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INTRODUCCION. 

Los compuestos arom~ticos polimetoxilados tienen interés de­

bido a que muchos productos naturales pertenecen a este tipo de 

sustancias y, ademas, la síntesis de varioa de ellos plantea difi 

cultadea especiales. En particular, los derivados bencénicos que 

contienen dos o tres grupos metc~il~ en posiciones orto y para a 

otro grupo funcional, presentan propi~dades qu!micas muy diferen .. 

tes a las de otros compuestos con distinto patr6n de sustituci6n 

a con un salo metoxilo. La qu!mica de los compuestos polimetoxilA 

dos plantea no solo problemas de condiciones experimental~s, ta­

le• como aarcadas diferencias en aolubilidad, velocidad y temper~ 

tura de raacci6n, aino que, los afectos de resonancia. as! como 

los est,ricas, no s6lo varían le energía de activaci6n de las rea~ 

cionea, los potenciales de oxido-reducci6n y la reactividad en g~ 

neral. sino que impiden qu~ se lleven e cabo reacciones que se e­

fectuan normalmente en derivados metoxilados mis sencillos. As!, 

al invalidarse el uso de roo~ciones 6tiles en s!ntesis crgánica. 

se dificulta notablemente !e p~eparaci6n de compuestos polimetaxt 

lado& aaa complejos. 

Er. aatudios recientes sabre aril-alquil-cetonas, se ha encon 

trado que cuando el grupo arilo es el 2,4,5-trimetoxifenilo, ocu­

rren dasviaciones mecan!aticas inesperadas, o bien, se altera no-
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tablemente la reaetividad de los compuestos~ 

En el presente trab•jo sa describe la preparación y espectro~ 

cop!a de derivados del 2,4,5-t:rimetaxifenil-glioxaL 



DlSCUSION TEORICA. 

Se ha inform•do1 acerca de la escasa raectividad de la d.«-

-dicloro-2,4,5-trim.etoxi-acstcfenona, I, ya que se obtuvieron re­

sultados negativos cuando se intant6 desplazar los átomos de clo­

ro con etiSxido de sodio con el f"in de obtener el acetal diet:!lico 

II. Tampoco se pudo preparar eate compuesto mediante una reacción 

de Hoesch entre l,2,4-trimetoxibe~ceno y diatoxi-acetonitrilo1 , 

ya que ocurre una reacci6n de Hcesch an6mala, obteni~ndose 2,4t5, 

2',4',5',2",4",S"-nonametoxitrifenil-~etano, 111. 

Por lo anterior se consider6 de interas la prep4raci6n del 

2.4,.5-trimeto.xifenil-glioxal, IV, de su acatal dietilica, II. y .9, 

tros deriv•doa del-cetc-aldehido. 

Una ruta sintética que se ensay6 para la obtenci6n del feni~ 

glioxal antes mencionado, fué la hidr6lisis ácida del bromo-ceto-

~éGter V.. Este se obtuvo por bromaci6n, en cloroformo hirviente, 

de la acetoxi-cetona VI. descrita con anterioridad2• Compárase3• 

la tX-acetoxi-~- bxomo-2,4.5-trimetoxi-acetofen~na; V, pre­

senta en su espectro infrarrojo bandas de carbonilo en 1770 (~s­

ter) y on 1665 (cetcna) (en la cetona sin bromar se observan ban­

das en l75B y 1675}. En au espectro de RMP s¡:¡ observan las siguie.!l 

tes saNales sencill•s: an 2.16 (C~3co). 3.86 y 3.96 (uno y dos m~ 

taxilos respectivamente), en 6.50 y 7.47 (hidr6genos arom6ticos 

aislados) y en 7.83 (•atino bromado). 
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La hidr6lisia del acetoxi-bromo compuesto geminel, V, se ll~ 

v6 a cabo empleando una mezcla de tetrahidrofurano-6cido sulfóri­

co diluido. Se obtuvo el 2,4,5-trimetoxifenil-glioxal con bajo 

rendimiento debido a la forrnacidn del hidrato de glioxal corres­

pondiente (vide infral. el cual es muy soluble en agua y dif!eil 

ds manejar porque se descompone. Siendo que esta ruta es larga dJ!! 

bido a que la acetoxi-cetona Vl se obtiene a partir del compuesto 

clorado VII, y ~ste se prepara mediante una reacci6n de Hoesch a 

partir de trimetoxibenceno y clorcacetonitrilo, se ensay6 una vía 

més directa para obtener al 2,4,5-trimetoxifenil-glioxal. 

