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"SINTESIS A NIVEL INDUSTRIAL DEL l,l-BISTIOMETIL-2-NITRO-ETENO" 

1 NTRODUCC ION. -

La síntesis a nivel industrial del 
-·. 

r:o une de los intermediarios esenciales en la síntesis a nivel. indusÚiaJ de lu Raniti 

di na \ ;¡_ (2-( ( 5( Dime ti lamí no )metil) furfuri l ) t io )et i l )-N1 ~me ti 1 ~2-ni tr6'-'i, 1-dtcnodi a:"inJ) , .. - . . . . .. 

(fig.2)' es de gran importancia debido al progresivo aumento el\ e(~Clhsumo de este ffr 
. . .. _--.- . 

maco a ~ivel mundial y específicamente ~n nuestropaís;>Sd10.en 1983 .Y 1984se ha r~-

gis trado un consumo de 6500 _ Kg~., calculándtse gue ¡; 1~isl1fa cantidad serf tonsu111ida en 
- -_,_;:_-~,_::_.~:L 

el presente año. ..•. ·~·/7:··· :·' 
;:·±:·f~i 
CH

3
-· S/. 

% 

\ 
/

N _._~-:2-; 

CH ··•·-3 
·:,· ,\""'" .: .).;:;,:::-·:··-

··· .·· ~··' .fig:2 .. 
En 1983 •. e 1 ~oGd~·{ :¿~~~Ü~d:;fdfr1::~e ~~~e rÚn1accifué de i;n~c)~{~i:f6~/cÍfra 

que fué di smi nu.i da a :~·~>3tii;'.é~ .. ·.iia4/ .. ' fn'_¿1: dl"~~~n~.e.·a ~9; ¡~e.Rt~Y.~f~~}i~i~t{zar e 1 .100:' 

del consumo nacionaT de Ra-núiCíúia~ [,¡;..: "' \; • ' ~:·i/· ', .. , ;/ <·•</ 

En conse~:~Zi:=~i{'J-aié':·~'.~:i·c:·s-d~ ~:::·er,no<n;a~uda· .del disu.~r-o 1~~- · tccno l ó-
_,_-._~..:-~ 

gico, fueron ya cerradas.lisJr:onterils a lu irn1;ortación ta11to del ffrn1aºco~Oilíi1 de los 
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~hora, la sintesis total de la Ranitidina en su pendltima etapa, es necesario 

contar con 2 intermediarios: El .2-(((5-0imetilamino)-metll-2furanil)metil)tio)etanoa­

mina ó OFTE (Nombres quimlco y •comerCiill mpectiva~ente;.(19';3) ;e1\,~~Bisti~metil-
_.- -~-

1. 385 Kgs. de cada ün~'cÍe los;c~~pJ~stos .~nt~ri~~es pa:a l'il ,produ7'e:;~~ d&,i~k9: 'de Ra-. 

nitidina, en base a ést~ •. Y~súma~dose un consum~ anual de:6so()'¡(~~;-\ci~'R}iliticÍ\'iia, -

. {,(.Bistiometi 1-2-ni tro-a tena .•tilmbi~n;a.~u:1nl~rit:O: ' ;.· 

,}"> ~/; 

CH) .¡~~'j:·;~:~Í•~'H,·,,····· 
CH

5 
. 

. · .-

Real izando una ~~elacióricde'co?tos en base aVprodud:o1 .se' determinó qu.ecada -

Kg. de 1 1, 1-B is t iomet i 1-2-~i tro-etenos~ imp~rfa a razón,de,4_~. Dls.,significando ~na 
sa 1 ida de di Vi Sas igua 1/~ 29Z,S00' Óís'/;~n~~l~~nt~ ~i~ncl~ est~ C~Íl·~ ida'd equiva 1 ente a -

.;:_"' :,_,, __ ;, . ,,·; ; ~ . -:' ,, 

5131,625,000.00 apr9xi!ll~dJ11lent~,}~~\~.~¡~'toma'r/en_é~~nta'.1il é4nsta~~(! de'va1Üaci6n de 
--.. -;.·:· 

::·::::. ::·::.::;t:~~~~~~¡~~f ~t~~~~~f~1}~~~~1~1·~~~~~~~J:~:~ 
gástricos' requiriendo: ~'ií \rata,mie,nfo' princi pa 1 á bas~.de ~~'t1rTsta1n~i~i'cos ;antagoni S-

tas de los r~c~pto;~;c:~~--·¿¿~~6~-;·;~~"j~r~~'ri1~idJ~~~:c~;~~-·. ,~¡{'~:, "'' é,'·.~.; •· -

~,~, :~;:-,~~- ,~~~=~L~:\~~J~;~(~~{~~-:.-:·~-~: ¿ __ ~ ~: =- - ·--~- - ._. ___ :~ 
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Ahora, la slntesis total de la Ranitidina en su penaltima etapa, es necesario 

contar con 2 intermediarios: El 2-( ( ( 5-Dimetil amino )-metil -2furanil )met il) tio )etanoa­

mi na ó DFTE (Nombres químico y .comercial respectivamente, fig; 3) y el l,l-Bistiometil-

2-ni tro-eteno ó Bis· (No~tir~s qu !mi có y comercial resp~ctiv~m~nte); ~eq~Úiéndose 
1.385 Kgs. de cada uno .cJ~ los compuesto~ allt;riiris.~ara')r ~~Jc1J~ci¿~_d!{l.'K~'. de Ra­

n 1 tid i na, en base a és t~; y es l:1miin~ri~~··IJ~2'~~'~;;~'J~ó•;,i~u~l ·tde'• G500_ K~s>dJ·é_Rfafti.d,i na, 
_;·_:¿·,-.--,,.;_.:,:: 

. ,' ·.·;:,··:·-..; 
,·,_"·e:;: 

-¡., 

:._¡··'i_,•• 

Real i za~cJ~- ~h"a~~~Í~~j'Ó~'d~-~cÍ~tot~~b~¡;-yaf:¡jf~cl~to:'~~";d~t~rfilino qU,e ca a a·-:;-
Kg. de 1 l, 1-Bi s t iometi l-2~nÍ fro~et~~'o ~e i~porta a ~~ión de,45\.Dl s.,. signi fkando ·una 

':':;.";'_·-, 

sal ida de divisas igual á 292;500 oís:ianüa\mente::5¡;;nc!o esta';caríÚCÍad equivalente a -

s 131,625. 000 ·ºº aproxi~ada~erit~:;:·,é~'t'ci ~i~t~~a~;~rÍ)¿~~nti:1ilccJnstarit~deva lÚaci ón de 

nuestra monéda frente·.····~,-_ 'J~)!'f~tiifü~~1:~~:!.~;~~.!~L~~~-~~.ta~i~!'~~~~'.~1!~J~~~{i,?:f ~6b::~o.·.• d~ •. é~ 
ta droga en nuestro pafs,· ya_ qué~di<ir.iamente·.sé registran 111as:perso11as.é()n problemas -

· ·. ·-..;·":::~: ~- ·-;,0:.,.' .:~i~-;·_ ·"' . ''.!i> · '·~-.. ;o· :·'-(:~: t:.- '..i·:·"'":::'-;/;< •''.•j,~r;¡;;:::i)l'.'i·-'~i- ·· 

gástricos, requ i ri en~o~IJ_n. ti:il.tc1fü.~n~9~;Ji[t'n~I~~~L~~:~a~;.1!7dfn.tJ~.~"~~~~~.r_!~C!s ·~ritagon is­

ta s de los receptores H; co1n~Í~ es 1~ Ra~{ÚcÚna. :' 
-~--

Se estima que para 1988, la Ranitidina vendrá.ª sustituir totalmente a todos -
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los antihistamínicos antagonistas de los receptores H2, entre/ellos .la Cimetidina (fig. 
-4). siendo éste el fánnaco mas potente en la acción arrtes mencionada y cuyo consumo 
actual es de 9000 Kgs. por mes. 

Fig.4 

La sfntesis total de la Ranitidina consta de 5 etapas_, de las cuales, como se 
mencionó anterionnente, la penúltima etapa consiste en la condensaci6n deLDFTE y del­
BIS, de acuerdo a la reacción siguiente; 

o 

Q\-S H 

+ \ / 
)-~ 

o;-s ~D.i 

/ 
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Debido a su costo, el 1,1-Bistiometil-2-nitro-eteno es de los intermediarios -

mas importantes para la síntesis total. Actualmente, este producto es impor,tado y di1. 

tribuido en nuestro pafs acarreando con esto la salida de divisas, corit~ibÚ~endo con-

la crisis que actualmente nos afecta. Por lo contrario, si el fánriaca.·s~Si~tetizara 
~::·: ·; ;:~\:.: ... ~'/. >\< .. 

totalmente en nuestro país, se generarían impuestos y se crearían 'nu,evos,.enipleos ali-
'':..:-. :'·'' µ'".f,: ~ '. 

viandose de cierto modo el problema antes mencionado. 



