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INTRCDUCCION.

El primer objetivo de este trabajo fue la sintesis de Z-3-nonen-1-o0l,
uno de los componentes de la feromona de la mosca mexicana de 1la

fruta.

La sintesis de Z-3—nonen—-1-0l através de fosforanos, regquiere de
sales de fosfonio de alcoholes protegidos cuya obtencién no se logré,
por lo que en la primera parte del trabajo se estudian las causas de
la desproteccién de haloalcoholes proteqidos con dihidropirano cuando
se hace reaccionar con trifenilfosfina. En 1la segunda parte se
estudié la obtenciétn de sales de fostonio de 3-halopropanoles
protegidos con otros grupos protectores diferentes del cetal. En 1la
tercera y dltima parte se sintetizé el ZI-3—nonen—-1-ol por una

reaccidn de Wittig estereoselectiva.

Fara la primera parte del trabajo se establecidé como hipétesis que el
F (V) desprotege los alcoholes que puedan coordinarse con el orbital
apical vacio del fésforo en las sales de fosfonio donde sea posible
la formacién de un ciclo de S 6 & miembros. Para probar la hipétesis
anterior se sintetizaron cloro y bromecalcanoles de 3,4 vy S Atomos de

carbono. Se protegieron con dihidropirano y se trataron con



trifenilfosfina. Las sales de fosfonio obtenidas se aislaron y se

identificaron.

Se demo?tré que el 3-cloropropanol y el 4-clorobutanol protegidos con
dihidropirano, asi como sus correspondientes bromoalcoholes
se desprotegen cuando se intenta formar la sal de fosfonio. No sucede
lo mismo con los S-halopentanocles protegidos. Estos experimentos, asi
como la descripcién en la literatura de otras sales de fosfonio de
alcoholes protegidos demostraron que en los haloalcoholes de 3 y 4
aAtomos de carbnno,_debe haber una interaccién del orbital apical
vacio del fésforo con el oxigenoc del alcohol, lo que causa su

desproteccién.

Para evaluar la posibilidad de usar otros grupos protectores en 1la
sintesis de ZI-3-alquenoles se protegid el 3-bromopropanol con &acido
formico, anhidrido acético y cloruro de tritilo. Se logré obtener el
acetato y el formiato de la sal de fosfonio. Sin embargo del anAlisis
en la literatura se concluyd que los iluros de fésforo reaccionan
con ésteres, especialmente con el formiato; por lo que en la dltima
etapa del trabajo se prepard el ZI-3—nonen—1-o0l por una reaccién de

Wittig a partir del 3-hidroxipropilfosfonio y hexanal.



ANTECEDENTES.

Feciben el nombre de moscas de la truta varias especies del génera
Anastrepha {Urden Diptera, Familia Irvpetidae o Euribidae) que
intestan a un gran namero oce trutales tropicales © subtropiceles,
si1lvestres o cultivados, elimentandose del {ruto uw ovopositando en
é&l, lo que trae comno consecuencia s=u cailda prematura; en la mavoria

de los casos las verdidas son de gran i1mportancia econdmica.

La especie Anaztrepha ludens (Loew!, mosca mexicana de la fruta , es
12 ague reviste mavor 1mportancia . tiene 22 hospederos en México,
principalmente citricos vy manogos, pero ataca ademd= quavabas. capote,
ciruelas, anona=, aranadss, etc. Se oresenta en IMéxico v América
Central. ademas ha aparecido ocasionaslmente en Texas., donde ha podido

ser cuinitr ol ada por asperzidn de grandes cantidades de 1nsecticaidas.

Se han estimado pérdidas hasta de 10 % de la produccidn Fruticula
nacional . por atague de 1s moszca mericana de la  +ruta, si1endo  los
citricos y los mangos los oAas  dafiados. vra aue en la FRepublice

Mexicana existen Bwdoowd ja. de cibricos vy /BUOOU0 Ha. de otros
cultivos , se ha considerado inportante el estudio de diversos
m&todos de control de la Mosca liesicana de la Fruta: ademas

del control quimico, =2 ha usada 1 control bioldaico por medio de



enemigos naturales. Mediante métodos fisicos como- el cavar fosas
para acumular y destruir la fruta infestada o bien. afectando al
insecto en algquna fase de su vida utilizando rayos X, cambios HFLscos

de temperatura, etc, con el objeto de evitar su reproduccidén.

Los atractores que han sido usados para la deteccidn de insectos son,
entre otras, las primeras alternativas no téxicas para la prutecéiﬁn
de plantas. Las feromonas de agregacidén y sobre todo las sexuales de
los 1nsectos, (1} proveen un método de manipulacion del
comportamiento v de control especitico de especies. Los atractores
volitiles son emitidos por qlandulas abdominales de 1la palomilla
hembra por medio de cilios que sirven como evaporadores: se difunden
a grandes distancias. son recibidos por los sensores olfatorios en
las antenas de palomilla macho de la misma especie, permitiendo al
macho encontrar a la hembra v por 1lo tanto la reoroduccién. Hay
varias técnicas para el uso de feromonas sexuales en el control de
plagas. En la ténica de la captura, la feromona se usa para quiar a
las palomillas macho a trampas peqajosas tratadas con {eromonas
sintéticas o el extracto de glandulas abdominales femeninas. Se sabe,
sin embargo, que especialmente para insectos vol adores debe
exterminarse mas del 90 % de 1insectos machos para producir una
depreéiﬁn de la poblacién observable en la préxima generacidn. Esta
técnica de captura directa (captura en masa) es por 1o tanto de uso

limitado en el control de pestes.



Considerablemente miAs prometedora es la técnica de monitorec o
proanosis, en este caso, como en la técnica de captura, se expaonen
trampas cebadas, Que son ahora disponibles cnmercialhente Y &Be
registrra el namero de insectos ‘atrapados en intervalos cortos. e
esta manera se determina la densidad de poblaciédn., el principio de
intestacién y los pérlndos de vuelo de los insectos que puéden variar
considerablemente dependiendo de, por eiemplo, las condiciones del
tiempo. Lz aspersidn de insecticida puede calcularse exactamente vy
limitarse la dosis a la minima necesaria . Con esta tecnoloagia puede
reducirse substancialmente, el uso de insecticidas y por lo tante 1la
carga téxica al ambiente. Utra posibilidad para el uso de +{oromonas
en la proteccidn de plantas es la técnica de contusiétn. En este

-

metodo el area infestada es inundada con teromona  sintética
formul ada para desorientar a los insectos machos (los atractores

cexuales son etectivos en concentraciones de microgramos).

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

un complemente para loagrar el control i1nteqrado " de insectos. que
es el uso combinado de métodos culturales . gquimicos v bioldgicos

para loarar gue los 1nsectos no rebasen limites ecoldaicamente

controlables.
FERDMODNA DE LA MOSCA MEX1CANA DE LA FRUTA .

La feromona de la mosca mexicana de la fruta esta costituida por
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medio alcalino, bajio condiciones suaves vy se ha usado ampliamente
para preparar olefinas como carotenoides, esterpides Y otros

productos naturales.

Para la obtencién de una olefina mediante la reaccién de MWittig
pueden emplearse cuatro enfoques diferentes: a) la reaccién de
aldehidos w sustituidos con alguiliden-trifenilfosforanos, b) 1la
reacciédn de alquilidenfosforanos w sustituidos con aldehidos no
sustituidos, c) la reaccidén de alquilidenfosforanos con alquenales
insaturados y posterior hidroboracién y d) olefinacién de fosforanos

insaturados y alcanales y posterior hidroboracién.

a) X-HCHIn~CH=0 +@5P=CH-R  —
bl R=CH=0 + 03P=CH-(CHa2)n—CH2—X — }E; 4
c) CH= CH-(CH, ) CH=0 + Z5P=CH-R —> CHy—CH2h” :C\R

d R-CH=0 +ﬁ3P_—'CH-{CH1_}n"CH5 2) hidroborocion
X—(CH2)y-= + 13r—R Halcat ,

MECANISMD DE LA REACCIOM DE MITTIG. (3)

La parte medular de la sintesis la constituye el ataque nucleofilico

de un iluro de +6sforo al carbon de un aqrupo carbonilo:
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Como consecuencia de la qran afinidad del fésforo por el oxigeno, se
forma un enlace F-0 dando asi un anillo de 4 miembros (la betaina).
R, R,
+ / /
(CeHgly —P —(li\g,_ 5 (CeHslz— T“(')\jgz
= 7
o—c< 3 =G
Rq R4

El cuzl se convierte en 6xido de trifenilfostina yv una olefina.

(CeHg)s —P —C-R, R\ Rs
“pl Ry —> (CeHg)3—P=0+ =G

ESTEREDQUIMICA (52, (&), (7).

EL analisi1s contormacional de la reaccidn de dattiqg muestra., qgue s1
la recc16n se llevara a cabo por ataque nucleotfilico sobre el
féz=tore. daria como resultado la olefina trans., va que el
primer i1ntermediario puede ser un 16n bipolar I. reteniendose la

libertad de rotacidn de las uniones F-U vy C-0. For lo tanto,

el oiro de la wmién F-0 necesaria para la +formacién de un
anillo de 4 miembros. wva acompafiada por el giro de la unidn
C~0;% dando asi la contormacion mAs favorecida para ILa



subsecuente ciclizacidn, por lo tanto debe resultar

predominantemente la olefina trans.