Se ha descrito 4 la obtención del acetal dimetílico del fenil 

glioxal por tratamiento de la UJ-metoxi-acetofenona con trinitrato 

de talio en metanol-ácido percl6rico. Aún cuando en este laboratg 

ria as ha empleado el TTN. el hecho de ser un reactivo veneno$o, 

higrosc6pico, caro y poco accesible, hizo pensar en otra alterna­

tiva sint~tic•, no obstante de haberse descrito recientemente la 

pr!!:paración de la O(, 2, 4., 5-tetrametoxi-acetof'enona5• 

Se ensay6 el m~todc de oxid•ci6n de Riley, ee decir, el e~­

pleo de bióxido da selenio, a pesar de la espacial purificación 

que de req~~ere para eliminar el selenio rormado durante la reac-

ci6n. La 2,4.,S-trimetoxi-acetofenona requerida, VIII, se puede pr~ 

parar mediante r•accidn de Friedal y Crafte empleando l,2,4-trim~ 

toxibenceno, eloruro de acatilo y A1Cl3 como catalizador2 • 6 ~ o m~ 

jor, Mediante condensaci6n del trimetoxibancana con 6cido acático 

en presencia de 6cida polifoaf6rico, siguiendo una t6cnica aimi-
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lar a la descrita recientemente para la preparación de las cato~ 

nas hom6lo9as con 3 a 6 6tomoo de c3rbono en la caden~1• La metil 

-cetana VIII se oxid6 con H25e0 3 , empleando dioxen~\ l!omo disolve!! 

te. CompSrese8 (oxidación de la 2.4-dibenciloxi-5-metoxi-acetofs· 

nona). El trimetoxifenil-glioxal obtenido, !V, absorbe en el in-

frarrojo (KSr) en 1727 {aldehido del grupo glioxilo) y ~n 1640 

(carbonilo cet6nico). En sol~ci6n clórofdrmica las bandas se loe~ 

-1 lizan en 1729 y 1661 cm • En su espectro de RMP ae observan se~~ 

les sencillas en 3.85 (dos OCH3 }, 3.94 (un OCH 3). 6.51 y 7.31 {Hs 

arom,ticos) y 9.75 (H del grupo farjilo). Es de hacer notar que 

para obtener un. rendimiento alto nn debe emples~se agua pera el 

aisla~iento del compuesto, ya que se forma ei hidrat~ de1 g1ioxal~ 

IX, el cual es muy soluble en agua y difícilmente recuperable. En 

un experimento, el-hidrato se aisl6 por evaporaci~n lenta de su 

soluci6n acuosa. En su espectro infrarrojo se observa una banda 

de OH en 3560 y un• banda de carbonilo cet6ni~o en 1642 cm-1 ~ 5e 

determinó su espectro de RMN, en cn3an y en DMSO (d6 ), en l.os 

cuales es m&s soluble. En eJ primer ceso se observa que hay fer-

maci6n parciol de hemiacetal~ X, ya qua aparecen dos seMales co-

rrespcndionten a metinoo sn 5.57 y 5.91. Esto se confirma al ob-

servar dos oeAalas simples para los hidr69eno~ orto al carbonilo 

de cada cadena, en 7-J6 y 7.40. Loa hidr69enon arcm&ticos en me-

ta, tanto dal hidrato como del hemiacetal originan una sola se~sl 

en 6.66. Se observan aeftales da ~etoxilos en 3.75 y J.90 con in-
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taneidades relativas de dos y cuatro. respectivamente. Por el con 

trario, cuando el espectro se determin6 en DMSO-d6 , se observa 

que el hidrato se deshidrata parcialmente, ya que en el espectro 

aparecen, adem~s. las seftales correspondientes al 2,4,5-trimetgx! 

fenil-glioxal. La seftal del metino existente sn el hidrata se lo-

caliza en S.77; en 3.38 sa observa un• senal ancha (OH) la cual 

desaparece al agregar n2o. En la zona de protones aromáticos se 

observan cuatro seMales simples: en 6.74 y 7.26 (Hs del hidrate) 

y en 6.64 y 7.21 (Hs del glioxal). Las asignaciones anteriores se 

hicieron en base a que, al agregar n2o, las se~ales en 6.84 ~ 

7.21, as! como la de 9.80 {H aldeh!dico}, bajan mucho de intenai~ 

dad debido al desplazamiento del equi1i.brio hacia la fo~maci6n de 

m~s hidrato. 