- 5 -

GENERALI OADES. -

La hi stamina, junto con otras sullstarii:ias de estructu~a .y actividad fam1acoló­

g i ca muy di versas; se, p~~d~~··~g~u~~tpóf~;·.c~~~~a[t~n;:n/~~~~n una ~xis ten~i a .. na tu­

ra 1 en e 1 organismo. A e~te·~~IJpo 'de'sllbstanci as'se,le~:;'cdnoce con~el/no~bre .~e Auta-

co id es, pa 1 abra der ivaJi~·cie1 2 ~ri~9ci'~ 0fÜto~\!H::;~~;iii;~'\· {~~%~~~ ~~~-·~·:z~:~ci'1~'1i¡) ;ih.. · 
::--:. ~:·.\~~~-::. ·:· ~·:·::"i . "'"'· .;:,,y_ -,_ n,;- ·.- '· _,,:p: .. :·. ~· · ·.<~ :__-~_·.\;".:-: .~iL~Z ·:·~~~/' ~:~<:-i ··· 

,,~,~ :·:·&:i.~~:~-~L.:;.:~L-.-,~.·.·.··1i_.~~ -:'-,~;· --- ··-;;~,. '---~:-,~~\/'_" ,~ , - · ~~~"e~':'·:·=--.--,--. -. ·:·;,.,_--
",."•o-',.-· ·----_·:::::.;~::{,_~-~-;,;:~;-;;¡~~~'.~01;¿,:~2:~':_ ,.' ' --- ..•.... ,. ,,, ....• ·,,.,:,-;' 

En genera 1, los aUt~~JiCi~s''séin age~t~s que·~·; ;;·;"~'~~~-5i(,~;;éii,~(~~~;~~l·5(/s'·: fÜh'cio-

nes , duran te 1 as ·er·n
1

. fs••e1.rm0~1·.'e0;á931·.ªc'~k0~ss{···~ºy:" ... ~.i:ep~~a~·t.~i0•1_.G0f9~d1··.·.·.ºc~ot~¿s.~·e1~n:.;.;a··.··qluu.~de:J;\';;~'i[f ¡'{.®°Íf ;:}l;i(:;J~S€;;¡;,, 
de 1 os fenómenos .. . ... 5;.¡;.éj~'d'"~i~e:Í{fr~t~riii~1~tii:Lco~ Jál'Tn! 

"--_, ;._.~·-:~·_~'.~~- -·- ~}.: ,~ - :.--- -- -:-:~'f:. '.rr{·,:,:~\;:.o ;:~;·:-:;·~~ '<:~:·· :~[{: ·:\~~~¿~41-~·,:_:-~·}r,: .-- -f;-;:: :::_ -< 

COS, .•• ., ....... '>.:•,'"'"' .. :.:,::.:>;•<":,.,,::.•• . .e:·:• ce>' •'\:" .. , •':·/::::·. :~··:·/·· 

k.r.:rsL ... :.t>;·., "·_··J; .\'& · ·· L. '.'- ·~·>- · D~ · 
Su descubrimientohif cÍactÓ

0

nui~~s poslbilf~ai:lés'd~'t'rai:amiento uti iizando suils-
,.;~;· - •2.:._ ~ . ,_.,. .:---,, }-·-;.;:,; ~:-.,,, -~.·:~::;~ - ,._. -:>~_;:·--, 

tancias que antagonizan s'u')C:ción;,ó alteian de.algQndefitodosumetalÍol)smo:·:> 
_·_,• ,•·,. ,.: '•c<:T}.'' ,.,,. '' ''" ••' ">' •o '"""••'" , 

_-., .'.:-.t~:,,< :;~ ·.:·, ··"·,~,::-.;~-)~-:.~- -- ¡-~-~·.:, "\:' ),<!~:::'.1 ~º;.; :· '~ ... 1'.'.~Si·::~;:;:~f}::;.~ 

oen tro de 1 9r~~~·;d~>{6sf~~~~fg¡~~it; f{f¿~\~ü~~t~~'itkfü'~~[J:{/_~{s~~~¡n~ · (B- Imi­

dazo 1, fig. 5). Dal~ yÚ;c1íák f/)~ea·1~'z':ro~~v~~i~~~;estudi;6~ (~~b~~!.ia':hHt~mfoa. de~. 
cubrieron inicia lmentesJ'atti~idad ¿oo,g"e~timuk~ntc'íit~~irio'; '~~~t~r'i~r1llef1\e' · ·. descu-

·,'.-x-" 

brieron entn:.otras ~osas que.,i~;histiimina esti~~lab¡n1~s'C'~lfi's'lisos /que tenia ac-

ción depresora i~~~n~a:;~;o~o J;s~Jé!~~¿:~ri~;~8~~~11 ~"~¿lón.de Ta fí15tamina sobre.la-

secrec íór. gástrica y otras secreciones'.endócrinas; 

.······~··.··· .. ·.~. :.! .. ·.·······.•." '"• '"·-·~ .. · ¡~,-i·· J. 
~~ 

Los efectos atribulblri~.~ .estas ·acciones denominan la respuestd global del 

fármaco; ~In embargo,· h~; o\r~-sd(Í los ~-.1áins quizá 1()~ '""" •;rrnocldos ~e.in la forma-
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ción de edemas y estímulos en terminaciones nerviosas que son antagonizados fácilmen-
. . -

te por los antihistamínipOs. E"°~ste_cas_o,_Ash y Shild(2) con~ideran que participan 

receptores H1 (Si ti os qJe-pres7~t~n) ~;:ac~i<Ín de c~~tráccl~n de musculolisb pri nci --
..•. , ·, .- '·'·· .·: ' : -; .,.,, •.• - . - ', ::.- !•. "~. ·-- -.- .. - ': • - .. -· , ~, - • -- ·-- - .• - •••. - .- - _, .-

pa lmente en i ntes t. in~s /iir~nquiéi'5}'v~~ocim,ta_ci.ón'raúniento,"; en.í a·perm_e,abi l•idad .. ca pi_ 

lar), otro efecto ~~nfiJ~~i~j~'.';\~; :1-~_•hi~ta~in'~:E!s'~~u·~--ef~~;"'é1~ tecré~i9~"gástrica p~ 
·- -~_,..,,.·" - .,.,, ,•·.\~ .·~¡;. -'¡'l '.,,_;:-: ... ,,,,; ·-'-~·--·' .'. ~.<' •'"¡;,'.'~" --·- .. ~: :·,::. ,;_>:.· '.·· 

ra la. cuá 1 se deberá ütili z~r 0otra ~ti ilo M.í~rffi~éó's;•Jos'que':acüe'n il n{ve1 ;cie recep t~ 
res H2 (Receptores q~~; ~~-tlÍ~~--:irim~•--m~n~-d~fe~;~rÍ;1~5~~~re~fi¡n_--g~~tr'i~ái~;~e~ton y -­

Col s. (3) dedujeron.,de' s~s-~~~-l~~~i:~-~J¡-;;;-~;·fü~ini·,;~;~¿;~~"';ri~~-i~';csE!~-~l';•medládor 

:::· :. ·~,:· ;:::~~\~~~~1;.~f ~t~f J«t~ltir1~~1~4:1~~;~*¡;,;;i .. 
. ;.~. ,. :;-.,'7.~7,-,.-0· ·--"·"'~>.~--~, -----, ;/'· - ·-· .-· '- -· ·~.· 

:::::::::·:::::::::~i:f ~1~~tt~i~~~:~~~f~1~2~im~~tib 
tri ca no solo en respue~t~'-a ·1~ í\i~,~~~l~a·~'ino también a la ~¡;~entaci,Ón y a la pent2_ 

gas tri na. brindan _.aaé111Ú'"(Jniá~~yd;'.~Ü~vo ~;;1.Í'{i~ó't:es~ s;d~i1a'ii;Ú~~fna/' .\)<·--·•· 
·. :\,:~:· -- ·-o"· ~-;: -~;~\i .!~~; , .;-.,~ \,\ ~(:'-- .! ":"' -:~'.'o>· .o:, ;-o:: . - · '" .. , .r-.::·. 

-· '. __ ;'."~~~-¿::, ~~: -¡~~~} 4:;_:=-~~~;~_;_l~~~(~:~-~ :j~)~~~·:'.· 2~1-> ~:- =.·:: __ ; ?\"- --. . : ·:3 ~~'.: .. ~~. 
El primer fármaco ctel iéu~1h~ 3nfo~6 que·.·teniá ~ctividad po-tente·. de bloqueo 

\ -:._:' 

H2 fué la Burimamida, N~~~tÚ-N 1 -(4-(4(5)~i~ldazolil)Butil)tiourea (4), (fig.6). 

fig. 6 

La utilidad del compuesto se ve limitada por su escasa absorción bucal. Ello -­

motivó el descubrimiento de un análogo en el cuáJetgrupo meti_lenode. la cadena l~te­

ral es subslituido por uii enlac"e tióeter•lo que-nos condUce a la Mctiamida, N-metil-N' 

-2((5-inetilimidazol-4-il )mctiltio)~etiltiou~ca (fig;7), compuesto con tautáncroprcfcri 
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do del anillo imidazólico semejante al de la histamina, (5). 

fig. 7 

Después de.estudios correspondientes, se descubrió que e~te compuesto_ causa -­

efecto tóxicos enl-6('1'iñones (6), por'l~~q~~-=se cont,i~uó'.-c~Elas'.f~v~s.:i~c:itinkscdc~ 
cubriendose posct~~i~~~¡:¡i;t1~71:imáiaiña' ('6)~1;•¡¡',;dJuitó~~lfe..,tia:t~nicÍo~&st;~'p()ftancia •. 

