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INTRODUCCI OH. 

El primer objetivo de este trabajo fue la sintesis de Z-3-nonen-1-ol, 

uno de los componentes de la feromona de la mosca m~xicana de la 

fruta. 

La sintesis de Z-3- nonen-1-ol através de fosforanos, requiere de 

sales de fosfonio de alcoholes protegidos cuya obtención no se logró, 

por lo que en la primera parte del trabajo se estudian las causas de 

la desprotección de haloalcoholes protegidos con dihidropirano cuando 

se hace reaccionar con trifenilfosfina. En la segunda parte se 

estud i ó la obtención de sales de fostonio de 3-halopropanoles 

protegidos con otros grupos protectores diferentes del cetal. En la 

tercera y ültima parte se sintetizó el 

reacción de Wittig estereoselectiva. 

Z-3-nonen-1-ol por una 

Para la primera parte del trabajo se estableció como hipótesis que el 

P <V> desprotege los alcoholes que puedan coordinarse con el orbital 

apical vacio del fóstoro en las sales de fosfonio donde sea posible 

la formación de un ciclo de 5 ó 6 miembros. Para probar la hipótesis 

anterior se sintetizaron cloro y bromoalcanoles de 3,4 y 5 ~tomos de 

carbono. Se protegieron con dihidropirano y se trataron con 



trifenilfosfina. L•s sales de fosfonio obteni das se Aislaron y se 

identificaron. 

Se demostró que el 3-cloropropanol y el 4-clorobutanol protegidos con 

dihidropirano, as1 como sus correspondientes bromoalcoholes 

se desprotegen cuando se intenta formar la sal de fosfonio. No sucede 

lo mismo con los 5-halopentanoles protegidos. Estos experimentos, as1 

como la descripción en la literatura de otras sales de fosfonio de 

alcoholes protegidos demostraron que en los haloalcoholes de 3 y 4 

•tomos de carbono, debe haber una interacción del orbital apical 

vacio del fósforo con el oxigeno del alcohol, lo que causa su 

desprotección. 

Para evaluar la posibilidad de usar otros grupos protectores en la 

sintesis de Z-3-alquenoles se protegió el 3-brCJftlOPropanol con •cido 

fór•ico, anhidrido ac6tico y cloruro de tritilo. Se logro obtener el 

acetato y el formiato de la sal de fosfonio. Sin embargo del an•lisis 

en la literatura se concluyó que los iluros de fósforo reaccionan 

con 6steres, especialmente con el formiato; por lo que en la Oltima 

etap• del trabajo se preparo el Z-3-nonen-1-ol por una reacción de 

Wittig a partir del 3-hidroxipropilfosfonio y hexanal. 



ANTECEDENTES. 

Reciben el nombre de moscas de la fr·u t a v ar-i«s e s pecies del 

Anastr-eoha (Urden Oiptera. Familia Trypetidae o turibidae) que 

in·fest¿;n a un 01-an núme1· 0 oe t 1·uta1 es tr ·opi c.od es o subtt·opi cc.l es, 

si1 v est1· es o cultivados, e<limentandose del ir · uto U ovopositando en 

él. lo que trae como consecuencia su caida prematura; en la may oria 

de los caso:; las per- didas son de oran importancia económica . 

La espec ie Anastrepha l uden·s tLoel-1) • mosca mex icana de 1 a fruta e:; 

1 " ".l !!P- reviste may or 1moo1- tancia fiene 22 hospederos en Mé>: i co, 

p .- inc1palment: e citricos y manoos , pe.-o ataca adeonA·s qua v abas, ;:apote, 

ci,-· t~~J~!::. anon ¿:..=: ,.. or- .. ~n~dds. etc. Se or·· esentc"l en tléxi co y 

Lent 1· a1, además ha e<~at·ecido ocasionalmente en le:{ aS, dar.de ha podido 

ser· cuntr · oi¿;da pm- asper·sión de c;¡r-e<ndes cantidades de insectic1de<s. 

Se han estimado pé-f'·d l das h a sta de l O 'l. de la pr·oducc i 6n fruti cul a 

n~ci on ~ I . o o r at ~que d e la mo~ c a me~ icar1a de la +1- ut:.d.. sieildo los 

cJtricos y los mancos l o s daf'ia dos. oue en ld República 

Mex icana e :-: i sten d e el tr· i CDS y i8(H.A) Ha. de otros 

cultivos • se h~ considerado i inpo,-tante el estudio de diversos 

método,,; de Cr.Jnt1- o} d e la Mosc cl de la Fr-uta: adelllAs 

del control o u i ir. i c o. ~ -~ n a us ,:.•.:l o e l control biolóuico por medio de 
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enemigos naturales. Mediante métodos físicos como · el cavar fosas 

para acumular y destruir la fruta infestada o bian~ afectando al 

--insecto en alguna fase de su vida utilizando rayos X, cambios br-uscos 

de temperatura, etc, con el ob.ieto de evitar su reproduccfón. 

Los atractores que han sido usados para la detección de insectos son, 

entre otras, las pr-imeras al ·ter-nati vas no tóxicas para la protección 

de plantas. Las feromonas de agreqación y sobre todo las sexuales de 

los insectos, (lJ proveen un método de manipulación del 

comportamiento y de control especifico de especies. Los atractores 

volAtiJes son emitidos pm- glAndulas abdominales de la palomilla 

he1T•bt-<" por- medio de cilios Que s11-ven como evapor·ador·es: se difunden 

a grandes distancias, son recibidos por los sensores olfatorios en 

las antenas de palomilla macho de la misma especie, penni tiendo al 

macho encontrar- a la hembra y por lo tanto la reoroducción. Hay 

var· ias té-c:nicas p<..-a el uso de fer-amonas sexuales en el cont.1·01 de 

plagas. E.n la t.énica de la cc.ptur·a. la fe1·omon¿o se usa para gui¿o1· a 

l c-s pal orni 11 as macho a t.t-ampas pec¡ajosas t1-c.tadas con teromonas 

sintéticas o el ext.1-acto de glAndulas abdominales femeninas. be sabe, 

sin embarqo. q ue e specialmente para insectos volador-es debe 

exter-minar·se más del 90 '/. d e insectos mc.chos par·a pr·odL•cir una 

depresión de la población observable en la próxima generación. E.sta 

técnica de captur-a dir-ecta <captur-a en masa> es por Ú) tanto de uso 

limitado en el control de ~estes. 

2 



Considerablemente mAs prometedora es la tecnica de monitoreo o 

proqnosis, en este c aso, como en la técnica de captura, se e >: ponen 

trampas cebadas, que son ahora disponibles comercialmente y s e 

reqi st1·a el número de insectos ·at1· apados en intervalos co1· tos. Oe 

esta manera se determina la densidad de población, el principio de 

intestaci6n y los pe'1· iodos de VL•elo de los insectos Que pueden vcwia1· 

cons1de1·ablemente dependiendo de, poi· e j emplo, las ~ondiciones del 

tiempo. Le< aspersión de insecticida puede calcula1· se exactamente y 

l1•nitarse la dosis a la minima necesaria • Con esta tecnoloq1a puede 

reducirse substancialmente, el uso de insecticidas y par lo tanto la 

ca1·qa . t6xica al ambiente. Ot1· a posibilidad par· a el uso de tor·omonas 

en la protección de plantas e:; la técnica de contusión. En este 

oTiét: odo el Ar· ea infestada es inundada con teromona sintética 

fo1·mulada para desorienta1- a los insectos machos <los atractores 

sexuales son e+ectivos en concentraciones de 111icrociramos>. 

En la actualidad se considera que el uso de feromonas de insectos es 

L•n complemento par·a lograr· el " cont1·01 integr·ado " de insectos, qL•e 

es el uso combinado de métodos culturales Qui mi CDS v biolóoicos 

oar a l oQr<>r los insectos no rebasen limites ecolóoicamente 

controlables. 

FEROMOl.fA DE LA f'IOSCA 11EX lCANA DE LA FRUTA • 

La fe1· omona de la mosca me>c icana de la fruta esta costituida por 
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coir1p o n e n te: : Z-<.5- 11on e n · · l -ol 
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.- ·~ , ¿ , 1 2- sinte:;1s de lo:: alquenos q ue iot· m2 r 1 PcH te d e las f e r- c.<mo nas se 

{ 8 Q'.•i e. ·c un a lto a rado de pureza e:te1-eoquim1 ca ~ p 1 .. :.H- lo que se han 
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) 

cat 

el 

C « l¿>l 1 l l'.: « d e 

R' Rz 
\ / c=c 
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oar· a este 

~cet 1 l eno: 

ol et i nd·: 

el oru po 

c~r- bono -carbono . 

'f 



medio alcalino, bajo condiciones suaves y se ha usado ampliamente 

par<>. preparar olefinas como carotenoides, esteroides y otros 

productos natut-ales. 

Para la .obtención de'un.a olefina mediante la reacción de l<Jittic 

pueden emplears!! cuatro enfoques diferentes: a> la reacción de 

aldehídos c..> sustituidos con alquiliden-tt-ifenilfosfor-anos, b) la 

reacción de alquilidenfosforanos c..> sustituidos con aldehidos no 

sustituidos, c) la reacción de alquilidenfosfor-anos con alquenales 

insaturados y posterior hidroboración y dl olefinación de fosforanos 

insaturados y ale.anales y posterior hidroboración. 

o) X-(C ~z}n- CH:::;O + f43P =CH -R ~ 
H H bl R-CH=O + _03P=CH-(CH2)n--CH2-X 

e) CH2= CH-lCHztiCH=O + ,03P=cH-R 
) c=e"' 

---> C~ -CH2),·/" 'R 
2) hiel robo~~ 

. 
dl R-CH=O +,0J>=cH-(CH2ln-CH3 

X -l CH2ln-= + 13r- R Hz/c.at .,. 

MECANISMO DE LA REACCIOl'l DE WITTIG. <5> 

La parte medular de la sintesis la constituye el ataque nucleofilico 

de l•n i luro de -fósforo al carbon de un g1-upo carboni lo: 
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Como consecuencia de la Qran afinidad del fósforo por el o x1qeno, se 

forma un enlace P - 0 dando as1 lln anillo de 4 miembros <la bet:a1na ). 

ESfERE.üQU lViICA \5 ) , í6 l , ( !) . 