H R - R
N/ N/
C C+ H
I Y |
—> —_—> J ~C—R’
SV e LI
C Ce R
2N N
R H R/ H b

For otro lado si se llevara a cabo el ataque electrofilico sobre el
iluro de carbono puede dar ambos is6meros cis y trans. En este caso
el curso estérico de la reaccidén depende de 1la orientacién de los
reactantes en el atague inicial. E=sta orientacién se ﬁuestra a

continuacidn:

) z i =0 R
P P R =3
h:s'; H\ /R hsf’ HC/ Ph&(l? A (l;

i N O ]
R H 0 R R HR H eis
k O% /R ', 4 --C—R R PAE
V60T == GFF 5 EFF =3 T=g> "R
rAlN | / N\ H <N H I

Una tercera alternative podria ser la interaccién antiparalela de los

dipolos 1luro y carbonilo.
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Un estudio sistematico de la estereoquimica de la reaccién de Wittig
demuestra que puede tomar uno u otro curso estérico, dependiendo de
las condiciones de reaccién asi como, de 1l1la estructwa de los
reactivos. Sin embargo, las reacciones en las que se emplean los
iluros estabilizados, dan frecuentemente como producto principal el
estereocisémero en el cual la funcidn carbonilica estA en posicidn
itrans con respecto al arupo mavor del aAtomo de carbono beta. Esta
selectividad, se cree es debida. por lo wmenos en parte. a la
descomposicién rapida de 1la betaina, en la cual hav menos
interferencia estérica entre el orbital pi de la funcidn carbonilica

v el orbital ni del doble enlace producido.

En reacciones de alguilidenfosforanos no estabilizados (B!, (9) el
porcentaje de la olefina cis aumenta cuando el medio estia 1libre de
sal en un disolvente no polar, medio aprético. Se cree gque esto se
debe a 1las velocidades relativas de formacidn, disociacidén v

descomposicién de las betainas intermediarias.
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Aungue estos intermediarios betainicos pueden equilibrarse sin
disociacién por eliminacién del protén a al fosforo. este tipo de
equilibrio solo es importante con un exces=o de base. la egquilibracidn
aradualmente aumenta l1la proporciédn de la oletina trans. LLas
velocidades de descomposicidn de betainas, se favorecen por la
presencia de disalventes polares que facilitan la disociacién de
pares idnicos presentes en medios no polares y por ausencia de
cati1ones metalicos disueltos (especialmente Li), aqaue forma pares
146nicos asociados o 1ones covalentes con la betaina. También se
tavorece la descomposiciédn de la betaina por la presencia de arupos
gue estabilizan la olefina. Cuando hay sales de litio. la
descomposiciédn de la olefina se retarda, probablemente por asociacion

del catidn con el alcédxido de la betaina. En estas condiciones, se

equilibra la betaina y se forma el isébmero treo mas estable.



ILUROS DE FOSFORD (5)

Los alquilidenfosforanos son considerados hibridos de resonancia de

dos estructuras: el iluro y el ileno.

+ "/th JQ'
F?3F3-C:~f‘2 L FQSFE(:\F%
2

iluro ileno

La reactividad de los iluros de fésforo estd determinada por la
distribucién de la carga negativa en la molécula, la cual depende de
la naturaleza de los sustituyentes Ry v Ry. El caracter nucleofflico

del iluwro disminuve vy su estabilidad aumenta. si el par de electrones

del carbono a del ilwo se deslocaligé por luﬁ_sustituventes R‘ v R’.

Los agrupos R del té6storo también influvyen en la reactividad del
iluro. Los reactivos de Wittio pueden dividirse en dos aqgrupos de
acuerdo a su reactividad . E1 primer orupo incluye 1iluros de baja
estabilidad y alta reactividad que tienen sustituyentes en el grupo
alguilideno, que no se estabilizan con la carga negativa de l1a forma
carbanidénica 3 estes reactivos son nucleofilicos vy reaccionan
rapidamente a baia temperatura con grupos carbonfilicos y otros grupos
polares .El sequndo agrupo incluve a los ilwos de alta estabilidad,
este arupo tiene csustituyentes en 1la parte del alquilideno que

disminuven su caracter nucleofilico.

Los iluros de {fésforo se preparan por tratamiento de las sales

10



de fosfonio correspondientes con una base fuerte, en éter anhidio,
hajo wuna atmésfera de gas inerte. Las bases mas comunes son
compuestos organometilicos. La reaccidédn generalmente ocurre a bajas
temperaturas y la formacidén de un iluro puede seguirse por su intensa
coloracién amarilla o roja. Una variacién de este método consiste en
la preparacidén del 1luro en amoniaco liguido con amiduro de sodio
como base vy después sustituvendo el amoniaco por éter etilico o
tetrahidroturano. El iluro aeneralmente precipita en torma de

cristales y puede csecarse al aire.

Otro método para la preparacidn de iluros es emplear alcéiidos de
metales alcalinos como aceptores de protones usando como disolvente

el correspondiente alcohol.

Se han propu2sto dos mecanismos para la formacidn del iluro por
interacidén de compuestos organometilicos con sales de fosfonio (10),
uno de ellos propone gue la base elimina el protédn del carbono a. el
otro mecanisec propone la adicidn del compuesto organometalico al
fé=foro tormando asi un intermediario del féstoro pentavalente., que

posteriormente se transtorma en el iluro v un hidrocarburo eilemplo:

Ruta

(CeHs)3 PCH5I3F -2 =
e ls/3 CH3|3|’ 6‘}:{'—; (CsHs)ap CH2+ CH1 normal

lCH:,Li >

dCeHs)z — 'ID* CHy — (C‘HS),—JIDZCHz + CeHs
(313 C}*S

11



. Los reactivos de Wittiq tienen propiedades basicas, todos los iluros

reaccionan con los Acidos para dar una sal de fosfonio.
+
(CeHsH=CH, + HCI —>(CgHs)zP-CH CI™

Por bhidrélisis los iluros dan hidrbxidus' de fosfonio v un

hidrocarburo.

0 > 1l
85 P=CH, > §sP=CHy —> AP—CHy + Cob

La adicidn de halurqﬁ de algquilo & un i1luro, da haluros de {fosfonio.

CHIZP=CH, + CHJ 5 (CHglaP—CHyCH3T ®

Los estéres carboxilicos reaccionan con los iluros dando como

productos alcéxidos de fostonio.

|05 P=CH, + PCOCHs —> @P—CH,LOP
. TO0CHs

- PP =CHCOH +
" CHeOH
Los ésteres f&rmicos se comportan como aldehidos y como ésteres,
los fosforanos reacionan con ellos dando diferentes productos
dependiendo de las condiciones que se usen .51 agregamos a un exceso

de formiato un ilurc da la reaccién normal de los ésteres, ejemplo:

12



PP=CHR + HCO,CzHs —

~CHR P=CR
ﬂsﬁ? = &P=¢

CHO : CHO
+

~© CgHsO™ C,Hs0H

De otra manera si la adiciédn es inversa, los productos de la reaccién

de Wittig serfan un éter de enol v éxido de trifenilfostina (11).

2,p=( ) + HCOLHs —> C)aCHoczH; #sP=0

Una explicacidén de ecstos diferentes resultados puede ser la
posibilidad de que hava una sclvatacién del fésforo positivo por
e:ceso de éster f&rmico en el primer caso el atague nucleofilico del

oxioeno sobre el f6sforo no es posible (12).

= P—CHR HR _
¢3P—O+E,HR . Q,_P (1: . %M
CHOC2Hs 0—CHOCoHs CHO

SALES DE FOSFOMIU.
Las sales de fosfonio que se requieren para tormar los 1luros son
compuestos idnicos R‘P'x- donde el +f6=foro se encuentra con valencia

V. La hibridacidén que se presenta en la mavoria de los compuestos de

f6storo (V) parece ser una bipiramide trigonal, donde estan

13



hibridizados los orbitales s, p vy dz, para tormar tres orbitales SPy

Iy dos orbitales dp.

dp
| .-sP2
| Yse.
dp

Los datos espectréscopicos indican que los enlaces apicales son mas
largos que los radiales. Se espera que los compuestos en
los cuales el atomo de f6sforo tiene carga positiva,

utilizan mas fAcilmente sus orbitales d.

Las sales de tosfonio tipicamente son sé6lidos cristalinos de alto
punto de tusién para la formacidn de una sal de fostonio es necesario

tener un haluro de algquilo y una fostina.
ReP:+ RCHpX —> RePCHRX™

Esta reacciédn puede 1llevarse a cabo en una aqran variedad de
disolventes. pero el benceno es el mas comunmente usado: la reaccién
tiene lugar rapidamente con halogenuros primarios Y muchos
secundarios. Con halogenuros terciarios la sustituciédn con +tfosfinas
terciarias no tiene lugar, por lo que puede prepararse del alcohol

correspondiente bajo condiciones Acidas. es decir:

14



+ +
R ~BEHH — BE-OHe RsC + HaO

F{* .EEE) f?35—-C:R3

La reactividad de los halogenuros estad en el orden siquiente:

Yoduro »> Bromuro > Cloruro.

La formacidn de estas sales ocuwrre facilmente =1 el R del haluro de
alguilo es pequefio v disminuye considerablemente su formaciédn cuando

aumenta el tamafio del sustituvente.

SALES DE FOSFON1O DE HALOACDHOLES FROTEGIDOS.