>--_.o;_:;-·- .. ,,,'.·- ~-±-;;;;,.,- -::-,;--:.- ;_~··:<-;~,:.1>:.::'-:=,:/'.. •iJ __ ,_~-!. °-:J·/,~'./:.. f~:-~- ~, .. ,:_t_· /:.';,--~~_: -

como . anti hi s tamini cÓ' eíi'16s\Úti~s ~aii<Js ,i ritrod.ucil!ndose 'eri\1 ~¿terapia\CO~tra .úlcera~ 
pép ti ca Y··º tro ~r'º~~~~iiailiciI~t!~ü.~-!~:~.~º~~m~fr(~6:tuiTJ.~;t'dt";ii·~2 · __ t~-;:~, ;~ •·- .• e·,, 

sin embargo·t' r~~{{~~~i?· Jos eiZdioj; i~J,~is~~~;r~riff /d~:!~.~s~i'.~j~~t\r:~;c~ió~es . -
adversas se reporta~orl···l ossig~ientes/Jfectos/séc~Marios:Bradic.a'rdia ({~:13 ) ••• ~Hipo~ 
tensión ( 14 l, · ad~át;[e·'é~t~~'·s;~;~~~~.;;~:~.~~faa?·-nt~~[~i·ü~l~e~p~~~.·~~u:.~~-~~-~·r~ican :_ 

las a1tera~ion;;ri~Y~~rr·5;·1i/f;:y~Wft~~i7il~\:~i'~i~·,t~~t~~i'rf~~és'ciüt~fürfü;'iiiK~'fre~uén 
temen te confus idn:

1 

}1ó'd~Jir~~;:~(1;.i••··~~~~6.Cde~-)~~ ~t~J~6"s0~i~unJ~~·i~~'/~~e~is.•de las·· ya­

menc i o na dos- .se ip~es ehú·n;en~'pi ei~( lG ),,~¡Sistema!e¿dócrfoojJ1if;'~;s,fat.~rnÓ~JigÚfoeo ( 1 B-
19) y a nivel ga~trofotesti'n~l:; (~b)';'-. <~e>. />t;~'· '."':r'.: .... ·~ .,:;r,~ ~·~ "· ... ~. ~·.ce 

·' ::-...,.· "~~º;;;':· .. ··-:+,::< :',,.:·,: ·-. .·.,;-.·: "-,,,, .':}~jf.:;·~" . :~::.;::·r.··:,;r;!'.·_.-:,:C;.::;-, . ·- ··~--;.·,. ., ·: .·---

Todo esto·••;~füY~.:~1rli(qu';)1,ol::;stJd~i~;;,di~·i:nveGf~5{ó~·~a~~,~~~·¿~trar•. e 1 ·.·an~ 
ti h is tam in i co ;ª.~~~~~fjm~;,~'.~;·:1i~~~.~~~~.~~s~~;~~,f ~\;~~2;~;'.·);·~ó,~i:!~~f t~·;·t:t~~~.;i~J.[iºmf ;. e•n .• fe- · 
chas recientes se ;desi:UbrióJá' Ran'it~diná.1( 21); coríipuéstii:: cori Jás(caracter:fs ticas ya 

" .. -, -,., --;~~c-~:::1::';: :·:"'.'_ ~-~ ?-! :~· ~;~ ~,,,,~~·~~.'. '.'P~;' ':V§·S\·-f~>};~~~;,é,-. :,~lf: _:~,~·-~>(> ~~tf:~·!~;f;.~,l!i~:~;f,~-~:..;:.::: ;_;:~~~:·:~ij,~!f :~+~;;~~f~t~~~>!f :i;~~ ~~;, :': ·: .· .. _· ~;, '. , M. 

antes mencionadas. ;.{: • :e;;,;;:;;;• .;,; ~ ;r• • ... , ..... ·· , . • . , 
_ . , ···'···. ->-·' ·.;::<.-:~· :¿~/·.'¿<.. ·;_:¿ __ .;:<'·:- ... _ ;;_,,_:··,:".r<:'.'~r:.:(f _:··-~-~::.\ ; · 

•.•,~i..~;~L;"_ ;:c, .• ;~:~'f~·;;:;;~A,~:.'.2.'.~S~~";;t~·~.¿;.-~~~;,~'.'~~~~.~iJ:tL,;~.c 
En estudios .éompara'tfvos:d~ 'ci\n~tfdi na contra Rani tidlria(cómo i nhibidor~~·-~o:.. 

,· . ·:;-' .. ,_;.··. ,., ... -.. ,·,; ,·":.-· <'.:;-._,·-. ?-- :-·· .<· : . :, :i. _ _'•":¡.•· ,._ .... -.- : ,-,-,.,:' .. :' .·· __ .,,.: -.:·-. :; '-. - ,._- ";:: .. ' \ 

al pH gástrico¡ se detennin6 que la Ranitidina es de 4 a lo veces \nas potente que la -
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Cimetid i na ( 22). 

Las concentraciones de Ranitidina en suero indican que º-=..Q!!.rrr,¡/ml, son sufi­

cientes para reducir;)a si~resián en un 50% comparando con 0.41 mg/ml de c.imetidina -

necesarios para el~i~mo ef~cto, en general se estima a la RanitidinaJn f4r:maco sup~ 
rior a la Ci~etidi~~-:T~ muchas otras drogas actuales en cuanto a actividad.antisecre 

'_,..-.';;" ., - - >'•C:·-,: -

tora ácida se refi~~~> 
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ANTECEDENTES. -

Para la obtención del' i.1;~sistiamé.t:i1A:nrtro~eteno, se .. han.planteado difere!!_ 
tes modelos s intéti2o-s';; pud!é~dos~~f~~iiZat la_ sint~si~< e~ d~s{pas~{ o en uno so lo . 

. · ___ ,:,¿;' {~·0,~:~ .· ..... t_~~;~,~;::,; •:;:,,.;;····-·•·:¡;· __ o¡;;- .. -:<'·:·<· .. -.;_;' 
Para la otítennón'"defc·f,1-''s;'stlomet f 1 :2~ni tro!:et~ño';'en ci6-s paso(es necesario 

la síntesis previa ~~\1~~-~~}:a{~~Üf{U'¡-¡fig. s), lafcúál fu~Tilreíi~:;a:d;·.Piro2iídmera -­
vez en 1919 por Er{~~--¡~~~~~V(2·i?)}UW1·Jiºa;r1do·:·¡i~~~:~i1~ i~~:'fr~üi~Wts.~~~~~itas:_·•No~· 
trometano, B isu 1 f~Eo'Je··-~~{b'.~-~g?/'}~~~;~:f l~c ió~>dfhi~ró_~_]º~}é~~{~o"~ª,~}g)fa,~~a~o l ;'_el . _ 
parámetro más impo~_ta°'ll"fefqu~~"f~-~u~o"cf~t~!.~;_t~p-er-~~~r,g·~;1~-~~~~t~~~~!~-~~h~a'.,d:~~'€~c.e,cie~ 

do 25 'C, obtmi '"'~ ~'. ¡''.'';;;;;_º._ •• _._d_.:H "\• F")~J~É~\~:b:J!;''j);!I~' •" " 
'"....;." 

·.-.. ·-~----··.· 

tes grupos cte ; nvestigadtires ,· eritr'e el ios (Jéns~n:· áuchardf}í i.ohse'(24), quienes ~ 
encargaron de rea 1 i ~ar, e~f.~:dlo~ ~ª~ 'W6{Jriao}'~e~r~-!~ :~81~¿J\; deJ};a·s~ 1-. di potás; ca, 
entre los estudios antes~~WC:1<l~~~cis\'.~~;~íltiiehl~ari':/ik,:ci~termianc16~de.1 as,• prop; eda­
des ácido-base, paf.f ie~cit~~\~~·;'r~iult~c!os':, ·:~;~Jo:~~·~;Jn~-·J; iu1a~1~X pOt~~ti ométri ca 

~· ... ,.-.·. ·:;: ,., -- ,! ,!~ 

con Acido Clorhíd~lco;o;óos li.~)~pd~i~~··~cle~ás~~suftac!~s·obte~idos eri R.M~P> (Reso-
nancia Magnéti.~a-¡;;6fó~¡¿a/ty•Í~si~reWrfütrón;_:~~~;r~~;ba~das en el ~;pcct;o de 1 .R. 

:;.~~-·~·~· c.L':.::- -~~·. - ·=~-L __ . . />> 
,., ... 