EL anA l 1•1s conformacional de la reacción de Wit:t:iQ muestra, Que si 

l.3 rección se llevara a cabo por ataque nucleof1lico sobre el 

fóst oro. da.-1 a como res ultado 1 a al ef i na trans, ya que el 

pri.ner intermediario puede ser un ión bipolar I, reteniendose la 

liber· tc.d de r· otaci6n de las uniones F'-U v (;-0. Prn· lo tanto, 

el airo de la unión F'-0 necesaria par a la formación de un 

anillo de 4 miembros, va acompafíada p o.- e l qiro de la un 1 6t1 

e- o. danc;lo as1 la conformación mAs favorecida para la 

6 



subsecue nte c i c l i z ación , por lo t anto debe resul ta1· 

pre domin a n t e mente l a olef i na trans . 

H R H R 
'\ / . " / e C+ 

AÜ H 11 1 1 o ~ /o ~p - 1 
--7 R'-c:::::C-R' PPh 3 Ph3P ~ 1 _e+ 

C <:/ 1-R' -11 1 H 

/e" /e~ / 1 H 
R H 

!~ H R H 

Por otro lado si se llev ara a cabo el ataque electrofilico sobre el 

i luro d e c arbono puede dar ambos isómeros cis y trans. En este caso 

el c u r so es t é-rico de la reacción depende de la orientación de los 

reactan tes e n el ataqu e i n ic i al. Es t a or i entac ión se mu e stra a 

c onti n uaci ón : 

~ 
e 

R-c~ ......_R, 

CIS 

8 trons 

Una ter c era a lternati v2 p odría s er l a i nteracción antiparalela de los 

di p ol o s i l u ro y carbonilo . 
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. F'h3pt o- Ph3P-:;-;? 
H 
1 

1 1 1 t ,....C-R· PhaP=O 

R/c-H C+· ~a~' --7 R-C,.... · 
/ ' / ' 1 R' 1 

H R R HH H 
trms 

Un estud i o sistemAtico de la estereoquimica de la reacción de WittiQ 

demuestra que puede tomar uno u otro curso estérico, dependiendo de 

las condiciones de reacción asi como . de la estructura de los 

reacti vos. Sin embarQo, las reacciones en las que se emplean los 

ilur·os estabilizados , dan frecuentemente collio pr·oducto principal el 

estereoisómero en el cual la función carbonilica estA en posición 

trans con respecto al Qrupo mayor del Atomo de ca,bono beta. Esta 

selectividad. se cree es debida. oor lo menos en parte. a la 

desc omposición rApida de la betaina. en la cual hav •e nos 

i nterferencia estérica entre el orbital pi de la función carbonilica 

v el orbital ~i del doble enlace producido. 

En reacciones de alquilidenfosfor· anos no estabilizados <B > . <9> el 

porcentaje de la olefina cis aumenta cuando el medio estA libre de 

sal en un disolvente no polar, medio aprótico. Se cree que esto se 

debe a las velocidades relati v as de formación, disociación y 

descomposición de las betainas intermediarias. 

B 



... 
· ~P H ' .~ 
- /C~R o-c ... R' 
~ treo 

-~PO 
~ 

Aunoue estos intermediarios betainicos pueden equilibrarse sin 

disociación por' eliminación del protón a al fós f oro. este tipo de 

equilibrio solo es import ante con un e x ceso de base, la equilibr a c i6n 

gradt1almente aumenta la p r opor ción de la olef 1na trans. Las 

velocidades de descomposición de betainas. se favorecen por la 

p resencia de disol ventes polar-es que facilitan la disociación de 

p,;,wes iónicos presentes en medios no polar-es y por- ausencia de 

c c>t ior.es metá.licos disueltos (especialmente Li>, que for ma pares 

iónicos asociados o iones covalentes con la betaina. También se 

favorece la descompos ición de la betaina por la presencia de Qrupos 

que estabilizan la olefina. Cuando hay sales de litio, la 

descomposición de la olefina se retarda , probablemente por asociaclon 

del catión con el alcóxido de la betaina . ~n esta~ condiciones, se 

equilibra la betaina y se forma el isómero treo ~s estable. 

9 



ILUROS DE FOSFORO (5) 

Lo!i alquilidenfosforanos son considerados hibrido!i de resonancia de 

dos estructuras: el iluro y el ileno. 

R, 
~P=C" 

'R 
2 ileno 

La reactividad de los iluros de fósforo está determinada por la 

distribución de la car-oa neoativa en la molécula, la cual depende de 

la nc>turalez<t de los s•ostituyentes R._ y R2 • El carácter nucleofilico 

del iluro disminuye y su estabilidad aumenta. si el par de electrones 

del car-bono a del ilur-o se deslocali:i;.;. po.- los sustituyentes Rs. y R
2

• 

Los orupos R del fósforo también influyen en la reactividad del 

iluro. Los reactivos de ¡,1ittio pueden dividir-se en dos orupos de 

acuer·do a su reacti vi dad • E.l primer- orupo incluye i lur-os de baja 

estabilidad y alta reactividad que tienen sustituyentes en el grupo 

c.louilideno, que no se estabilizan con la car-ga neoativa de lc- forma 

car-bani óni ca estos reactivos son nucleofilicos y reaccionan 

ráp idamente a baja temperatura con qrupos carbonilicos y otros qrupos 

pole<res .El s~ouncio grupo incluye .ª los iluros de alta estab i lidad, 

este or-upo tiene sustituyentes en la parte del alquilideno que 

disminuyen su carácter nucleof1lico. 

Los ilur-os de f6sfo1 -o se pr-epar· an por ti-atamiento de las sales 

lú 



de fosfonio correspondientes con una base fuerte, en éter 

bajo una atmósfera de gas inerte. Las bases má.s comunes son 

compuestos orqanometá.l i~os. La rea_cción generalmente ocurre a ba.ias 

temperatu1·as y la fm· mac ión de un iluro puede segui r se por· su in tensa 

coloración amarilla o roj a. Una variación de este método consiste en 

la preparac ión del iluro en amoniaco liouido con amidur o de s odi o 

como base y después s us tituyendo el amoniaco por éter etílico o 

tetre<hidrotur«no. El iluro oeneralmente precipita en tor ma de 

cr· i s tal es y puede secar·se al air·e. 

Otro método para la preparación de iluros e;: emplear alcóx 1dos de 

metales alcalinos como aceptares de protones usando como disolvente 

e l co1-i- espondiente alcohol. 

Se han prop uesto dos mecanismos para la fo1·mación del i luro por 

interación de compuestos oroanometá.licos .con sales de fosfonio ( 10) ' 

uno de ellos propone oue la base elimina el protón del carbono a. el 

o tro mecani s;ro pr· opone la adición del c ompuesto oroanometAlico al 

fó o;f oro formando a s 1 un intermediario del fósforo pentavalente. oue 

posteriormen te se trans-ton11a en el iluro v un hidrocarburo ejemplo: 

(C6H5)3 PCH313; 

lC~Li 

11 
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Los rea ctivos de Wittio t ienen propiedades bAsicas, ~odas los iluros 

reaccionan con los Acidos pat·a dat· una sal de fo&fonio. 

Por hidrólisis los iluros dan hidróxidos de fosfonio y un 

hidroc_arburo. 

La adición de halut·os de alquilo a un iluro, da halut·os de fosfonio. 

(CH!13 P=cHz T e~ 

Los estét·es cat·boxilicos reaccionan con los ilut·os dando como 

p r oductos alcóx idos de f osfonio • 

. ~ P=-,CH~ + !1C~C2H5 ~ ~P-C~OIJ 
-octfs 

Lo s ~teres f6t-mícos se compor tan como aldehídos y como ésteres, 

los fosforanos reacionan con ellos dando diferentes productos 

dependiendo de las condiciones que se usen .Si agregamos a un exceso 

de formiato un iluro da la reacción normal de los 6steres, ejemplo: 

1 2 



~P=CR 
1 
CHO 

Ue otra manera si la adición es inversa, los productos de Ja reacción 

de l>Jittia serian un éter de enol y ó x ido de trifenilfos fina <11>. 

Una e x plicación de estos diferentes r-esul tados puede ser la 

posibilidad de que haya una sol vatación del fósforo positivo por 

e >: ceso de éster fórmico en el primer caso el ataque nucleofi l ico del 

oxfoeno sobre el fósforo no es posible <12>. 

'J'!>P =O + CHR 
11 + 
CHOC2.Hs 

SALES DE FOSFONIU. 

Las s "' les de fosfon i o que se requieren para formar los il~u-os son 

compues tos iónicos R p•x- donde el fósforo se encuentr a con .. valencia 

V. La hibridación que se presenta en l a ma yoria de los compuestos d e 

fósto1-o <V> pa1-ece ser una bipiramide triqonal, donde esti'n 

13 



hibridizados los orbitales s, p y dz, para formar tres orbitales spa 

y dos orbitales dp. 

Los datos espectróscopicos indican que los enlaces apicales son mAs 

laroos que los radiales. Se espera que los compuestos en 

los cuales el á.tomo de fósforo tiene carqa positiva, 

utilizan mAs fá.cilmente sus orbitales d. 

Las sales de fosfonio típicamente son sólidos cristalinos de alto 

punto de fusión para la formación de una sal de fostonio es necesario 

tener un haluro de alquilo y una fosfina. 

Esta r·eacción puede lleva•-se a cabo en una gr-an v;;,t- iedad de 

disolventes. pero el benceno es el má.s comunmente usado; la reacción 

tiene luqar rá.pidamente con halogenuros pr-imarios y muchos 

secundarios. Con halogenuros terciarios la sustitución con fosfinas 

terciarias no tiene lugar, por- lo que puede prepararse del alcohol 

correspondiente bajo condiciones á.c idas. es decir: 
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+ 
R C-OH < 7 

H 

+ 

R~ 

La reactividad de los haloQenuros estA en el ar-den siquiente: 

Yoduro > Bromuro > Cloruro. 

La form'lci6n de estas sales ocurre fAcilmente si el R del halur-o de 

a!Qutlo es pequel'io v disminuye considerablemente su for-ma·=ión cuando 

aumenta el tamal'io del sustituvente. 

SALES DE FOSFOl-110 UE HALOACOHOLES f"ROTE.61005. 

Las sales de fostonio de haloalcoholes proteoidos han sido 

-ampliamente usadas en síntesis oroAnica. En 1981, Bestmman publicó un 

a1· ticulo !13> pr·oponiendo estas sales como sintoneS; par·a compuestos 

bis-olefinicos. En este articulo se discute ampliamente la 

pt·epat·ación y car·acterizaci6n de sales de fosfonio de 6, 7 ,8 y 9 

tetr·ahi dr·opi r·ani 1-ox i-br·omohexano. heptano, octano y nonano. La 

preparación de estas sales se lleva a cabo por calentamiento por- 2 6 

3 dias en acetonitrilo 6 dimetiltormamida. obteniéndose como aceites. 

