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Sintesis de nitroxidos hidrosolubles para control de polimerizaciones en suspension acuosa

1. INTRODUCCION

Los nitroxidos son radicales estables y cinéticamente persistentes,
en muchos casos aislables, con una amplia aplicacidn en sintesis
organica, quimica de materiales, sistemas bioldgicos, sintesis de
farmacos y como controladores de polimerizacion por radicales

libres debido a sus propiedades magnéticas y de éxido reduccion

La polimerizacién “viviente” por radicales libres controlada por
nitroxidos (NMP) utiliza un nitroxido estable que forma una
alcoxiamina con el mondmero, que, debido a las condiciones de
reaccion se produce una ruptura homolitica en el enlace C-O
produciendo un radical propagante que reacciona con el monémero

presente y un radical nitréxido estable.

El TEMPO es un nitréxido ampliamente utilizado en NMP. Se logran
excelentes resultados en el control de la estructura y masa molar
de los polimeros cuando se adiciona este nitroxido como
controlador, a pesar de que la polimerizacion es muy lenta incluso a
altas temperaturas. Para incrementar la rapidez de polimerizacion
se agregan iniciadores o] aditivos que disminuyen
considerablemente el tiempo de reaccién. El TEMPO, no funciona

bien en reacciones en suspensidon acuosa.

La polimerizacion en sistemas heterogéneos es una técnica de gran
interés para el sector industrial y académico, debido a que se
obtienen buenos rendimientos y es amigable con el medio ambiente
ya que se utiliza comunmente agua como medio de dispersion, lo

que permite una mejor transferencia de calor.
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En la sintesis de TEMPO y sus derivados se parte de un precursor
llamado “triacetonamina”, producto de una triple condensacién
alddlica de acetona y la adicién de un donante de NH;3; que

posteriormente se somete a una oxidacion para formar el radical.

Este trabajo comprende la sintesis y funcionalizacién de derivados
del TEMPO con un balance hidrofilico-hidrofébico variable, que
permita efectuar reacciones de polimerizacion en suspension
acuosa, para ello se sintetizé 4-oxo-TEMPO a partir de acetona y un
donante de NHs. El trimero de acetona al reaccionar con amoniaco
produce la 2,2,6,6-tetrametil-4-piperidona, comUnmente
denominada triacetonamina la cual se oxidé posteriormente para
formar el radical nitroxido. Se funcionalizé 4-oxo-TEMPO por medio
de aminaciones reductivas con diferentes aminas, ademas se
funcionalizéd 4-hidroxi-TEMPO por medio de una eterificacion para
formar un sulfonato. Una vez sintetizados los compuestos se
determind el coeficiente de reparto en una mezcla de agua y
tolueno para los nitréxidos sintetizados, obteniéndose coeficientes
de reparto agua/tolueno de P=.1521 y P=4.81 para la fase acuosa,
que podran ser utilizados en polimerizaciones en suspension

acuosa.

e
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2. ANTECEDENTES

2.1 Polimerizacion viviente

La polimerizacién viviente es un concepto introducido por Szwarc
[1] para representar un proceso en el que ocurre un crecimiento
ininterrumpido de una cadena polimérica; durante la polimerizacién
las cadenas se mantienen “vivas” en todo momento, lo que implica
la existencia de sitios activos que permiten la adicidon secuencial de

mondmero [2].

La polimerizacién anidnica y catidnica suceden por la adicién de un
iniciador acido o base fuerte a un enlace doble para producir una
especie activa (anion o catién). En las polimerizaciones idnicas se
requieren de condiciones estrictas de reaccion como una alta
pureza de los iniciadores y mondmeros, disolventes anhidros y

atmésfera inerte, lo que implica un alto costo para la industria.
2.2 Polimerizacion por radicales libres

La polimerizacién por radicales libres es una de la mejores opciones
para la preparacion de polimeros debido a la gran cantidad de
monomeros aptos para este tipo de polimerizacién, y a las flexibles

condiciones de reaccion.

El mecanismo de reaccién de una polimerizacién por radicales libres

consta de tres etapas [3](Figura 1):
e Iniciacion
e Propagacion

e Terminacion
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La polimerizacién por radicales libres puede presentar reacciones de
transferencia, donde el radical pasa a otra molécula de menor
tamafio como mondomero, disolvente o iniciador, o pueden
reaccionar dos radicales para dar reacciones de terminacién. Las
reacciones de transferencia “per se”, no son reacciones de
terminacion, debido a que pueden dar lugar a una nueva cadena

propagante ademas de la cadena polimérica muerta.

Iniciacion
kd
| —> 2R~
Propagacion
Re+ M —K»
Mn. + M _kL> Mn+1 °
I\/|n+1 °t M_L’k Mn+2 °
Terminacion
a) Acoplamiento
Mp*+ Mm *——> Mpinm
b) Desproporcion

My *+ My, * ———> M, + M,
Figura 1: Mecanismo de polimerizacién por radicales libres

La desventaja de este tipo de polimerizaciones es que presenta una

amplia distribucién de pesos moleculares (alta dispersidad).
2.2.1 Polimerizacion “viviente” por radicales libres

Buscando solucionar los problemas de la polimerizacién por
radicales libres convencional, como el control del peso molecular y
la arquitectura de los polimeros obtenidos por este método; surgio

la polimerizacién “viviente” o controlada por radicales libres.

Antecedentes 7
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Este proceso involucra la activacion y desactivacién de los radicales
poliméricos: el radical polimérico (cadena “viviente”); puede
propagarse en presencia de mondémero, y en la desactivacién pasar
a un estado “durmiente”, por la reacciéon de un controlador, el cual
se encarga del control del crecimiento de la cadena, disminuyendo
casi por completo los procesos de terminacién y transferencia,

permitiendo la adicién secuencial de mas mondmero [4] (Figura 2).

ka +
C—Y =—~ ¢ Ye

Especie Especie
durmiente activa

Polimero

Figura 2: Equilibrio en la polimerizacidén controlada por radicales

libres

Esta polimerizacion se conoce como pseudoviviente o controlada,
cuando el equilibrio se encuentra desplazado hacia las especies
durmientes; la transformacién de especies durmientes a especies
vivas debe ser mas rapida en comparacion con la propagacién y la

terminacion para que exista el control.

Los procesos de polimerizacion viviente por radicales libres brindan
un control en el tamafio de las cadenas, observandose un
crecimiento lineal respecto al tiempo de conversion, ademas

pueden lograrse polimeros con estructuras definidas.

Existen varias técnicas de polimerizacién radicdlica controlada,

como: “Atom transfer radical polymerization” (ATRP), “reversible
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addition-fragmentation transfer” (RAFT) y "“nitroxide mediated
polymerization” (NMP) son las mas estudiadas, tienen diferentes
mecanismos para transformar el polimero durmiente al radical

polimérico.

2.2.1.1 Polimerizacion “viviente” radicalica por

trasferencia de atomo (ATRP)

Matyjaszewski [5] y Sawamoto [6] introdujeron el proceso ATRP;
gue se basa en una transferencia homolitica continua y reversible
del halégeno de un halogenuro de alquilo R-X a un complejo
metalico (M") en un estado de oxidacidn bajo, que se oxida a
M"*1X, formando un radical R- el cual reacciona con el alqueno (A)
para dar un radical propagante R-A-; este radical reacciona con
M"*1X para producir una especie inactiva R-A-X reduciendo al
metal M" para que pueda participar en un nuevo ciclo redox (Figura
3).

_ n ka . n+1

R=X + M" —— Re + M"2X
Especie kd Especie
durmiente activa
A

RA—X + M" < RAs + M™1x
Especie
durmiente

Figura 3: Polimerizacion “viviente” ATRP

Este proceso de polimerizacidén resulta muy efectivo para diferentes
monomeros vinilicos (estirenos, crilatos, etc.). Se logra un buen

control del peso molecular y la arquitectura del polimero, sin

Antecedentes 9
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embargo se presentan trazas metdlicas como impurezas que

pueden ser inconvenientes.

2.2.1.2 Polimerizacion “viviente” por radicales libres tipo
RAFT

La polimerizacion “viviente” por radicales libres tipo RAFT fue
desarrollada por Rizzardo y Moad [7]. Estd basada en el uso de un

agente de transferencia de cadena, generalmente un ditioéster.

El mecanismo consiste en la adicibn de un radical libre
(Pn-),producido por un iniciador, al agente de transferencia, que
produce un radical en el carbono central del controlador; este
radical se fragmenta para liberar un radical libre R-) (Figura 4), que
reacciona con el mondmero dando un nuevo radical en propagacién
(Pm-) (especie activa), que se adiciona nuevamente al agente de
transferencia (especie durmiente), para que esta a su vez, libere al
radical (Pn-) (especie activa) que se propagara. El equilibrio se
establece por etapas sucesivas de adicién y fragmentacion.
Pne+ SYS\R —_— Pn/S\'(S‘R
R Ry
Pn/s\'(S‘R —_— Pn/S\fS + Re
Ry R1

Re+ m ——> Pme

Pme + Pn/s\(S —_— Pn/S\.(S\Pm

Ry Ry

. SN
Pn/S\T/S Pm <—=="Y"""Pm +Pn®
Ry R1

Figura 4: Polimerizacion tipo RAFT.

Antecedentes 10



Sintesis de nitroxidos hidrosolubles para control de polimerizaciones en suspension acuosa

Para la seleccidon del agente de transferencia se deben considerar
las propiedades electronicas del grupo R;, debido a que es
responsable de la activacién del enlace C=S, que determina la
actividad de transferencia para el rapido intercambio de las

especies.