Finalmente, os de hacer notar que el 2,4,5-trimetoxifenil-

-glioxal y la 2,4,5-trimetoxi-acetofenona de partidar forman una 

Mezcla eut6ctica que funde a llB-119º. ya que en su espectro de 

RMN aa observan, adem&s de las se~ales del glioxal, las caracte-

r!sticas de la metil-cetona. 

El ecetal diat!lico del 2.4,5-trimetoxifenil-glioxal, II, se 

obtuv9 por reecci6n del glioxal con etanol absoluto en presencia 

de Ac. sulf~rico concentrado. En su espectro infrarrojo se obser-
-1 . 

vn ~ólo una banda de c•rbonilo, sn 1676 cm • En su espectro de 

fiPrf'C, en CDC1 3, los metilos dan lugar a un triplete en l.23, los 

Jlll!ttilenos originan un cuadruplete iigeraments deadobladc. con ce~ 
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tra en J.66. la cual indica el diferente entorno que tienen estas 

grupos. L• acnal del metino aparece en S~S7, en tanto qua los Ha 

aromitic9s producen senales sencillas en 6.46 y 7.36 y en la zona 

de los aetoxiloa se observan tras seftalea intensas (en J.as. 3.91 

y 3.93). 

Se estudi6 l• preparación del 6cido 2,4,5-trimetoxifenil-

-glioxílico, XI, producto de oxidaci6n del 2,4,5-trimetoxifenil-

-glioxal. Se ha descrito9 la obtenci6n, con bajo rendimiento, del 

ceto-6cido XI por oxidaci6n de la metil~cetona VIII, empleando 

permangenata de potasio. Debido a lo breve da les indicaciones e~ 

perimentales no fue posible obtener los resultados que se descri-

ben. En otro experimento se siguieron las co~diciones descritas 

para la obtenci6n del 6cido 4.J,4-trímetoxiben2oil-f6rmico10 (en 

esta t~cnica se ftmplea carbonato de potasio adem6s del permangana 

to pctisico). €n nuestro caso, no se obtuvieron resultados satis-

factorios. Tampoco se tuvo ~xito al emplear KMn0 4 en piridina, m! 

todo descrito para obtener otros leidos aril-glioxílicos11• 

Por otra parte, no se consideró pr~ctica la obtenci6n del 6-

cido 2,4.S•trimetoxi~enil-glioxilico por oxidación de1 trimetoxi-

fenil-glioxal, ya que el 2,4,5-trimetoxifenil-glicxilato de etilo, 

Xll~ puede obtenerse satisfactoriamente, en un solo paso, por rea~ 

ci6n de Hoeach entra 1,2,4-trimetoxibenceno y cianoformiato de e­

tilo12. La hidr6liais del &ster gliox!lico e~p~eendo Na2co3 en m~ 

t•nol acuoso conduce al ceto-icido des~ado13 • Sa han descrito tam 
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bien condiciones experimentales menos adecuadas14• En el infrarrg 

jo, el ceto-6cido XI presenta bandas de absorci6n en 3245 (OH}, 

1747 (carbonilo del carboxilo) y 1650 (carbonilo cet6nicc). En 

RHN, en DMSO, los Ha aromáticos se localizan en 6.a~ y l.~4 y las 

metcxilos originan las ªª"ªles acostumbradas. 

Cuando el 2,4,5-trimetoxifenil-glioxal se trat6 con soluci6n 

de hidr6xido de sodio al S~ y despu~s se acidul6 y concentró en 

un ~vaporadcr rotatorio, se aisl6 un s61ido cristalina, con punto 

de fusión 166-167° que, por sus datos espectrosc6picos menciona-

dos a continuación, se identificó como 6cido bis-(2,4,5-trimetox! 

fenii)-acéticc~ XIII. En efecto, su espectro IR muestra une banda 

de carbonilc en 1716, en tanto qua en sa espectro de RM~, en CDCl3 ! 

se observen seMales sencillas en 3.70, J.78 y ~.66 (dos metoxilos 

e/u), 5.47 (metino) y 6.53 y 6.66 (protones aromáticos 2 H e/u). 