Estas sales se usaron para obtener teromonas de Lepidópteros. As1 

mi S•ftO en 1982 ( 14> ' utiliZd la sal de fosfonio del 
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6-tetrahidropiranil-m: i-bromohexano para la sintesis de Z-6, 

E-11-hex adecadienol. Aunque aqui no se describen l&• caracteristicas 

.espectroscópicas del compuesto, se dan datos de an•lisis elemental, 

por lo que esto demuestra que se trata de la sal de fostonio del 

alcohol protegido. 

En 198-3 Camps, publicó un articulo <15) sobre anAloqos +lucrados de 

feromonas sexuales de insectos. Para la sintesis del acetato de 

Z-9,Z - 11,fluorotetradecadienilo, se utilizó el derivado 

tett· ahid1·opiranilico del iluro del 9-hi d1·ox i noni l f osfoni o con 

f lua1·oeoldehido, también se mencionan las sales de -fosfono de 7 y 

8 - tetrahidropiranil-oxi-bromo heptano y octano. 

En este mismo afta Carey, publicó un estucho sobr· e la mov ilidad 

conformacional del Acido araquid6nico. Para la síntesis de este Acido 

se utiliza la sal de fostonio del 6-tetrahidropiranil - o >:i-vodohexano. 

~COOH 

X 

+ 

l 
X=OH 

Tomihisa, O., en el mismo afta, publicó un articulo (16) sobre la 

sintesis de intermediarios en la biosintesis de Brefeldina A. La sal 
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de fosfonio del ó-tett· ahidropiranil-ox i-yodoheptano se pt·epara pm· 

calentamiento del ó-tetrahidropiranil-oxi-yodoheptano y 

trifenilfosfina agregando carbonato de potasio,' obteniéndose la s a l 

en un rendimiento del 78 l. Estos datos evidencian que no hay 

pt"oblema en la obtención de sales de fosfonio de haloalcoholes de 6, 

7, 8 y 9 •tomos de carbono pr·oteqi dos con DHP. 

En 1984, Voaden publicó un articulo <17) para la síntesis de acetatos 

de nonenilo, donde la sal 

5-tetr-ahidt·opinanil-oxi-yodopentano es un 

de fosfonio 

inter·medi cff i o de 

del 

la 

síntesis del acetoto de Z-l-metil-5-nonenol, este.> sal se obtiene a 

pa1·ti1- del 5-tetn;hi dr·opi 1· ani l-ox i -yodopentano tt·atado con 

trifenilfosfina en acetonitrilo dando asi la sal de fostonio del 

alcohol pt·oteciido. El producto en Hex ametiltosforamida <HMPlAl se 

con n-butilitio en hexano dando el 

Z-tetrahidro- 2-l<7-metil-5-nonenillox il-2H-pirano, que a su vez este 

se calienta 1 hr. a soºc con cloruro de acetilo v Acido acético para 

dar· el acetato del Z-7 - meti 1 - 5-noneni lo. 

En la obtención la sal de fosfonio del 

4- ·tet1-ahid1·opi1·anil-oxi-yodobutano, las evidencias que se pt·esentan 

no son satisfactorias va que seoün Vooden <18> utiliza como materia 

_ p1·i111a esta sal para la síntesis del acetato de E-7-aetil-4-nonenol. 

en la cual se utilizan dos 111oles de n-butil - litio para la tormación 

del iluro, lo cual suqiere que se trata de la sal del alcohol sin 
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proteqer. Stork en 198~, publicó ltn articulo (16) donde la sal de 

fosfonio antes mencionada es un intermediario p•r• la sintesis de 

9-qxiali l -3,7-nonadien-2-ona. 

ca1·acter1 sti ca del compuesto. 

no se menciona ninquna 

Aunque la sal de fosfonio del 3-bromopropanol proteoido también está 

descrita en la literatura <19), las e v idenci.;;s que se presentan en el 

articulo no son suficientes para demostrar que se trata de esta sal 

puesto que no se describen sus caracteristicas espectroscópicas y 

para la formación del iluro de la sal 

butil - litio • 

se requie1·en 2 moles de 

En 1984, trabajos de este laboratorio <20) en la obtención de sales de 

fosfonio de 3 - haloalcoles proteoidos con DHP que se requieren para la 

sintesis de 6-3-alquenoles, demostrar·on que se elimina el qrupo 

p1·otector 2 - tetr·ahidropi 1·an11 i co tratamiento del alcohol 

proteoido con trifenil~osfina; sucedió lo mismo cuando el cetal de 

3 - clo1·op1·opionaldehido se hizo reacciona1· con leo trifenil-fosfina; el 

eoldehido se despr· oteqe dando luqar· a pr·oductos no identificados. 

PROTECCIOl.i DE ALCOHOLES <21 >. 

Debido a la reactividad de los alcoholes, se ha visto la necesidad de 

proteger este qr·upo, puesto que en oca si enes se necesita 11 evar a 

cabo reaciones qulmicas en otra parte de la molécula. La protección 
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de los grupos hidroxilos ha tenido Qran aplicación en la Quimica de 

esteroides. azúcares <incluyendo nucle6sidos y nuc:le6tidos) y 

gl iclffidos. Existe un gr-an número de gr-upos pr-otectores, pero los que 

m.i.s comunmente se usan son: éteres, cetales y ésteres. 

En los últimos af'los la seleci6n de grupos pr-otectm-es de alcoholes 

cada vez se ha hecho mAs sofisticada y en algunos casos se escoge un 

orupo protector para alguna reacción especifica. Existen 

factores importantes para eleoir un orupo protector: a) facilidad de 

introducc ión. b) estabilidad ba1o las condiciones de r-eacci6n 

reouerias y c) facilidad de eliminación. 

Eteres_ 

Eteres metílicos. - La metilación de orupos hi dr0>:i l i cos de 

carbohidratos y otros alcoholes se han efectuado con sulfato de 

metilos y solución acuosa de NaOH ó con lodw-o de metilo v ó x ido de 

plata; mAs recientemente el uso del sulfato de metilo en combinación 

con BaO y NaOH en Dimetilfomamida ó Dimetilsulf6xido. 

Eteres t-butilicos.- Este grupo protector ha sido usado en la ouimica 

de los péptidos para proteoer el orupo hidroxilo de los aminoAcidos 

. <serina. treonina y 4-hidrox iprolina> • un t-buti léster- puede 

preparse en alto rendimiento por tratamiento de una soluci'ón ó 

suspensión del alcohol cor-r-espondiente en diclon:-tano con un e x ceso 

de isobutileno en presencia de un catalizador- Ac:ido. a temperatura 
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ambiente. Los butiléteres son estables a los Alcalis y para quitarlos 

se requieren condiciones ácidas muy drásticas. 

Eteres bencilicos.- Este orupo se ha empleado en azúcares, 

nL•cleósidos, qlicer-ol y aminoacidos. Se obtiene calentando el c>lcohol 

con cloruro de bencilo e hidróx ido de potasio. Estos ésteres 

son resistentes a las bases, a la hidrólisis ácida, y al 

litio. 

hidruro de 

Eteres de tritilo.- Este Qrupo se ha usado para la protección de 

alcoholes primarios de azúcares. liucleósidos olicéridos y 

esteroides. Los éter-es tritilicos se preparan haciendo reacionar- al 

alcohol con cloruro de tritilo en solución de piridina, a temperatura 

ambiente. Estos éteres son resistentes a los álcalis y a otros 

nucleófilos, pero no resisten la' acción de los •cidos débiles. 

Eteres de trimetilsililo.- El grupo tr-imetilsililo ha sido empleado 

p.;wa la p1-otecci.6n del qr-upo hidroxilo de car·bohidratos. Este or· upo 

se intr·oduce y r·emueve -fáci !mente. Se obtiene poniendo: a> el alcohol 

con t 1- i met i l c l or· osi l ano en presencia de una base bi con 

he:{ ametildisilazano c) hexamet1ldisilazano en presencia de un ácido. 

Para remover este orupo. se calienta 

alcohol proteoido en alcohol acuoso. 
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Cet.;1les. 

Eteres de tetrahidropiranilo.- El sistema acetal ~etrahidropiranilo 

ha sido ampliamente usado como un orupo protectm- para hidroxilos de 

e.steroides, nucleótidos , azúcares y péptidos. Estos éteres se han 

orepélrado en ausencia o presencia de disolventes. Se ha usado una 

oran variedad de disolventes que incluyen cloroformo, acetato 

de etilo, dioxano y dimetilformamida. Los catalizadores Acidos mAs 

empleados son cloruro de fosforilo, clorur o de hidróoeno y Acido 

p-toluensL•lfónico. Se requie1-e un exceso de 2, 3 -dihid1-o-4H-pi1-ano y 

la reac ción ocurre a temperatura ambiente oeneralmente. Estos éteres 

son resistentes a las bases, reactivos de G1- ionard, hidruros de 1 i tio 

v altJminio. aoentes alquilantes y acilantes. Sin embaroo estos 

éteres se eliminan fAcilme nte en medio Acido. en condiciones suaves. 

E:steres. 

Acetato:s.- Los acetatos han sido usado:s mA:s frecuentemente oue otros 

la pr·otecci 6n del qrupo hidroxilo de esteroides, 

azúcar-es. nucleósidos y otros compuestos. La acetilación se llev a a 

cabo con anhidrido acético en solución de piridina ú otr-a amina 

terciar- ia, a temperatura ambiente, también se ha mezclado anhidrido 

acéti c o con acetato de sodio, utilizando un 

como ZnC1
2

, HCl, H
2
so, y HClO,. Para eliminar 

catalizador Acido tal 

el qrupo acetilo se 

usa una solución bAsica de NH
9

/ MeOH y metan6lisis con el i6n 

111et6xido. 
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Benzoatos.- después del acetilo, el benzoilo es el que más se usa 

para la protección de alcoholes especialmente en azúcares. La 

benzoilación se efectúa generalmente pm- ti-atamiento del alcohol con 

cloruro de benzoilo en solución de piridina. La desbenzoilaci6n se 

lleva a cabo bajo las mismas condiciones básicas usadas para la 

desacetilaci6n, pero ocurre mAs lentamente. 