Existe un gran numero de mondmeros aptos para una
polimerizacion tipo RAFT; ademas de hidrocarburos se puede
polimerizar: acido acrilico, estirensulfonato de sodio y acrilato de
hidroxietilo etc., lo que permite obtener polimeros en bloque y
polimeros con arquitecturas complejas [8]. La purificacion de los
polimeros obtenidos por este método requiere de tratamientos
para la eliminacién de compuestos de azufre y puede resultar

complicada.

2.2.1.3 Polimerizacion ‘“viviente” por radicales libres

controlada por nitréxidos (NMP)

La polimerizacion “viviente” por radicales libres controlada por
nitréxidos es la técnica mas estudiada, consiste en el uso de un
nitroxido estable que forma una alcoxiamina con el radical
monomérico. El enlace C-O de Ila alcoxiamina se rompe
homoliticamente por calentamiento y produce un radical
propagante (especie activa), que a su vez reacciona con el

nitréxido, lo que disminuye las reacciones de terminacion.

Cuando la constante de equilibrio (k) es menor que la constante de

propagacién (kp) [9], se tiene una mayor concentracién de especies

Antecedentes 11
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durmientes en comparacién a las especies activas, lo que disminuye

las reacciones de terminacién (Figura 5).

K
. R
P—ON, = Pe+ *O—-N,
R
Especie Especie
durmiente activa

Kp

Polimero

Figura 5: Polimerizacion “viviente” mediada por nitroxidos.

Dicho comportamiento se relaciona con el “efecto del radical

persistente” [10].

2.3 Sistemas de polimerizacion

Los sistemas de polimerizacion se dividen en sistemas homogéneos
como la polimerizacién en masa y en solucidon, y heterogéneos

como polimerizacién en emulsiéon y en suspension. [11]

2.3.1 Sistemas de polimerizacion homogéneos

2.3.1.1 Polimerizacion en masa

En la polimerizacién en masa el mondmero y el iniciador son los
Unicos componentes del sistema, resultando una técnica
econdmica, ademas de producir polimeros con un alto grado de
pureza. La polimerizacibn es exotérmica por lo que un

inconveniente de este sistema es la dificultad para controlar la

Antecedentes 12
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temperatura. En algunas ocasiones, la descomposicion de los
iniciadores debido a la alta temperatura, unido al incremento de la
viscosidad, con la consecuente dificultad de agitacién, implica que

la trasferencia de calor no sea homogénea en todo el sistema.
2.3.1.2 Polimerizacion en disolucion

La polimerizacion en disolucion utiliza un disolvente ademas del
mondmero y el iniciador, permitiendo tener un control mas
homogéneo en la temperatura debido a la disminuciéon de la
viscosidad lo que facilita agitacion del sistema. La eleccién del
disolvente es crucial, debido a que puede existir transferencia de
cadena al disolvente reduciéndose el peso molecular esperado en la
polimerizacion. Otros aspectos a considerar son el costo, el punto
de ebullicion del disolvente y la dificultad que puede significar para

la purificacion del polimero en la eliminacién del disolvente.

2.3.2 Sistemas de polimerizacion heterogéneos

2.3.2.1 Polimerizacion en emulsion

La polimerizaciéon en emulsion es un sistema heterogéneo donde se
eliminan los disolventes y se wusa agua como medio de
polimerizacion. La mayoria de los mondmeros son poco solubles o
insolubles en medio acuoso, por lo que se deben utilizar
emulsificantes, soluciones buffer e iniciadores solubles en agua. En
esta polimerizacidon se logran velocidades de reaccion y conversion
altas, y productos con altos pesos moleculares si se controlan

adecuadamente la agitacién y temperatura. No obstante Ila
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purificacion de los polimeros es complicada debido a los aditivos

adicionados.
2.3.2.2 Polimerizacion en suspension acuosa

La polimerizacidn en suspension es otro sistema heterogéneo donde
el mondmero y el iniciador son insolubles en el agua, el mondmero
(insoluble en agua) se mantiene en forma de gotas en las que tiene

lugar la reaccién.

El iniciador esta disuelto en el mondmero, el cual es la fase dispersa
y da lugar a un polimero en fase sdlida también dispersa. La
dispersién se mantiene por una combinacidon de agitacidon y empleo
de tensoactivos que ayudan a estabilizar la suspensiéon del polimero
formando perlas, por lo que a esta polimerizacién se le conoce

como polimerizacion en perlas lo que facilita su separacion [11].

Durante la polimerizacién se mantiene un excelente control de la
temperatura con una baja viscosidad, ademas el mondmero suele
reaccionar casi por completo; sin embargo se presentan

contaminantes en el polimero debido a los tensoactivos utilizados.
2.4 Nitroxidos

Los nitréxidos estéricamente impedidos son mediadores eficaces de
la polimerizacion por radicales libres debido a su estabilidad, lo que
les permite actuar como radicales persistentes en una mezcla de

reaccion.
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El electron radical se encuentra deslocalizado entre el nitrégeno y el

oxigeno proporcionando estabilidad termodinamica al nitroxido

(Figurab).

| |

Qe O@
Figura 6: Deslocalizacién del electrén radical de nitroxidos.

El volumen estérico de los sustituyentes favorece la presencia del
radical en el nitrégeno disminuyendo significativamente la presencia
del radical en el oxigeno, la inactividad del radical resultante hace
gue la ruptura homolitica de la alcoxiamina formada por la reaccion
del nitroxido con mondmero vinilico sea rapida en las especies con
mayor impedimento estérico [11], asimismo el impedimento

estérico inhibe reacciones de descomposicién del nitroxido.

2.4.1 Descomposicion de nitréxidos

Los nitréxidos con uno o mas hidrégenos enlazados al carbono a al

nitrdgeno pueden sufrir reacciones de desproporcion, produciendo

la nitrona y la N-hidroxilamina correspondientes [12].

Existen nitroxidos como el TIPNO (2,2,5-trimetil-4-fenil-3-
azahexano-3-nitroxido) [13] y el DEPN (N-tertbutil-N-[1-
dietilfosfono(2,2-dimetilpropil)nitroxido) [14] (Figura 7) que
tienen un hidréogeno a al nitrogeno y no se descomponen, debido a

la imposibilidad de rotacién de la unién C-N, lo que deja al
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hidrégeno al otro lado del plano nodal del enlace N-Oe, impidiendo
estas reacciones [15], pero en algunas ocasiones estos nitréxidos

se descomponen a través de su dimerizacidén y desproporcion

(Figura 8).
/O. /O.
N N
)< AVAVAR )<
N
TIPNO DEPN
Figura 7: Nitroxidos de segunda generacion.
R AN T
<\N_o' R N-0-0-N" R T_O\ R
R H R —UTU— 1] O-N R
! R, Ri—<H >R, Ri—C./ >LF%2
Ry H M H
2
R.+,0" R
N HO-N_ R
| + !
A g,
R{ R, H

Figura 8. Descomposicion de nitréxidos con hidrogenos en el

carbono a al nitrégeno.

Los nitréxidos son radicales que sufren facilmente reacciones de
oxidacién o reduccidn y actuan como trampas reversibles para otras
especies con radicales libres; estas propiedades dan lugar a su
amplio uso en biologia [16], en sintesis organica [17] y quimica de

materiales [18].
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Los nitroxidos se forman comunmente por el tratamiento de
hidroxilaminas con oxidantes suaves tales como el oxigeno, con o
sin un catalizador (Figura 9). La oxidacién adicional del nitroxido
con un oxidante ligeramente mas fuerte produce la sal oxamonio y
la reduccidn de nitroxidos con agentes reductores suaves tales

como fenilhidracina produce la hidroxilamina correspondiente [19].

@ ~Ti= @ ==L ==k

0® Ox " OX
Figura 9. Oxidacidn de nitroxido

Las sales de oxamonio se emplean para la oxidacion de alcoholes
primarios y secundarios a aldehidos y cetonas, procedimiento

descrito por primera vez por Golubev [20] (Figura 10).

Figura 10. Oxidacién de alcoholes con sales de oxamonio

Ma y Bobbitt [21] demostraron que los alcoholes se pueden oxidar
con las sales oxamonio generadas por acido p-toluensulfénico y
TEMPO (Figura 11). El acido promueve la desproporcién del
nitréxido a la correspondiente hidroxilamina y la sal de oxamonio,
que se reduce para formar un hidroxitosilato en presencia del

alcohol que se oxida
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Figura 11. Desproporcion de nitréxidos
2.4.1.1 Fotoexitacion de nitréoxidos

La fotoexcitacion de nitréxidos conduce a patrones adicionales de
reactividad. Keana y Baitis [22] observaron la fotocicloeliminacion
de oOxido nitrico a partir del 1-hidroxi-2,2,5,5-tetrametilamida del
acido  2,5-dihidro-1H-pirrol-3-carboxilico = dando un  dieno
(Figural12). Koch [23] encontrdé que la ruptura de DTBN (diterbutil
nitréxido) en el enlace C-N proporciona un radical t-butilo que es
atrapado por otro equivalente de DTBN para formar una N-

alcoxiamina.
CONH; CONH2

+ NOe

ik o i b ok
DTBN 7<

Figura 12. Fotoexitacién y descomposicién de nitréxidos.

Los nitroxidos a menudo se descomponen a través de sales de
oxamonio, que se forman por la desproporcién oxidativa. Las
oxidaciones para la formacidon de estas sales se pueden realizar en

un medio acido o alcalino, sin embargo, el 4-oxo-TEMPO vy el
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4-hidroxi-TEMPO no se pueden utilizar en condiciones alcalinas
debido a que en medios oxidantes, el 4-hidroxi-TEMPO se oxida a
4-oxoTEMPO, que se desproporciona a la sal de oxamonio, la cual
tiene hidrogenos &acidos que pueden eliminarse con una base y

formar un compuesto nitroso [24] (Figura 13).