Co•o pueda verse, le reacci6n es bastante compleja, ya que no pa-

ra •~ la form•~i6n del icido 2,4,5-trimetoxi-mandélico, XIV. El 

curso probable de 1a reacci6n (asqua~as I y 11) es que el 6cido 

trisetoxi-mend6lico origine, en medio icidc1 2,4,5-trimatoxi-ban-

zaldehido, siguiendo la conocida secuencia de losoc-hidroxi6cidos, 

15 perdiendo agua y ~on6xido de carbono. V6aae • Se aabe, ademAs, 

que al 2,4,5-trimetoxi-benza1dehido puad.e p•aar, eñ medio 6cido, 

a l,2,4-trimetoxibanceno, mediant• protonaci6n del anille y pér-

16 dida del grupo ~ormilo • Por otra p•rt•. •1 'cido 2.4.5-trimeto-

xi-••nd6lico puede originar el ion carbonio bencílico, el cual al 
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co•binarse con un• mol!cula de l.2.4-trimetoxibenceno, forma el j 

cido bis-(2,4,5-trimetaxifenil)-•c&tico. 

Este compuesta hab!a sido prepdrado siguiendo una ruta sintj 

5 tics totalmente diferente • 

Ea de hacer notar que tanto la daqradaci6n del ~-hidroxiáci-

do como la reacci6n da arilaci6n. ocurren, en 9Ste caso, en medio 

aeuosor siendo lo usual qua se lleven • cabo en condiciones anhi-

dras. empleando .Se. sulfGrico conc., oleum o &c. polifosf6rico. 

La 2,2-bis-(2,4,5-trimetoxifenil)-acetamida. XV, la cual por 

hidrdlisis alcalina da el ac. bis-trimetoxifenil-ac~tico, hab!a 

aido preparado por condenaaci6n de l,2.4-trimetoxibenceno y dietg 

xi-acetamida, empleando §ter anhidro y ZnCl2 , es decir, en candi~ 

cienes de una reacci6n de Hoecchs. En el presente estudio se em-

p1e6 6c. polifos~6ricc en sustituci6n del éter y el cloruro de 

zinc. observando un incremento relativo del 50~ en el rendimiento 

de reacción. 

Del 2,4,5-trimetoxifenil-glioxal se prepar6 su mono-p-tolil-

hidrazona, XVI. as! como el compuesto de reacci6n con cianacethi-

dracida, XVII~ Estos compuestos tienen el interés de poder servir 

de intermediarios pa~a la s!ntesis de heterociclos, ya que hay u-
. 

na cc~unicaci6n en la que se ha descrito la preparaci6n de pirid~ 

%inonaa e111pleando •ste tipo de eompuesto:;17 ., El cornpuesto XVI áe 

obtuvo da m•ne~~ ~electiva. es decir, sin formación de la osazona 

cor~a•pondienta. E~to se ccmprob6 por su p~so molecular (M+32B) 

y pcr sus datos •spectrasc6picos. En el infrarrojo presenta ban-

- 12 -



das de poca intensidad en 1617 (CO quelatadc) y 1580 (C:N). Comp~ 

lB rese • En RMP, en c6n6 , se observan lineas sencillas en 2.06 (m~ 

tilo), 3.24, 3.32 y J.47 (un metcxilo e/u), en 6.0J y 7.64 (H-3 y 

H-6 del anill.o del trimetcxifenilo), y en 8.16 (metino del grupo 

i1rdno ). El sistema AA' .BB' origina dobl.etes. (J= B. 5 Hz) en 6. 91 y 

1. 24. 

La cianacethidracida requerida para obtener el compuesto 

XVII, •• prepar6 por hi~razin6lisis del cianoacetato de etilo. Se 

ensayaron tanto los métodos generales pare preparar hidracidas19 • 

20 calltO el descrito en particule:: para la cianacethidracida2
l.. De 

las mitades generales,. el primero, en el que no se emple6 alcohol, 

result6 por completo inadecuado. El segurrdo di6 un rendimiento un 

poco mayor que el descrito para la preparación da la cianacethi-

dracida. El espectro in~rarrojo de este compuesto no se comenta 

ya que ha sido objeto de un antílisis datallado22• 

El 2.4.5-trimetoxifenil-glioxal reaccionó con la cianacethi-

dr•cida 7 er. etonal •baaiuto, •in requerir catalizador alguno. El 

coinpueato XVII presenta bandas inf:rarroj as en 2255 ( C~~) • l 700 

(banda do ••ida I) y 1642 (CO cst6nico). Su espectro dt2 RMP, en 

DMSO-d6• praaenta las siguiente• aai'Sales simples: 3.13. 3. 87 y 

3.90 (un OCH~ e/u). 4.05 (•etileno), 6.75 y 7~16 (Hs del trimeto­
..l 

~ifanilo), 8.14 (Metino del grupo iaino) y 12~!6 (NH) la cual da~ 

•perece al agregar D2o. Esta mol!culo, por tendr seis grupos fun­

cionales, s• daacompana ~'cil••nte tanto en medio acido como b6ai 
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co. Por la anterior. f•ll•ron varios intentos de ciclizaci6n em­

p.leando diferentes cetali;zsdo:res. Es de hacer notar, ademAs, la 

insolubilidad del compuc:to en loa disolventes orgánicos usuales, 

sobre todo • temperatura ambiente, lo cual impide realizer exper! 