Formiatos.- la ventaja de este orupo protector- sobr e los demAs Qrupos 

éstet·es es Que la desfor-milaci6n se lleva a cabo selectivanaente en 

presencia de otros qrupos ésteres. La formilación se puede hacer con 

~c ido fórmico al 90 % ; •cido fórmico ál 7 0 'l. con una pequerla 

cantidad de Acido percl6t- ico. Acido fórmico/ anhidrido acético en 

solución de piridina y también con anhidridos fórmico y acético en 

solución de pir-idina. El gr-upo for-milo puede eliminar-se con KHLO / • 
NeOH ac. 6 con otr-os reactivos bAsi cos suaves tal como NH /11eOH di l. 

s 
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RESULTADOS Y DI S'CUSI ON. 

Este trabajo es parte de un proyecto amolio sobre síntesis de la 

teronoma de la mosc a mex icana de la fruta: uno de los componentes de 

esta teromona es el Z- 3 - nonen- 1-ol. El objetivo inicial de este 

trabaio fue usar fosforanos para la sintesis de este componente. 

Ex iste dos alternativas para la síntesis de olefinas de confiQuración 

cis (4>: la hidroqenación de acetilenos y la olefinación de Wittiq, 

qt•e fue la que se utilizó en este ti-abajo. Par-a obtener- el 

Z- 3 - nonen-- 1- ol, mediante la reacción de llJittiq, se previeron dos 

opc i one: oue se muestr-an en el esquema: 

-~· - o~ O)HG P..03X + 

b)H~+ 

El -3--br-omopr-opanol puede obtenerse a par-ti1- del 1,3-pr-opilenqlicol, 

oue es un producto comercial de bajo costo, mientras que el 

.5--hidr- o x ior-opanol no es fi\cilmente aseouible. Se seleccionó por lo 

tanto la primer-a opción. 

Por otro lado, la estereoquimica de la reacción de Wittig puede tomdr-

cualqttie1- curso esté1-ico dependiendo de l.as condiciones de la 
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reacción .asi como de la estt·uctu1·a de los 1·eactivo&. Para 1·eacciones 

~e ~louilidenfosforanos no estabilizados, el po1·centa je de ol ef i na 

c\s aumenta cuando el medio está. 1 ib1·e de sal, en un disolvente no 

polar. La presencia ·del OH en el Sllstrato requiere de dos mol es de 

bt•t.il - litio, aumentando as!, la cantidad de cationes ·en el medio, lo 

que proba.ble111ente dari a por resultado una disminución 

este.-eoselectividcld. 

de la 

Por las razones e1nteriores se propuso la protección del 

de 3 --clot· op•·opa.nol con DHP y la prepar.ación 

fosfonio correspondiente. 

posterior de la sal 

El uso de las sales de -fosfonio de alcoholes pr· oteqidos, con l.>Hf', 

está. e1mpliamente desct·it:a en la lit:e1· atu1·a; sin embarqo, en estudios 

pr.eliminares paralelos a este trabajo, se habla preparado va el 

3 --cl or·o, . .S-bromo, 3-vodoprope1nol oroteoi do v se habi a intentado la 

prepar··ación de la sal de -fosfonio del alcohol proteqido, Que e s tá. 

descrita en Ja· l i teo· atura. Estos primeros e x perimentos dieron como 

resultado la evidencia de oue los alcoholes, al tratados con 

trifenilfosfina, sufr·ian desp¡· otección co.no lo demostró el aná.lisis 

espect1· osc6pico de íos componentes obtenidos. Compa1·ando estos datos 

con los de la literatura, se lleqó a la conclusión de que la sal de 

fas-fonio descrita \19) no es la del alcohol protegido: los autores no 

describen las evidencias espectroscópicas y para eféctuar la reacción 

de WittiCI con deca- 2,4- dien-6,8- diinal, usan dos moles 

but i l -· l i ti o. 
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Cuando en la literatur·a se descr· ibe la .sal de fosfonio del 4-yodo y 

4-bromobutanol es protegidos < 17> < 18): i os autores t&mpoco describen 

las características espectroscópicas de las sales obtenidas y también 

usan dos moles de butil - litio para efectuar la reacción de Wittig. 

Las datos en la literaturci suqir- ieron que, 1 os ciutor·es, obtuvieron 

también las sales de fosfonio desproteaidas . Se decidió por lo 

tanto estudiar en primer luadr. la causa de 1 a desor·otecc i ón de 

aJcot1oles y después, estudiar· la posibilidio'd de usar· otr·os or·upos 

p r otector-es en la sintesis de y por último 

sintetizar el l ·-3 - nonen -- 1 - ol de acuerdo con los resultcidos de 

estudios anter· 1 01·es. 

l.. l.>espr·otección de 3-haloalcoholes pr·otegidos pat· tr· atamiento 

con tritenilfosfina. 

F"<wa esta parte del tt·abajo se propuso como hipótesis, que el p (V) 

desproteoe, los alcoholes que puedan coordinarse con el orbital 

apical ve<c1o del fósforo en las sales de fostonio donde sea posible 

l<> for · mación de un ciclo de 5 6 6 mienibr·os como se muestt·a en el 

°'º . - · O ~Hz)n 
0---fl...J 
IY~I 

- )O ~ 
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Para pr-obar la hipótesis anterior·, se sintetizat·on clor· o y 

bromoalcanoles de 3 , 4 y 5 Atemos de carbono. ~l 3-br· omopr·opanol se 

sintetizó partiendo del 1,3-propanodiol y Hi:;r por- el m~todu de Boc¡ert 

<2'.l). Se obtuvo el producto de plinto de ebullición 65··- 70°C / 1!:. mm~q y 

un espectro de IR que muest·ra en .5400 cm- 1. una banda ancha de UH y en 

650, 601) bandas de C-l:'lr. La RMP muestra un triplete en 5,75 ppm 

cor-i-espondiente a los dos p1·otones unidos al carbono base del 

alcohol, en 3.5 un triplete para los dos protones del carbono 

unido al .Ur, en 3. O hay un si ngul ete que desapa1·ece con agua 

deuterada, que es caracteristico del protón del alcohol. 

El 4-clorobutanol y 4 - bromobutanol se sintetizaron a partir- de 

tetrahidrofurano y Acido clorhídrico o bromhfdrico por el 

Star·r· y Hi xon <2.3) como se 1nuestra: 

Q HX 
) H~X X=Cl,13r 

Método de 

El tiearpo de t-eacción es más cor· to par·a el br· omobutanol que pa1· a el 

clrn·obutanol (5 y 15 hor ·as 1·e spectivamente>, el 1·endimiento p a ra el 

clorobutanol es 55 % y .¡ 1 'l. para el bromobutanol • de estos 

rendimientos se puede decir que son aceptables ya que en la 

literatura coinciden con lo obtenido. Las características observadas 

para los compuestos anteriores son las siouientes: el 4-bromobutanol 

de punto de ebulli c ión de 64-6:'.::• °C/ :'.::• mm Hq, con un espectro de IR en 
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3330 cm- 1 hay una banda ancha de OH, en 1060 banda ce c~o y en 640 , 

570 bandas corespondientes a la unión C- Br. En la RMP encontramo s un 

triplet e en 3.65 ppm para los dos protones unidos carbono base d e l 

oxigeno del alcot-101, un tt-iplete 3 .55 de los pr-otones unidos al B r- , 

ur1 sinqulete en 2.7 del pr-otón del alcohol y un multiplete en 1.8 

correspondiente a los protones restantes. 

El 4 - clor obutano l tiene un punto de ebullición de 7 ~ - } 6° C/ 14 mm Ho. 

Su cspec: t.r o de IR muestra 333 0 
-1 banda ancha de UH, 1 0 50 en C11l una en 

banda de e-o V en 710. 640 hay dos bandas de e -u. E:.n· la f<MF· 

en•=ontramos un sinoulete en 4.5 ppm del pr-otón del alcohol, en .!, . 7 

h~ -. l.lfl triolete para los protones ltnidos al º ' :1oeno del 01-1 . en 3.6 

ha y u n triplete de lo• pro t o nes unidos al 

multiplete de los p1·otones 1-estantes. 

Cl y en 1.85 hav un 

El 5-clor opentanol se obtuvo por el ~todo de Possaner (24). que 

consiste en el tratamiento del 1,5- pentanodiol con una mol 

oaseoso, calentAndose dos horas a reflu io, el pr-oducto así 

de HCl 

obtenida 

muestr- a las siouientes caracteristicas: punto de ebullición 81 - 87° C/ 

1 2 mmHg, IF: en cm~ indica en 3350 una banda ancha de Ofl, en 1 0 50 una 

banda de C- 0 y en 740,650 bandas de C-Cl. En la kNP en ppm 

encontr· amos en 3 .5 un triplete de los protones unidos al en 

2.6 un sinoulete que corresponde al protón del alcohol, en 1.8 un 

q u intuplete de los protones (J al alcohol y en 1.5 un lllUltiplete p a r· <! 

Jos cuatro protones restantes. 
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El 5-bromopentanol se obtuvo por reducción del 5-bromovalerianato de 

-t.i lo con hidruro de litio y aluminio a -78° C par el método de 

Fe-!: _.; nandi (2:5). 

e~º 
~'OCH Br 3 + LiAIH4 13r~OH 

Es i ntet- esante hacer notar que de la revisión en 1 a l i ter-atura. no se 

encontró un método Que describa la prepar·ación de este compuesto. 

Solo se encontró la síntesis del 4-bromopentanol por el método de 

Perkin <26>. 

El producto de. la reducción se purificó por cromatoqrfia en columna 

utilizando hexano como eleuyente. Se obtuvo un espectro de IR en 

en ;:-.330 una banda ancha de UH en 1050 hay banda de C-0 y en b30. 

-t. 
cm 

5?5 

bandas de C- Br. En la RMP (ppm) nos da las siquientes se~ales, en 3.6 

hay un trip!ete para los dos pr-otones ~ al br-omo. en 1.8 un sinc¡ulete 

par· a el 1:n-ol6n del ·alcohol, en 

protones restantes. 

1 c-1.:.­
• ;J..J un quintuplete 

El bromovalerianalo de metilo se obtuvo por· metilación del 

los 4 

á.cido 

5·-bromoval~rico con , etanol v á.cido sulfúrico. Su espectro de IR 

muestra en 1730 cm-t. banda de cat·bonilo de éster. en 1240-1170 banda 

de C-0 en b30. 575 banda de C- Br. 

Los alcoholes obtenidos se proteqieron con dihidropirano pot· el 

mé-tododeJ.HVan Boon (27), utilizando ac. p-taluensulfónico como 
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catalizador, los resultados se enliste<n a continuaci6n1 

.. 