OH

OH >@< 0 " OC::B o)
O

N N N N

O O O O

Figura 13. Descomposicion de 4-hidroxi-TEMPO y 4-oxo-TEMPO

Han [25] observdé la descomposicién del 4-oxoTEMPO en reposo a
temperatura ambiente durante 6 meses para obtener una N-
alcoxiamina y la 2,6-dimetil-2,5-heptadien-4-ona mediante la
oxidacion del enol (Figura 14). Este autor propone que el
4-0x0oTEMPO se desproporciona al anidén de la hidroxilamina A y
cation oxamonio B. El hidroxilo de la hidroxilamina C que proviene
de la tautomeria ceto-enol, se oxida a través de la transferencia de
un electron (SET), del anidon oxamonio para formar el cation radical
D, que, después de la pérdida de un protdn, es atrapado por el
4-oxoTEMPO para dar la alcoxiamina E. El enol del oxamonio F
sufre una B eliminacidon para formar un intermediario nitroso G, el
cual elimina el 6xido nitrico para dar 2,6-dimetil-2,5-heptadien-4-
ona H. Esto puede explicar la descomposicion del 4-oxo-TEMPO en

condiciones ambientales.
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Figura 14. Descomposicion del 4-oxo-TEMPO a temperatura
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ambiente.

2.4.2 Nitroxidos como controladores de la polimerizacion

Los nitroxidos que se usan como controladores de polimerizacién
deben ser radicales persistentes, con una vida media minima de
1073 segundos [26].

El TEMPO (2,2,6,6-tetrametilpiperidin-1-oxilo) y sus derivados
(Figura 15) fueron los primeros nitroxidos que se usaron como
controladores de polimerizacién, obteniéndose buenos resultados
en el control del peso molecular, sin embargo este control sélo es
efectivo en la polimerizacidon de estireno y sus derivados a
temperaturas de entre 120-130°C con conversiones del 80% en 50

horas de reaccion.
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@) OH
>Q< N )
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a) TEMPO  b) 4-0x0-TEMPO c¢)4-hidroxi-TEMPO

Figura 15: TEMPO y sus derivados.

Diferentes grupos se dedicaron a disefiar nuevos nitréxidos que
lograran el control de la polimerizacion para mondmeros diferentes
al estireno. Los llamados “nitréxidos de segunda generaciéon”, tales
como el TIPNO [27] y el DEPN [28] (Figura 7) mejoraron el control
de la polimerizacion: se obtuvieron conversiones del 80% en seis
horas de reaccion y dispersidad cercanas a 1.1. La desventaja de
estos nitréoxidos es su alto costo comparacion al TEMPO y sus

derivados.

El alto costo de los nuevos nitréoxidos, influyé en el aumento de los
estudios posteriores de TEMPO y sus derivados, con la idea de
mejorar la rapidez de reaccién y las conversiones, manteniendo

bajas dispersidades.

Georges [29], al agregar acido camforsulfénico (CSA) al sistema de
reaccién, aumentd la conversidon a 90% en tan solo 6 horas, debido
a que el CSA debilita el enlace C-O de la alcoxiamina incrementado
la rapidez de reaccidn, sin embargo existe un aumento en la
polidispersidad al aumentar la concentracién del CSA en el sistema

de reaccion, debido a que este acido reacciona de manera
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irreversible con el TEMPO disminuyendo su concentracién al inicio

de la polimerizacion [30] [31].

Veregin [32] adiciond un iniciador comun, como el perdoxido de
benzoilo (BPO) en una relacién molar [nitréxido /iniciador]= 1.3 a
130°C y obtuvo una polidispersidad de 1.3 y conversiones de 80%,
no obstante, el tiempo de reaccion fue de 72 horas. Aflos mas tarde
Cunningham y Georges [33] estudiaron el aumento de la
concentracion de BPO en el sistema de reaccion llegando a una
relacion molar de [nitréxido /iniciador]=1.7 para alcanzar
conversiones del 60% y una dispersidad de 1.3 en 6 horas de

reaccion.

Hawker [34] utilizd 1% en masa de anhidrido acético en proporcion
al estireno, obtuvo una conversidon del 80% con dispersidades

alrededor de 1.56 en 5 horas de reaccion.

Una opcién diferente estudiada por Matyjaszewski [35] fue la
adicidon de distintos iniciadores con tiempos de vida media cortos y
largos. En un principio este investigador estudié la adicion de
iniciadores que descomponen con una rapidez similar a la de
iniciacion térmica del estireno, disminuyendo los tiempos de
reaccion, cabe mencionar que la iniciacion térmica del estireno se
presenta por encima de los 60°C y se debe a la descomposicién del
enlace vinilico desacuerdo con lo reportado por Mayo [36]. Sin
embargo observd que a mayor concentracién de iniciador se pierde
el control de la polimerizacidon obteniéndose dispersidades cercanas

al 1.5 en 8 horas de reaccién con conversiones del 80%; en tanto,
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a bajas concentraciones obtuvo conversiones del 60% en 9 horas

de reaccion con dispersidades de 1.3.

Tiempo después Matyjaszewski realizé combinaciones de iniciadores
como peroxido de dicumilo (DCP), que tiene un largo tiempo de
vida media junto con iniciadores de tiempo de vida media corto,
como azoisobutironitrilo (AIBN), obteniendo 90% de conversidon en
8 horas, con dispersidades mayores a 1.5, y en combinacidon con
BPO logré conversiones del 70% en 11 horas con dispersidades
cercanas a 1.25 [35] [37], mostrando la viabilidad de esta opcidn

para aumentar la rapidez de polimerizacion.

Brinkmann [38] también realizé polimerizaciones con AIBN vy
4-hidroxi-TEMPO donde adicioné el iniciador a diferentes tiempos
para no generar los sitios activos al mismo tiempo, logrando
conversiones del 76% en 16 horas con polidispersidades de 1.4 en
comparacion a las 50 horas necesarias para obtener las mismas
conversiones. De igual manera realizd el mismo experimento
disminuyendo la concentracion de iniciador logrando una menor
dispersidad en 15 horas pero con conversiones del 73%.

Actualmente, el TEMPO sigue estudiandose para mejorar los

resultados en polimerizaciones en sistemas heterogéneos.

2.4.3 Sintesis de nitroxidos

La sintesis de nitréxidos partiendo de aminas secundarias se logra
oxidandolas con acido meta-cloroperbenzoico (AMCPB) [39] o con
Cu(II) [40]o PbO; e hidréxido de amonio [41].
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Diferentes grupos de estudio han utilizado estas técnicas para la
sintesis de nitréxidos importantes en la NMP. Benoit [42] obtuvo el
TIPNO (2,2,5-trimetil-4-fenil-3-azahexano-3-N-oxilo) (Figura 16)
mediante una reaccién de Grignard a una nitrona para obtener la
hidroxilamina correspondiente, para después burbujear oxigeno a

en presencia de acetato de cobre para formar el nitroxido.

o O -
_@’ MgBr A|re N’O
e A
)< NH4Clag, )< Cu(AcO), )<

Figura 16. Sintesis de TIPNO

Grimaldi [43]sintetizd una familia de nitréxidos del DEPN al oxidar
aminas secundarias con acido m-cloroperbenzoico en diclorometano

a temperatura ambiente (Figura 17).

>§ )< __AMCPB >§‘I\§<

\/O p\ \/Oo—/P\\O
P A%

Figura 17. Sintesis de DEPN

Sciannamea [44] en un estudio muy amplio recopild las diferentes
rutas de sintesis para la obtencidn de nitréxidos a partir de

diferentes compuestos (Figural8).
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N OH
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d 3 0 o

Mitrito de sodio Mitrona

Figura 18. Sintesis de nitréxidos.

Los nitréxidos indolinicos fueron estudiados por Doépp [41] quien
obtuvo por medio de una adicibn nucleofilica de
organomagnesianos a la nitrona para la posterior agitacién en

presencia de PbO; (Figura 19).

1)RMgl 6
RMgBr
@/
N 2)PbO,
@S]

Figura 19. Sintesis de nitréxidos indolinicos R= Ph o CHjs

Un estudio realizado por Keana [45] describid la sintesis y las
propiedades de los nitroxidos ciclicos de 5 miembros (Figura 20)
También sintetizd nitroxidos derivados de imidazolidina e

imidazolina.
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@ O R-oMgX
N-O —eMaX o g N-OH _Cu~/aire o Cu?*/aire N-O.
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Proxil Nitroxido
R R
> ppo, R X
hl\ﬂNH—» N|7<N—O°
R, R2 R, R2
Nitréxido derivado de imidazolina
Figura 20. Sintesis de nitroxidos de 5 miembros

2.4.3.1 Sintesis de TEMPO y sus derivados

El 2,2,6,6-tetrametilpiperidin-1-oxilo se descubri6é en 1965 por
Golubev y Rozantsev [46]. La mayoria de los nitroxidos como el
TEMPO y compuestos analogos se derivan de la 2,2,6,6-tetrameil-
4-piperidona, comunmente llamada triacetonamina. Los grupos
metilo a al nitrogeno son de gran importancia para la estabilidad
del nitréxido y otras especies derivadas como sales de oxamonio
(Figura 21), dichos compuestos son oxidantes fuertes y selectivos
en combinacion con diferentes contraiones [47], por lo que son de

gran importancia en quimica organica.