Mantos a baja temperatura. Tambi~n hay que tener en cuenta la ge~ 

metr!a que tenga 1.d grupo iiaino. ya que se pueden formar dos is6-

•araslJ los compuestos Xllll-• y XVII-b. En al primer caso la geom~ 

tr!a existente impide le ciclización; en el segundo §sta 'ªª JíDSi­

ble, estando el grupo arilo casi. perpendicular al plano y el cia­

no fuera de áste. Na obstantelJ la mol§cula XVII-b tiene mucho ma­

yor impedi•anto eat,rico que el isómero "ª"• por lo cual es de eJ! 

perar qua se forma 6ste, lo que contribuye a explicar que la mal! 

cula na se ciclica. 

finalmente, ·sa llevó a cabo la arilaci6n del 2.4,5-trimetoxi 

f'enil-glioxal con 1.2,4-trimetoxibenceno, empleando 6cido polifo.! 

f6rico co~o catalizador. Se obtuvo. con buen rendimiento1 la l,2,2-

-tris-(2,4,5-trimetox.ifeni.l}-tttanona, XVIII. Esta cetona, 

1663, presenta en su espectro de resonancia picos intenses (nueve 

metoxilos) en 3.66. 3.70, 3.BO, J,83 y 3eBS, con integr~ciones r~ 

lativas de 2,J,l,2 y l. El grupo metino da lug~r a un aingulste 

an 6.37 (en el 2,2•,2~,4,4',4",5•5',5"-non•metoxi-trifenilmetano, 

111, le ~anal del metino •e localiza en 6.22). Los hidr6genos del 

anillo unido •l carbonilo originan saftales en 6.47 (H-3) y 7.42 

(H-6), en tanto qu• lgs hidr6genos da los anillosunidoa al grupo 
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aetino producen aenales en 6.52 y 6.56 (2 H e/u). 

La química de esta cetcna será objeto de un estudio posterio~ 
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ESQUEMA 11 
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PARTE EXPERIMENTAL. 

Loa eap,ctros IR se determinaron en un espactrofot6metro Pe~ 

kin-Elmer 599-B, en pastilla de KBr. Los espectros de RMP fueron 

determinados en coc13• en c6o6 o en DMSO-d6, sagOn se indique, en 

un espectr6~etro Varían fM-390, utilizando TMS como referencia in 

terna. Los espectros de •asas fueron determinados en el Instituto 

de Qu!mica, UNAMr en un aparato Hewlett Packard 5985-B. 

«-Acetox:i-2,4,5-trimetoxi-acetofénon.a, Vt,- Se prepar.S si­

auiendo el m6todc descrito 2• V 6 (KBr) l75B (l!ster) y 1675 (cet_q 
Jll X 

na}. RMP C&l. &n'CDC13 , 2.19 (CH 3COO} y S.16 {COCH20). 

o<-Acetoxi-o<-brcmo-2,4,5-trimetoxi-acetcf'anona, V.- En un 111a-

Magn6tico, se coloc6 l g de la a~etoxi-ac~tofenona VI disuelta eri 

4 ml de clorofcrmo y se calentó a reflujo. A la sclw:::i6n hirvien-

te se le agregaren l.22 r.:l de una solución preparada a partir de 

D.96 1111 de E:Jrorno an 5 ml de eloroforr::io, agregada gota a gota du-

rante 3 •in. Se continu6 el reflujo durante 10 min •• observando la 

decoloraci6n dal bromo y evolución de H8r. La mezcla de reacción 

sa evapor6 • .sequedad an atm6:.fera de nitrógeno (Rotavapar, temp.,! 
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ratura del ba~Q 40°), formándose un s6lido amarillo verdoso. Se~ 

greg6 metano!, se rompierón los grumos con una varilla y se fil-

tr6 en atm6sfera de nitr6geno. Se obtuvieron 710 mg de cristales 

amarillas con pf 128-129°. V ~ (KBr) 1770 (&ster) y 1665 (ceto-
~~x . 

na). RMP <&>, en CDC1
3

, 7.83 (metino bromado). PM cale. para 

c
13

H
15

o6sr, 347. Encontrado: M1+ 346, M2~ 346; miz 195 (Ar-co+, 

100~). 