~( . ~ 
X CH2)n OH DHP~ 

H 
~(C /"-.... X - -H2)n OTHP 

X t de eb./ IR -· RMP 6 n p. <cm > Cppm> 
Hr. ( mm Hg ) ( OCtf Q) 

2 Cl 2 11oºc / 1 (1 1120-1030 4.45 <s,H> 

2 Cl 2 85-87°C/ 5 1130-103 0 4.6 Cs,Hl 

..,. . .;, Br 4 85-87°C/ 5 11 3 0-102 5 4.5 Cs,H/ 

3 Br 2 ---------- 11 30-1030 4.55 <s,Hl 

como puede v erse lo;; cet,.J es obtenidos muest r an en el ! H la 

des a parición de la banda de OH v Ja aparición de bandas mu ltiples en 

11 33-1 (l.3(\ cm-• de t: - 0 ·-C; asi como en la RMP . el pr· otón del ore upo 

cet~l que aparece muy desplazado, entre 4.6 y 4.45 ppm. 

El r-esuitc>do del ti·atamiento de los haloalcoholes pr.otegidos con 

trifenilfosfina para evaluar la permanencia o desaparición del orupo 

protec tor-, se muestra la siouiente tabla: 
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~ . /'-._ P.03 
X . (CH-i)n O"FHP disolverle .03P~OR 

X Disolvente t R IR -· RMP <ppm> n <cm > 
Hr. 

2 Cl Benceno 36 H 3350 <OH>, --------
74::.,720 <C-P> -

-
2 Cl _Benceno 159 H 3350 <OH>, 3.6 <111,4H> Ct!_ OH z 

740.720 <C-P> 3.5 <t, 2H> Ct!. zp' 
3.35 <s,H>, O!:! . 

2 Cl Diox ano 90 H 33::,0 (QH). --------

2 Cl CH CN 96 H 3?,-50 <OH>, --------
9 

740,720 <C-P> 

2 Br Benceno 44 H 3350 <OH>, 4.1 <t , 2H> CH OH - z 
740,710 <C-P> 3.75 <t ,2H> CH p 

- z 
2.3 <s,H> 01:!. 

3 Cl Benceno 168 THP Se recuperó materia prima 

.,. Cl CH CN 144 THP Se recuperó materia prima ·-· 9 

3 Br Benceno 45 THP 3350 <OH>, 3.6 <m,2H> C!:f UH z 
740, 720 <C-P> 3 .36 <m, 2 H/ C!:f. p 

a 
2.3\m,7H> Ot!_ , 
CH CH CH . - z - z - z 



"Como se puede ver, las car·ac:terJ sticas espectroscópicas de la sal que 

resulta del tratamiento _ de los 4-halobutanoles protegidos;, al 

· que los 3-halopt·opanoles pt·oteoidos con tt· ifenilfosfinC>, 

benceno, dioxano y acetonitrilo, muestran la desaparición del 

i oual 

en el 

qrupo 

cetal: el IR muestra en 3350 banda ancha de OH y la desaparición del 

grupo de sef'íales en 1130-1030, asJ como la desaparición del 

del ~etaJ en la RMP. 

La reacción de t1· i teni 1 fosf i na con 

5-tetrahidropiranil-oxi-cloropentanoJ es muy dificil. En 

protón 

el 

larqos 

tiempos de reaccióO, es deci1· en lbB y 144 hr., en benceno y 

acetonitt· ilo 1·espectiv.amente, se 1·ecupe1· a mater· ia p1· ima. En el caso 

del 5 - bromotetrahidropiranil - o x i-bromooentano, tambi~n reacciona con 

dificultad. en nuestras manos. sólo se pudo obtener pequef'ías 

cantidades de la sal sin proteqer, sin embarqo esto puede deberse a 

los laroos tiempos de reacción. En la literatura, sin embarQo está. 

descrito que puede obtenerse en la sal de fosfonio del 

5 - tetr-ahidropinanil --oxi - yodopentano, cuando se hace la reacción a 

reflujo en acetonitrilo por 36 horas. 

Todos los datos, junto con los descritos en la lite1·atu1·a sob1· e el 

uso de las sales de fosfonio en sintesis orqá.nica, demuestran la 

obtención de las sales de b,7.B,9 y 10 (13), •tc>M05 de carbono. sin 

desprotección. Estos datos apovan la hipótesis inicial de esta parte 

del trabaio, es decir. que las sales de fosfonio de 3 •tomos de 
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· ca1·bono que tienen el o x iqeno del cetal a una distancia suficiente 

p.;wa fo1·ma1· un anillo de 5 miemb1·os con el orbitai apical del 

fósforo. 

Esta interacción P-0 facilita la eliminación del protón con la 

subsecuente salida de la sal del alcohol desproteqido. Las sales de 

fosfonio de los halobutanoles. a su vez, pueden adquiri1· una 

conformación tal que el P <V> de la sal interacciona con el oxiQeno 

del cetal. No sucede lo mismo con sales de alcoholes superiores que 

fon•am anillos de 7, 8 y 9 miembros, por lo que en esos alcoholes no 

hay desprotección. 

~.- Estudio de la -fo1· maci6n de sales de -fosfonio de 3-halopi· opanoles 

proteoidos con diferentes Qrupos protectores. 

Para evi'lua1· la posibilidad de usi'r· otros q1·upos p1·otector·es en la 

s1ntesis de Z-3-a!quenoles . se proteoió el 3 - bromopropanol con Acido 

fórmico, anhid1· ido acético v c.: lor· uro de tr·itilo pa1· a dar· los 

correspondientes derivados: 
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1 

13r~+ grupo 
protector 

, Br~.Ot'l 

Grupo protector R Rendimiento Punto de ebullición. 

HCO H CHO 55 'Y. 64-66 ºc1 10 mm Hg. 
z 

CH COBr COCH 50.5 'Y. 43-45 ºc1 25 mm Hg. • 9 

f/> CCl Cf/>• 80.3 7. ------------• 

El formiato de 3-bromopropilo se obtuvo por el método de R.J. Rinoold 

<28>, que consiste en el tratamiento del alcohol con un exceso de 

á ci do fórmico a ó0°C y SL• poster-ior- neut1-alización con l~aHCO:.-• 

obteniéndose asi un producto de punto de eb. 64- bb°C/10 mmUo. Con un 

espectro un espectro de lH oue muestra en 1 720 cm-•una banda ancha de 

éster- , en 1160 una banda de C- 0 y en 650 y 590 bandas de C- l:tr· . En la 

Ri'1P encontramos un sinoulete en 8.0 ppm para el protón del formiato. 

en 4.25 un triplete para los dos protones unidos al carbonilo. en 

3.45 hav un t1-iplete cort-espondiente a los dos p1-otones unidos;. al Br-

v en 2.2 un 1111..1ltiplete para los dos protones restantes. 

El acetato del 3-bi-omopropilo se obtúvo poi- calentamiento a reflujo 

del 1, 3-propanodiol con bromuro de acetilo. obteniéndose asi un 

producto de punto de ebullición 43- 45°C I 25 -.Hg. que •uestra 

en el espectro de IR una banda en 1735 cm-• par-a el grupo ca1-bonilo, 

en 12 30 una banda para el C-0 y en 630-600 bandas p;ara C-Br. En la 
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~· hay triplete en 4.15 para lo!I protones unidos ¡al .carbonilo, en 

3.35 un triplete para los dos protones unidos Al 'Br-; en 2.25 un 

.quintuplete pa1·a' los dos protones centt· ales, en 2.() un sinqulete para 

lo• protones del metilo unido al carbonilo. 

El éte1- t1·i ti tico del 3-bi·omopropanol obtenido a pa1·tit- de clo1· ur-o de 

tri tilo y 3 - bromopropanol C29> ~ tiene un Plinto de fusión de 58···60ºC. 

as1 como la espectt·oscópia de IR muestra en 28~0 -· cm una 

banda para el metileno •unido al oxiaeno. en 1L20. 114u bandas para el 

C- 0-0 y en 690. b20 bandas para el C-Br. en la RMP hay un triplete en 

7.3 ppm para los 15 protones arodticos, en 3 ·.s hay un tríolete que 

corresponde a los dos protones unidos al oxiaeno. en 3.24 hay un 

triplete que corresponde a los dos protones unidos al Br, en 2.15 un 

111ultiplete para los protones restantes. 

La tabla muestra los resultados obtenidos del tratamiento de los 

haloc.lcoholes protegidos con trifenilfosfina. 
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X~OR ' P0:5 
~ f0#~0RªJ X-disolvente 

-

X R' Rz Tiempo <hr) Disolvente 

Br formiato CHO 144 Benceno 

Br tri tilo OH 48 Benceno 

Br acetato COCH 37 Benceno • 
Br acetato COCH 37 Dioxano • 

Como puede vet-se de los resut.ados anterior-es, el fonr.iato y el 

acetato, resisten en alaunas condiciones el tratamiento con 

trifenilfosfina en benceno, diox ano y acetonitrilo. El éter trttilico 

si se desproteae al forma r la sal de fosfonio. ,.a que el formiato 

ouede desoroteaerse posteriormente con facilidad, se pensó en la 

posibilidad de llevar a cabo la reacción de l<littio con este arupo 

orotector. Sin e•barao, del an~lisis de la literatura , se concluyó 

aue los iluros de fósforo reaccionan con ésteres, especialmente con 

el formiato; esto darla como resultado una reacción intramolécular 

oue disminuir-ta mucho -el t-endimiento del alcohol r-equer-ido. 

De los resultados obtenidos se decidió preparar el Z-3-nonen-1-ol con 

la sal del alcohol sin proteqer. 
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3.- Síntesis de Z-3-nonen-1-ol. 

f'•ra la síntesis del alquenol se utilizó el método de Taniguchi <30>. 

utilizando butil-litio como base, a -78°C y elevando la temperatw-a 

gradualmente. De esta manera se obtuvo el Z-3-nonen-1 - ol de punto de 

eb. 97-107°C/ 20 mml-lq. El el IR en 3330 cm-• una banda ancha para el 

g1-upo 01-1, en 3030 banda peqL•el"la para H-C=, en 1050 hay una banda para 

el C- 0 del alcohol primario. En la RMP hay una sel"lal compleia en 5.5 

ppm par-a los dos pr-otones vinflicos. en 3.b hc.-y un t1-iplete pa1-a los 

dos p1-otones unidos al oxigeno del alcohol, en L.2!::J un quintuplete 

oue corresponde a los dos protones ~ al OH, en 2.b un sinoúlete para 

el p1-ot6n de alcohol. en 2. o un qL•intuplete par-a los ot1-os dos 

r::.r-otones unidos a los protones alilicos, en 1.3 hay un multiplete que 

inteara para seis protones metilenicos y en 0.9 un triplete para los 

tres pr-otones del .metí lo. La estereoguimica del producto de · la 

reacción de Wittiq es predominantemente cis, en este caso se obtuv6 

del an4lisis por cromatografia 82 % de ci• y 18 7. de trans. El uso 

de feromonas requiere de cantidades muy pequerias 50(1 no. po..- hat··a> 

por lo que no es necesario sintetiza..-las en grandes cantidades, sin 

embar-go, el rendí miento de 1 a reacción no fue al to y ademAs se obtuvo 

del a.edio de reacción t1-ifenilfostina como subproducto. Estos 

alcohol resultados suoieren tambi~n la inte..-acción del oxioeno del 

con el fósforo en la sal de fosfo~io lo que ha..-ta probablemente la 

reacción menos fá.cil; ademá.s l a formación del 

muestra, pod1-1a dar- l .uQat- a subp1-oductos. 