R
N h
t o)

Figura 21: Oxidaciones de triacetonamina
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2.4.3.2 Sintesis de triacetonamina (2,2,6,6-tetrametil-4-

piperidona)

La triacetonamina es un precursor necesario en la sintesis del
TEMPO vy sus derivados, pero no es un compuesto comercial, no
obstante, la sintesis de este compuesto se puede llevar facilmente a

gran escala debido a que las materias primas son econdmicas.

En la literatura se cuenta con una variedad de métodos para la
sintesis de la triacetonamina, los cuales suelen ser relativamente
sencillos y reproducibles [48] [49] [50], partiendo de acetona y
donantes de NHs, con la adicion de CaCl, o una zeolita como
catalizadores durante varios dias en agitacion a temperatura
ambiente [51].

Kedik [52] utilizd un burbujeo a presién constante de NHs sobre
acetona; Malz [51] utilizé una combinacion de (NH4)NOs e NH40OH a

diferentes concentraciones.

Se puede llegar a diferentes intermediarios de reaccién para la
sintesis de la triacetonamina; Z. Ma [53] sintetizé una
pentametiltetrahidropirimidina haciendo reaccionar acetona con
tiocianato de sodio que al ser tratada con CaCl, forma el producto
deseado; Kelemen [54] parte de la 2,6-dimetil-2,5-heptadien-4-ona

a la cual se le adiciond el donante de NH3 (Figura 22).
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Figura 22: Sintesis de triacetonamina

La triacetonamina es el compuesto precursor del TEMPO y sus
derivados; si se somete a una reaccion de Wolff-Kishner se obtiene
la 2,2,6,6-tetrametilpiperidina, el precursor del TEMPO [55],
mientras que si se trata con NaBH4 se obtiene el 2,2,6,6-tetrametil-
4-hidroxipiperidina precursor del 4-hidroxi-TEMPO [56], y con
NaBH3CN y NH4OAc [57] partiendo del 4-oxo-TEMPO se puede
llegar al amino-TEMPO dando pie con este producto a diferentes
acilaciones para una variedad mas amplia de productos [58](Figura
23).
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Figura 23: Reacciones de triacetonamina.

2.4.3.3 Oxidacion de triacetonamina

Lebelev [59] describid el primer método para la oxidacion de la
triacetonamina. El método para la oxidacion considera la utilizacion
de H,0; y Na,WO4 o W1,040 HsP (acido fosfotlingstico) [60] (Figura
24).

o) o)
Na,WO,

l?l H,0, ’I\l

H Qe

Figura 24. Oxidacion de triacetonamina.

En la caracterizacion del TEMPO y sus derivados se ha determinado
la presencia de un electron desapareado [61] mediante resonancia
paramagnética electrénica (EPR), la espectros de resonancia
magnética nuclear son dificiles de obtener debido al caracter
paramagnético del radical pero se pueden llevar a cabo reduciendo

el radical con pentafluorofenilhidrazina; los estudios de
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cristalografia muestran que la conformacion mas estable para el
anillo es la de silla, excepto para el 4-oxo-TEMPO el cual adopta la

conformacion de bote [62] [63], presentado una distancia 1.28-
1.30 A para el enlace N-O.
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3. Justificacion e Hipotesis

3.1 Justificacion

La importancia de la polimerizacién radicdlica “viviente” o
controlada se ha incrementado en los ultimos afos, debido a la
demanda de materiales poliméricos de estructura controlada en
areas de desarrollo actual, como la industria electrénica, la

nanotecnologia, los biomateriales, etc.

Uno de los retos actuales es la obtencion de estructuras poliméricas
controladas en medios amigables ambientalmente, como el agua,
por lo que los medios heterogéneos: suspensién, dispersion o

emulsién se estudian ampliamente.

Para llevar a cabo polimerizaciones radicalicas “vivientes” en
medios heterogéneos debe considerarse que las diferentes especies
gue participan en la polimerizacion estan en la fase dispersa o en la
fase acuosa. El controlador de la polimerizacidon, si tiene un
comportamiento anfifilico, puede disolverse tanto en agua como en
mondmeros insolubles en agua. Es conveniente, por lo tanto,

sintetizar este tipo de controladores de polimerizacion.
3.2 Hipoétesis y objetivos

Es posible sintetizar y funcionalizar compuestos derivados del
TEMPO con un balance hidrofilico-hidrofébico que permitan efectuar

reacciones de polimerizacién en suspensidon acuosa.

Para esto se plantea como objetivo general de este sintetizar y

funcionalizar derivados de TEMPO para ser utilizados como
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controlares de polimerizacion en suspension acuosa, tomando en

cuenta los siguientes objetivos particulares:

e Sintesis de la triacetonamina y su oxidacidon para obtener el
4-oxo-TEMPO

e Funcionalizacion de 4-hidroxi-TEMPO y 4-oxo-TEMPO con
grupos que, potencialmente los solubilicen en agua y en
monomeros insolubles en agua.

e Caracterizacion espectroscopica de los productos obtenidos
mediante espectroscopia de IR, 'H RMN y espectrometria de
masas.

e Determinacién de coeficiente de reparto entre agua y tolueno

de los nitroxidos obtenidos.
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4. RESULTADOS Y DISCUSION

Para llevar a cabo la sintesis de nitroxidos derivados de TEMPO que
fueran parcialmente solubles en agua para tener la posibilidad de
llevar acabo polimerizaciones en medios acuosos, se considerd la
posibilidad de usar nitroxidos ya existentes y funcionalizarlos de tal
manera que tuvieran grupos polares que modificaran la solubilidad,
se considerd que el 4-oxo-TEMPO podria funcionalizarce por
aminacién reductiva con aminas sustituidas con final de la cadena
con un grupo acido o basico que podria transformarse a las sales
correspondientes para solubilizar el TEMPO, se planed sintetizar el
4-oxo-TEMPO para el cual se requiere la triacetonamina como

precursor de este tipo de compuestos.
4.1 Sintesis del 2,2,6,6-tetrametil-4-piperidona

Para la sintesis del 2,2,6,6-tetrametil-4-piperidona (triacetonamina)
se reprodujo el método descrito por Malz [51] haciendo reaccionar
acetona, NH4sNOs; y NH4OH como donantes de NH3 en presencia de
bentonita como catalizador (Figura 25), se agité la mezcla durante
72 h a temperatura ambiente. El producto obtenido se destilé en un

aparato Kugelrohr a 105°C a una presion de 18 mmHg.

0
0
3 )J\Jr NH, —Bentonita
N
|

Figura 25. Sintesis de triacetonamina
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Se obtuvieron cristales blancos con un P.f.= 32°C y un rendimiento
de 5.76% con base en los donantes de NHs, se caracterizé el
producto mediante espectroscopia de IR y 'H RMN. Las bandas
principales en IR (espectro 1, ver apéndice) para la caracterizacién
fueron 3576 cm™ correspondiente a amina y en 1694 cm™ para el
grupo carbonilo de la cetona. En 'H RMN (Figura 26) se observa
una sefal simple en 1.246 ppm que integra para 12 H de los
metilos y otra sefal simple en 2.275 ppm que integra para 4 H de

los CH> del anillo.

Triace 2
Dra. M. Albores-Aaron N.

2.28
151
~1.46
—1.25
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I—=

4.5 3.5 3.0 2.5 2.0 15 1.0
f1 (ppm)

Figura 26. Espectro de 'H RMN de triacetonamina.

El mecanismo de reaccién procede a partir del equilibrio ceto-enol
de la acetona:
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Mediante el ataque un ataque nucleofilico del enol a la acetona

protonada por la bentonita forma el aldol [64]:
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Y la deshidratacion del aldol para formar la cetona a,B-insaturada:

“ H, H
o} :(;—\ :0: O 10! CH
Y H.O H ¢ ’
H3C CHy ] ch%

CH3 H

que puede reaccionar con uno de los donantes de NHs o volverse a
condensar mediante el mismo mecanismo con otra acetona para
formar la 2,6-dimetil-2,5-heptadien-4-ona, la cual reacciona con

uno de los donantes de NH; para dar la triacetonamina.

CHg ©

&3 Hs
H20
Me)

Se produce otra reaccion de condensacion sobre el metilo o al

10 CHy o) CH3
)]\/k/_\ NH — » ch)l\/l:"\l@Hg - . ch)l\/j:_NHs H20—> )‘j<
carbonilo.
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resultado rendimientos bajos de la piperidona.

Se utilizd una proporcion de 6 equivalentes de acetona por 1
equivalente de NH4sNOs y NH4OH como donantes de NHs3, debido a
este exceso presentd un mayor rendimiento en comparacion a la
reaccion con 3 equivalentes de acetona por un equivalente de
donante de NHs.

En otros métodos de sintesis se utilizan flujos de amoniaco a
presién o bien se parte de precursores como la 2,6-dimetil-2,5-
heptadien-4-ona (como ya se discutié es un intermediario dentro de

la ruta de sintesis seleccionada).
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Una vez obtenida la triacetonamina se oxidé la amina para obtener
el 4-oxo-TEMPO de acuerdo al método descrito por Banerjee [60]
(Figura 27) una mezcla de triacetonamina, Na;WO4 y H,0, en agua
destilada, se dejéo en agitacion por 3 h y se purificd por

cromatografia de columna.