2.4,5-Trimetoxifenil-glioxal, IV: 

a} Por hidr6lisis ácida del brorno-ceto-6ster, V.- Una mezcla 

de 400 rn.g de oc-acetoxi-6'-bromo-2,4,5-trimetoxi-acetofenonalr 2 ml 

de tetrahidrofurano y 2.5 ml de ác. eulTGrieo al 10~ se calentó a 

reflujo durante 50 min. Se enfrió en hielo-agua, sin observar criJ 

talizaci6n. Se neutralizó con Na2co 3 , seper,ndose dos capas~ Se ~ 

vepar6 en ~otavepor para eliminar el THf y se agreg6 un paco de 

trimetoxifenil-glioxal para inducir la cristalizaci6n. Se formó 

un sólido amarillo (230 mg) con pf 128-133°. El s6lido se lavó 

con agua helada, disalvi6ndose en parte (se forma el hidrato del 

glioxal, so1ubleJ. El residuo se recristaliz6 de benceno-hexano, 

obteniendo 40 mg de crist•les gruesos, amarillos, con pf 133-134º. 

De las aguas madres, tanto da la reacci6n coMo de lavado, no se 

logr6 aislar producto adicional. 

b) Por o~idaci6n da la 2,4,5-tri•etoxi-aeetofenona.- En un 

•atrez r~dondo de 2§0 al se colocaron 2.74 g de Sea2 y 0.46 ml de 
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agua (equivalente a J.2 g de H2Se03 ) y se disolvieron en 160 ml 

de dioxeno, calent•ndo a 45° y con agitaci6n magn~tica~ Se agreg~ 

ran 4 g de 2,4,5-tril'lletoxi-acetofenona y se ref'luj6, continuando 

la agitaci6n, durante 24 h. Se enfri6, se filtr6 el. Se metalice 

(gris oscuro} y el filtrado se concentró al vac!o en un evapora-

dar rotatorio, quedando un s6lido aceitoso de color ocrs-verdoso. 

Se disolvi6 en benceno y se hirvió, coagulando pérte del Se en s~ 

luci6n. Se filtró (polvo rojo) y concentr6. Al enfriar se obtuvi~ 

o ron cristales prismáticos de color o~re-verdoso, pf 127-131 • En 

ocasiones es necesario dejar varios días en el refrigerador. Se 

recristaliz6 de benceno (coagul6 mas Se, el cual se filtró), obt~ 

niendo 4.2 g de prismas color ocrs, con pf 131-133°. Con el fin 

de elirnin•r el selenio, se to•aron 1.7 g del glioxal, se disclvi~ 

ron en 10 ml ds acetona y ae pasaron • trav~s de una columna de 

cromatografía (KIMAX 17600; 11 x 300 mm} empacada con 9 g de gel 

de s!lice 60 (Merck 7¡33) y se eluy6 con acetona {70 ml}. El sel~ 

nio coloidal, de color rejo. queda en la pa~te superior de la co-

lumna. Se evapor6 casi a sequedad en Rotavapor y se cristaliz6 de 

benceno-hexano. Se obtuvieron 1.6 g de cristalss amaril¡oo con i-

gual punto de fusián. La ~uestra analítica funde a 134-135°. Vmáx 

(KBr) 1727 (aldehido del grupo 9lioxilo) y 1640 (cerbonilo cetóni 

co) .. RMP (!°), en CDCl3 • 9 .. 75 (H del grupo formilc). PM C'alc. para 

c11H
12

o5 , 224. Encontrado, M+ 224; n/z 195 (Ar-CO+, 100~). 
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Hidrato da 2,4,5-trimetoxifenil-glioxal, IX.- En un ~•traz 

redondo de l litro, se colocaron 6.85 g de Se02 y l.15 ml de egua 

(equivalente a B g de H2Se0 3 ). Se agreg•ron 400 ml de dioxano y 

10 g de 2,4,S-trimetoxi-•cetofenona y se calent6 a reflujo en. un 

baMo d• silic6n (temp. del ba"o 122°) durante 24 h. Se concentr6 

en Rotavapor y se enfri6r sin ob3crvar cristal~zaci&n. Se diluy6 

con •gua y se agr~g6 bicarbonato de sodio hasta pH 6. Se extrajo 

con benceno (250 ml) y se concentr6 en Rotavapor, obteniendo 1.5 

g con pf lll-119°. Se recristaliz6 de bencenc-hexano obteniendo 1 

g de cristales amarillos con pf 116-119° (mezcla eutéctica del 

trimetoxifenil-glioxal y de la acetofenona original). 