ínter-diario que se 



Pt-obablemente esto set- A objeto de inv estiQaciones poster io1-es. 
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PARTE EXPERIMENTAL. 

Sintesis de 3 - bromopropanol <22>. 

En un matraz de 2 bocas con trampa de CaC1
2 

y agitación, se saturar on 

7 g. <O. 0921 mol es> de 1,3-proplilenglicol con HBr gaseoso 

controlando la temperatura de -5° á 1oºc, hasta la formación de un 

sólido color naranja de punto de fusión 50°C. Se supendió la adición 

de HBr y se calentó el sólido obtenido 5 horas en bafto de agua, se 

e x t r a j o el producto con éter, la fase eterea se lavó con solución de 

NaOH al 10 7. hasta pH neutro, se secó con Na
2
S0

4
anh., se evaporó el 

disolvente en el rotavapor y el producto obtenido se purificó por 

destilación a presión reduc i da obteniéndose asi 5.0204 g. <39.22 % de 

rendimiento> de p.eb. 65-70 °C a 15 mm HQ. 

IR <KBr> cm-t 3400 <OH>, 1450 <C-C>, 1050 <C-O>, 600,650 <C-Br>. 

RHP 6 <ppm) 3.75 <t, 2H>, Ctl 
2
0; 3.5 <t, 

2 . 0 <m,2H>, CH CH CH • z - z .z 

Sintesis de formiato de 3-bromopropilo (28 >. 

Br z 3.0 <s,H>; 

Se colocó una mezcla de 2.4031 g. <0.01728 moles) en 49.79 ml \1.3198 

moles) de Acido fórmico al 98 % en un matraz de 2 bocas provisto de 

un refrigerante, un termómetro y agitación, se calentó la mezcla a 

60°C durante 2 0 horas. Se adicionó agua a la mezcla de reacción, se 

extrajó el producto con éter, se lavó con agua y después con solución 
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de NaOH al 10 7. hasta pH neutro, sé secó con Na
2
S0

4 
anh., se evaporó 

el éter y se destiló el producto a presión reducida, obteniéndose 

1.576 g. <54.58% de rendimiento> de p.eb. 64-66°C/ 10 mmHg. 

IR ( cm-s> 1720 CC=O>, 1160 <C-O>, 590,650 CC-:,Br>. 

RMP 6 Cppm> 8.0 <s,H>,OCOtl 4.25 <t,2H>,OCOCtl 
2

; 3.45 

Preparación de sal de fosfonio del formiato de 3-bromopropilo. 

Se disolvieron 1.4963 g. C0.00571 moles) de trifenilfosfina, en 6 ml. 

de benceno seco y se agregó 0.95357 g. de formiato de 

3-bromopropilo, se puso la reacción a reflujo por 48 hr. Se filtró la 

sal obtenida y se lavó varias veces con benceno caliente hasta que la 

cromatografia en capa fina indicó la ausencia de trifenilfosfina, se 

secó el producto obteniéndose 0.9612 g. de (39 7. de rendímiento> 

de punto de fusión 234-236°C. IR O<Br> cm-s 1710 <C=O>, 1440 !C-C>, 

1110 <P-Ph>, 760-720 <P-C>. La RMP 6 <ppm> 7.8 <s,H>, OCOtl 7.6 

(m,15H>, OCOCtl 
2

; 4.35 <t,2H>, OCOCtl 
2

; 

(m,2H>, CH
2
Ctl 

2
CH

2
• 

3.8 

Sintesis de 3-bromopropil-tritil-éter (29). 

<t,2H>, CH Br 
z 

1. 9 

En un matraz bola de 100 ml. provisto de un refrigerante y una trampa 

de humedad ·, se hizo reaccionar una mezcla de 1.4676 g. <5.26 X 

10-•moles> de cloruro de trit1lo en un 20 7. de exceso, 0.61 g. (4.39 X 

10-•moles> de3-bromopropanol y0.75 ml. depiridina en 40 ml. de 

benceno seco y a reflujo por 16 hr. Se filtró la sal de piridonio que 
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•• forlilÓ y se evaporó •l di•olvent• en el rotavapor pr•cipitando ••1 
un .tl61 ido blanco de punto de fu•ión de 1~-130°C. El liquido del 

filtrado-se pasó por una columna de al~mina neutra_ para eli•inar la 
q 

•al -de piridonio, obtenilt>ndose 1.3433 g. <80.34 X de renditniento> de 

sal de fosfonio de punto de fusión de 58-60°C. 

IR <c•1 > 2850 <OCH
2

>, 1210,1140 <COC>, 690,620 <CBr>. 

Rl'f> 6 (ppm> 7.3 <111,l5H>,Ar-tl 3.51 <t,2H>, COCtl 2.15 

Sal de fosfonio del 3-bra.opropil-tritil-.ter. 

Se disolvieron 0.5 g. (1.31 · X 10 ... .oles> de 

3-br090propil-triti1-.ter en ~ •l.de benceno seca y se agregaran 

0.3438 g. de (1.3122 X 10-a 1M>les> de trifenilfasfina en un 

matraz bola de· 25 ml. provista de un refrigerante y trampa de 

hu.edad, la .ezcla se puso a . reflujo por 50 hr. precipitando 

0.1960 g. C23.22 X de rendi•ienta> de sal de 

3-bromopropanol de punto de fusión 175-178°C. 

IR <c• ... ) 3325 coto. 11 .10 CC-0>. 740, 720 CP-C>. 

Rl'f>ó <ppm) 7.7 <•,15H>, Ar-tl 

2. 0-1. 6 ( •,2tO, CH
2
Ctt 

2
CH

2
• 

Sf.ntesis de 4-clarobutanol. <23> 

fosfonia del 

En un -traz bola de 3 bocas provista de un refrigerante, terlllÓIDetra 

y una entrada para gases, se pusieron 22.15 g. <~ •l. 0.3071.ales> 

• 
de tetrahidrofurano, el cual se calentó hasta su punta de ebullición 
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(55-56°C>, se burbujeó HCl gaseoso dentro del liquido, lentamente, la 

temperatura aunientó lenta y despwts rApidamente hasta que llegó a 

95°C < despu6s de 15 hr. > , donde ae mantuvo con111tant11. ':e_n eaa 111D111ento 

se detuvo la reacción • Se evaporó en el rotavapor el e1<ceso de HCl. 

El producto obtenido se neutalizó con solución de NaHCO al 10 % , se • 
e><trajo con •ter, se evaporó el disolvente y se purificó el producto 

por destilación a presión reducida obteni6ndose asi 18.3142 g. de 

producto <54.91 % de rendimiento con punto de ebullición de 

72-76°C/ 14 mm Hg. 

IR <KBr> cm-t 3330 <OH>, 1050 <C-O>, 710,640 <C-Cl>. 

RMP 6 <ppm> 4.5 <s, H>, OH; 3.7 <t,2H>, OCtl 
2

¡ 3.6 <t,2H>, ClCtl 
2

t 

Protección de 4-clorobutanol con DHP <27>. 

En un matraz bola de 3 bocas, con agitación, etllbudo de adición, con 

globo de nitrógeno y termómetro,. se disolvieron 5.4285 g. 

A10les> de 4-clorobutanol y 4.62 <0.055 moles> 6ter 

tetrahidropiranilico en 60 •l. de •ter seco, se enfrió con hielo y se 

agregó una pequefta cantidad de ac.p-toluRnsulfónico ca.o catalizador. 

Se agregó lentamente dihidropirano oºc, cuando terminó la adición se 

dejó agitando la -stra por dos horas a temperatura ambiente. 

DespOes de que la crDtnatografia en capa fina indicó la ausencia de 

materia prima, se neutralizó el ac.p-toluensulfónico con solución 

saturada de NaOH, se lavó 3 veces con agua y se e1<trajo con •ter, se 

secó con Na
2
S0

4
anh. se evaporó el diti<>lvente en el rotavapor y se 

purificó por destilación a prRSión reducida, obteni6ndose as! 7.174 
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g. de producto <74.73;. de rendimiento> de punto de ebullición 111ºc1 

10 mm Hg. 

IR <KBR> cm_. 1120-1030 <COC>, 720,650 <CCl). 

RMP 6 <ppm> 4.5 <s,H>, CH; 3.7 (m,4H>,Ctl 
2

0CH0Ctl 
2

; 3.5 

compleja,2H> CH Cl; i.B (banda ancha, 10H>. -· z 

<sef'lal 

Reacción de trifenilfosfina con el 6ter-tetrahidropiran1lico del 

4-clorobutanol. 

En un matraz bola provisto de un refrigerante y trampa de humedad, se 

disolvieron 1.925 g. <0.01 moles> de éter-tetrahidropinilico del 

4-clorobutanol y 2.62 g. <0.01 moles> de. trifenilfosfina en 8.5 ml de 

benceno seco, la •ezcla se pusó a reflujo por 36 hr. obteniéndose un 

sólido café soluble se purificó el producto pas•ndolo por una colunana 

de silica gel <40-70 mallas>, utilizado como eluyente cloroformo, 

separ•ndose asi la trifenilfosfina que quedó como impureza; la sal de 

fosfonio se sacó de la columna con metanol, se evaporó el disolvente, 

o b teniéndose un sólido transparente de color café, que corresponde a 

la sal de fosfonio del 4-clorobutanol. 

IR <cm_.> 3350 <OH>, 745, 7 2 0 <C-P>, 1435 (C-C>, 1110 <P-Ph). 

la. variación <tiempo>. 