O O
Na,WO,
N H,0, al 30% N
|
I Or

Figura 27. Sintesis de 4-oxo-TEMPO

Se obtuvo un sélido rojo con punto de fusién de 36°C y un
rendimiento del 48%, se obtuvieron subproductos que no fueron
caracterizados ademas se recupero parte de la materia prima. En la
caracterizacion por espectroscopia de IR (Figura 28) se observo la
banda para el grupo carbonilo en 1707 cm™, en 1362 cm™ se
observd una banda correspondiente al enlace N-Oe, misma que fue

descrito por Banerjee, para el radical nitréxido.
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Figura 28. Espectro de IR del 4-oxo-TEMPO

También se realizd un espectro de EPR (Figura 29) para determinar
la presencia del radical. El espectro muestra un triplete
caracteristico de los nitréxidos con constantes de acoplamiento de
AV= 14.4 G, un pardmetro g= 2.0058 y una distancia del primer
maximo al ultimo minimo de 32.4 G lo que nos indica la presencia

de un radical libre sobre el nitrégeno.
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Figura 29. Espectro de EPR del 4-oxo-TEMPO
4.2 Funcionalizacién del 4-oxo-TEMPO

La funcionalizacion del 4-oxo-TEMPO (Figura 30) se llevd a cabo
mediante una aminacion reductiva con dos aminas diferentes, la
primera con acido 12-aminododecanoico y la segunda con

3-dimetilaminopropilamina.

R
HN

+ HyN-R __NaBHiCN >ﬁj<
MeOH o >\,
Os

-R: -(CH5)11COOCHs3, -(CH3)3N(CH3),

N

Qe

Figura 30. Reaccidon de aminacién reductiva del 4-oxo-TEMPO
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4.2.1 Sintesis del acido 12-

amino(2,2,6,6,tetrametilpiperidin-1-oxilo)dodecanoico

Se realizd la esterificacion del acido 12-aminododecanocico de
acuerdo al método descrito por Vogel [65], usando H,SO, como
catalizador. Después de 24 h de reflujo se obtuvo un sdlido café con
un rendimiento del 37.27%; con un P.f. 76-78 °C, notablemente
mas bajo que el reportado para la materia prima que es de
185-187 °C. En el IR (Espectro 5) se observa una banda en 3379
y 3309 cm™ correspondiente a la vibracion N-H, en 1731 cm™
correspondiente al grupo carbonilo del éster formado y la
desaparicidn de la banda en 1638 cm™ correspondiente al C=0 del
acido carboxilico. Las bandas de COO™ para los zwitteriones de los

aminodcidos se reportan alrededor de 1760-1595 cm™.

El objetivo de la esterificacidon fue facilitar la separacion debido a
gue el aminoacido se encuentra habitualmente como zwitterion,
formando sales las cuales son dificiles de sacar de la columna, por
consiguiente al formar el éster solo nos ocupamos de mantener el
pH basico utilizando trietilamina para neutralizar la columna y no

formar la sal de la amina.

Para la funcionalizacién del 4-oxo-TEMPO se utiliz6 un método
anadlogo al de Szydtowska [66], se colocé 4-oxo-TEMPO, 12-
aminododecanoato de metilo y cianoborohidruro de sodio en
metanol absoluto en agitacién durante 72 h. El producto se purificd
por cromatografia de columna neutralizada con trietilamina
utilizando como eluyente acetato de etilo/hexano/metanol en una

proporcién de 70:20:10.
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Se obtuvo un sdlido rojizo con un rendimiento del 31%. Se
caracterizé6 por IR y H RMN. En IR (Espectro 6) la banda en
1736 cm™ correspondiente enlace C=0 del éster. En 'H RMN
(Figura 31) se observan dos sefales simples en 1.06 ppm que
integran para 12 H correspondiente a los metilos del anillo, en
1.24 ppm se observa una senal multiple que integra para 14 H
correspondientes a los metilenos de la cadena, en 1.50 ppm se
observa una sefial multiple que integra para 4 H de los dos
metilenos en posicién B al grupo éster y otros dos metilenos en
posicién B al grupo amina, en 1.90 ppm se observa una sefial doble
que integra para 4H para los CH, del anillo, en 2.27 ppm una sefal
triple que integra para 2 H que se asignd para los metilenos en
posicién a al éster, en 2.88 ppm una sefial triple que integra para 2
H de los CH, en posicion a a la amina, en 3.32 ppm una sefal
multiple para 1 H para el metino del anillo y por ultimo una sefial
simple en 3.57 ppm que integra para 3 H correspondiente al metilo
base de oxigeno del éster 1.065 (s, J=15 Hz, 12 H, Me), 1.50 (m,
J=9 Hz, 4 H, CH>), 1.90 (d, J= 9 Hz 4 H, anillo), 2.27 (t, J=6 Hz, 2
H, CH,), 2.88(t, J=9 Hz, 2H, CH,),
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Figura 31. Espectro de 'H RMN del &cido 12-

amino(2,2,6,6,tetrametilpiperidin-1-oxilo)dodecil metil éster.

Como se puede observar los singuletes correspondientes a los
metilos del anillo de TEMPO son diferenciables en *H RMN. Mediante
un analisis conformacional tedrico realizado en Spartan V.10
Wavefunction, usando un método semiempirico (PM3) se obtuvo el
conféormero de menor energia, la figura 32 muestra que el N-Oe se
encuentra en posicion axial, afectando a los metilos axiales los

cuales se desplazan a menor campo en el espectro.
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Figura 32. Estructura conformacional mas estable para derivados de
TEMPO

Las 'H RMN de éste y todos los productos funcionalizados del
TEMPO se determinaron en presencia de fenilhidrazina para reducir
el radical y obtener los espectros, en este trabajo los H del sistema
aromatico de la fenilhidrazina no intervienen en el andlisis de las

resonancias.

El éster metilico del acido 12-amino(2,2,6,6,tetrametilpiperidin-1-
oxilo)dodecanoico se hizo reaccionar con NaOH en agua destilada,
a reflujo durante 24 h para hidrolizar el éster, no se neutralizé el
producto. Se extrajo con acetato de etilo, se colocé la fase organica
sobre una cama de Na,S04 anhidro y se filtrd, obteniéndose la sal

del producto.

Se obtuvo un sélido rojizo con un rendimiento del 33.17%, el
rendimiento global de la sintesis fue del 3.82% con base en el acido

12-aminododecanoico debido a que en cada uno de los pasos de la
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sintesis no super6 el 40% de rendimiento. El producto se
caracteriz6 por IR y 'H RMN. En 'H RMN sélo se observa la
desaparicién de la sefal correspondiente al metilo base de oxigeno
y el cambio en el desplazamiento quimico de los H correspondientes
al metino que estd en posicidn a al grupo carbonilo del acido

carboxilico.

La aminacién reductiva del 4-oxo-TEMPO vy el 4&cido 12-
aminododecanoico de manera directa sin la formacion del éster, se
realiz6 mediante un método analogo al propuesto por Sosnovsky
[67]. Se colocd 4-oxo-TEMPO y acido 12-aminododecanoico en
metanol absoluto, se adicion6 NaOH hasta pH= 8 y se dejé en
agitacion durante 30 min, se adicioné NaBH5CN disuelto en metanol
y se dejo en agitacidon por 72 h. El producto se purificé por
cromatografia de columna neutralizada con trietilamina utilizando

como eluyente acetato de etilo/ hexano/ metanol 70:20:10.

Se ajustd el pH a 8 para poder trabajar con el NaBH3CN, ya que el

pH inicial de la disolucion del acido 12-aminododecanoico era de 4.

A pesar de que puede existir la formacion de sales en el &cido
12-aminododecanoico el rendimiento global de esta ultima amina
fue mejor: se obtuvo un rendimiento del 28.47% respecto al acido
12-aminododecanoico, comparado con el 3.82% de la reaccién

indirecta.

El producto fue caracterizado por IR y *H RMN; sin embargo, no
volatilizd en espectrometria de masas debido a que el producto es

una sal por lo cual no se logré obtener el espectro.
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4.2.2 Sintesis de 4-(3-dimetilaminopropilamino)-2,2,6,6-

tetrametilpiperidin-1-oxilo

Se utilizé una segunda amina 3-dimetilaminopropilamina para la
funcionalizacién del 4-oxo-TEMPO, para esto se siguié el mismo
método utilizado en la aminacién reductiva anterior propuesto por
Szydtowska [66], se mezclé 4-0xo0-TEMPO,
3-dimetilaminopropilamina y cianoborohidruro de sodio en metanol
absoluto y se puso en agitacion durante 72hrs. Transcurrido el
tiempo de reaccién se adiciond una solucién 5N de KOH y se extrajo
el producto con acetato de etilo, el producto se purificd por
cromatografia de columna neutralizada con trietilamina utilizando

acetato de etilo/hexano/metano 70:20:10.