Las sales de +fostonio de haloalcoholes proteaidos han sido
ampliamente usadas en sintesis oraanica. En 1981, Bestmman publicé un
articulo (13) proponiendo estas sales como sintones para compuestos
bis—-oletinicos. En este articulo se discute ampliamente la
preparacidn vy caracterizacidn de sales de fosfonio de 6,7,8 y 9
tetrahidropiranil-oxi—-bromohexano, heptano, octano vy nonano. La
preparacin de estas sales se lleva a cabo por calentamiento por 2 &
3 ﬁias en acetonitrilo 6 dimetilformamida. obteniéndose como aceites.
Estas sales se usaron para obtener teromonas de Lepidépteros. Asi

mismo en 1982 (14), utiliza la sal de fosfonio del

15



&-tetrahidropiranil-oxi-bromchexano para la sintesis de i-6,
E-l11-hexadecadienol. Aungue agqui no se describen las caracteristicas
espectroscépicas del compuesto, se dan datos de an4lisis elemental,
por lo que esto demuestra que se trata de la sal de fostonio del

alcohol proteqgido.

En 1983 Camps, publicéd un articulo (135) sobre analogos +luorados

feromonas sexuales de insectos. Fara la sintesis del acetato de
2-9,2-11,fluorotetradecadienilo, se utilizé el derivado
tetrahidropiranilico del ilwo del Z-hidroxinonilfosfonio con
fluoroaldehido, también se mencionan las sales de {fosfono de 7 vy

B8-tetrahidropiranil-oxi—bromo heptano y octano.

En este mismo affo Corey. publicéd un estudio =obre la wmovilidad
conformacional del &cido araguiddnico. Fara la sintesis de este Acido

se utiliza la sal de fostonio del é—-tetrahidropiranil-oxi-vodohexano.

COOCH3

+  THPO(CHe PPhgl”

HO l

COOH

X

Tomihisa, 0., en el mismo afio, publicéd un articulo (t16) sobre 1la
]

sintesis de intermediarios en la biosintesis de Brefeldina A. La sal
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de fosfonio del é-tetrahidropiranil-oxi-yodoheptano se prepara por
calentamiento del b-tetrahidropiranil-oxi-yodoheptano v
trifenilfosfina aqrégando carbonato de potasio, obteniéndose 1la sal
en un rendimiento del 78 %2 . Estos datos evidencian que no hay
problema en la obtencidén de sales de fosfonio de haloalcoholes de 6,

7. B y 9 aAtomos de carbono proteagidos con DHP.

En 1984, Voaden publicéd un articulo (17) para la sintesis de acetatos
de nonenilo, donde la sal de tosfonio del
S-tetrahidropinanil —oxi-yodopentano es un intermediario de la
sintesis del acetato de I—I-metii—S—nonenol. esta sal se obtiene a
partair del S-tetrahidropiranil-oxi-yodopentano tratado con
trifenilfostina en acetonitrilo dando asf 1la sal de fostonio del
alcobol proteaido. El producto en Hexametiltosforamida (HHFTRA) se
trata con n—butilitio en hexano dando asi el
I-tetrahidro-2-L{(7-metil-5S-nonenilloxil-Z2H-pirano, que a su vez este
se calienta 1 hr. a 50°C con cloruro de acetilo y acido acétice para

dar el acetato del ZI-7-metil-5-nonenilo.

En la obtencién la sal de fostonio del
4-tetrahidropirenil —oxi-yodobutano, las evidencias que se presentan
no son satistactorias va que segun Vooden (18) uvtiliza como materia
prime esta sal para la sintesis del acetato de E-7-metil-4-nonenol.
en la cual se utilizan dos moles de n-butil-litio para la +tormacién

del 1luwro., lo cual sugiere que se trata de la s;l del alcohol sin
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proteger. Stork en 1982, publicé un articulo (16) donde la sal de
fosfonio antes mencionada es un intermediario para la sintesis de
P—gxiali 1 -3,7-nonadien—-2-ona, - pero no se menciona ninquna

caracteristica del compuesto.

Aunque la sal de fosfonio del 3-bromopropanol proteaido también esta
descrita en la literatura (19), las evidencias gue se presentan en el
erticulo no son suficientes para demostrar gue se trata de esta sal
puesto gue no se describen sus caracteristicas espectroscépicas v
para la tormacién del iluro de la sal se requieren 2 moles de

butil-litio .

En 1984, trabaios de este laboratorio (20) en la obtencidn de sales de
fostonio de 3-haloalcoles proteacidos con DHF que se requieren para la
sintesis de A-3—alquenoles, demostraron que se elimina el grupo
protector 2-tetrahidropiranilico por tratamiento del alcohol
protegido con trifeniltosfina: sucedid lo mismo cuando el cetal de
3-claropropionaldehido se hizo reaccionar con la tritenilfostina; el

aldehido se desprotege dando lugar a productos no identificados.
PROTECCION DE ALCOHULES (Z21).
Debido a la reactividad de los alcoholes, se ha visto la necesidad de

proteger este grupo, puesto que en ocasiones se necesita llevar a

cabo reaciones quimicas en otra parte de la molécula. La proteccion
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de los grupos hidroxilos ha tenido aran aplicacién en la quimica de
esteroides, azacares (incluyendo nuclebésidos vy nucleédtidos) \'
glicéridos. Existe un gran numero de grupos protectores, pero los que

mads comunmente se usan son: éteres, cetales v ésteres.

En los dltimos affos la selecidn de grupos protectores de alcoholes
cada vez se ha hecho mas sofisticada y en alqunos casos se escoge un
agrupo protector para alguna reaccidn especifica. Existen tres
tactores importantes para elegir un arupo protector: a) tacilidad de
introducciédn, b) estabilidad baio 1las condiciones de reaccién

requerias v c) facilidad de eliminacidn.

Eteres.

Eteres metilicos.- La metilacién de arupos hidroxilicos de
carbohidratos v otros alcoholes se han efectuado con sulfato de
metilos v solucién acuosa de NalUH 6 con loduro de metilo v éxido de
plata: maAs recientemente el uso del sulfato de metilo en cambinacidn

con BaO v NaOH en DPimetilfomamida & Dimetilsulfédxido.

Eteres t-butfilicos.- Este grupc protector ha sido usado en la guimica
de los péptidos para proteger el arupo hidroxilo de los aminoAcidos
(serina., treonina v 4-hidroxiprolinal, un t-butiléster puede
preparse en alto rendimiento por tratamiento de wuna solucién o6
suspensién del alcohol correspondiente en dicloru‘etann con un exceso

de isobutileno en presencia de un catalizador &cido, a temperatura
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ambiente. Los butiléteres son estables a los Alcalis y para quitarlos

se requieren condiciones Acidas muy drasticas.

Eteres bencilicos.— Este arupo se ha empleado en azacarés.

nucledsidos, qlicerol y aminoacidos. Se obtiene calentando el alcohol
con cloruro de bencilo e hidréxido de potasio. Estos ésteres
son resistentes a las bases, a 1la hidrélisis Acida. v al hidruroc de

litio.

Eteres de tritilo.— Este grupo se ha usado para la proteccidn de
alcoholes primarios de azdcares, nucleésidos alicéridos v
esteroides. Los éteres tritilicos se preparan haciendo reacionar al
alcohol con cloruro de tritilo en solucién.de piridina, a temperatura
ambiente. Estos éteres son resistentes a los 4lcalis y & otros

nucledfilos, pero no resisten la accién de los Acidos débiles.

Eteres de trimetilsililo.- El grupo trimetilsililo ha sido empleado
para la urotecci}m del agrupo hidroxilo de carbohidratos. Este arupo
se introduce y remueve facilmente. Se obtiene poniendo: a) el alcohol
con trimetilclorosilano en presencia de una base b} con

hexametildisilazano c) hexametildisilazano en presencia de un Acido.
Para remover este arupo. se calienta a refluio wuna solucidén del

alcohol proteaqido en alcohol acuoso.



Cetales.

Eteres de tetrahidropiranilo.— El sistema acetal tetrahidropiranilo
halsido ampliamente usado como un arupo protector para hidroxilos de
. esteroides. nucledtidos , azdcares vy péptidos. Estos éteres se han
preparado en ausencia o presencia de disolventes. Se ha usado una
aran variedad de disolventes que incluyen cloroformo, éter, acetato
de etilo, dioxano y dimetiltormamida. Los catalizadores A&cidos mas
empleados son cloruro de fosforilo, cloruro de hidrdéaeno y Acido
p-toluensul+dnico. Se requiere un exceso de 2,3-dihidro—-4H-pivano vy
la reaccién ocurre a temperatura ambiente generalmente. Estos éteres
son resistentes a las bases, reactivos de Griagnard, hidruros de litio
y aluminio., aqentes alguilantes vy acilantes. Sin embaroo ecstos

éteres se eliminan facilm=2nte en medio Acido. en condiciones suaves.

Esteres.

Acetatos.- Los acetatos han sido usados maAs frecuentemente gque otros
ésteres para la proteccién del aqrupo hidroxilo de esteroides,
azucares, nucledsidos y otros compuestos. La acetilacidn se lleva a
cabo con anhidrido acético en solucién de piridina G otra amina
terciaria, a temperatura ambiente, también se ha mezclado anhidrido
acético con acetato de sodio, utilizando un catalizador Acido tal
como ZnClz, HC1 , FESO‘ A HCID‘. Fara eliminar el agrupo acetilo se
usa una solucién baAsica de NH’! MeOH vy metandlisis con el i6n

metdxido.