En e¡· nilsmo año,'G0mpp~~ Y·Shaefe~,( 25_) co~t i ~Ü;1nl9s C~t~dio~ 'l·éportandr¡. 



- 10 -

utilildndo Yoduro de Metilo como agente alquilante: 

® 
K 

~·, ~-·~L•i'·~~~~<',:·:.~~ .~: ~ 
·~:---~-F;_~,~~·.:-~:~.'~'.~~ . ·- -.·- ·::-··:·"·:.,.-: -< ,,_ 

Reportan ad.emás los ~~~Jdios··~·~· ~.P.f.1); 1.f;.Y.U.V; sobre·.1:~mo~éc~la de.·nues-

~~~:~:::::; ::::;Ji¡i~ii~l!~;i!t~ii~~~~;,iJ.If llli~~¡::~i~ 
forma 1 os res u 1 tado~.~ll.te,.n.ido~:;~°;B:~.º;PR~r,¡~1~,h~·~r~5h2~gJ:!i¿~~2·rr:ó*iK~':~·~·~.t~' ·:·:~[? .·· ..... · ... 

'',.',:'" _, ·'-·.-·.-,·~ ~ .,,~~ -~,;-·:~., .. -«.·~---{!'·~:"·.'~·:.>J.':: .·· .. ':~t:)):·}' ~\'.,;:.~~ '{. ::. \>·',·:·-·-:··: 

Más tarde •. ·en·iej ~añd.:d~:~.9·7~1·~~~~';1~.s ~;·~rnci 1 ;¡2{~;~~ª;~6~·y .~,~~cirta;ori·~·t;~s···· exper i -
mentos a 1 os··que···t ;fo1Hiri~!·Ys\trai~~·¿5~~;;~~f·t:fiin~~·~p~j~~~i~~·º~;,f~ri~1 ü~i4J~~~fo~~g;a·~ -•· 
Rota e iones de la mo)é.cLi"a:;l_~6~~~-~e~·;~ji61a;~;:.·~~s·~~É'i~~~id~;.~;y)et~~'. ~ehJt .l~n· estu­
d i º más comp 1 eto d~ ~ª~e p~~~E~d,i:~~,s,;·1~},~K1:~f~i~:/sf~A~ff~º~;,a:náJ~~isc~;·~1,1~.·1~.7 r. " ,, ;;~~,; /';' •: ,,., . ·::~;·:¿:~:·: .~;:· , ·, ",,,,'" ;¿ )~ :c~>;·::;";,C' ,- !J.~. ';"'~Y 

do también por Go111ppet"Y.:.S,h~_~fe .... r.·~.J.º.~;~~;_J 1.i¿J,,J: .:'.j.,L~º'.~'.;, · --··~=·-
·_. -_ ;;,,~ .. _ ...... ':__·,.: ·- ~ri:·~~~ · ___ >~. ___ ,._ ·"~· ·: '--""--

Para es te proyecto de s fntes1 s se propone ~5{;ci;a~'~111b~s· 1~ét~do~; d~ obtenc1 ón 
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tratando de llegar a un proceso con accesibilidad económica adecuada para la Empresa -

(Quimsi, S. A.), de utilizar otro agente alquilante --

que nos· haga de 

l ización de Sul 

veces mas barato, 

y pureza adecuada 

en.base a ésto se propuso la ut~ 

Yoduro de metilo es 20 -­

producto con rendimientc-
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D 1 SCUS IOIL -

El método para.prepara(·lá sa.l dipotásica·del l;l-Ditio-2-nitro~eteno, utili-
,- - ~ 

zando para .su preparacjón Nitiometin~···(~H 3 -~o2·l- .. -~ ··B,isu_l.fu~o-d:·•-c.a,rbo-nf (é_~·~-).··en .me di o 

básico fué descri t~- por;,~_rimera~v~z~por E~i~h fF~e~~d·_~h i2i~-~Ü.f i_ÜJ~o-JHld~óxido de-
_,. i; ~' , ' -''' .:· - ''.~ 0·-):':.~:,.; -· .. -.,_) 

Potasio en Etanol,' ·a_Í _8o~:o_btep:iend~)'1Jri'fe~dimie~to ~el~S-~iYr~ú~l~Lsa_ff~i¡)o~ási ca se-
.-.. · -""··="'.-· .. ,,::..~:·~'- '-:..:::·'·:'~' -- :. _.:-, ... -·<"·-.. -. -. . /~~:':-.~·~:~:;-·F. -~i:·,;,'-·., .. ..,. '..~·:X2:>··,, 

,,, " ""'"" ,;:,;;;~,'i,.~~j~I~G;~/_·_•_®_"::,e:~_:_._ ,c,B~~¡c~H 
CH3--N02:_±'~s~; .. ---- - - -

----o---• ---_-i;'•-'Ji{;'{C'·cCi,_j~- ,--~.~~ __ ~~-- ~---.-- - ___ "\--.'.·<~?f,'~~::'· -~->;-:;,_,, º_'°:_;~ ;~~-:,, - .. 

·-::·--··-· ''{'' @ e -
--- .. -. ?)iX -~- ,·>~~<;J K .. -- s - - - N02 

En base ca•::!~~~~;,t~¿~d:f~~~ /~l~ip~ii~~t~c~i'p~r;im~~i()}lo)~,~e~Iff~~-e~;\ff c_óri_di --

ciones reportadas para'hac~~lo ~E!petitivo} post~riol:m~lite''~E!.•'.fJe~oll t1~dendo'variaciQ. 

::, :;; :: ,::::'.'.l~Tuiif ;~:~.;;'.~~Ú~r¡?~~f ~li:::;i~;f~;;·t~!J~~·;~::::,: 
. , __ ·-·- .. ·~'- ''·"'" -·· -;;;_,( .. ,. ·.:~'. ·'l:; :_ 

en e 1 orden cie adición';de;'~~j lcí~;Fcolllo;se 'irtd'ica.añtes{:és ta~~:vafJáciolie~/[tefon 1·ca l_!_ 
- «--'·. ,. - " ... ,. < ~-.) - t .: i,,'f -.-- ·• 

zadas con ei fi.n ;¡~:~titen~r?~~·;iírtidJcrrit~<>:n'ir~ridilll;!!rii:a .Y~P.ü~~zi\'~ás;'ejev~.IJ~;).\ 
;/:~,-:~::;.}:.' .. -, :' ._, ,-·. ~"-.' _.,;::::·,~-~--,\ -' ;-.;~~- f;·,··-~·:::; \;~~\;/· \{'.::.~+-'~~~'..~:·:: ;._,,-· ;. 

Efecto de 1 Ciis~f~~~t~;~:- ; ;~~;F~?~~l~ ~:*-~~"~"@-_~;_-...• ~.r,"· - < 
·-··:.-·. :::-:;> :-.:,;,, ,., '·">2·' 

La primera •v~ri~ci'6~'1qüe's~;;}~a'];l:órfué el}disol v~~t;'.Yi>a~a''~~Ta;r~ u Út iza--
' - '.:,'>'.-':e ·.~··-. ~·-· .. :~· -- ·".:~----· :-~,A,~~<-:'·':' ~o-~-l'",,--

:: ::::;::::: ·::::t ¡;; ~¡~~!~f ~~~l~~í{~~~:::¡lf ,'J,~~,~~! ;:°\'~;'f ''.'?' 
' > .. -~----~~~~'-;.~;··:: ::;=::~~: ,::~;~'- '.' 'i·:.:~ ··~:;·~;'.,?~-,~~/:t~!·:-:?·~~~;; x;.~''.';' '.:":·;_:,-: . 'r• ~- ¿{;}(;~:,; .. :.; '::._''. -- -.-. ó·-<o :';;-~ ' 

:::,~:,:::::;hr~i~~~~t~f ~~~~l~\~~l~f~~Et:[ti~~~:;~::: 
se determinó que ~l ~~j~~,·¡j~~olv~nt.~ ~~:el etanoJ, ya <¡UIJ·S~ _obtuvo un re~dimiento -

con i. 4% sobre l'á r~pa~iª~J-V- · 
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Efecto de la Temperatura.-
_-.. ' ; -

La segunda variable ccin--la.qué 'seÚ~ab~j~;fuél~,\~peratu~a obteniendo los -

resultados reportiilos en ia'[abla'rÍúm;:2'/gráfi~anúm) e~'estaói:asiÍiné'1 rendimie!!_ 
·; :_.:-,~.. ·, ¡~;- : ,, ·.- '"¡. ,: 

to se incrementó .en JS43~5éíl>~e ia:r~íirirt.~do; una vez eríc~ntra<la'.1a;'teniper_atura ópti-

ma de rea ce i ón y;_~:;~ sol vé~f{ adécuado se prciéedió a' vi~iater;i{~~~ci:/;¡~n~~cción' re-
·'.:'~:_;:;.-,::;;:~:: .. ·:·,..,-; ... .. . -' ·- . , . ,. "(·:.}'? .. :.o:::.¡_fF.:/,·.: ·;-;,";;·y_·-.. ~: 

sultados que sereportánén'latáblanúln;' 3 ygráficanúni;~2;!ertésta'bcasión el tiem 

po óptimo de rea~¿16n'-;~¡~~l €i;~e~ a~:4 hrs~. ;~b~eniendo•u~~-~~ri'di~i-~nt~-d¡'~:m sobr: 
. - - ---.7 -_'. ? __ :_:·: -·- -~~~~ - --:,;t,--.-; ·---2v:--.'=';:,_:>:-,,.~-'.;i_~ 

__ -,._._ . .,:_I ,y'/···/1 ·- ;-;:;};_'.'.(-::·- .,. ·-
lo reportado. ,-:;:,-L' •<: _ _ -•--.. ,.:-·: ., ::;;•.::_e' 

:t':: ::_''. ~-~-,2,; ;, .' -. - . - ., ,-
- _ .• .._-.:-'-'~:-,,:_ ·.: · .. • , __ ·'_'~\-.;~'. -.. ;,¿,;.-;-·¡ ----:~;~;~~~.:~·:.- ~·~-,',;~-·~-~-;, ::~~~ _:;.~~·'. 

'·-,_~_,,·;_~'.~~:·,:':.·'.·:~ ~ ~-- . -- -- :- .<._; - -

Efecto del aumento éfé ¡~·~~nfefi'trac~CÍ~ie"rei2tivÚi}5jp~~.·.~~-~c_'_ ·.~~;;~~ -