La fracci6n acuosa cristalizó por reposo, obteniendo 5 g de 

un s6lido blanco-rosáceo, el cual al calentarlo pasa a aMarillo y 

funde a 135° (glioxal IV). El s6lidc blanco se caracteriz6 por e~ 

pectroscopía como el hidrato IX: vm6x 3560 (OH) y 1642 (CO cet6ni 

co). RMP (Í), en DMSO, 5.77 (metino)c 

Acetal diat!lico del 2,~,5-trimetoxifenil-glioxal, II.- 250 

•g del 2,4,5-tri•etoxi~enil-glioxal, 3 ml de etanol absoluto y 

O.OS •l de H2so4 concentrado se calentaron a reflujo durante 2 h. 

Se neutr•liz6 con Na2co3 al 5~ y se concentr6 en Rotav~por. Sa o~ 

tuvieron 260 •g de •icrocri8talaa con pf 77.5-7a.s0
• ~ 

6 
(KBr) 

. m X 

1676 (CO}. RMP C&), CDC13, 5.57 (Matino). PM cale. para c
15

H
22

o
6

, 

298. Encontrado, M+ 298; •/z 195, Ar-co+, 56 ~; •/z 103• 
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{C
2

tt
5
o)

2
cH+, 100~1 ~/z 7S, HO-CH-OC2H5+, 65~ y m/z 411 HC(OH) 2T, 

23 
83~. Coap6reae • 

Acida 2,4.5-trimatoxifenil-glioxílico, XI.- Se obtuvo por hi 

dr6lisis del éster XII, empleando 

{KBr) 3245 {OH), 1747 (carboxilo) 

DMSO, 6.B2 y 7.24 (Hs arom). 

13 
Na2co3 en metanol. acuoso • 'V má.I( 

y 1650 (c&tona). RMP C(J, en 

Acido bia-(2,4 25-trimetoxifenil)-aeético, Xttl.- 250 mg de 

2,4,.5-trimeto.xif'enil-glicxa.l se agre9a.ron 11 poco a poco y agitando .. 

a 10 ml de saluci6n de hidr6xido de sodio al 5~, calentando hacia 

el final pera l• completa dicolución del glioxal. Se aciduló con 

HCl dil (1:4} sin observar precipitación. Se evaporó en Rotavapcr 

y aa enfri6 en ~gua helada, obteniendo 100 mg con pf 119-121°. Se 

diaolvi6 en benceno, ae filtr6 una pequeffa parte insoluble, y se 

cristaliz6 de benceno-hexano. Se obtuvieron 80 mg de microcrista­

les con pf 166-167°. No !!e ~bate ~l ptmtt:J de fusión al mezclarlo 

con una muestra de 6cido bis-(2.4.5-trimstoxifenil}-acático obte-

nido por 

RMP (!) • 

otra v!a 5~ ~ ~ {KBr) 1718, cnrboxilc asociado (d!mero} 24• m.x 

en CDC13• 5.47 (metino). 

2,2-Bis-(2.4,S-trimetoxifenil}-acetai:dda, XV.- (n un matraz 

Erlenmeyar da 125 ml •e colocaron 2 9 de dietoxi-acetamida y 4 ml 

de 1,2,4-t.rimetaxibanc:ano, calentando para disolver. Se enfri6 a 
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temp. ambiente y se agregaron 30 g de ácido polifosf6rico. Se agi 