Se disolvieron 0.9625 g. <0.005 moles> del éter-tetrahidropiranilico 

del 4-clorobutanol y 1. 3 1 g. <0.005 moles> de trifenilfosfina en S 

mi. de benceno seco, se ponen a reflujo . por 159 hr., formhldose 

nuevamente un sólido café soluble en metanol y cloroformo, se lavó 

varias veces con benceno calien t e para eliminar la trifenilfosfina, 
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obteniltndose la sal de fosfonio del 4-clorobutanol. 

IR Ccm-1
) 3350 COH>, 740,720 ce- P>, 1435 ce- e>, 1110 (P-Ph). 

El producto anterior se purificó por filtración en una columna de 

silica gel (40-70 mallas> utilizando como eluyente cloroformo, 

obteniltndose as1 un sólido transparente de color café. 

RMP 6 (ppm) 7.7 (m,15H>, Artl; 3.6 <serial compleja, 4H), etl 
2

0H, 

etl 
2
P: 3.35 Cs,H>,Otl; 2.8 (banda ancha, 4H> etl 

2
Ctl 

2
• 

2 a. variación <tiempo y disolvente>. 

Se disolvi .eron 0.9 6 25 g. 

4 - tetrahidropiranil-ox i-clorobutano y 1.31 

o .005 

g. <0. 0(l5 

moles> 

moles) 

de 

de 

triteniltosfina en 5 ml. de dioxano seco, la mezcla se puso a 

reflujo por 90 hr. Se evaporó el disolvente y se lavó con 

dioxano para eliminar la trifenilfosfina. se obtuvo un sólido café. 

IR Ccm-1 > 33::í0 COH >; 1110 CP-Ph>: 720, 740 <e-P>. 

3a . variación <tieatpo y disolvente>. 

Se disolvieron 0.7513 g. <0.00390 moles> de 

4-tetrahidropiranil-oxi-clorobutano y 1.0225 g. C0.00390 moles> de 

trifenilfosfina en 8 ml. de acetonitrilo seco, se pus6 la mezcla a 

reflujo por 96 hr. precipitando nuevamente un sólido 

correspondiente a la sal de fosfonio del 4-clorobutanol. 

IR Ccm-s> 3350 <OH>; 1110 <P-Ph>; 740, 690 CC-P> • 

Sintesis de 4-Bromobutanol (23>. 

caté 

En un Matraz bola de 3 bocas, provisto de un refriger.nte, terlllÓllletro 

y una entrada de gas, se pusieron b g. <6.8 ml, 0.0833 moles> de 
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tetrahidrofurano. Se calentó hasta su punto de eb~llici6n 55-óO ºe, 

se le burbujeó HBr gaseoso, la temperatura aumentó 

despóes ~s r•pidamente hasta alcazar 92°C (desp~ de 5 horas>, 

donde se mantuvo constante. Se evaporó el e xceso de •cido en el 

rotavapor, el producto obtenido se e>: trajo con 6t_er, se lavó 2 veces 

con agua, se neutralizó con soluc.i6n. de NaOH al 10 % , se secó con 

Na
2
so, anh., se evaporó el disolvente en el rotavapor y se purificó 

por destilación a presión reducida, obteniéndose 5.2358 g. de 

producto <41.06 'X de rendimiento> con punto de ebullición 

ó4-66°C/5 mmHg. IR <cm-s> <KBr> 3330 <OH>, 1440 <C-C>, 1060 <C-O>, 

640,570 <C-Br>. RMP 6 (ppm> 3.65 <t,2H>, Ctl 
2

0H; 3.55 <t,2H>, Ctl 
2
Br; 

2.7 <s,H> Otl; 1.e (m.4H> CHZCtl ZCtl ZCHZ. 

Protección de 4-bromobutanol con DHP. 

En un matraz bola de 3 bocas seco con agitación, provisto de un 

refrigerante, ter11161Detro, etnbudo de adición y un globo da nitrógeno, 

se disolvieron 2.4862 g. de 4-brocnobutanol en 60 al. de 6ter seco y 

una pequefta cantidad de ac. p-toluensulfóni.co como catalizador. Se 

adicionó dihidropirano lentamente a temperatura ambiente, se dejó 

agitar ó hr., se pus6 a reflujo, hasta que la cromatografia en capa 

fina indicó la ausencia de materia prima (aproximadamente 2 hr.>, se 

neutralizó el ac.p-toluensulfónico con solución saturada de NaOH, se 

lavó 2 veces con agua, se e x trajo con éter el producto, se secó con 

Na SO anh. y se evaporó el disolvente en el rotavapor. Se 
z ' 

purificó 

por destilación a presión reducida obteniéndose 2.4262 g. de producto 
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producto (63 'l. de rendimiento> con punto de ebullición B5-87°C/5 

mmHg. 

IR < cm-1 > <KBr> 1130-1030 <COC>, 640,570 <C-Br>. 

RMP 6 <ppm> 4.6 <s,H> Ctl r 3.8 <m,4Hl, 

Ctl 
2
Br; 1.8 <banda ancha, 10H>. 

CH OCHOCH - z z ; 3.5 <t ,2H >, 

Reacción de trifenilfosfina con :e1 éter tetrahidropiranilico del 

4-bromobutanol. 

En un matraz bola de 25 ml. provisto de un refrigerante y una trampa 

de humedad, se disolvieron 0.7063 g. <0.002980 moles> de éter 

tetrahidropiranilico y 0.7063 g <0.002980 moles) de trifenilfosfina 

en 5 ml. de benceno, el bromuro se convirtió en sal de fosfonio por 

calentamiento bajo reflujo de 44 hr. El p~od~cto se lavó con benceno 

caliente hasta ausencia de trifenilfosfina, obteniéndose 0.360 g. de 

sal de fosfonio del 4-bromobutanol de punto de fusión 219-220°C 

(24.2 'l. de rendimiento>. 

IR (cm -s > 335(> (OH>, 1430 <C-C>, 1090 <P-Ph>, 740, 710 <C-P>. 

RMP 6 \ppm> 7.75 Cm, 15H>, AR-tl 4.1 (t.2H>, Ctl 
2
0H; 3.75 <t ,2H>. 

Sintesis de 5-cloropentanol <24>. 

En un matraz bola de 3 bocas con agitación, provisto de termómetro, 

refrigerante y una entrada de gas. Se calentaron a 110°c, 6 g. 

(0.0576 lllOles> de 1,5-pentanodiol. Se burbujeó HCl gaseoso por 2 hr, 

hasta la obtención del producto que se extrajo con éter, se lavó 3 
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veces con agua, se neutralizó con solución de .NaOH •l 10 X , se secó 

con Na
2
so, anh. y se purificó por destilación a presi~ reducida, 

obteni6ndose 4.979 g. de producto <71 'l. de rendi~iento> con punto de 

ebullición 81-87°C/ 12 mmHg. IR <cm-• ) 3350 <OH>, 1050 <C-D>, 

740,650 <C-Cl). RMP 6 <ppm) 3.6 <t,2H>, HOCtl ~·3.5 (t,2H>, Ctl .el; 

2.6 (s,H>' Dtl 1.8 <q,2H>' Ctl zcH.OH ; 1.55 (m,4H)' Ctl ZCt! zº . 

Protección de S-cloropentanol con DHP. 

En un matraz seco de 3 bocas con agitación provisto de un 

refrigerante con globo de nitrógeno, terlBÓllletro y embudo de adición, 

se disolvieron 2.246 g. <0.01833 1RC>les> de 5-cloropentanol en 30 ml. 

de éter seco y una pequefta cantidad de ac.p-toluensulfónico, a los 

cuales se les adicionaron 1.844 g. <0.01833 moles> de dihidropirano a 

temperatura ambiente, después de la adición se dejó agitando 2 hr., 

se calentó a reflujo hasta que la cromatagrafia en capa fina indicó 

ausencia de •atería prima, esto es después de 2 hr. Se neutralizó el 

•cido con sol. saturada de NaOH, se extrajo con 6ter y se lavó 2 

veces con agua destilada, se secó con Na SO . ' anh., se evaporó el 

disolvente, se purificó por destilación obteniéndose 3.0135 g. <79.6'l. 

de rendimiento> de producto de punto de ebullición 85-87°C /SlnlllHg. IR 

(cm1 WBr-> 1130-1025 <CDC>, 740,650<C-•Cl> .. Rf'IF'6 <pp111> 4.5 <s,H>, 

OC!::!D; 3.5 <t,2H> Ctl .c1 ; 3.75 (111,4H>, ~ ~OCHoeti z; 1 .. t- <•,12H>. 
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Formación de la sal de fosfonio •lel 

5-tetrahidropiranil-oxi-cloropentano. 

En un .matraz bola de 25 ml. se puso una mezcla de 0.999 g. <0.0484 

moles> de 5-tetrahidropiranil-oxi-cloropentano y 1.268 g. <0.00484 

moles) de trifenilfosfina en 5 ml. de benceno, la mezcla se pusó por 

168 hr. Se evaporó el disolvente y a la mezcla restante se le hizo 

cromatografia en capa fina encontrandose trifenilfosfina y 

5-tetrahidropiranil-oxi-cloropentano. 

la. variación <disolvente>. 

Se pL1sieron en un matraz bola una mezcla de 0.5 g. <0.00242 moles> de 

S-tetrahidropiranil-oxi-cloropentano y 0.635 g. <0.00242 moles de 

trifenilfosfina en 4 ml. de acetonitrilo a reflujo por 144 hr. Se 

evaporó el disolvente y se le hizo cromatografia en capa fina, 

encontrandose nuevamente trifenilfosfina y 5-tetrahidropiranil-ox i­

-cloropentano. 

Sintesis de metil-5-bromovalerianato. 

En un matraz de 3 bocas con agitación, provisto de un refrigerante, 

un termómetro y trampa de huniedad. Se pusieron 10.1618 g, <0.06 

mol .es> de Acido S-bromovalérico en benceno, 40 ml. de metanol y una 

pequefta cantidad. de ac.p-toluensulfónico como catalizador, la mezcla 

anterior se dejó por 16 horas a reflujo, se neutralizó con solución 

de NaHCO • al s se evaporó el disolvente de 

obteni6ndose 10.11 g. de producto (92.41 'l. de rendi•iento>. 

IR <c•--s> 1730 <C=O>, 1240-1170 <C-0>. 
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Síntesis de 5-bromopentanol <25>. 

En un matraz de 3 bocas de 250 ml. provisto de refrigerante con globo 

de nitrógeno, · embudo de adición y termómetro, se pusieron 1.2031 g. 