.-«_;• ;;e,< ,-,_,f.::~ 

La sigui~'nt~)aaa61~.i:bn]a,cúát;stt~~¡;~J(f}J~·fa ~-º~~_irit~~fió~ <le reacti--

vos, para ésto ~~~~Kn~~i~~f~.~[r~~~~!;a2o::,~~-~~ reE~1i§iLfat1tE~ti.~-q~,J~f~~i. ••más . ca ro-
en el proceso;. se fueron.vadando-las cóncentraCiones de Bisulfuro de Carbono, mante-

ni endo cons tantehcís' par~~etró's\Óptimó~ ya 'enc6ntrados ;~j a;concentracfo~ se fué i ncr~ 
- ·> .. - •,- ¿--'. ," ;,:~:;-··:. ~- :;-- -·.· - :· .-

mentando_ en cada\erperi1riento en·, un5% has ta· tener.JJn .exc'eso.ciei2s3; comparando res u 1-

tados con el prÓc~d;~;e'11fo-~6rl~;n-a1>e1 ~en-dlmlen~~%~:~ó':.-tan's~lo'~n 0:2%, verifican 
· • · ·:~··: .'-;.~:-•e •• ---,-,,--. -·.-;-·e'-·-·· ---=--- ··.¡7"o,,.co:_ o·-; =---· · o;=';º:.__--::=- .. !·'>-~j_i,:;i-;+,'.'~·{ . .:'..o .. ·· "· ;L-o- ' • .. -.: • . -

do con ésto quejas'coné~ntr'acio~es tilnú(de Nitiol11Úallb·rdo~ío~de riis~lfuro de Carbono 
': :-. ·r:: • .': ,._ - '-.. -_,·_,,--':.,· -_:_ ·_:_.~-·-·· ~ -·. : .• ·; : 

son en cantid~des' eÚéquiClmétri~as para_-otitene~-~en<li~ie~'t.~~'de'rcacción ac~ptables. 
•• '; • • • "• ,., ' ~-, '• ,' ,' • • --,. • • ,• ••,e' ' - .,,, • • • • ·, • • '-.'.. ., • '• -· • • • _, 

· ::-=-~~"~;:;='~~-~~i; -L"l~~;.~,~ i-:Y~~\o~~i~f~~~~~~f~-~~~-oi~~~~~~~~:~~~;L;i~~:.~~~~:~:_ú<~ó:iZ~:t ·~= ~ 

Otro de l:os r-~a¿~i~o~ de: los·~uales; seivarió :1a,~Cl~centraci 6n fué e 1.- Hidróx i-
:,z--- '-~~·.::S.- · .. -...,"• -· ;;"<· -'---:~"'' ,':.;.-~:-.· ,·,,~:,..'. ·: 

do de Potasio, nefüfraJ1doico~;ésto una%~nfid(!d may~i:\de-~tano(para su--disolución,-

en ésta o casi 611;] a 'cJ~cent~1fi';;~-se'~i~~~~mi~t(Í;~~~sÚ ~; :10%- sobre 'la~··· c~nti clacles es t~ 
quiométricas, ·~~--:~a6~~-~f§~ijnjé~¡fa~i~.)~b~~s;td·~fa~_1~;,'e~ el rendimiento,· Y,~ ~~e~és,t{ tam--

bién varió entre Un O;!. y ofai"~onÍp~~ápdbJ~ C:~n: el origina 1, esto es .~i nfh~be~ :~¡ter_! 

ción de reactiv~s t~n~o de ai's~lfurd' ~~ ;C~rbono como de Hidróxido de ~~ta-~io en eta­

nol; se reali;aron do~'experi;ne-ntos: resultando éstos repetitivos; 
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En la tabla Núm ... 1 se indié:a. el efecto del Disolvente sobre.elrendimiento y 

pureza en la reacción deSí~t~~isde>1il'sa1 'otpot~~ic.lci~'1' l,l-Ditib~2-nit~o~ete~o. 

TABLA NUM. 1 

MJM. DE EXP[lltMENTOll SOLVENTE RENDIMIENTO PUREZA 
REPETITIVOS % % 

3 Metanol 27.8% 92.35 

5 Etanol 56.4% 88.13 

3 lsopropanol - -
-

'y ):~;J_:_;'.'~:~2)~ '-?}-:~~C ·F.-" 

En 1~ {á'~í~fk~~·~t2;'té';"~~I~'~\;~1_ ef~cto de la tempera~~ra sobre e 1 ren 

dimiento y pureza en_i~ sí~t~~is,de,la s~J' Dipotásica, 
-. ': ,~·-.. 

TABLA NUM. 2 

NUM.· OE EXPERIME!ll-
TEMPERATURA ºC 

RENDIMIENTO PUREZA 
TOS REPETITIVOS °lo º/o 

3 
.. 

o 5 
PROWCTO . T"' -- --PASTOSO 

3 10° -- PRODUCTO 
PASTOSO --

3 t5 ~ T " 20° 27.8 
PRODUCTO 
PASTOSO --

5 30 - 35 58.43 87.92 

3 REFLUJO 72 "C 38.95 78.36 
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. • -L,-L,. ... , .\ .. , .. 
":. r .. ' . 
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Hubo una última variación efectuada, esto en base al mecanismo de reacción -

planteado: 

® 
K 65 _ H 

,~A-- -- ! 
®<és,,/c -_- c'\Nn.._._-•_·•----•- .;!;';:,(;'· 
K~ - --·- -- -¿ .'.'::;; 

La vari ac iónJké]un,~ambi<Í en-_ el orden de adición ~~;-rea·:;i~~s'/~acien'do rea~ 
.. -·;:-. ; ·:·, - • \~;·-' C.'.. __ -·,~c.',-.,;..::.~~~~:>.-· e•-,• :;~f¿ .. fr,·.;:"·-··:: 

ccionar primeramenlUtCNÚ'rti~;~tanri yel Hidróxido dePotasih'{Reaéc'ión(Exóté'rmical -

y adicionando 9otá····a;¡~:;¡-~1--~}sJi·;~r<l-d;~ª~~~n~~~n¡¡9i'~~~-1'ó'~\6h;fü~t~h~Úiatiiendo 
formación del prod.:c'tci--es'péranclóC!espuésde•2. ho;a~~d~-~ii¿_2~~;r.··--/~- --~-·>·-)- ··-·--

. --- -- ~ ~-~'~:-~~~,~~~~~~t~~~:;, __ :·~ º;~~~;:]:~-?;', ~-~~- :-:_;;';>,-·" ,-.-/_·. __ ._,, '<-.· ... _ .. _·,:·,:~,_·:. ~:./·.-> 

se rea 1 iza ro-~ •••~ar·i·o:--~x~ef;::~:~~ v~~:?J :i;t;~:~~P:~~~:rr:~-~=t~~:~~~n~~~tre 
'.:;:,,: ·;;. ';""-·- <~-~::-~~::::)u-~,_: ~· -< -

el tli trometano y el Hidróxido;rliIPÓtasio en.Etanol', debido a la exotérniiéidád de Ja -
/ '.-"t ;0:~;:',:.2·C~.\'..·,- ,\/;> 

reacción inicial, ésta_se.réá1Tz6~en_ün_ baño de hieli>, siendo la. temperatura menor a-
';--.:::: ;',f, 

OºC, incrementando la no obt~ni én~ose el ¡iroducto -

deseado en ninguna de 

Mediante la ~ar!á.~J~n;d~ parámetros antes indicados se. detefllli_n_a.ronlas .cond}. 

ciones óptimas de reac~i60-~f~bteniE!ndo un producto con rendimi~nto superior al repor-
------~-,·~~-=-,,_._,y~ ~--cc·~+i-;o'.--:o, ,o-- --· 

Una vez determinadas las condiciones 6ptimas de reacción para la obtención de 
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En la tabla Núm;.3 se indica. el efecto del tiempo de reacción sobre el rcndi 
. ' ' ' ' 

miento y pureza en la síntesis de la Sal Dipotásica. 

TABLA NUM. 3 

NllM. OE EXPEltlllO TIEMPO DE REACCION RENDIMIENTO PUREZA 
TOS REPETITIVOS (Hn l % º/o 

3 2 55.22 87.55 

3 4 58.42 89.83 

3 8 57.58 87.95 

3 16 56.4 84.32 
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la Sal Oipotásica, se procedió a diseñar el modelo sintético más viable para la obten­

ción del l,l-llistiometil-2-nitro-et~no, habiendo ya sido preparado por Gompper y Shae-
. :;·'' . ~ -

fer en el año de 1967 partiendo de la sal dipotásica y utiHzando para ello Yoduro de-

Metilo como agente Alquilante: 

<t> e 
K S /H 

"'c=c + 
<t> e/ \ 
K S N02 

las --

reportadas para hacer repetitivos los resultados;'.pos~füonii~~t_e,>realizan<lo un estu~­

dio de costos en base .alag~11te,alqllil~nt~~u~~~!)~];,'~tffltlt~~P.~ra la.síntesis/se -

