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INTRODUCCION

Se sabe desde hace algin tiempo que la bromhidrinas --
aliciclicas pueden conducir a diversos productos,tales
como:epdéxidos y aldehidos o cetonas en presencia de io-
nes metdlicos o bases;en particular en las series este-
roidales,el 2-bromo-5«-colestan-3gol 1/ tratado con una
solucidn de nitrato de plata en etanol produce exclusi-
vemente el aldehido 2/ (1),
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En un medio heterogéneo como es el carbonato de plata
sobre celita en un disolvente orgénico los resultados -
son similares (2) pero el rendimiento es netamente supe
rior y ademés los productos se aislan con mucha mis fa=-
cilidad.

Este ultimo tipo de reaccidén se efectud con diferentes
bromhidrinas esteroidales (2)
riables en cada caso ( ver esquema I );un analisis de -
los productos formados y los rendimientos obtenidos en

obteniendo resultados va-

cada caso,induce a pensar ( aunque cabe aclarar que los
autores no mencionan nada sobre el particular ) que el
requerimiento esencial para que ocurra la contraccidén -
del anillo,es que el bromo se encuentre en posicidén e-—-
cuatorial,puesto que s0lo en esa forma queda antiparale
lo a la ligadura C-C que se fisionaré para efectuar la
contraccidn del anille.
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En este trabajo se pretende estudiar la reaccidn de al

gunas ciclohexan-bromhidrinas con el carbonato de plata
sobre celita,con el objeto de observar los efectos de -
la movilidad conformacional en este tipo de reaccidn.

G G
Ogzenyes
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PARTE TEORICA .

Existen varios métodds para efectuer contraccién de ani
llo=, de los= cuales describimos algunos a continuacidn:

a),~- La reaccidén de un amino slcohol (3) con écido nitro
s0: por ejemplo, el cis-l-fenil-2-aminociclohexanocl 3/ ¥
el cis-1-(p<metoxifenil)-2-aminociclohexanol 4/, reaccio
nan con nitrito de sodio en dcido acético a baja tempers
tura para former 5/ y 6/ respectivamente, en un rendi=---
miento de 9¢% en ambos casos,

H
®
HNO, g~o
sy
Ac-OH,0C
Hy
OH

3 £
Ha
HNO, éfrcn3
- Ac-OH,0C '
4, 2 6,

Al parecer, el mecanismo de reaccidn mas probable, in--
volucra 81 conformero més estable 7/ en el cual el grupo
diazo ocupa la posicidn ecuatorial facilitando asi 1a -—-
contraccién del anillo.,
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b).- La reaccién entre 2-formil ciclohexanonas y peroxi
do de hidrdgeno a una temperatura de 65°C conduce & la -
formacién de un dcido monocarboxflico ciclico (‘), el —
cual es producto de la contraccidén del anille y ademés -
un fcido dicarboxflico debide a la ruptura del anille, -

por ejemple:
OOH
m é
2, + HOOC-(CH,)-COOH
Ny
8, 9

10, 387

Esta reaccidn se efectué tambien con la 2-acetil-ciclo-
hexanona, obteniéndose resultados similasres ya que se —-
forma el mismo écide ciclepentan carboxflico 9/ -( resul-
tante de la contraccién del anillo ) y el dcido dicarbe-
x{lice correspondisnte 12/.

O CHy COOH c
O“’_?Azo * HOOC-CD:‘I"E(CHﬂ‘-COOH
1, 9,

12/

Para explicar la formacidn de e=tos productos se propo-
ne el siguiente mecanismo (4).

HO ! CHs

OH
o M

‘R v HOOC-CH-(CH,)5 COOH
H |

OH
%ﬂ‘ﬁ.n —s (" 4 R-COOH
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El mismo intermediario 13/ da origen a la contraccidn o
apertura del anillo, dependiendo principalmente de las -
condiciones de reaccidn; al parecer con zlcohol terbuti
lico-agua como disolventes se favorece la ruptura del —-
anillo.

C).- Otro método de contraccidn, se basa en la transpo-
sicidén de PFavorskii (5)de alfa halociclocetonas en pre--
sencia de una base como el metdxido de sodio, etdxido de
sodio, etc.

Cuando la 2-cloro ciclohexanona 14/ se trata con etdxi-
do de sodio en éter anhidro durante 2 horas a reflujo, —
se obtiene el ester metilico del &cido carboxi-ciclopen=—
tanoico 15/ con un rendimiento de 56-61%

0
t-0-cHy
i
éﬁ'mﬁ-mla sy Q +NaCt

14, IS,

El mecanismo §ropuesto para este tipo de reaccidn es el
siguiente (6,7

== =65
basew: 0 . 2
: o & o
ISR
o0 00
0

gﬂg CHy
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d).- Cuando se trata una alfa epoxicetona, por ejemplo,
el éxido de isoforona 16/ (8,9) con eterato de trifloru-
ro de boro en benceno, se obtiene la 2-formil 2,4,4-tri-
metil ciclopentanona 17/ en un 33% de rendimiento, ade—
més del producto de deformilacidén correspondiente 18/ en
un 28 % de rendimiento,

La transposicidn de las epoxi-cetonas parece que se 1lle
va acabo por dos vias diferentes (a) y (b).