Benzoatos.- después del acetilo, el benzoilo es el que mias se usa
para la proteccidén de alcoholes especialmente en azdcares. La
benzoilacidén se efectaa generalmente por tr'atamienio del alcohol con
cloruro de benzoilo en solucidn de piridina. La desbenzoilacién se
lleva a cabo baio las mismas condiciones basicas usadas para la

desacetilacidén, pero ocurre mas lentamente.

Furmiatos.- la ventaia de este arupo protector sobre locs demis arupos
écsteres es que la desformilaciédn se lleva a cabo selectivamnente en
presencia de otros arupos ésteres. La ftormilacidn se puede hacer con
&cido f&rmico al 90 % 3 &acido fé&rmico al 70 % con una pequeRla
cantidad de &cido perclérico, acido férmico/ anhidrido acético en
solucidn de piridina y también con anhidridos fé&mico y acético en
solucidn de piridina. El grupo formilo puede eliminarse con hHLD./

MeUH ac. & con otros reactivos bAsicos suaves tal como M-lsfﬁeﬂH dil.
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RESULTADOS Y DISCUSION.

Este trabaio es parte de un provecto amolio sobre sintesis de la
teronoma de la mosca mexicana de la frutaf uno de los componentes de
esta teromona es el I-3-nonen—-1-ol. El1 objetivo inicial de este
trabaio tue usar fostoranos pgra la sintesis de este componente.
Existe dos alternativas para la sintesis de olefinas de contiquracidn
cits (4): la hidrogenacidn de acetilenos y la olefinacién de Wittia,
que fue la que se utilizé en este trabajo. Fara obtener el
i-3-nonen—1-ol, mediante la reaccién de Wittig. se previeron dos

opciones que =e muestran en el esquema:

Q)f«&’,ﬁ\\//ﬁ\\ﬁkﬁs)(-+ (jff‘\,/”\\,/"“\

) TS
b HOT T 3BT T T

E! 3-bromopropanol puede obtenerse a partir del 1,3-propilenclicol,
gue es un producto comercial de baio costo. mientras que el
i-hidroxipropancl no es facilmente asequible. Se selecciond por lo

tanto la primera opcidn.

For otro lado. la estereoquimica de 1la reaccidn de Wittig puede tomar

cualquier curso estérico dependiendo de las condiciones de la
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reaccidn asi como de la estructura de los reactivos. FPara reacciones
de alovilidentosforanos no estabilizados, el porcentaie de olefina
cis aumenta cuandn el medio estA libre de sal, en un disnlvénte no
polar. La presencia del OH en el sustrato requiere de dos moles de
butil-litio, aumentando asi. la cantidad de cationes en el medib. lo
que probablemente daria por resultado uwuna disminucidn de la
estereoselectividad.

ror las razones anteriores se propuso la proteccidon del
S-cloropropanol con nuﬁ y la preparacidén posterior de la sal de

fosfonio correspondiente.

El uso de las sales de fostonio de alcoboles proteogidos, con DHF,
esta ampliamente descrita en la literatuwa; sin embargo, en estudios
preliminares paralelos a este trabajo, se habla preparado va el
3-cloro, 3—bromo, 3-vodopropanol proteaido v se habfia intentado la
preparacién de la sal de fostonio del al cohol proteaido, oue esta
descrita en la literatura. Estos primeros experimentos dieron como
resultade la evidencia de ove los &lcoholes, &l ser tratados con
trifenilfostina, sufrian despyroteccién como lo demostréd el analisis
espectroscépico de los componentes obtenidos. Comparando estos datos
con los de la literatura, se llead a la conclusidén de que la sal de
fosfonio descrita (19) no es la del alcohol protegido: los autores no
describen las evidencias espectroscéopicas y para eféctuar la reaccidén
de MWittia con deca-Z2,4-dien—-4.8-diinal, usan dos moles de

butil-litio.



Cuando en la literatura se describe 1a sal de fosfonio del 4-yodo vy
4-bromobutanoles protegidos (17) (18): los autores tampoco describen
las caracteristicas espectroscépicas de las sales obtenidas y también

usan dos moles de butil-litio para etectuar la reaccidn de Wittig.

Los datos en la literatura sugirieron que, los autores, obtuvieron
también las sales de +tosfonio desproteaidas Se decidiéd por lo
tanto estudiar en primer lugar. la causa de la desorotecciédn de
alcoholes v después, estudiar la posibilidad de usar otros orupos
protectores en la sintesis de L—3-nanen-1-ol v por altimo
eintetizar el L-3-nonen-1-0l de acuerdo con los resultados de

estudios anteriores.

1.- besprotecciédn de 3-haloalcoholes protegidos por trateamiento

con tritenil fosfina.

Fara esta parte del trabajo se propuso como hipodtesis, que el P V)
desprotege, los alcoholes que puedan coordinarse con el orbital
aprical vacio del fésforo en las sales de fostonio donde sea posible
la formacidn de un ciclo de 5D 6 6 mieambros como se muestra en el

esguema:

0
--“@Hz)n n=3,4
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Fara prnsar la hipdtesis anterior, se sintetizaron cloro v
bromoalcanoles de 3, 4 v 5 Atomos de carbono. El 3-bromopropanol se
sintetizéd partiendo del 1.3-propanodiol v HbBr por el método de BRoaert
(22). Se obtuvo el producto de punto de ebullicidén 65-70°C/ 15 mmHg Y
un espectro de IR gque muestra en 3400 cmA' una banda ancha de UH y en
&50, 600 bandas de C-Br. La RMF muestra un triplete en 3,75 ppm
correspondiente a los dos protones unidos al carbono base del
alco&ol, en 3.5 wun triplete para los dos protones del carbono
unido al Br, en 3.0 hay un sinqulete que desaparece con agua

deuterada, que es caracteristico del protén del alcohol.

El 4-clorobutanol vy 4-bromobutanol se sintetizaron a partir de
tetrahidroturano v Acido clorhidrico o bromhidrico por el método de

Starr v Hixon (23) como se muestra:

() nx, HO/\/\/X X=Cl,13r

0]

El tiempo de reaccidn es mas corto para el bromobutanol gque para el
clorobutanol (5 y 15 horas respectivamente), el rendimiento para el
clorobutanol es 55 % vy 41 % para el bromobutanol. de estos
rendimientos se puede decir gque son aceptables ya que en 1la
literatura coinciden con lo obtenido. Las caracteristicas observadas
para los compuestos anteriores son las siguientes: el 4-bromobutanol

de punto de ebullicidn de &64-65 °cs S mm Ha, con un espectro de IR en
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3330 cm-’hay una banda ancha de OH, en 1060 banda ce C-0 y en 640,
570 bandas corespondientes a la unidén C-Br. En la RMP encontramos un
triplete en 3.65 ppm para los dos protones unidos ;arbono base del
oxigeno del alcohol, un triplete 3.55 de los protones unidos al Er,
un eingulete en 2.7 del protén del alcohol yv un multiplete en 1.8

correspondiente a los protones restantes.

El 4-clorobutanol tiene un punto de ebulliciédn de 72-76° €/ 14 mm Hao.
Sut eabEutro de IR muestra en 3330 cm—’ una banda ancha de UH, en 1050
banda de C-0 v en 710, 640 hay dos bandas de C-Cl. En 1la RHMF
encontramos un sinaulete en 4.5 pom del protdn del alcohol, en 3.7
havy un triolete para los protones unidos al oxioeno del OH, en 3.6
hay un triplete de los protones unidos al cl v ooen 1.85 hav un

multiplete de los protones restantes.

El S-cloropentanol se obtuvo por el método de Fassaner (Z24), que
consiste en el tratamiento del 1.,5-pentanodiol con wuna mol de HC1
gaseosn., calentandaose dos horas a refluio, el producto asi obtenido
muestra las siguientes caracteristicas: punto de ebullicidén 81-87° c/
12 mmHa, IR en cm* indica en 3350 una banda ancha de UH, en 1050 una
banda de C-0 v en 740,650 bandas de C-Cl. En la KM en ppm
encontramos en 3.5 un triplete de los protones unidos al cloro, en
2.6 un sinqulete que corresponde al protén del alcohol, en 1.8 un
guintuplete de los protones 3 al alcohol ¥ en 1.5 un multiplete para

los cuatro protones restantes.
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El S-bromopentancl se obtuvo por reduccién del S-bromovalerianato de
metilo con hidruro de litio y aluminio a -78° C por el método de

Fer~ipandi (25).

_0

C o
~ g /\N\
NG TN CX:H3 4'LIA|H4 28 C% I3r

Br OH

Es interesante hacer notar que de la revisién en la literatuwra. no se

encontrd un método que describa la Drepéracibn de este compuesto.

Solo sé encontré la sintesis del 4-bromopentanol por el método de

Perkin (26).

El producto de.la reduccidn se purificéd por cromatogrfia en columna

utilizande hexano como eleuyvente. Se ocbtuvo un espectro de 1R en cnr‘

en Z330 una banda ancha de OH en 1050 hav banda de C-0 y en &30, 575

bandas de CL-Br. En la RMF (ppm) nos da las siquientes seffales. en 3.6
hay un triplete para los dos protones 3 al bromo. en 1.8 un singulete

para el protén del alcohol , en 1.5% wn quintuplete para 1los 4

protones restantes.