<0.031613 moles> de LiAlH en 50 ml. de THF anh., se enfrió a -6oºcL, 
' -

10.11 g. (0.05184 moles> de metil-5-bromovaler anato se disolvieron en 

50 ml. de THF anh. y se .adicionó lentamente a -55°C, después de la 

adi-t:ión la r-ección se dejó a - 60°C, se llevó la reacción lentamente 

hasta -1oºc y en oºc se le agregaron 100 ml. de Acido sulfñrico 2 N 

Se e x trajo el producto con éter, se secó con Na
2
so, anh., se evaporó 

el disolvente y se purificó por cromatografia en columna usando 

hexano como eluyente, obteni6'"dose 0.3074 g. de producto puro. IR 

(cm-s> 3330 <OH>, 1050 <C-O>, 630, -575 <C-Br>. Rl'IP 6 (ppm> 3.6 <t,2H> 

C!::!. 
2

0H; 3.4 <t,2H> Ctl 
2
Br; 1.9 (q,2H), C!i 

2
Br; 1.8 <s,H>, O!:!. ; 

(q,4H>, Ctl 
2

Ctl 
2

CH
2
0H. 

Proteción de 5-brOIDOpentanol con DHP. 

En un matraz seco de 25 ml . con agitación, provisto de 

1.55 

un 

refrigerante y un tapón, se disolvieron 0.2874 g. (0 .001903 moles ) de 

5 - bromopentanol y una peque~a cantidad de ac.p-toluensulfónico como 

catalizador en 15 ml. de THF seco, la mezcla se enfrió con bafto de 

hielo y se le agregaron 0.191 g. <0 .002 283 moles> de dihidropirano, 

después de la adición, se dejó agitando hasta que la cromatografia 

en capa fina indicó la ausencia de materia prima (2hr.). Se 

neutralizó el Acido con ÑaOH sólido y unas gotas de agua. Se extrajo 

con éter y se lavó 2 veces con a gua, se secó con Na
2
so, anh., se 
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evapor ó el disolvente obteni 6 ndose 9.38 0 8 g. <80.85 de 

rendimiento> de product o. 

IR (cm-1 > 1130- 103 0 (COC), 640,580 <C-Br). 

RMP 6 <ppm) 4.55 <s,H> , OC!::!.0 3.75 <t, 2 H>, C!::!. 
2

Br; 3.4 <t,4H> 

!::!. 
2

COCHOC!::!. 
2

; 2.6 (sefta l comlej a, 12H>. 

Formación de la sal de fosfonio del 

5-tetrahidropiranil-oxi - bromopentano. 

En un matraz bola de 25 ml. con agitación, provisto de un 

refrigerante y trampa de humedad, se disolvieron 0.274 g. de 

5-tetra hidropiranil-oxi-bromopentano y ((l. 001096 moles> de 

trifenil~osfina en S mi. de benceno seco, se pusieron por 45 horas a 

reflujo, obteni.,,dose un sólido color café. 

IR <cm--s> 11 3 0-lllO <COC>, T35,690 <C-P>. 

RMP 6 (ppm > 7.5 (banda ancha, 15 H>, Ar-!:!. 

<2 H>. C!::!. l '; 1.85- 1.3 <m,6H) C!::!. .e!:!. ._C!::!. •• 

Sintesis de acetato de r - bromopropilo. 

3 .5 <m, 2H>, C!::!. .oH; 3. 3 5 

En un matraz bola de 3 bocas con agitación, provisto de un 

refrigerante, embudo de adición y trampa de humedad y terlllÓllletro, se 

pusieron 5 g. í0. 0 65 moles) de 1,3-propanodiol, se le agregaron 

lentamente 9.96 g. <0.081 moles> de bromuro de acetilo, recien 

destilado, después de la adición se dejó la mezcla 2 0 hr. a oºc, 

despu6s de este tiempo la aezcla se puso 1 hr a reflujo, se destiló 

el producto, obteniéÓdose 6.002 1 g. d e 
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producto de~punto de ebullición 43-45°C/ 25 mmHg. 

IR <cm-1 > l-'?'35 <C=O>, 1230 <C-Br>, 630,600 <C-Br>. 

RMP 6 <ppm> 4.15 <t,2H>, COOC!.:i 
2

; 3.35 <t,2H>, C!.:i 
2
Br• 

CH
2

C!.:i 
2

CH
2

; 2.0 <s,3H>, C!.:i 
9

• 

2.25 <q,2H>, 

Preparación de la sal de fosfonio del acetato de 3-bromopropilo. 

a.- En un matraz bola de 25 ml. con agitación, provisto de un 

refrigerante y trampa CaC1
2 

se disolvieron 0.3065 g. <0.00169 moles> 

de 3-bromopropilacetato y 0.443 g. (0.00169 moles> de trifenilfosfina 

en 7 ml. de dioxano y se pusieron a reflujo por 37 hr. precipitando 

una sal blanca, se lavó varias veces con dioxano, se secó al 

vacio obteni6ndose as1 0.5105 g. <83.06 X de rendimiento> de sal de 

punto de fusión de 158-160°C. 

IR <cm_.> 1740 <C=O>, 1240 <C-O>, 1110 <P-Ph>, 740,720 <C-P>. 

RMP 6 Cppm> 7.8 <s,15Hl, Ar-!:!; 4.45 <t,2H>, C!.:i 
2

COO 3. 9 <seftal 

compleja,2H>, C!.:i
2
P; 2.0 <s,5H> C!.:i 

9
, Ctl z" 

b.- En un matraz bola de 25 ml. con agitación, provisto de un 

refrigerante y trampa de humedad, se disolvieron 0.4625 g. <0.00255 

moles) de acetato de 3-bromopropilo y 0.6694 g. <0.00255 moles> de 

trifenilfosfina en 7 ml. de benceno seco, la mezcla se puso. por 37 

horas a reflujo precipitando una sal de color blanco, la cual se lavó 

con benceno para eliminar la trifenilfosfina, la sal se secó al vacio 

obteniéndose 0.7205 g. <77.68 X de rendimiento> de sal de punto de 

fusión 183-186°C. 

so 



1730 <C=O>, 1600 <Ar-C-C>, 1240 

740,720 <C-P>. 

RMP 6 <ppm> 7.7 <s,15H>, Ar!:!. 4.3<t,2H> Ct!. 

compleja,2H>, Ct!. 
2
P; 2.0 (s,5H>, C!::! •' Ct!. 

2
• 

51ntesis de Z-nonen-1-ol (30>. 

<C- O>, 

coo z 

1110 (f'-Ph>, 

3.9 <sel"lal 

En un matraz bola de 3 bocas de 250 ml., provisto de un refrigerante, 

termómetro y tapón de hule. Se pusieron __ 11.41 g. <0.030 moles) de 

3-hidrox ipropilfosfonio en 100 ml. de THF seco y 46.31ml. <0.60 moles> 

de butillitio 1.3 M, se calentaron bajo atmosfera de Nz por dos 

horas, formandose as! el iluro de fosfóro de color rojo intenso. El 

iluro se enfrió a -7B°C y se le agregaron lentamente 3.612 g. <0.0361 

moles) de hexanal recien destilado, después de la adición la mezcla 

se dejó toda la noche con agitación a temperatura ambiente. La mezcla 

se virti6 en agua y la capa de THF se separó, la fase acuosa se 

e }:trajo tres veces con •ter, se mezclaron la fase eterea y la de lHF, 

y se lavaron sucesivamente con soluciones al 10 4 de HCl y NaHSO • y 

agua. se secó con Naso, anh., se evaporó el disolvente, se enfrió la 

mezcla en bafto de hielo, se le agregó he:~ ano para precipitar el óxido 

de trifenilfosfina, se filtró el óxido y se destiló el producto a 

presión reducida, obteniéndose 1.6'.L.9 g. C38.ü9 4 de rendimiento) de 

producto de punto de ebullición 80-90°C/20 flim Hg. Para obtener un 

producto de alta pureza, se hizo una filtración en silica gel 

utilizando hexano cOlllO eluyente y as! se obtuvo 1.6103 grambs de 

producto puro. La estereoquimica del producto se ha descrito que es 
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predominantemente e is, en este caso s;e obtuv6 por anAl is.is de 

cromatoqraffa de qases 82 X del producto cis y 18 X de . produc to 

trans. 

lR <cm-1 > 3330 <OH), 3030 <H- C=>, 1460 <C-C>, 1050 (C- 0>. 

RMP 6 <ppm> 5.5 <m,2H>, CH= C~ 3.6 <t,2H>, HOCH - z 

HOCHzCI:! z; 2,6 <s,H>, Olj ; 2.0 <q, 2H>, C!:!. 
2

CH=C..:H; 1.3 

CH z~ 0.9 <t, 3H>, e~ 3 
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CONCLUSI ot:ES. 

- Los hal aal cohol es de 3 y 4 Atamos de car-bono se despr-otegen por 

· t.1-ata111iento con tr-ifenilfosfina, por- lo que no pueden usa1-se par-a la 

obtenc.ión de alcoholes olefinicos pr-oteqidos por reacción de Witti9. 

- Al ti-atar los larCloro y b1-omo halopentanoles pr-otegidos dur-ante 

l;wgos tiempos de 1-eacción con tt-ifenilfosfina en benceno y 

acetonitrilo, se recuper-a una g1-an par-te de materia prima. Sin embcu-go 

estA descrita la formación de la sal del yodopentanol pt-otegido, lo 

que quiere decir que estos alcoholes no tienen la conformación 

adecuada para la interacción de P <V> con el o x igeno del cetal. 

- Los resultados del trabajo suqieren la interacción del orbital 

apical vacio del fósforo con el ox1Qeno del cetal de la protección, 

para tonaar un anillo de 5 6 ó miembros. 
1 

lo que facilita la 

desprotección de alcoholes de 3 6 4 Atamos de carbono proteqidos con 

DHP. 

- Los éster-es (for-miato y acetato> del 3-br-omopropi lo resisten el 

tratamiento con trifenilfosfina y pt-oducen la sal de fosfonio del 

éster cot-r-espondiente. Estos ésteres no se pu~den emplear en la 

obtención de alcoholes olefinicos por reacción de Wittig, va que los 



ésteres reacci o nan con iluros de fósforo. 

Se obtuvo· el Z-3- nonen-1-ol usando fos-f?>rano del 

3-liidrox ipropiltrifenilfosfonio con hex anal obtenil!!ondose una relación 

cis-trans de 82:18. El rendimiento de la reacción es ba j o , por lo que 

pi-ed uce i 6n i n d u stt-i al se 1-ec omi enda estudi a t- ot1-as · 

pos ibilidades. 
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