~A -
o 0’: 7
Br HO .

20, 2, 22,

H
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4
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24,

Primeramente se forma el complejo de coordinacidén 19/ y
este a su vez puede dar origen al ion carbonio 20/ ( ru-
ta a ) en el cual ocurre la migracién del grupo acilo —-
con la formacidén del aldehido 21/, por la deformilacién
de 22/ conduce finalmente & la correspondiente cetona 23

La ruta alternativa b invelucra la pérdida del proton -
en C-4 y formacidn del intermediario 24/ el cual por hi-
drdlisis genera la dicetona en#lizada 25/ .

e).- Otro método de contraccidén del anillo consiste en
tratar una diazo-cetona con luz ultravioleta(1°’11’12’13
En el caso de la 3-metil 1é-diazoestrona 26/ (19) que -
fue irradiada con luz ultravioleta en solucidn acuosa de
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tetrahidrofurano conteniende bicarbonato de sodio =e ob-
tuvo el D-nordcido 27/ despues de la acidificacidn, en -
un rendimiento de un 63%

:TCOBH

Esta misma reaccidén se ha aplicado a diferentes produc-—
tos y se ha estudiado el efecto de varios disolventes.
Por ejemplo; el diazo-esteroide 28/ (12) irradiado en
tetrahidrofurano acuoso durante 1 hora produce 75% del -
compuesto 29/.

OH
29,

En cambio cuando se irradié en dioxano acuoso como di--
solvente se obtuvo tan =8lo 30% de contraccidén de anillo

Esta misma reaccidén se empieo para obtener A-nordcidos
(13) Por ejemplo el producto 30/ por irradiacidn produ
jo 31/ en un rendimiento de 63%
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CgHyy gH17

UV,
THE , W0
30, 3y

f).- Curtin y Harder (14) hicieron reaccionar algunas ha
lohidrinas c{clicas con dxido de plata en hexano o con =
bases como el hidréxido de sodio, asi el cis-2-cloro-l--
fenilciclohexanol 32/ al reaccionar con éxido de plata -
en hexano produjo los compuestos 33/ y 34/ ; el primero,
producto de la contraccién del anillo, en un 22% de ren-

dimiento.
.’Q
a0 %,
|

32, 33, 34,

Las halohidrinas 35/y 36/ tratadas con dxido de plata o
con &lcali produjeron el mismo compuesto pero con dife-——
rente configuracién; el 2-trans-bromo-4-cis-fenilciclo-
hexanol 35/ did el epdxido cis 37/ a diferencia del 2——-
trans-bromo-5-trans-fenileciclohexanol 36/ que produjo el
epdxido trans 38/ pero ninguno de ellos sufrié contrac—

cidén del anillo.
oH

Agy0 d
“OH

; 7
35, 3y
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ag, M 38,

El 2-trans-bromo-4-trans-fenilciclohexanol 39/ , tratéms
dolo con élcali produjo el epéxido 38/, en cambio al tra
tarlo con Sxido de plata sufrié contraccién del anillo,
dendo 40/ en un 100% de rendimiento,

OH < CHO
o 0
oK Ag; (::::>
@ @ Br
39, 40,

38,

Concluyendo, de los datos hasta zhora descritos, se ve
que la posicidn ecuatorial del haldgeno es decisiva apa=-
rentemente, para que ocurra la contraccidn del anille.

Sin embargo, las bromhidrinas 2-cis-bromo-4-eis-fenilei
clohexanol 42/ y la 2-cis-bromo-4-trans-fenileciclohexa——
nol 41/ con bromo ecuztorial dieron origen al mismo pro-
ducto 43/, posiblemente debide a una dehidrohalogenacion
ne se obtuvo contraccién del arnillo,

H s
OH 4 Ag,0 ~0
- . \
S T H
(\] [--]
-g¥ d
)’. 43,
B

@, a2, r

Curtin y Herder hicieron reaccionar también halehidri--
nas en las cue el alcohol es terciario, como &l 2=CiS——-
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bromo-4cis-fenil-l-metil ciclchexanol 44/ que condujo a
la formacidn de las cetonas 45/ y 46/,

cu._,
::go

Br CH3

Al tratar el 2-trans-bromo-l-metil-4-trans-fenilciclo--
hexanol 47/ se obtuvieron los mismos resultados que con
la bromhidrina 39/. tHy

f"a 0
Hy *
> r Ag,p 0, CH
a7, T eQYC 3

45,
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DISCUCION Y RESULTADOS

Como se habia mencionado en la introduccidn, este traba
jo consiste en el estudio de la contraccidn del anillo -
de bromhidrinas c{clicas derivadas del ciclohexano con -
diferentes sustituyentes en presencia de carbonato de —-
plata sobre celita., Las siguientes bromhidrinas: 2-bro
mo ciclohexanol 48/, 2-bromo-6-acetoxi-ciclohexanol 49/,
2-bromo-6metoxi-ciclohexanol 50/, 2-bromo-5-terbutil-ci-
clohexanol 51/. Que se seleccionaron debido fundamental
mente & que son facilmente accesibles,