El bromovalerianato de metilo se obtuvo por metilaciédn del Acido
S -bromovalérico con asetanol v Acido sulfdrico. Su espectro de IR

1

muestra en 1730 cm = banda de carbonilo de éster, en 1240-1170 banda

de C-0 en 630, 575 banda de C-Br.

Los alcohcoles obtenidos se protegieron con dihidropirano por el

método de J.H Van Boon (27}, utilizando ac. p-toluensulfénico como
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catalizador, los resultados se enlistan a continuacién:

TN e ‘ . N
X~ lcHan o DHP, X7 (CHA OTHP

-1

n X t p. de eb./ IR (cm ) RMF & (ppm)
Hr . { mm Hg ) { OCH 0O}

2 c1 2 110°C 7 10 1120-1030 4.45 (s,H)

2 c1 2 85-87°c/ 5 1130-1030 4.6 (s,H)

3 Br 4 85-87°C/ S 1130-1025 4.5 (s,H)

3 Er 2 mm——————— 1130-1030 4.55 (s,H)

cowa puede verse los cetales obtenidos wmuestran en el 1K la
desaparicidén de la banda de OH v la aparicién de bandas multiples en
113%-1030 cm ! de CL—0-C; a#si como en la KMF, el protédn  del arupo

cetal que aparece muy desplazado, entre 4.6 v 4.45 ppm.
El resultado del tratamiento de 1los haloalcoholes protegidos con

trifenilfosfina para evaluar la permanencia o desaparicién del arupo

protector, se muestra la siguiente tabla:
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I PO, L L
X~ CH SOFHP Frsolvente 2P OR

740,720 (C-P)

X Disolvente IR (cm™ %) RMP (ppm)
C1 Benceno 3350 (OH),  ————————
B 745,720 (C-P)
Cl Benceno 3350 (OH), 3.6 (m,4H) CH =ll:IH
740.720 (C—-P) 3.5 (t,2H) CH zP’
3.35 (s,H)_, OH .
z Cl Dioxano 2350 (ODHY, —  ————————
Cl CH’EN B[S0 W)y, W —————
740,720 (C-P)
bBr Benceno 3350 (OH) , 4.1 (t,2H) CH zIZIIH
740,710 (C—-P) 3.75 (t,2H) CH zP
2.3 (s,H) OH.
C1 Benceno Se recuperdé materia prima
c1 CH’CN Se recuperd materia prima
3 Br Benceno 3350 (OH), 3.6 (m,2H) CH _OH

Z.36 wmy2H) CH 'P
2.3imy,7/H) OH ,
CH CH CH _.

z z z




Como se puede ver, las caracteristicas espectroscépicas de la sal que
reﬁulta del tratamiento de los 4-halobutanoles protegidos, al iqual
que los 3-halopropanoles proteaidos con trifenilfostina, en el
benceno, dioxéno y acetonitrilo, muestran la desaparicién del grupo
cetal: el IR muestra en 3350 banda ancha de OH y la desaparicién del
grupo de sefiales en 1130-1030, asf{ como ia desaparicién del protén

del cetal en la RMF.

La reaccién de tritenilfostina con el
S—-tetrahidropiranil-oxi-cloropentanol es wmuy difficil. En larqos
tiempos de reacciédn, es decir en 168 y 144 hr.. en benceno vy
acetonitrilo respectivamente, se recupera materia prima. En el caso
del S-bromotetrahidropiranil-oxi-bromopentano, también reacciona con
dificultad. en nuestras manos. sélo se pudo obtener pequefias
cantidades de la sal sin proteger, sin embargo esto puede deberse a
los larqos tiempos de reaccién. En la literatura, sin embargo esta
descrito que puede obtenerse en la sal de fosfonio del
S-tetrahidropinanil-oxi-yodopentano, cuando se hace 1la reaccién a

refluijo en acetonitrilo por 36 horas.

Todos los datos, junto con los descritos en la literatura sobre el
uso de las sales de fosfonio en <sintesis organica. demugstran la
obtencidn de las sales de 4,7.8,7 v 10 (13), Atomos de carbono. sin
desproteccién. Estos datos apovan la hipétesis inicial de esta parte

del trabaio., es decir. que las sales de fosfonio de 3 Atomos de
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carbono que tienen el oxigeno del cetal a una distancia suficiente
para ftormar un anillo de % miembros con el orbital apical del

f6sforo.

Esta interaccién P-0 facilita la eliminacién del protén con la
subsecuente salida de la sal del alcohol desproteqido. Las sales de
fostonio de 1los halobutancles, a su vez, pueden adquirir una
conformacion tal que el P (V) de la sal interacciona con el oxiaeno
del cetal. No sucede lo mismo con sales de alcocholes superiores que
formam anillos de 7, B y 9 miembros, por 1o que en esos alcoholes no
hay desoroteccidén.

Z2.- Estudio de la formacidn de sales de fostfonio de 3-halopropancles

proteaidos con diferentes arupos protectores.

Fara evaluar la posibilidad de usar otros arupos protectores en la
sintesis de I-3-alquenoles., se proteaid el 3-bromopropanol con &Acido
f&rmico, anhidrido acético v cloruro de tritilo para dar los

correspondientes derivados:



rupo /\/\Q
37 ot — Br R
protector
{Grupo protector R Rendimiento Punto de ebullicidn.
HCU=H CHO 55 % 64-66 °C/ 10 mm Hg.
CH’CDBr CUDH’ 50.5 % 43-45 °C/ 25 mm Hg.
¢;CC1 C¢; B3 X 2«02 ieesseecssnioes

El formiato de 3-bromopropilo se obtuvo por el método de R.J. Ringold
(28), que consiste en el tratamiento del alcohol con un exceso de
aAcido férmico a 60°C y su posterior neutralizacién con NaHCO 4,
obteniéndose asi un producto de punto de eb. 64-66°C/10 mﬁﬂn. Con un
espectro un espectro de 1R que muestra en 1720 cn“una banda ancha de
éster, en 1160 una banda de C-0 y en 650 y 5Y0 bandas de L-bBr. En 1la
RMF encontramos un singulete en 8.0 ppm para el protén del formiato,
en 4.25 un triplete para los dos protones unidos al carbonilo. en
3.45 hay un triplete correspondiente a los dos protones unidos al Br

y en 2.2 un multiplete para los dos protones restantes.

El acetato del 3-bromopropilo se obtuvo por calentamiento a refluio
del 1,.3-propanodiol con bromuro de acetilo, obteniéndose asf un
producto de punto de ebullicién 43-45°Cc / 25 mmHg. que muestra
en el espectro de IR una banda en 1733 cm ? para el grupo carbonilo,

en 1230 una banda para el C-0 v en &30-600 bandas para C-Br. En la
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RMF hay triplete en 4.15 para los protones unidos al carbonilo, en
3.35 un triplete para los dos protones unidos al PBr, en 2.25 un
quintuplete para los dos protones centrales, en 2.0 un sinqulete para

los protones del metilo unido al carbonilo.

El éter trititico del 3-bromopropanol obtenido a partir de cloruro de
tritilo y 3-bromopropanol (29), tiene un punto de fusién de 58-60°C,
asi como la espectroscodpia de IR muestra en 2850 cm—’ una
banda para el metileno:unido al oxfigeno. en 1220, 1140 bandas para el
C*ﬁ—o vy en 690, 620 bandas para el C-Br, en la RMP hay un tr}plete en
7.3 ppm para los 15 protones aromaticos, en 3.5 hay un triplete que
corresponde a los dos protones unidos al oxigeno, en 3.24 hay un

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

multiplete para los protones restantes.

La tabla muestra los resultados obtenidos del tratamiento de 1los

halozlcoholes proteqidos con trifenilfosfina.
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disolvente [P OR'7 X
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X R R Tiempo (hr) Disolvente
Br formiato CHO 144 Benceno
Br tritilo OH 48 Benceno
Br acetato COCH' 37 Benceno
Br acetato COCH. 37 Dioxano

Como puede wverse de los resutados anteriores, el formiato y el
acetato, resisten en alaunas condiciones el tratamiento con
trifenil fosfina en benceno, dioxano y acetonitrilo. El éter tritilico
=i se desproteage al formar la sal de fosfonio. Ya que el formiato
puede desorotegerse posteriormente con facilidad, se penséd en 1la
posibilidad de llevar a cabo la reacciédn de Vattio con este grupo
orotector. Sin embargo. del analisis de la literatura. se concluyé
que los i1luros de fésforo reaccionan con ésteres, especialmente con
el formiato; esto daria como resultado una reaccidn intramolécular

que disminuiria mucho el rendimiento del alcohol requerido.

De los resultados obtenidos se decidié preparar el I-3—nonen-1-ol con

la sal del alcohol sin proteger.



3.- Sintesis de Z-3-nonen—1i-ol.