Se obtuvo un aceite rojo con un rendimiento del 41% que se
caracterizé por IR, 'H RMN y masas. En el espectro de IR (Espectro
8) se observa una banda en 3299 cm’! para la vibracién del
N-H; en 1459 cm™ para la vibracién C-H de los metilos y en 1360
cm™ la correspondiente al enlace N-Oe. En 'H RMN (Figura 33) se
observan dos sefiales simples en 1.14 ppm que integran para 12 H
correspondientes a los metilos del anillo, en 1.65 ppm se observa
una sefial multiple que integra para 2 H del metileno intermedio de
la cadena, en 1.82 ppm una sefal doble para los 4 H de los CH, del
anillo, en 2.21 ppm se observa una sefal simple que integra para
6 H de los metilos unidos al nitrégeno, en 2.30 ppm una seial triple
que integra para 2 H correspondiente al CH, de la cadena unida al
nitrogeno de la amina terciaria, en 2.64 ppm esta una senal triple
que integra para 2 H correspondiente al CH, a a la amina

secundaria de la cadena, en 2.80 ppm una senal multiple que
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integra para 1 H para el CH del anillo 1.14 (s, J=9 Hz, 12 H, Me),
1.65 (m, J=9 Hz, 2 H, CH;), 1.82 (d, J=9 Hz, 4 H, anillo), 2.21
(s, 6 H, Me), 230 (t, J=9 Hz, 2 H, CHy), 2.64
(t, J=9 Hz, 2 H, CH,).En espectrometria de masas (Espectro 10) se
observa el ion molecular en 257 m/z que corresponde a Ci4H30N50
de la masa molecular y el pico base en 58 m/z para la ruptura

caracteristica de cetonas llamada transposicion de McLafferty.
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Figura 33. Espectro de *H RMN 4-(3-dimetilaminopropilamino)-
2,2,6,6-tetrametilpiperidin-1-oxilo

4.3 Funcionalizacion de 4-hidroxi-TEMPO

Se buscé funcionalizar el 4-hidroxi-TEMPO formando la sal de sodio
del alcohol, haciéndolo reaccionar con compuestos sustituidos al

final de la cadena con grupos que pudieran ionizarse, para hacerlos
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solubles en agua. Se seleccionaron el acido 5-bromovalérico que
formaria el éter mediante la reaccién de Williamson [68] dejaria el
carboxilo al final de la cadena, y la propanosultona, que podria
sustituirse con el alcéxido, de acuerdo con trabajos previos [69]

para dar el acido sulfénico al final de la cadena.

La funcionalizacion con acido 5-bromovalérico se fundamentd en
una variante de las sintesis de éteres de Williamson (Figura 34),
donde comunmente se utiliza NaH para formar el alcéxido que
posteriormente hace un ataque nucleofilico sobre un halogenuro de
alquilo. En este caso se utilizé Ag,O para formar el alcoholato de
plata, considerando que la reaccién normal con NaH, formaria la sal
de sodio del acido y se propiciaria una competencia de reacciones
entre el ataque nucleofilico del alcoxido al carbono que sostiene el

bromo vy la ciclacién 1-5 para la formacion de la lactona.

o)
Agzo/CH2C|2
-
A i N
O Br OH Oe

Figura 34. Variante de sintesis de éteres de Williamson

Para la sintesis se mezcld 4-hidroxi-TEMPO y Ag,O en
diclorometano con agitacion durante 96 h en ausencia de luz,

debido a que el Ag,0 es fotosensible.

Sin embargo al seguir la reaccién por cromatografia en placa fina se
observé la formacion de un producto mayoritario que presenté en

IR una banda correspondiente al enlace N-Oe en 1362 cm’}, en
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3576 cm™ correspondiente a amina y en 1704 cm™ para el C=0 de

la cetona que fue identificado como 4-oxo-TEMPO.

Como ya se menciond en los antecedentes el 4-hidroxi-TEMPO
puede ser oxidado al 4-oxo-TEMPO en ciertos medios [24], tal como
ocurrié en esta reaccién ya que el Ag,O funciond como agente

oxidante mediante una reaccién de Fetizén [70]

Para la funcionalizacién de 4-hidroxi-TEMPO con
1,3-propanosultona se plantearon 2 rutas de sintesis. En la primera
se realiz6 una reaccion donde se mezclé 4-hidroxi-TEMPO, CuBr y
NaH anadlogo al método de Chutian Shu [71] para un alcohol
secundario (Figura 35). Se disolvio NaH en THF seco y CuBr en un
matraz bajo atmodsfera de nitrogeno, al cual se adiciond 4-hidroxi-
TEMPO disuelto en THF para desprotonar el alcohol y hacer el
intercambio de ion con el Cu* para hacer el enlace O-metal mas
“blando”, que por lo tanto reaccionaria con el sitio mas “blando” de
la sultona, que es el carbono unido al oxigeno y evitar en lo posible
un ataque al azufre abriendo el enlace S-O dejando la sulfona como
producto final, finalmente se adicioné Ila 1,3-propanosultona
disuelta en THF.

O0® O @
OH O Cu 2o 0" " s03Na
=S”
NaH/ CuBr ©
aTHF > >
y y y
Oe Qe Qe

Figura 35. Funcionalizacién de 4-hidroxi-TEMPO en presencia de
CuBr
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Debido a la formacion de sales de cobre tanto de reactivos como de
productos, se obtuvo un sélido verde el cual no se logrd separar por
precipitacion o extraccion, no se intentd separarlo por

cromatografia en columna.

En la segunda ruta de sintesis se realizé una reaccion directa sin el
intercambio de ion con Cu®, se llevd a cabo el mismo procedimiento

en la adicion de reactivos (Figura 36).

o/\/\so3 Na

>ﬁj< 1)NaH/THF >ﬁj<

O

Figura 36. Sintesis del acido 3-(4-oxi-2,2,6,6-tetrametil-1-

oxilo)propanosulfénico

Al momento de hacer la adicién final de la 1-3-propanosultona al
sistema de reaccidn, se observo la formacion de un sélido blanco el
cual fue aislado al final de la reaccién. El sélido blanco fue
caracterizado como el acido 3-hidroxi-1-propanosulfénico (Espectro
11) con un punto de fusién de 220°C, este producto se formd por la
adicion del NaOH al azufre de la 1,3-propanosultona rompiendo el
ciclo formando un alcéxido que puede atacar nuevamente a otra
molécula de propanosultona bajando el rendimiento de la reaccion.
El NaOH pudo haberse formado por la reaccion del NaH y la

humedad del ambiente.

Por esta razon se modificé la temperatura y el tiempo de adicién de

la sultona al sistema de reaccion que contenia al alcoxido del
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4-hidroxi-TEMPO en THF seco, se bajo la temperatura a 0°C y se
adiciond la sultona en un lapso de 45 min con agitacion, al término
de la adicién se calentd la mezcla a reflujo por 16 h. El producto se
separd por cromatografia en capa fina en una placa preparativa de

20x20 cm utilizando 80:20 acetato de etilo/hexano como eluyente.

Se obtuvo un sdlido amarillo con un rendimiento del 14.3%; se
caracterizé por IR, 'H RMN y masas. En el espectro de IR (Espectro
12) se observa una banda en 3372 cm™ para el enlace O-H, en
1380 cm™ para en enlace N-Oe, en 1085 cm™ y 1158 cm™ dos
bandas para los enlaces S=0, en 1062 cm™ una banda para el éter
siendo esta ultima de gran importancia para la caracterizacion del
producto, marcando la diferencia entre el sulfonato y la sulfona. En
'H RMN (Figura 37) se observan dos sefiales simples en 1.43 ppm
que integran para 12 H correspondientes a los metilos del anillo, en
1.96 ppm se observa una sefal multiple que integra para 2 H
correspondiente al CH, de en medio de la cadena, en 2.23 ppm se
observa una sefal doble que integra para 4 H para los CH, del
anillo, en 2.96 ppm se observa una sefial triple que integra para
2 H para el CH; a al grupo sulfonato, en 3.14 ppm se observa una
sefial quintuple que integra para 1 H para el CH del anillo, en
3.68 ppm se observa una sefnal triple que integra para 2 H para
CH, base de oxigeno 1.43 (s, J=3 Hz, 12 H, Me), 1.96 (m, J=9 Hz,
2 H, CH5), 2.23 (d, J=15 Hz, 4 H, anillo) 2.96 (t, J=6 Hz, 2H, CH,),
3.14 (m, J=3 Hz, 1 H, anillo), 3.68 (t, J=6 Hz, 2 H, CH;) ppm.
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Figura 37. Espectro de 'H RMN del acido 3-(4-oxi-2,2,6,6-

tetrametilpiperidin-1-oxilo)propanosulfénico

En espectrometria de masas (Espectro 14) se observa el ion
molecular en 172 m/z correspondiente al peso molecular de
4-hidroxi-TEMPO con un pico base en 71 m/z correspondiente a
CsHgNO, esto puede deberse a que el producto final es una sal y
para poder llevar a cabo la espectrometria de masas se utilizd un
acido sulfénico, lo que pudo romper el éter dando como resultado el
4-hidroxi-TEMPO, o también debido al calentamiento de la muestra

para la volatilizacién del producto durante el analisis

Debido a las condiciones a las que fue sometido el nitréxido al final
de la sintesis se realiz6 un EPR (Figura 38) para verificar la
permanencia del radical, lo cual se comprobéd al observar el triplete
caracteristico de los nitréxidos con constantes de acoplamiento de

AVN= 16.97 G, un pardmetro g= 2.00543 y una distancia del primer
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maximo al ultimo minimo de 36.2 G lo que nos indica la presencia

de un radical libre sobre el nitrégeno.
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Figura 38. Espectro de EPR del acido 3-(4-oxi-2,2,6,6-

tetrametilpiperidin-1-oxilo)propanosulfénico.
4.4 Determinacion de coeficientes de reparto

Los nitréxidos sintetizados pretende usarlos en polimerizaciones en
suspension, por lo que los datos del coeficiente de reparto de los
nitroxidos es un dato valioso. Los nitroxidos obtenidos son
substancias coloridas por lo que en un principio la determinacién de
los coeficientes de reparto se planted mediante espectroscopia de

UV-Visible entre agua y tolueno, debido a que el tolueno tiene una
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polaridad similar al estireno utilizado comiUnmente en
polimerizaciones controladas por este tipo nitroxidos. Al medir la
absorcién en la region del visible y del ultravioleta de soluciones en
agua para los tres compuestos se observd que soélo el 4-(3-
dimetilaminopropilamino)-2,2,6,6-tetrametilpiperidin-1-oxilo

presentd una absorcion maxima en la regién del UV en 240 nm. Se
realizd un curva patron a diferentes concentraciones del nitréxido

en agua.