determinó que el Yoduro· d;iMetifo rgs~lt'álii'.''incÓ:¡~~abl~~~pa';~;realiz&,c-la,sÍ~tesisj· ~.i 

:::.:::,: ';:::,::.:;W1'~~~~~~{2''.!~:,~!~~~it;~;(J;:;:,if ~ct:·~·, .. ,, 
.~.:"º 'i' \" '. ..':;:.~:~~~-.i~;-~::<·.;,~· ... ,, . - ·?~~-}:~:·~<· ,-_,,_:: - ~~,,~ _. ,:.:_,_ :: 

En base a ésto, se diseña.un modelo'sintéti~<l par~ el X;i-Bistiometú:Lnitro-

ili!)2. integrando a éste un agente a lqui lante de acce~ibilidad ec~~ómicai~;'or',:5~ --­

planteó la utilización de Sulfato de Oimetilo ( (CH3)2so4), el cual se importa.a·razón 

de 1.31 Ols/Kg. siendo visiblemente mas barato que Yoduro de Metilo, partiendo-.de=ésto¡ 

se realizó una reacción de alquilación utilizando sulfato de Dimetilo·en condiciones -

similares a la reacción original, de ésta reacci6n, el rendimiento obtenido resultó -

ser inferior en un 22.3% compar•ndolo con el reportado por Gompper y Shaefer por lo 

que se procedió a realizar la optimización de la reacción con el fin de hacer simlla-­

res los resultados en la utilización de ambos agentes alquilantes. 

Para la optimización se fueron realizando variaciones tales como: ·Ti.et1Jpocde -­

Reacción, Tl'!11peratura, y Concentración de Reactivos. 

,. <·. 

Todas las v~~iaci~rfo~~~aÍiZa'das >fueron aplicadas similannente para la utiliza 
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ci6n tanto de Yoduro de Metilo como de Sulfato de Dimetilo. 

Efecto del Tiempo de Reaci:ión.- · / /}" ~<.~:}. ·. 
Se trabajó vari~rido el'tiem~de l'~iccÍÓn Óbt~~ié·~·dósi·1'os'fre~ul ta dos report! 

dos 'en la tabla núm. 4·ygrUi~a ~ún1 3; }'.'~}::.~ 'Mt<(;.)~ ... :·~.·· ·¿e•·'(), .. 
_:. ··-- ,,. . <::,~=~> ... ' , - -.,,, -.. - :);'.1, ,·;.~:\'.J.:~~~-~~> ~~;~kt>.<:-·::;<: 

'"·---,.,., ____ - .-, :r> ·~:.;-·;~-,.-~,- ~-'(.:.-~~?-·~'-.'.::~-/ . ;·~--i_ .. - ,;;.;:_::~~->-. 

De la interpretaci~n.de.1~'.·~~1t;·~~··;i~···a~;f~rin'in~i~\,•f·i~m~pá"'6Pii~o: ae··reacción, 

resultando· ser éste de 6 ~rs: :;~oht~~tefriá~s'i'f~~Jr~~ciTri11~+·.~~~.\~Q.:~;;~si,~ii.uti 1 izan­

do Yoduro de·· Me ti lojydejso.~2g~::",{~~~fJff[i~i~Ü1}~.tÜ;cié',íl.inift11~~;?~iapi~,:1~o.festa va­

riación, e1 re~di~i~~i.º ~~~~lfii~~i~'~íliem~Ílte· e~"·~e.1~Dcí"''~".1ás co~~lcicincis ;~1cia--
1es .V sobre pas~rid~ ta'm6iiiÍ el.'rencíinÍlento';'reportado (79%) ;; . ; '. i ·. <. ';, .. · 

·--· -- :,2:~~L\ :~;;;:;:::_,_f,,; :_~¿~ ,~.~~.º~:ef-_,·:.:-~-~~=-<-.:- :~: -::'°/\_~f~J · ... :- < -:·:¡" .. ~- . . . .-
- "< :..-:;·.;: .. _i; :.\\_-~,~-'-' __ .,, , .. 

Efecto de la· Te~p~~:~~;~(~T,,:'.f ··.··· . ;. '> ) ? ·.. }> .< ,>• 
una vez .detéiiTI'i ~·~do .~1 tTe~ii<>)~'ti~o de reacción. se p~~~~ci(6 ~ .~~~liza~• 1ós -

:::~::::::: t::;~tjf:~~lfü~f j~f ~}~~~~~~~~~~~~l~l~~¡f~1~:~;';: 
'"'''' '~::::::::·::~:t:·::::~¡~~~1~~~~f ;~~f ~i~i~~~fu,, 

··;:¿:_.:. <.··· ~;:._'~C;·~~/\::-~~·,·.:· ... - . -. ,, .. ·- -
'~ ~ :<.: ;· . •_·;,: ::.-.'~;:)~;~~;'..--> :-·~:.;._:::~·-. ~~- , \ :i:;;'.~}'(>-·'' 

En base a estos resultados, se determina unaJ~'pe;fri~r~;';i9.~~.1?fMs.ff\'c~mo la 

temperatura óptima de reacción incrementandose el rendimieritofé'n·.r.'31\al'realizar es-
: ::_.-,·.;,.'··. ·;,;::_,,.,. -·--:/- .. ·- -

ta variación, superando el reportado en 2.Ó4~ ~Qn con 'la uf.il'iza'ciÓn'déSulfato de -

Dimetilo y en 6.72% utilizando Yoduro de Metilo. 
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En la tabla Núm. 4 se indica el efecto del tiempo de Reacción sobre el rendi­

miento y pureza en la reacción de sintesis del l,l-Bistiometil-2-nitro-eteno uti1iza!1. 

do ambos agentes al quilantes (Yoduro de Metilo y Sulfato de Dime tilo). 

TABLA NUM. 4 
NIJM. DE EKPERI TIEMPO DE 'lit e % e PUREZAS"" 
~._...,,~ REACCION (Hre l IEIOOllllllTO 7ct40 I lllNOIMIEllTO :t:H1l1S04 C/CH. 1 CACHtl•SO• 

3 1 72.02 77.88 96.32 95.35 

3 3 82.05 77.59 96.43 95.28 

3 4 83.20 78.66 97.67 96.57 

3 6 85.49 80.20 98.51 97.36 

3 8 82.33 77.89 96.45 95.17 

3 16 82.25 77.70 96.43 94.35 

En la tabla Núm. 5 se indica el efecto de la temperatura sobre el rendimiento 

y pureza en la síntesis del 1,1-Bistiometil-2-nitro-eteno. 

TABLA NUM. 5 
tul Dt: PNMll TEWIRATURA DI % e 

:;NOIMIDl10 'b..i. SO 
PUREZAS% 

TOS RPITITl\/01 R!ACCION (~ I RENDIMIENTO I CH1 1 C/CHa 1 Ct1Q41l1 so. 

3 10 -- -- -- --
3 25 85.72 81.04 9857 9195 

3 40 83.20 78.65 97.74 96.31 

3 50 83.17 77.95 97.58 96.17 

3 60 75.42 73.28 97.21 95.88 

3 70 6645 56.18 9546 95.32 

3 80 ( Reflujo) 27.83 24.13 91.35 93.22 
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La tercera variable con la que se trabajó fué la concentración de reactivos.­

para ésto la temperatura y tiempo de reacción se mantuvieron constantes: se fueron in. 

crementando las concentraciones de ambos agentes alquilantes en _una relación. de 5% 

por cada experimento hasta tener un eKceso de 20%, por cada increRle~to' ~e_;~alizarcin-
·- . '-: • - - .,, -. -~i " 

3 reacciones sin alJllentar considerablemente el rendimiento~ los result.a'dos'se repor-
-., ·.~/::~i ~(:. -'- -,;-,' -

tan en la tabla tlúm. 6. >;·J'; ;' ,:~'.{.< 
~ :-:1· :·:~;f.:_-;.:E.:~/5; -;:<¡: --: 

Realiza das ya las. varlac,iones X ch!.~.~é~~~·~~~1i;~li;~
2

s:;~'.~es~;~;~os
0

'.!:: determi 

naron las condicione~ 0 ópti~iisj~e~re~sYi§n~y~;~i~}~;itiEti~i~~'~i!~~EfE;{~a:; __ concen-

tración de reactivos :~se'.utilfz¡\ron•· é:anúdades es té~~-iom~fricas :yI:~ciUe-'.iíl'incrementar 
o---~-~ :-_,;,::-(:_~,:::' ~~-~.,-:_~ • ,,;-1:,~;¿.¡::_·_, ;;._<::--, ·":< '· ::-(.-:-;':,·<-· .-_,·:!;-i:-·.; ,. ,:'~-.'~,'::'..'." 