Para la sintesis del alquenol se utilizé el método de Taniguchi (30),
utilizand; butil-litio como base, a -78°C y elevando 1la temperatura
gradualmente. De esta manera se obtuvo el Z-3-nonen-1-ol de punto de
eb. 97-107°C/ 20 mmHg. E1 el IR en 3330 cm ! una banda ancha para el
aqrupo OH, en 3030 banda pequefa para H-C=, en 1050 hay una banda para
el C-0 del alcohol primario. En la RHF hay una sefial compleia en 3.5
ppm para los dos protones vinilicos. en 3.6 hév un triplete para los
dos protones unidos al oxfiageno del alcohol, en Z.25 un quintuplete
que corresponde a los dos protones # al OH., en 2.6 un sinagulete para
el protédn de alcohol, en 2.0 un quintuplete para los otros dos
protones unidecs a los protones alilicos, en 1.3 hay un multiplete que
inteara para seis protones metilenicos v en 0.9 un triplete para los
tres protones del metilo. La estereoguimica del producto de 1la
reaccitn de Wittig es predominantemente cis, en este caso se obtuvé
del analisis por cromatografia 82 % de cis v 18 %Z de trans. El1 uso
de feromonas requiere de cantidades muy pequefias ( 500 na. por hora)
por lo que no es necesario sintetizarlas en agrandes cantidades, sin
embargo, el rendimiento de la reaccién no fue alto y ademas se obtuvo
del wmedioco de reaccidén trifenilfostina como subproducto. Estos
resultados suqgieren también la interaccidn del oxigeno del alcohol‘
con el fésforo en la sal de fostonio lo que harfa probablemente Ia
reacciédn menos facil: ademis la tormaci16n del inter;ediarlu que se

muestra, podria dar luagar a8 subproductos.



"0 ‘PO

Frobablemente esto seri obieto de investigaciones posteriores.
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PARTE EXPERIMENTAL.

Sintesis de 3-bromopropanol (22).

En un matraz de 2 bocas con trampa de EaClz y agitacidén, se saturaron
7 g. (0.0921 moles) de 1,3-proplilenglicol con HBr gaseoso
controlando la temperatura de -5% a 10°C, hasta la formacién de un
sé6lido color naranja de punto de fusién s50°c. se supendid la adicidén
de HBr y se calentdé el sélido obtenido S horas en bafio de agua, se
extrajo el producto con éter, la fase eterea se lavd con solucién de
NaOH al 10 % hasta pH neutro, se secd con Nazsﬂ‘anh., se evapord el
disclvente en el rotavapor y el producto obtenido se purificé por
destilacién a presién reducida obteniéndose asi 5.0204 g. (39.22 % de
rendimiento) de p.eb. 65-70°C a 15 mm Ha.

IR (KBr) cid 3400 (OH), 1450 (C-C), 1050 (C-0), 600,650 (C-Br).

RMF & (ppm) 3.75 (t, 2H), CH zU: 3.5 (t, 2H),CH 2Br H 3.0 {s,H);

2.0 (m,2H), CH.CH _CH_.
z z 2z

Sintesis de formiato de 3-bromopropilo (28).

Se colocd una mezcla de 2.4031 g. (0.01728 moles) en 49.79 ml (1.3198
moles) de Acido férmico al 98 %L en un matraz de 2 bocas provisto de
un refrigerante, un termédmetro y agitacidn, se calentd 1la mezcla a
60°C durante 20 horas. Se adicioné agua a la mezcla de reaccidédn, se

extrajd el producto con éter, se lavd con agua y después con solucién
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de NaOH al 10 % hasta pH neutro, sé secd con Na=SD‘ anh., se evaporé
el éter y se destild el producto a presiédn reducida, obteniéndose
1.576 g. (54.58% de rendimiento) de p.eb. 64-66°C/ 10 mmHg .

IR ( em™® 1720 (C=0), 1160 (C-0), 590,650 (C-Br).

RMP & (ppm) 8.0 (s,H),0COH 3 4.25 (t,2H),0COCH g3 3-45  (t,2H) ,CH Br;

2.2 (m,2H), CHCH CH..

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

Se disolvieron 1.4963 g. (0.00571 moles) de trifenilfosfina, en &6 ml.
de benceno seco y se agregd 0.95357 g. de formiato de
S—brnﬁnprupilu, se puso la reaccidn a reflujo por 48 hr. Se filtrdé la
sal obtenida y se lavd varias veces con benceno caliente hasta que la
cromatografia en capa fina indicd la ausencia de trifenilfosfina, se
secd el producto obteniéndose 0.9612 g. de (39 ¥ de rendimiento)
de punto de fusidén 234-236°C. IR (KEr) cm ® 1710 {(C=0), 1440 {c-C,
1110 (P-Ph), 760-720 (P-C). La RMP & (ppm) 7.8 (s,H), OCOH 35 7.6
{m,15H) , OCOCH oF 4.35 (t,2H), OCOCH 33 3.8 (t,2H), CHzBr H 1.9

(m,2H), CHCH CH..
z 2 2

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

En un matraz bola de 100 ml. provisto de un refrigerante y una trampa
de humedad, se hizo reaccionar una mezcla de 1.4676 qg. (5.26 X
ldqmnles) de cloruro de tritilo en un 20 %L de exceso, 0.61 g. (4.39 X
10-.mnle5) de 3-bromopropancl y 0.75 ml. de piridina en 40 ml. de

benceno seco y a reflujo por 16 hr. Se filtré6 la sal de piridonio que
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se formd y se evapord el disolvente en el rotavapor precipitando asi
un sélido blanco de punto de fusién de 125-130°C. Fl liquido del
filtrado .se pasé por una columna de alumina neutra_ par.ﬂ tiininnr la
#al de piridonio, obteniéndose 1.3433 g. (B80.34 % de rcﬁdiniento) de
sal de fosfonio de punto de fusidén de 58-60°C.

IR (cm®) 2850 IDCH‘). 1210,1140 (COC), 690,620 (CBr).

RMP & (ppm) 7.3 (m,15H),Ar-H 3 3.51 (t,2H), COCH 3 2.15

=
(m,2H), CH CHCH..
z2 2z =z
Sal de fosfonio del 3-bromopropil-tritil-éter.
Se disolvieron 0.5 g- (1.31- X 10-. moles) de

3-bromopropil-tritil-éter en 5 ml.de benceno seco y se agregaron
0.3438 g. de (1.3122 X 10" moles) de trifenilfosfina en un
matraz bola de' 25 ml. provisto de un refrigerante y trampa de
humedad, la wmezcla se puso a reflujo por 50 hr. precipitando
0.1960 g. (23.22 %L de rendimiento) de sal de fosfonio del
3-bromopropancl de punto de fusién 175-178°C.

IR (ca ') 3325 (OH), 1110 (C-0), 740,720 (P-C).

RMPS (ppm) 7.7 (m,15H), Ar-H 3 3.9-3.7 (m,5H), CH ’m_a, CH P 3
2.0-1.6 ( m,2H), CHCH CH .

Sintesis de 4-clorocbutanol. (23)
En un matraz bola de 3 bocas provisto de un refrigerante, termémetro
y una entrada para gases, se pusieron 22.15 g. (25 =al. 0.3071moles)

de tetrahidrofurano, el cual se calentdé hasta su punto de ebullicién



(55~56°C), se burbujedé HCl gaseoso dentro del liquido, lentamente, la
temperatura aumenté lenta y después répidamente hasta que 1llegé a
95°C ( después de 15 hr.), donde se mantuvo constante, §n ese momento
se detuvo la reaccién . Se evapord en el rotavapor el exceso de HCl.
El producto obtenido se neutalizé con solucién de NaHCD. al 10 Z , se
extrajo con éter, se evapord el disolvente y se purificd el producto
por destilacién a presién reducida obteniéndose asi{i 18.3142 g. de
producto (54.91 4 de rendimiento ) con punto de ebullicién de
72-76°C/ 14 mm Hg.

IR (KBr) cam * 3330 (OH), iOSO (C-00, 710,640 (C-Cl).

RMP & (ppm) 4.5 (s, H), OH; 3.7 (t,2H), OCH _; 3.6 (t,2H), CICH 3

Proteccién de 4-clorobutanol con DHFP (27).

En un matraz bola de 3 bocas, con agitacidén, embudo de adicién, con
globo de nitrégeno y termdmetro, se disolvieron 5.4285 g. (0.05
moles) de d;clarnbutannl Y 4.62 g- (0.055 moles) éter
tetrahidropiranilico en 60 ml. de éter seco, se enfrid con hielo y se
agregéd una pequefia cantidad de ac.p-toluensulfénico como catalizador.
Se agregé® lentamente dihidropirano 0°C. cuando termind la adicién se
dejé agitando la msuestra por dos horas a temperatura ambiente.
DespGes de que la cromatografia en capa fina indicé 1la ausancia de
materia prima, se neutralizé el ac.p—-toluensulfénico con solucidn
saturada de NaOH, se lavé 3 veces con agua y se extrajo con éter, se
sect con N¢'SD‘anh. se evaporé el disolvente en el rotavapor y se

purificé por destilacién a presidon reducida, obteniéndose asi 7.174
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g. de producto (74.73 % de rendimiento) de punto de ebullicién 111°C/
10 mm Hg.

! 1120-1030 (COC), 720,650 (CC1).

IR (KBR) cm
RMP & (ppm) 4.5 (s,H), CH; 3.7 (m,4H),CH OCHOCH _; 3.5 (sefial

compleja,2H) CH zCl; 1.8 (banda ancha, 10H).

Reaccién de trifenilfosfina con el éter—-tetrahidropiranilico 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 mezcla se pusd a reflujo por 346 hr. obteniéndose un
s6lido café soluble se purificd el producto pasandolo por una columna
de silica gel (40-70 mallas), utilizado como eluyente cloroformo,
separandose asi la trifenilfosfina que queddé como impureza; la sal de
fosfonio se sacd de la columna con metanol, se evaporé el disolvente,
obteniéndose un sélido transparente de color café, que corresponde a
la sal de fosfonio del 4-clorobutanol.