Para determinar el coeficiente de reparto se tomd un determinado
volumen de la disolucién a una concentracion conocida, y se agité
con un volumen de tolueno igual al del agua, se separaron las fases

y se hizo la medicién de la absorbancia de la fase acuosa.

Los coeficientes de reparto se determinan a partir de la siguiente

ecuacion:

Concentraci6 en fase organica

Concentracion en fase acuosa

Utilizando la ecuacion de la recta obtenida de la curva patrén se
calculd la concentracién final del nitréxido en agua y se determiné
un coeficiente de reparto P=0.1521 lo que indica que el nitréxido

tiene una mayor afinidad a la fase acuosa (Figura 39).
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Figura 39. Curva patréon de absorbancia contra concentracién del

4-(3-dimetilaminopropilamino)-2,2,6,6-tetrametilpiperidin-1-oxilo

Para la determinacion del coeficiente de reparto de la sal del acido
12-amino(2,2,6,6,tetrametilpiperidin-1-oxilo)dodecanoico se realizd
una valoracidon con HCI el cual se tituld con una solucién de Na,COs3
como patrén primario, tomando un volumen de la disolucion del
producto a una concentracidon conocida, se mezcld y se agitd con un
volumen de tolueno igual al del agua, se separaron las fases y se
hizo la valoracidn con la solucién de HCI titulada. Se calculd la
concentracion de nitréoxido la fase acuosa y se determind un
coeficiente de reparto P=4.81, lo que indica que el nitréxido tiene

una mayor afinidad hacia la fase organica.

Estos datos seran de utilidad si se quieren utilizar estos nitréxidos
en experimentos de polimerizacién, ya que uno de ellos es mas

soluble en agua y el otro es mas soluble en tolueno.

No fue posible determinar el coeficiente de reparto para el 3-(4-oxi-

2,2,6,6-tetrametil-1-oxilo)propanosulfénico por ninguna de las dos
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técnicas anteriores, debido a que no presentd una absorcion en la
region del UV-visible, para las valoraciones con &acido podria
presentar la reaccidon acido-base de la titulacion y la ruptura del
éter. Sin embargo al realizar pruebas de solubilidad en agua se
observa que el compuesto presenta una gran solubilidad en este
disolvente, lo que nos hace suponer que presentaria una gran
afinidad hacia la fase acuosa en la determinacion de un coeficiente

de reparto agua/tolueno.
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5. Parte Experimental

Todos los reactivos y silica gel se obtuvieron de Sigma-Aldrich. El
THF se secd con sodio metalico usando benzofenona como indicador
y se destild antes de usarse. Los puntos de fusion se determinaron
con aparato de Fisher, no estadn corregidos. La cromatografia en
capa fina se llevd a cabo con placas de silica gel sobre aluminio. Los
espectros de Resonancia Magnética Nuclear se obtuvieron en un
espectrometro Variant Unity Inova 300 MHZ usando CDCls;, CDs0D,
D,O y DMSO-Dg¢ como disolventes. La espectroscopia de infrarrojo
se realizd en un equipo FTIR por reflectancia ATR. La
espectrometria de masas se hizo en un espectrometro Thermo-
Electron DFS, acoplado a cromatdégrafo de gases Thermo-Electron
Trace GC Ultra. La espectrometria EPR se realizd6 en un

espectrometro EPR Bruker Elexsys E-500.

5.1 Sintesis de 2,2,6,6-tetrametil-4-oxopiperidona

(Triacetonamina)

En un matraz de 250 mL se colocé 139.2 g de acetona (2.4 mol),
16 g (0.2 mol) de nitrato de amonio y 8.5 g de bentonita, se agitd
la mezcla durante 20 min a temperatura ambiente; transcurrido el
tiempo se adiciond 27.2 mL de hidréoxido de amonio al 28%
(0.2 mol) y se mantuvo la agitacion durante 18 h. Se filtrd la
mezcla de reaccidon para después eliminar la acetona a temperatura
ambiente en el evaporador rotatorio a presion reducida (10
mmHg); se adiciond6 50 mL de agua destilada, posteriormente se
extrajo 6 veces con 80 mL de éter etilico, se recolectd la fase

organica y se adiciond solucién de &cido clorhidrico al 10% hasta
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pH= 2, se separo la fase acuosa y se agregd solucion de NaOH al
10% hasta pH= 13, se extrajo 4 veces con 80 mL de éter etilico; se
adiciond carbon activado y se filtro. Se elimind el disolvente a
temperatura ambiente en el evaporador rotatorio. El crudo se

destilé en un aparato Kugelrohr a presion de 18 mmHg a 105 °C.

La triacetonamina se presenta como cristales blancos P.f= 32°C.
Rendimiento: 5.76%. IR (cm™): 3576, 2973, 1694 (cm™) (Espectro
1), *H RMN (300 MHz, CDCl5): 1.246 (s, 12 H, Me), 2.275 (s, 4 H,
CH;) ppm (Espectro 2)

5.2 Sintesis de 2,2,6,6-tetrametil-4-piperidin-1-oxilo (4-
oxo-TEMPO)

En un matraz de 100 mL se colocé 3 g (15.6 mmol) de 4-oxo0-2,2,6,
6-tetrameti-4-piperidona, 1.95 mL de H,0; (62.55 mmol) y 0.12 g
(62.55 mmol) de Na;WO4; en 40 mL de agua destilada, se agito
vigorosamente durante 3 h. Transcurrido el tiempo se saturé la
soluciéon con K,COs; hasta observar la formacion de un sdlido
naranja, se extrajo con tres porciones de 30 mL de éter etilico, se
colocd la fase organica sobre una cama de Na,SO,4 anhidro y se
filtr6. Se elimind el disolvente en el evaporador rotatorio. El
producto de purific6 mediante cromatografia en columna de silica

gel utilizando como eluyente hexano/acetato 60:40.

El producto es un sélido rojo. P.f. 36°C Rendimiento: 48% IR
(cm™): 2980, 1707, 1362 (Espectro 3). EPR A= 14.4 G, g =2.0058
y una distancia del primer maximo al altimo minimo de 32.4 G

(Espectro 4)
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5.3 Funcionalizacion del 4-oxo-TEMPO

5.3.1 Funcionalizacion con el éster metilico del acido 12-

aminododecanoico

5.3.1.1 Obtencion del 12-aminododecanoato de metilo

En un matraz de 100 ml se colocd 2.5 g (11.6 mmol) de &cido
12-aminododecanoico y 1 mL de H,SO4 en 15 mL de metanol, se
calento a reflujo durante 24 hrs. Transcurrido el tiempo de reaccion
se elimind el disolvente en el evaporador rotatorio y se basificé el
producto con una solucidn al 10 % de NaOH, después se extrajo
con 50 mL de acetato de etilo, se coloco la fase organica sobre una
cama de Na,S04 anhidro y se filtréd. El éster se obtuvo como un
sélido café. P.f. 76-78 °C. Rendimiento: 37.27%. IR (cm™):
3379.86, 3309.15, 2851.75, 1731.79, 718 (Espectro 5)

5.3.1.2 Sintesis del acido 12-

amino(2,2,6,6,tetrametilpiperidin-1-oxilo)dodecil metil éster

En un matraz de 100 mL se colocé 0.7366 g (4.33 mmol) de
4-0x0-TEMPO, 0.9925g (4.33 mmol) de 12-aminododecanoato de
metilo y 0.2 g (3.186 mmol) de cianoborohidruro de sodio en 40 mL
de metanol absoluto en agitacion durante 72 h. Transcurrido el
tiempo de reaccion se adicioné 10mL de una solucion 5 N de KOH vy
se extrajo el producto con 40 mL de acetato de etilo, se colocd la
fase organica sobre una cama de Na,SO4 anhidro y se filtr6. Se
elimind el disolvente en el evaporador rotatorio. Se purificd por

cromatografia de columna de silica gel neutralizada con trietilamina
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utilizando como eluyente acetato de etilo/hexano/metanol
70:20:10.

El nitrdxido es un sdlido rojizo. Rendimiento: 31%. IR (cm™):
3410.85, 1736.54, 1467.94, 1378.74, 720 (Espectro 6). 'H RMN
(300MHz, DMSO-Dg): 1.065 (s, J=15 Hz, 12 H, Me), 1.24 (m, 14 H,
CH,), 1.50 (m, J=9 Hz, 4 H, CH,), 1.90 (d, J= 9 Hz 4 H, anillo),
2.27 (t, J=6 Hz, 2 H, CH,), 2.88(t, J=9 Hz, 2H, CH,), 3.32 (m, 1 H,
anillo) 3.57 (s, 1H, Me) ppm (Espectro 7)

5.3.1.3 Hidrolisis del éster del acido 12-

amino(2,2,6,6,tetrametilpiperidin-1-oxilo)dodecanoico

En un matraz de 100 mL se colocd 0.4956 g (1.29 mmol) acido 12-
amino(2,2,6,6,tetrametilpiperidin-1-oxilo)dodecil metil éster y (1.29
mmol) de NaOH en 30 mL de agua destilada, se calentd a reflujo
durante 24 h. Transcurrido el tiempo de reaccidon se extrajo con
50 mL de acetato de etilo, se colocd la fase orgdnica sobre una

cama de Na,S04 anhidro vy se filtro.