1 as concetrac i ones,en ambos ~Cá'sos-/él~~\Jínento en' é11.'renél im'ientri fuéfmí nil11ií: ·• 
•-7,".:_ .. :·;=-,c,3.!>:; ~·-':_~ ,,-__ .;;--..,~.·~'-<~~o.-;>,:,-~,;=~~. e·;;:~';:'_~< _;.~,·--"' 

~, .. ··, ;~-~.;: -L s~·:\~;~~-~:~'.~";.~:~~~-~<•.; <'-':; -.·~·-,:3-;;:{~·, ~;~;-~;f~~~~~.~~~ ;:;_' -~-'.:-~'.-~'· ::·;:·~.·.~~:,:-_;-,_-

Determi náda~:~:]~·s áó'riJiiici'ri~scÓ!it.i~~~\;cle'1~~~cc\6n''ta~tf~a~a>l~. S;l Di potá~ ica 

como de 1 l , 1-B i hi~~~'~i'1}2;f~~{~~~e~~~ti ,"d ;~~'1i~¿\'J~:;~~~C:~~:o~ c~·~~ínuo de·. sí n tes i s. --

(Sin aislación de'"1!'/s~(Dlpotásic,l'); emplea~d~·-~ngi!stelás condiCione; óptimas inte­

gradas; el rendin\~~~to.~litenido rés~ltd·~~~·~uyii-~f~~ior.~1 obtenido· en la síntesis· -

en dos partes (26;3.%J?~ei~~;lizari~ ~u;trci reacd~nes ~Ss en condiciones similares -

obteniéndose rendi~i~rit~s bajos (pr01Tledio del 26.51.). 

En base a los resultados obtenidos en los dos diferentes procedimientos reali 

zados para la sfntesis completa del l.l-Bistiometil-2-nitro-eteno. se determinó que .• 

el proceso adecuado para obtener el producto con rendimiento y pureza aceptables para 

los intereses de la Empresa es la realización de la sfntesis en dos pasos, 



- 25 -

En la tabla Núm. 6 se indica el efecto del increll\ento de la concentración de-

reactivo alquilante sobre el r.endimiento y pureza utilizando ambos agentes ~ lqui 1 an-­

tes. 

TABLA NUM 6 (CH ) SO '",, •.a 
IUlDEE-- • EN CONC. DE To e 

.:m..NTO «11111.1.so 
PUIUUI tilo 

TOS ll!PITITNOI ll!act 01111. l'l!ol RDIDIMllllTO í'c11o 1 C/CHs 1 G.CH.). so. 

3 5 85.74 81.14 98.65 9795 

3 10 85.82 81.17 98.56 9789 

3 15 85.84 8121 98.59 9773 

3 20 85.89 81.26 98.61 9785 
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PARTE EXPERIMErlTAL.-

Los avances de las reacciones 

y como cluyente, una mezcla de 

Sal Dipotásica del l 

La 

La 

solvente. 

lizando Metano! 

La Espectrofotometrfa de Masás se realizó. en un aparato Hewlett-Packard mode-

lo 5985. 

Obtención de la Sal Dipotásica;­

Se mezclan 18, i g. de·· Ni t~om~tano (o:3~11lo lesT~ '27::36 g:cde Bi sul fil ro• de carb!!_ 

no (0.36 moles) y 30 ml; ~e Etanol Anhidro, se colocan,a ~,~~. postertorme11te s~ adi­

ciona lentamentey.c"onagitaciÓn contfnua Una s61ui:fóndeHiÚóxidodepotasio en Et! 
• .-·-· r ~ --- ,- .- , -- :- •_ - ' " 

nol anhidro (35.28 g, ;,· 0.63 moles/150 ml ! ) manteniedo .la temperatura después de la -



adición entre 30-35 ºC, 

el 

(Espectro Núm. 

La sal 

M~todos de detenninación de pureza.­

Pesar aproximadamente 500 mg. 
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de 100 ml. adicionar 25 mi. de Ac. Clorhídrico 0.5 N. S. V. 

mente el exceso de HCL con una solución de NaOH o;s N.T.-
. 

Hacer Blanco correspondiente. 

.-

Tabular y graficar pH contra ml. de NaOH agregados. en base a la gráfica, de-­

tenninar el punto de equivalencia y hacer cálculos correspondientes. 

Cálculos: 

% de Pureza = 



En donde: 

P.M. 

Cálculos. -

í: de la'sa1 -·----X 
mg. de Prob. 

. 28 . 

A prob. 

A ref. ·. 

vol u 

100. 

Se mezclaii"3T;\g. de la sál DipoÜsica" (0:175 meles) con so ml. oe agua y •. 

100 ml. de metanól, .posteriormente· se adicionan-lentamente y c~n agi tací6n constanle-

44.1 g de Sulfato de Dimetílo (0.35 moles) terminada la adición, la mezcla de reac-

ción se lleva a temperatura ambiente y se continua la agitación por G hrs., dcspu6s • 
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niendo como 

2940 

17 (q, 

lumétrico de 

sarl o a otro 

Preparar 

~ de Pureza x ----
mg. de Prob. A ref. 
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Los resultados de purezas obtenidas tanto de la Sal dipotásica como del J.J..: 

Bistiometil-2-nitro-eteno,. se reportan en las tablas de rendimientos durante todo el 

proceso de optimización!., i (' -L.>·.· 
t:~_;.:-~.;,-~~~~··.;:; _;;· .. ,~_ 

Con las condicicines,ópti~s~'de reacción; se experimentó a nivel piar piloto -
·: . .. ;._,,.";.:~ ·:; 

tanto para la obtenCiÓri cÍe}lcísai,dipot.Ísica como del l,l-Bistiometi1.:.:2.:.:nitro~eteno,-
- - ;~ ~ 

se realizaron 10.reaction~s~decadaúna CÍbleniéndose rendimientos y:purezas similares 
T:~;:.;-.;~º?':'.~;-"":~{i:~:~?," ;;~'~''. -,- or- - • -~ • l ,c.'..i_;;1c~ ',";O.• 

a las obtenidas a nivel Úb<lratÓrio;" '.";• . 
;·;-._.,e '-'-r·;:;'.;::.'~;~_:~ ,· 1,:::'.:. _ ,•,-- -,·_ ··.o.; ·., ,· .' /.~}~: ;::;.,;::··.:-

-- -~ -~~-\-:--:~-[~ -~--,-· --~-< .;___:<': ·• ::.~·~_> _:~'- ?~>.~:/~:-_ 

Pos teri~~~~t~1·~~~~:eal i i6 ~la•s~~i~~·¡ s.a; nill~l i~dustdai'.X1i'1J~~i~~si.ir obte-­

ner resultados repeútiv()~·;.{~~{r~~fr i>ioi ~~Úe~f~os en)~~~~1tJVi~· .• ~ <·•· 
. "< --~·,:~:~>· ~-:· .-
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RESUMEN. -

En base a la bibliograffa consultada, se procedió a diseñar el proceso de sí~ 

tesis mas adecuado para el l,l-Bistiometil-2-nitro-eteno, pudiéndose realizar su ob­

tención en dos pasos o en uno solo~ 

Se estudiaron ambas posibilidades realizando primeramente experimentos para -
' .', 

la obtención en ~os p~sos, sfotesis de la ~a];'dipó~ásica 

como intermediario de reacción,' ai~laclón/Y. ahál isls .del .... 
~· ;: ~~= :~~ :_:.·~~i, ~·--~- .. ~t: ;~-~~: .. -. " -.,.,. ·.· :''.;. -,-.,: , :.-: .: .. -'; 

Primeram:Rttº:,e~;~~f i'i~~li~fü~f~f {dI·~inDa's~~~ondi cf ones;·rcpo;t~·dase 1 · rend i - -

miento reportado, p"oitefi·~~j¡;t~ie''[e~1:rza~ti~"variaciones a las condiciones inicia--
·;·,: ,·: .. /?~?'0.7.-'..::"---c-,n ···'c--~·r:··'---~-~,-~---~~ --_,,.._,~··· ··-··-"- ·,:.:~.';_'~-'. <~-'' 