IR (cn-‘) 3350 (OH) , 745,720 (C-F), 1435 (C-C), 1110 (F-Fh).

la. variacidon (tiempo).

Se disolvieron 0.9625 g. (0.005 moles) del éter—tetrahidropiranilico
del 4-clorobutanol y 1.31 g. (0.005 moles) de trifenilfosfina en S
ml. de benceno seco, se ponen a reflujo por 159 hr., formandose
nuevamente un sélido café soluble en metanol v cloroformo, se lavéd

varias wveces con benceno caliente para eliminar la trifenilfosfina,
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obteniéndose la sal de fosfonio del 4-clorocbutanol.

IR (cm ) 3350 (DH) , 740,720 (C-P), 1435 (C-C), 1110 }P-Phi.

El producto anterior se purificéd por filtracidn en una columna de
silica gel (40-70 mallas) utilizando como eluyente cloroformo,
obteniéndose asi un sélido transparente de color cafe.

RMF & (ppm) 7.7 (m,15H), ArH ; 3.6 (sefal compleja, 4H), CH zIJH,
CH ’Pa 3.35 (s,H),0H ;3 2.8 (banda ancha, 4H) CH =Cﬂ_2.

2a. variacioén (tiempo y disolvente).

Se disolvieron 0.9625 Q. ( 0 .005 moles) de
4-tetrahidropiranil-oxi-clorobutano vy 1.31 g. (0.005 moles) de
tritenilfosfina en S ml. de dioxano seco, la mezcla se puso a
reflujo por 90 hr. Se evapord el disolvente y se lavé con
dioxano para eliminar la trifenilfosfina, se obtuvo un sélido café.
IR (cm ) 3350 (OH); 1110 (P-Ph); 720,740 (C-F).

3a. variacion (tiempo y disolvente).

Se disolvieron 0.7513 g. (0.00390 L moles) de
4-tetrahidropiranil-oxi—-clorobutano y 1.0225 g. (0.00390 moles) de
trifenilfosfina en 8 ml. de acetonitrilo seco, se pusé la mezcla a
reflujo por 96 hr. precipitando nuevamente un s6lido  cafeé
correspondiente a la sal de fosfonio del 4-clorobutanol.

IR (cm ™) 3350 (OH); 1110 (P-FPh)3 740, 690 (C-F) .

Sintesis de 4-Bromobutanol (23).
En un matraz bola de 3 bocas, provisto de un refrigerante, termémetro

y una entrada de gas, se pusieron & g. (6.8 ml, 0.0833 moles) de
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tatrahidrofgrann. Se calenté hasta su punto de ebullicién S55-60 °C.
se le .burbujea HBr gaseoso, la temperatura aumentd lenta _ vy
despdes mids rapidamente hasta alcazar 92°C (despuéa de S5 horas),
donde se mantuvo constante. Se evapord el exceso de 4&cido en el
rotavapor, el producto obtenido se extrajo con dtgr. se lavd 2 veces
con agua, se neutralizé con solucién de NaDH al 10 Z , se secé con
Na:Sﬂ‘ anh., se evapord el disolvente en el rotavapor y se purificé
por destilacién a presién reducida, obteniéndose 35.2358 g. de
producto (41.06 % de rendimiento) con punto de ebullicidn
64-66°C/5 mmHg. IR (cm ) (KBr) 3330 (OH), 1440 (C-C), 1060 (C-0),
640,570 (C-Br). RMP & (-ppml 3.65 (t,2H), CH OH; 3.55 (t,2H), CH _Br;

2.7 (s,H) OH ; 1.8 (m.4H) CHCH CH CH.

Proteccién de 4-bromobutanol con DHP.

En un matraz bola de 3 bocas seco con agitacién, provisto de un
refrigerante, termtmetro, embudo de adicién y un globo de nitrégeno,
se disolvieron 2.4862 g. d; 4-bromobutanol en 60 ml. de éter seco vy
una pquEﬂa cantidad de ac. p—toluensulfénico como catalizador. Se
adiciond dihidropirano lentamente a temperatura ambiente, se dejé
agitar &6 hr., se pusd a reflujo, hasta que la cromatografia en capa
+ina indicéd la ausencia de materia prima (aproximadamente 2 hr.), se
neutralizd el ac.p-toluensul+édnico con solucidn saturada de NaOH, se
lavd 2 veces con agua, se extrajo con éter el producto, se secd con
NagSD. anh. y se evaporé el disolvente en el rotavapor. Se purificé

por destilacién a presi®n reducida obteniéndose 2.4262 g. de producto
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producto (63 % de rendimiento) con punto de 'ebullicién 85-87°C/s
mmHg .

IR ( em ) (KBr) 1130-1030 (Coc), 640,570 (C-Br).

RMP & (ppm) 4.6 (s,H) CH y 3.8 (m,4H), CH ,OCHOCH _3 3.5 (t,2H),

CH ’Br; 1.8 (banda ancha, 10H).

'Reac:ibn de trifenilfosfina con el éter tetrahidropiranilico del
4-bromobutanol.

En un matraz bola de 25 ml. pkovistn 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 convirtié en sal de fosfonio por
calentamiento bajo reflujo de 44 hr. El pruducto se lavd con benceno
caliente hasta ausencia de trifenilfosfina, obteniéndose 0.360 g. de
sal de fosfonio del 4-bromobutanol de punto de fusidn 219-220°C
(24.2 % de rendimiento).

IR (cn_‘ ) 3350 (DH), 1430 (C-C), 1090 (P-Fh), 740,710 (C-F).

RMF & (ppm) 7.75 (m, 15H), AR-H ; 4.1 (t.2H), CH OH ; 3.75 (t,2H.
CH F 3 2.3 (s.H), OH ; 2.0-1.6 (m,4H), CHCH CH CH.

Sintesis de S-cloropentanol (24).

En un matraz bola de 3 bocas con agitacién, provisto de termémetro,
refrigerante y una entrada de gas. Se calentaron a 110°C. & 0.
(0.0576 moles) de 1,5-pentanodiol. Se burbujed HCl gaseoso por 2 hr,

hasta la obtencién del producto que se extrajo con éter, se lavé 3=

45



veces con agua, se neutralizé con solucidn de NaOH al 10 X , se secéd
con NazSEl‘ anh. y se purificd por destilacidn a presié- reducida,
obteniéndose 4.979 g. de producto (71 % de rendimiento) con punto de
ebullicién 81-87°C/ 12 mmHg. IR (em™ ) 3350 (OH), 1050 (c-0),
740,650 (C-Cl). RMF & (ppm) 3.6 (t,2H), HOCH ';3.5 (t,2H)y, CH zl:l;
2.6 (s,H), OH 1.8 (q,2H), CH _CHOH ; 1.55 (m,4H), CH CH ..
Proteccién de S5-cloropentanol con DHP.
En un matraz seco de 3 bocas con agitacién provisto de un
refrigerante con globo de nitrégeno, termémetro y embudo de adicién,
se disolvieron 2.246 g. (0.01833 moles) de S—cloropentancl en 30 ml.
de éter seco y una pequefa cantidad de ac.p-toluensulfénico, a los
cuales se les adicionaron 1.844 g. (0.01833 moles) de dihidropirano a
temperatura ambiente, después de la adicién se dejé agitando 2 bhr.,
se calentd a reflujo hagta que la cromatografia en capa fina indicé
ausencia de materia prima, esto es después de 2 hr. Se neutralizé el
aAcido con sol. saturada de NaDH, se extrajo con éter y se lavé 2
veces con agua destilada, se secd con Na.SCI‘ anh., se evapord el
disolvente, se purificd por destilacidén obteniéndose 3.0135 g. (79.6%
de rendimiento) de producto de punto de ebullicidn 85-87°C /SmmHg. IR
-1

(cm ) (KBr) 1130-1025 (COC), 740,650(C-Cl). RMF & (ppm) 4.5 (s,H),

OCHO; 3.5 (t,2H) CH _Cl 3 3.75 (m,4H), CH OCHOCH 3 1.& (m,12H).
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Formacion de la sal de fosfonio lel
S-tetrahidropiranil-oxi-cloropentano.

En un matraz bola de 25 ml. se puso una mezcla de 0.999 g. (0.0484
moles) de E—tetréhidrnpirani1~oxi-clnrupentano y 1.268 g. (0.00484
moles) de trifenilfosfina en 5 ml. de bencgnu. la mezcla se pusd por
168 hr. Se evapord el disolvente y a la mezcla restante se 1le hizo
cromatografia en capa fina encontrandose trifenilfosfina ¥
S-tetrahidropiranil-oxi-cloropentano.

la. variacién (disolvente).

Se pusieron 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
evapordé el disolvente y se 1le hizo cromatografia en capa fina,
encontrandose nuevamente trifenilfosfina v 5S-tetrahidropiranil-o:zi-—

—-cloropentano.

Sintesis de metil-5-bromovalerianato.

En un matraz de 3 bocas con agitacidén, provisto de un refrigerante,
un termémetro y trampa de humedad. Se pusieron 10.1618 g, (0.06
moles) de acido S5-bromovalérico en benceno, 40 ml. de metanol y una
pequefla cantidad de ac.p-toluensulfénico como catalizador, la mezcla
anterior se dejé por 16 horas a reflujo, se neutralizé con solucidn
de NaHCO. al 5 % , se evapord el disoclvente de la fase
obteniéndose 10.11 g. de producto (92.41 % de rendimiento).