t6, en condiciones anhidras, can una varilla de vidrio. La mezcla 

de reacción se calent6 espontáneamente y luego a 45° en bano de 

ailic6n. con agitaci6n manual, durante 2 h. La mezcla tomó color 

morado oscuro. Se enf'rili a tempera.tura ambiente y el lic. poli fes-

f6rico se hidroliz6 con 500 ml de agua helada. Se obtuvieron 4.8 

g de s6lido blanco-grisáceo. Por criatalizaci6n de etanol se obtM 

vieron 4 g de cristales blancos con pf 181-182.5°. De las aguas 

madrea se obtuvieron 0.4 g con pf 175-178°. ~ e (KBr) 3410 y mcax 

1690. RMP <Sl. en CDC1 3• S.37 {metino). PM cale. para c20H25o7 N~ 
391. Encontrado, M+ 391. 

Meno p-tolilhidrazona del 2,4.5-trimetoxifenil-glioxal~ XVI.­

Una mezcla de 224 mg de 2~4.5-trimetoxifenil-glioxal, 190 cg de 

clorhidrato de p-tolilhidrazina, 100 mg de acetato de sodio anh •• 

4 ml de etanol y 0.1 ml de ic. acético, se calentó a reflujo du-

rante 10 min. Se enfri6 a temp. ambiente y se filtró el cloruro 

da sodio fort1lado. El filtrado so concentró y se filtró el s6lido 

. formado. Al. c:dst•lizer de etanol se obtuvieron 165 mg de agujas 

amarillas~ muy finas. que funden a 117-120°. Después de un tiempo 

ae encontr6 que al p< es de 136-137°. En otro experimento se abt~ 

va el producto con pf 135-136°, directamente. \)máx (KBr) 1617 (CO 

quelatado) y 1580 (C~N). RMP {S), en c6n6 , 2.06 (CH 3 ) y 8.16 (me­

tino del g:i:upo imino). PM cale- p•:t• c18 H20oi•2 , 328. Encontrado, 
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M+ 328; miz 195. Ar-ca+, 66~. 

Ciano-acetilhidrazona del 2,4,5-trimetoxifenil-glioxal, XVII.-

A una solución de 224 mg de 2,4,5-trimetcxifenil-glioxal en 2.5 ml 

de etanol abs., se le agregaron 99 mg de cianacethidracida20
ª Al 

disolverse ésta se observó la formación de un sólido anaranjado, 

insoluble. Se calent6 a reflujo durante 15 min4 Se filtró y se o2 

tuvieron 280 mg de microcristales aciculares amarillos con pf 216 

-2.18 ° .(con descoé:1posici6n). V L ( KBr) 2255 { CN l. 1700 (amida} y m.x 

1642 (cetona). RMP (i). en DMSC, 4.05 (mstileno), 8.14 (metino 

del grupo imino) y 12.16 (NH). PM cale. para c14H15o5N3, JOS. En­

contrado, M+ 305, 46%; m/ z l.95, Ar-c:o+, 100~ .. 

l,2,2-Tris-f2,4,5-tri~etoxifenil)-etanona, XVIII.- En un ma-

traz Erlenmeyer de 25 m~ se colocaron 400 mg de 2,4.5-trimetoxif~ 

nil-glioxal, 0.53 ml de !,2,4-trimetoxibenceno y 3 g de ác. poli­

fosfórico. Se calentó en un baño de silir.:6n a 45° durante l~-!5 hv 

con ogitaci6n manual y en condiciones anhir::lras. La mezcla de rea_E 

ci6n tom6 color azul muy oscuro. Se enfrió y ne le fue agregando 

agua fría. obteniendo un s61ido blanco-grisáce~, que se filtr6. 

Por c~istali~aci6n de metano! sa obtuvieron 440 mg de cristales 

blancos con pf 161.5-162 .. sº. y .e: (KBr) 1663· {cetona). RMP (S°), 
l!lcaX 

en CDC1 3 , 6.J7 (m&tino). PM cale. para c29u34o10 ~ 542. Encontrado, 

Mi- 542; m/z 347 (Ar2-cH+. 100;¡»; miz 195 (Ar-co+, 43~~). 
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Se llev6 • cabo la bromaci6n de la at-acetoxi-2,4,5-trimeto­

xi-acetofenona. El 2,4,5-trimetoxifenil-glioxal se obtuvo, tanto 

por hidrólisis del brcma-ceto-éater anterior, como por cxidaci6n 

con bióxido de selenio de la 2,4,5-trimetoxi-acetofenona. Del fe­

nil-glioxal mencionado se aisl6 su hidrato y se preparó su acetal 

dietílicc. Se estudi6 la mejor manera de obtener el ácido 2,4,5-

-triinetoxifenil-gliox!lico. Al tratar el 2,4,5-trimetoxifenil-gli_q 

xal en medio b&sico y luego icido, en condiciones suaves, se for­

mó 6c. bis-(2,4,5-trimetoxifenil)-acético. Esto indica lo 14bil 

del intermediario, el 'cido 2,4,5-trimetoxi-mand&lico. Se mejor6 

la preparaci6n da la 2,2-bis-(2,4,5-trimetoxifenil)-aeetamida. Se 

preparó la mono p-tolilhidrazona del 2,4,5-trimetoxifenil-glioxal, 

as! como la ciano-acetilhidrazona del ~ismo, intermediarios para 

la. síntesis de hetarcciclos. Finalmente, la 1, 2 • 2-tris-( 2, 4 • 5-tri 

metoxifenil)-etanona se obtuvo por arilaci6n del 2,4,5-trimetoxi­

fanil-glioxal con dos moléculas de l,2,4-trimetoxibenceno. 
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