les con el fin~de;aúlnentar:e1;rendimiento;y' pureza del produúo intermedio;; las varia 

reacción, concentra~i6hd·; r;~lúvo's',y c~~bio e~ ei orden· de ~d·i~ÍÓ~ d~ lo~ mismos. -
. . .: '<-: ~ ... -.. ;;,~; .. :·:;;-.. \::-~'.--,o-:~··"'. ___ ,-,,_.,~,_,,-. ~, :~ ._._ .. ~ .. ~·._ - _,.-, -- _,_, -._ -~~-- "' -.. o- - -" "~'-. ·<-·<"-·<"· :. _,_'"!_, .. _-; __ ,,~_.::.o_.~ : ; . 

Rea 1 izando es tas:;v.~1'i~cJci'~eJ'~~t1I~gii:on3~¡J~f;rini n~r"1~:i;'coHd;ici~,~~(Óptinias de rea­

cción y se incremento'el réndimiento'en,Ún J:42~Í~sÓbre"e1 ~epórtado(SS~): . 
• =-= -- . ;- ·"''°';"""-""" ---==·--- --'7 , • .3'.~ ~ > '_c.:_ ,:_.,:_-~.~o-:i:,._.;; .·: ~('~~ '"f;~!'j;.~- -:· =~~;:.-c;-_o:.>"' 

º;•~ ,·-~; '~~ -~>: •' •: ,. •'·~e"' t~'/, : • • ·: • C• ,~"{·' •" 

En para lel~ {1os expe~i~ntos. d~'.'~pti~i~~'c:ió~ ~~ rJ~~on desarrollando méto--
.. :,'. • .. ·, -'.,.o,•· ...• - •. -, .. - . .; 

dos para Cromatogr:itÚa~11.capafi11~.·~P'J!1H~~5~~~.J>~r:_r~C:!iS~ta1 ización y determinac ilÍl 

de pureza tanto potenciométrica como espectrofoto~étricamente. Posteriormente se rea­

lizó la caracterización molecular de lá Sal dipotásica por medio de métodos espectro~ 

cor leos (!.R., R.M.P.). 

Determinadas las condiciones ópti~as de reacción y métodos de, análisis para 
'" :: .;._,;_;;~·"2.,.- ,;, .:,,:'~-~ :~~· :~··y'• 

la obtención de la Saldipotá~(~ats~,p~o~edid a .determinar las condiciones 6ptlmas 
'~. ''.·•.· _,-..•. ,.e ··. _;, . . ·.' ·. ;,'- _. . . . . . 

para 1 a síntesis del ,l.,ite;5f;¿~~Úl ;2~ni tl'o-~teno,Ja,cuáJ cofrsis$g.~n. ,la a,,lqui !ación 
·: '".·_-;<0 A. :'.'·.'" /.' 

de la Sal dipotásica, obtenida:;y:a\slada previamente; in!Cialmente 

la al qui laci6n ~~n YÓduro:¿;'~etil~ norisuÚando convenicntepa,ra 
:-r--.,-'"··-----,·;;-:;,---"°'·-·-0--"-;-~"~o;-·~c'""--~•°'-'"-~"--.----,--·=·-' _ -·' - ·- _, _' 

se réporta realizar 

11í 
.. 

la Empresa uti 1 J, 

zación de este r~activÓ po?~~ alto costrJ dr! importación por•ld que seulilizó Sulfato 
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de Oimetilo; se realizó la optimización de la reacción trabajando comparativamente 

con ambos agentes alquilantes con el objeto de obtener un producto con rend.imiento y-

pureza aceptables. 

tura y concentración de reacti~os; ~1.té~fnó' de}~·ci'!>~imi:z~¿}~~:; ~~ri~fiz~é~do''los re­

su 1 ta dos, con la uti 1; zacióriide su1f~fo,'de''oi~~t'hó 5¿, ótiú ~n~ en~reridi~; ellto i9ua 1 a 
·::,• ·.·:.···,,. 

81. 04%, siendo inferior a i.quej~.kl>\i;!l~2.J_!i}J"z~~~,º~:I~~~r.~~d~)~e'~i io)B~ .72,%) pero -

:~n1:ª:~:u:1::1::p::t::°:~l;9:fü~:ti·t~~t1°~:~~1;~M:t~r~lt»§~~f~~&t~cf!~tt:::::~ 
,_ '.~'-;;--::~>1 ~j -f·--:c:-:::o--- -:~ic~~,,;~.\~:::.-,-~;~:;c~:-:,t~~-~ ---- · ,: ;:-'.·:::--~:, .. :,¿ :. ,:. -.. ¿_~; :~;f~t\:~,-,:~~-Y~ -,;_~:: ;-/.'- ---· -

-:~,__--_, ;--.·:'{-,~~·~:~·)·: - -_,_'f.~:. :-~ ~.t~.-,,.z:.s:; , '··" :-:- :'~~-: ·,,-. -·-· · ~--'.-.-~-::~}>» ;,·-·- --.;. ,_._, .:~--:,::~ ::é - - ~~~·_.,__ :-<~-;:Lf·,~ '.L~· __ . ;_,_,-=- .:~:-~ 
,. ._:~:~~'"'<{)~' ~- .~ >~~.~;,.._·~.,.;;:...~·.:·2~-~~;~_::-;~ _.;_ '.i<~~t ,,- ;L: · ;-,,::;>J:·.:., ;·(>f "; ":0:'': -"1''-_0;-;-~.~-

,. ·,'>:_'.'~~-,:';>-'•' , ... ·-'>·:-e<>" :': :'/; ;-}-,o.;:::• ---·-.~·?: º~· . ~-...:- ·,7,:-,,, • .;:~_...:_.-:,·>,,~j_,:_,: ~;-;:-_• \.,:· . 

Posteriormente se.f~ílj iz~~ori·:re,~~lioni;~X~~FJ~~á~_Jstht~~is5en G~ ;010 paso)-
integrando las condiciones óptimas ,detenniñadas·~n las··;éac~·i·~~~~ ~~t:riores obtenien 

dos e rend i mi en tos·. muy i n·~~]iit~~Y~;Ü!~é~'tl~~f .. ·f~-fü}r:; . . ; ·. 1';'··•· 

En base ·a 10~.r~:~,":~::~;'.·:~~¡~i~~"f~~:I~~~fI1in6 'reaÍizar' 1á. s.íh-~sis·.·del 
·~· '·---·· --.-:: .. .--. 

económica. 

1, 1-Bi s tiometi 1-2-ni tro~et~no en. {p~so;~ y~ C¡te'C,se··~ti·ti~Ü~n\;endimientos superiores -
-'-~--;_.~~-::_ """.-.: ;,· .: 

aún a los reportados 1 y con purezas a0ce~labre'f•< ' ~··. . . .... '-.. 
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CONCLUSIONES. -

De acuerdo a la ·bibl fogra,fía existente, se diseñó el lllOdelo sintético mas ad~ 

cuado para la síntesis .de,ll:,l~Bistfometil-2-nitro-eteno resultando ser éste en dos -

etapas, esto es, obte~ú6n'.J~'1~ts~fdip
0

otásica del 1,1-Ditio-2-nitro-eteno, aislacim 
'. _.;; /·"' •!.'.,- ., •••.. •·• 

y purificación para post~/;'~;(n~~\tr~alizar la alquilación para la preparación del -
. •- '~'ó;. ;cé,.~/i/:f,;¿;.'.!.:_.'. ·Lr-,~ 

1, 1-Bi s ti ometi 1-2-ni tro~e~eno;:~,f'.l~:~~~;:.,'i; . 

En la segúnda ;~t1~~ ~~~'l'~·uN¡if~~), se integró un agente alquilante diferente-
-· -:,;:_~·__:, · '» ,;ce\,:·.·, 

al reportado, substiWy~ndoc'el~V~diii:'~c-de Metilo por Sulfato de dimetilo lo cuál dismi 

nuyó considerablemente el cost~~~~:i;t~6~~c;t6 para la síntesis del l,l-Bistiometil-2-­

nitro-eteno ya que el Sulfito de.dinÍetiló'resulta ser 20 veces mas barato que el Yo-

duro de Metilo. 

. 
Se obtuvieron rendimientos superiot'es a los reportados tanto en la preparad& 

del intermedio como del producto final aún con la integración del Sulfato de.Dimetilo 

para la alquilación de lá sai dipotásica. 

En general,se_~t~ünaron.las condiciones adecuadas de trabajo para su aplf-
• ---.- - .,,_ .• -- ---o-~--c,-;--c-=•--;-o--·---_-,-0--0----;;-----o- -- e 

cación a nivel industrial asf1 ~omo de los métodos analíticos incluyendo caracteriza-­

ción, rendimiento y pureza del {Ó~pu~~to en estudio siendo ésto el pdncipal objetivo 

de la presente tesis .. 

se obtuvieron rendimiento¿ y-'puiefas. similares a las obtenidas a nivel laboratorio. 
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