IR (ca™) 1730 (C=0), 1240-1170 (C-0).
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Sintesis de S-bromopentanol (25).

En un matraz de 3 bocas de 250 ml. provisto de refrigerante con globo
de nitrégeno, embudo de adicidn y termémetro, se pusieron 1.2031 g.
(0.031613 moles) de LiAlH_ en SO ml. de THF anh., se enfrid a —e.o°c:,
1o.f1 g. (0.05134 moles) de metil-S-bromovaleranato se disolvieron en
-50‘m1. de THF anh. y se adicioné lentamente a —5500, después de 1la
adicién la reccién se dejé a —-60°C, se llevé la reaccién lentamente
hasta -10°C Yy en 0°C se le agregaron 100 ml. de Acido sulfdrico 2 N .
Se extrajo el producto con éter, se secd con NazSU‘ anh., se evapard
el disolvente y se purificéd por cromatografia en columna usando
hexano como eluyente, obteniéndose 0.3074 g. de producto puro. IR
(cm *) 3330 (DH), 1050 (C-0), 630, 575 (C—-Br). RMP & (ppm) 3.6 (t,2H)
CH zBH; 3.4 (t,2H) CH zBr; 1.9 (g,2H), CH zBr; 1.8 (s,H), OH ; 1.55

(q,4H), CH CH _CHOH.

Protecién de S5—bromopentanol con DHP.

En wun matraz seco de 25 ml. con agitacién, provisto de un
refrigerante y un tapén, se disolvieron 0.2874 g. (0.001903 moles) de
S-bromopentanol y una pequefia cantidad de ac.p-toluensulfénico como
catalizador en 15 ml. de THF seco, la mezcla se enfri® con bafic de
hielo y se le agregaron 0.1%1 g. (0.002283 moles) de dihidropirano,
después de la adicidén, se dejd agitando hasta que 1la cromatografia
en capa fina 1indicéd la ausencia de materia prima (Zhr.). Se
neutralizé el acido con NaOH sélido y unas gotas de agua. Se extrajo

con éter y se lavé 2 veces con agua, se secd con NalSU‘ anh., se
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evapord el disolvente obteniéndose 0.3808 g. (80.85 - 4 de
rendimiento) de producto.
IR (cﬁd) 1130-1030 (CoC), 640,580 (C-Br).

RMP & (ppm) 4.55 (s,H), OCHO 3 3.75  (t,2H), CH _Brj 3.4 (t,4H)

H ,COCHOCH _; 2.6 (sefial comleja, 12H).

Formacién de la sal de fosfonio del
S-tetrahidropiranil-oxi-bromopentano.

En un matraz bola de 25 ml. con agitacién, provisto de un
refrigerante y trampa de humedad, se disolvieron ©0.274 g. de
S~tetrahidropiranil-oxi-bromopentano 2% (0.001096 moles) de
trifenilfosfina en 5 ml. de benceno seco, se pusieron por 45 horas a
reflujo, obteniéndose un sélido color café.

IR (cm ™ 1130-1110 (coc), 735,690 (C-F).

RMF & (ppm} 7.5 {(banda ancha, 15 H), Ar-H ; 3.5 (m,2H), CH zDH; 3.35

(2H), CH F; 1.85-1.3 (m,6H) CH CH CH .

Sintesis de acetato de y-bromopropilo.

En un matraz bola de 3 bocas con agitacién, provisto de un
refrigerante, embudo de adicidén y trampa de humedad y termémetro, se
pusieron 5 g. (0.065 moles) de 1,3-propanodiol, se 1le agregaron
lentamente 9.96 g. {0.081 wmoles) de bromuro de acetilo, recien
destilado, después de la adicidén se dejd la mezcla 20 hr. a 0°C.

después de este tiempo la mezcla se puso 1 hr a reflujo, se destild

el producto, obteniéndose 6.00Z1 g. (54.4% ¥ de rendimiento) de
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producto de_punto de ebullicidn 43-45°C/ 25 mmHg.

IR (cm ') 735 (C=0), 1230 (C-Er), 630,600 (C-Er).

RMF & (ppm) 4.15 (t,2H), COOCH 2} 3.35 (t,2H), CH 'Br; 2.25 (q,2H),
CH,CH CH; 2.0 (s,3H), CH _.

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

a.— En un matraz bola de 25 ml. con agitacién, provisto de un
refrigerante y trampa CaClz 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 lavé varias veces con dioxano, se secd al
vacio obteniéndose asi 0.5105 g. (B83.06 % de rendimiento) de sal de
punto de fusién de 158-160°C.

IR (cm™) 1740 (C=0), 1240 (C-0), 1110 (P-Ph), 740,720 (C-F).

RMP & (ppm) 7.8 (s,15H), Ar—H ; 4.45 (t,2H), CH COO ; 3.9 (sefal
compleja,2H), CH :P s 2.0 (s,5H) CH s’ CH 2"
b.— En un matraz bola de 25 wml. e€on agitacién, 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 pusoc. por 37
horas a reflujo precipitando una sal de color blanco, la cual se lavé
con benceno para eliminar la trifenilfosfina, la sal se secd al vacio

obteniéndose 0.7205 g. (77.68 %Z de rendimiento) de sal de punto de

fusidn 183-186°C.

S50



IR (cm™) 1730 (c=00), 1600 (Ar-c-C), 1240 (C-0), 1110 (F-Fh),
740,720 (C-P).

RMP & (ppm) 7.7 (s,15H), ArH ; 4.3(t,2H) CH zCCID 3 3.9 (sefal
compleja,2H), CH aP; 2.0 (s,5H), CH o’ CH 5
Sintesis de Z-nonen—-1-ol (30).

En un matraz bola de 3 bocas de 250 ml., provisto de un refrigerante,
termémetro y tapén de hule. Se pusieron 11.41 g. (0.030 moles) de
3-hidroxipropilfosfonio en 100 ml. de THF seco Yy 46.31ml. (0.60 moles)
de butillitio 1.3 M, se calentaron bajo atmosfera de N; por dos
horas, formandose asi el iluro de fosféro de color rojo intenso. El
iluro se enfrié a -78°C y se le agregaron lentamente 3.612 g. (0.0361
moles) de hexanal recien destilado, después de la adicién 1la mezcla
se deid toda la noche con agitacidédn a temperatura ambiente. La mezcla
se virtid en agua y la capa de THF se separd, la fase acuosa se
extrajo tres veces con éter, se mezclaron la fase eterea y la de THF,
y se lavaron sucesivamente con soluciones al 10 % de HCl y NaHBO’ Y
agua, se secd con NaSD. anh., se evapord el disolvente, se enfrid 1la
mezcla en bafio de hielo, se le agreqd hexano para precipitar el éxido
de trifenilfosfina, se filtré el 6xido y se destiléd el producto a
presién reducida, obteniéndose 1.629 g. (38.09 4L de rendimiento) de
producto de punto de ebullicién 80-90°C/20 mm Hg. FPara obtener un
producto de alta pureza, se hizo una filtracién en silica gel
utilizando hexano como eluyente y asi se obtuvo 1.6103 grambs de

producto puro. La estereoquimica del producto se ha descrito que es
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predominantemente cts, en este caso se obtuvd por anilisis de
cromatografia de gases 82 % del producto cis y 1B % de producto
trans.

IR (cm™™) 3330 (OH), 3030 (H-C=), 1460 (C-C), 1050 (C-0).

RMP & (ppm) 5.5 (m,2H), CH= CH 3 3.6 (t,2H), I-I(.JCI;Iz 3 2.25 (q,2H),
HOCH CH 3 2,6 (s,H), OH ; 2.0 (q, 2H), CH _CH=CH;1.3 (m,6H),, CH,

CH 2} 0.9 (t,3H), CH 5



CONCLUSIONES.

- Los haloalcoholes de 3 y 4 Atomos de carbono se desproteaen por
tratamiento con trifenilfosfina., por lo que no pueden usarse para la

obtenci6n de alcoholes olefinicos protegidos por reaccién de Wittig.

- Al tratar los wcloro y bromo halopentanoles protegidos durante
largos tiempos de reaccidn con trifenilfosfina en benceno Yy
acetonitrilo, se recupera una gran parte de materia prima. Sin embarao
esta& descrita la formacién de la sal del yodopentanol protegido, 1lo
que quiere decir que estos alcoholes no tienen la conformacién

adecuada para la interaccién de P (V) con el oxiageno del cetal.

= Los resultados del trabajo sugieren la interaccién del orbital
apical vacio del fésforo con el oxigeno del cetal de 1la proteccién,
para formar un anillo de S5 &6 é miembros, lo que facilita 1a
de5prntecciﬂnlde alcoholes de 3 6 4 Atomos de carbono proteagidos con

DHP.

- Los ésteres (formiato y acetato) del 3-bromopropilo resisten el
tratamiento con trifenilfosfina y producen la sal de fostonio del
éster correspondiente. Estos ésteres no se pueden emplear en la

obtencién de alcoholes olefinicos por reaccién de Wittig, va que los



ésteres reaccionan con iluros de fésforo.

- Se obtuvo el Z-3F-nonen-1-ol usando el fosfbrano del
3-hidroxipropiltrifenilfosfonio con hexanal obteniéndose una relacién
cis—trans de 82:18. El rendimiento de la reaccidn es bajo, por lo que
para produccién industrial se recomienda estudiar otras’

posibilidades.
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