Este acido es un sélido rojizo. Rendimiento: 33.17%. IR (cm™):
3410.85, 1720.84, 1467.94, 1378.74, 720. 'H RMN (300MHz,
DMSO-Dg): 1.065 (s, J=15 Hz, 12 H, Me), 1.24 (m, 14 H, CH,),
1.50 (m, J=9 Hz, 4 H, CH3), 1.90 (d, J=9 Hz 4 H, anillo), 2.27 (t,
J=6 Hz, 2 H, CH,), 2.88(t, J=9 Hz, 2 H, CH,), 3.32 (m, 1 H, anillo).
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5.3.1.4 Sintesis del acido 12-
amino(2,2,6,6,tetrametilpiperidin-1-oxilo)dodecanocico.

Método directo

Un matraz de 100 mL se colocd 1.0207 g (6mmol) de 4-oxo-
TEMPO, 1.7215 g (8 mmol) de &acido 12-aminododecanoico en
40 mL de metanol absoluto, se ajusté a 8 el pH de la mezcla con
lentejas de NaOH y se dejéo en agitacion durante 30 min,
transcurrido el tiempo se agreg6 0.2639 g (4.2 mmol) de NaBHsCN
disuelto en 10 mL de metanol seco y se dejé en agitacién por 72 h.
Se elimind el disolvente en el evaporador rotatorio. Se purificé por
cromatografia de columna neutralizada con trietilamina utilizando
como eluyente acetato de etilo/hexano/metanol 70/20/10. Se

obtuvo un rendimiento del 28.47%

5.3.2 Sintesis de 4-(3-dimetilaminopropilamino)-2,2,6,6-

tetrametilpiperidin-1-oxilo

En un matraz de 100 mL se colocé 1.0183 g (6 mmol) de
4-0x0-TEMPO, 1 mL (8 mmol) 3-dimetilaminopropilamina y 0.2623
g (4.2 mmol) de cianoborohidruro de sodio en 40 mL de metanol
absoluto en agitacion durante 72 h. Transcurrido el tiempo de
reaccion se adiciond 10 mL de una solucién 5 N de KOH y se extrajo
con 40 mL de acetato de etilo, se colocé la fase organica sobre una
cama de Na,S04 anhidro y se filtré. Se elimind el disolvente en el
evaporador rotatorio. Se purificdé por cromatografia de columna de
silica gel neutralizada con trietilamina utilizando como eluyente

acetato de etilo/hexano/metanol 70:20/10.
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Aceite rojo. Rendimiento: 41%. IR (cm™): 3299.67, 1459.9,
1360.49, 1040.93 (espectro 8) .!H RMN (300 MHz CDCIls) 1.14 (s,
J=9 Hz, 12 H, Me), 1.65 (m, J=9 Hz, 2 H, CH;), 1.82 (d, J=9 Hz,
4 H, anillo), 2.21 (s, 6 H, Me), 2.30 (t, J=9 Hz, 2 H, CH>), 2.64 (t,
J=9 Hz, 2 H, CH;), 2.80 (m, 1 H, anillo) (espectro 9). EM (m/z):
257 (M+, 18%), 140 (22%), 112 (14%), 72 (27%), 58 (100%)
(Espectro 10).

5.4 Funcionalizacion de 4-hidroxi-TEMPO

5.4.1 Sintesis del acido 3-(4-o0xi-2,2,6,6-

tetrametilpiperidin-1-oxilo)propanosulféonico

En un matraz de 100 mL se colocd 1.0021 g (5.82 mmol) de
4-hidroxi-TEMPO disuelto en 40 mL de THF seco y 0.2580 g
(10.7 mmol) de NaH al 90% bajo atmdsfera de nitrogeno, la cual se
mantuvo durante toda la reaccién; se dejo en agitacién por 15 min.
Se colocé la mezcla de reaccidén en bano de hielo y se adiciond gota
a gota 1.2347 g (10.1 mmol) de 1,3-propanosultona disuelto en
THF por un lapso de 30 min, después se calentd a reflujo a 65°C
durante 18 h. Transcurrido el tiempo se filtré la mezcla de
reaccion y se evaporo el disolvente en el evaporador rotatorio. Se
realiz6 una placa preparativa de 20x20 cm utilizando 80:20 acetato
de etilo/hexano como eluyente; se extrajo con una mezcla de

acetato de etilo/metanol 90:10, se filtrd y se elimind el disolvente.

Aceite amarillo. Rendimiento: 14.3%. IR (cm™): 3372, 2946, 1380,
1152, 1062, 1032 (espectro 12).'H RMN (300 MHz, D,0) 1.43(s,
J=3 Hz, 12 H, Me), 1.96 (m, J=9 Hz, 2 H, CH;), 2.23 (d, J=15Hz, 4
H, anillo) 2.96 (t, J=6 Hz, 2 H, CH3), 3.14 (m, J=3 Hz, 1 H, anillo),
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3.68 (t, J=6 Hz, 2 H, CH;) ppm (espectro 13). EM (m/z): 172 (M+,
28%), 140 (28%), 102 (38%), 71 (100%) (Espectro 14). AV=
16.97 G, g=2.00543 y una distancia del primer maximo al ultimo
minimo de 36.2 G (Espectro 15).

5.5 Determinacion de coeficientes de reparto

5.5.1 Determinacion del coeficiente de reparto del 4-(3-
dimetilaminopropilamino)-2,2,6,6-tetrametilpiperidin-1-

oxilo

Se determind el coeficiente de reparto del 4-(3-
dimetilaminopropilamino)-2,2,6,6-tetrametilpiperidin-1-oxilo

mediante espectroscopia de UV. Se realiz6 una curva patrén a
partir de 50 mL de una disolucion 7 mmol (0.2 mg/mL) del
producto, se obtuvo una absorcién maxima en 240 nm, a partir de
esta disolucidn se tomaron alicuotas de diferentes volumenes con
pipetas volumétricas y se colocaron en matraces volumétricos de
10 mL (Tabla 1), se llevé el volumen hasta la marca de aforo con
agua destilada, posteriormente se midié la absorbancia para cada

una de las concentraciones.
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Alicuota Concentracion Absorbancia
(mL) (M)
4 0.0028 0.5536
5 0.0035 0.7069
6 0.0042 0.8289
7 0.0049 0.9714
8 0.0056 1.1035
9 0.0063 1.2337
- 0.007 1.3904

Tabla 1. Concentraciones y absorbancia del coeficiente de reparto
por UV-Visible.

Se tomd6 10 mL (7 mmol) de la disolucién del producto se mezcld y
se agitd durante 5 min con 10 mL de tolueno, se separaron las
fases por medio de centrifugado y se midid la absorbancia de la
fase acuosa A=1.20, utilizando la ecuacién de la recta de la curva
patrén y=195.85x+0.0101 vy una R2= 0.9993, se determind un
coeficiente de reparto del P=0.1521

5.5.2 Determinacion del coeficiente de reparto del acido
12-amino(2,2,6,6,tetrametilpiperidin-1-oxilo)dodecanoico

El coeficiente de reparto del acido 12-
amino(2,2,6,6,tetrametilpiperidin-1-oxilo)dodecanoico se determind
mediante una valoracion con HCl, se prepard una disolucion de 1 M
de HCI, la cual se diluyd 1:10 con agua destilada, esta disolucion se
tituld con Na,CO3 como patréon primario, por ultimo se tomd una
alicuota de 1 mL con una pipeta volumétrica y se colocé en un

matraz aforado de 100 mL, se llevé el volumen hasta la marca de
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aforo con agua destilada, la concentracidon final de la disolucién
titulada fue de 1.142 mM.

Se tomaron 20 mL (0.49 mmol) del producto se mezcld y se agitd
durante 5 minutos con 20 mL de tolueno, se separaron las fases
por medio de centrifugado y se valoré la fase acuosa con 3.7 mL de
HCl 1.142 mM normalizado utilizando verde de bromocresol como
indicador, se realizaron los calculos estequiométricos y se

determind un coeficiente de reparto P=4.81
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6. Conclusiones y perspectivas

Como resultado del trabajo se concluyé que mediante aminaciones
reductivas a partir de 4-oxo-TEMPO y acido 12-aminododecanoico o
3-dimetilaminopropilamina es posible sintetizar nitroxidos parcialmente
solubles en agua con diferentes coeficientes de reparto que podran ser
utiles para el control de polimerizaciones en solucidn o en suspension
acuosa: el 4-(3-dimetilaminopropilamino)-2,2,6,6-
tetrametilpiperidin-1-oxilo y el acido 12-

amino(2,2,6,6,tetrametilpiperidin-1-oxilo)dodecanoico.

Los experimentos para funcionalizar 4-hidroxi-TEMPO resultaron en la
formacién, en bajos rendimientos, del acido 3-(4-oxi-2,2,6,6-
tetrametilpiperidin-1-oxilo)propanosulfénico mediante la apertura del

anillo de propanosultona con el anién del 4-hidroxi-TEMPO

El coeficiente de reparto tolueno/agua obtenido mediante
espectroscopia de UV para él 4-(3-dimetilaminopropilamino)-2,2,6,6-
tetrametilpiperidin-1-oxilo es P=0.1521 dando una mayor tendencia
hacia la fase acuosa y el del acido 12-
amino(2,2,6,6,tetrametilpiperidin-1-oxilo)dodecanoico obtenido
mediante una valoracién con HCl es de P=4.81 lo que indica una mayor

afinidad hacia la fase organica.
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Se espera que estos nitroxidos sean utiles en el

control de
polimerizaciones de mondmeros solubles en agua y en la sintesis de
polimeros y copolimeros en suspension acuosa.

S —
Conclusiones y perspectivas
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