-CH
OH H :
Br Br
48, 49,
CHy
H
Br H
r
50, 51,

La sintesis del 2-bromo ciclohexanol 48/ es bastante —-—
sencilla ya que sélo implica la reaccidn del ciclohexeno
52/ con N-bromosuccinimida (N.B.S.) en medio @acuoso & —-
temperatura ambiente durante 40 minutos; el producto ob
tenido se purificd por destilacidn al vacio.

El espectro de infrarrojo muestra cleramente una banda
intensa a 3380 (-OH) y una bdnda aébil a 555 Cm~1( C-Br)
la ausencia de las bandas de doble ligadura C-C demostra
ron que la reaccién fue completa, -
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Py + \ 9 "
O G —[Ch=0d] + 1§
\ X f T
52, ’ - 8
+
OH
d& 0,
S Br

48,

La s{ntesis de 2-bromo-6-acetoxi ciclohexanol 49/ se e~
fectud mediante la siguiente secuencia de reacciones,

El ciclohexeno 52/ se traté con N.B.S. en tetracloruro
de carbono a reflujo durante 30 minutos (ver parte expe-
rimental), y el producto obtenido fué esencialmente el -
3-bromo-ciclohexeno 53/, el cual también se purificé por
destilacidn.

Este 53/ a su vez se tratd con acetato de sodio y dcido
acético a temperatura ambiente durante 12 horas ( ver —-
parte experimental) purificando posteriormente el produc
to de la reaccidén por cromatografia en columna,La purifi
cacidn de este producto no se pudo hacer por cromatogra-
fia en capa fina debido a que se hidroliza parcialmente
el acetato. Sus constantes fisicas y espectroscépicas -
estuvieron de acuerdo con las ya descritas 16 para el
3-acetoxi eiclohexeno 54/.

El compuesto 54/ también se sintetizd a partir del ci--
clohexeno 52/ traténdolo directamente con acetato de man
ganeso en &cido acético(17)a 70°*C durante 10 horas; en
este caso el rendimiento de la reaccidén fué de 47%

E1l producto 54/ se tratd con N.B.S. en medio acuoso a -
temperatura ambiente durante 40 minutos, la bromhidrina
resultante de esta reaccidn se purificé por cromatogra--
f{a en capa fina, aislando asi el producto que en la re-
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gidén del infrarrojo muestra claramente unea banda intensa
a 3430 (-OH) y una banda débil a 530 (C-Br), una banda -
intensa a 1750 (C=0) y finalmente a 1250 cmfl(-c-o) que
confirma la presencia del grupo acetoxi.

Este producto puede ser 55/ y/o 49/ debido a que para -
nuestros fines eso no afecta el resultado final, no se -
sometié & una purificacidén e identificacidén exhaustiva.

o

" 5y A T (CH3CO0Mn
‘ o hoH + O
og{na 52,
54,
é '
9 0
iy 1“20 Hy
H
Br Y/o "
49 55,

La sintesis del producto 50/ me realizd mediante un ca-
mine parecido &l utilizado para el producto 49/.

El 3-bromociclohexeno 53/ me hizo reaccionar con metéx;
do de sodio en metanol anhidro a temperatura ambiente du
rante 30 minutos, el producto de la reaccidn se purificé
per destilacidén 2 presién ordinaria p.e.140°C. obtenién-
dose el 3-metoxiciclohexeno 56/ en un rendimiento de 64 %
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Este & su vez se tratd con N.B.S. en agua a temperatura
ambiente durante 40 minutos, el producto obtenido se pu-
rificéd por cromatografia en capa fina, obteniéndose un -
compuesto cuya estructura puede ser 50/ y/o 57/. El es-
pectro del infrarrojo mostrd claramente una banda inten-
sa a 3400 (=0H) y una banda débil a 510 (C=Br) y una se-
fial a 1100 Cm~t (C—O—CH3) caracter{stica de éter que con
firma la presencia del metoxilo,

La sintesis del S5-terbutil-2-bromociclohexanocl 51/ se -
efectud a partir del 4-terbutil ciclohexanol 58/ el cual
al tratarlo con cloruro de p-toluensulfonilo en piridina
anhidra a temperatura ambiente durante 24 horas, produjo
el 1-(p-toluensulronil)-4-terbutil ciclohexano 59/.

Cuando éste se traid con carbonate de litio y bromuro -
de litio en N-N dimetil formamida 8 reflujo durante 12 -
horas, se obtuvo el 4-terbutil ciclohexenc 60/.

E1l producto 60/ no se logrd obtener por otros métodos -
descritos como son con POCLB,écido p-toluensulfonico,ete

E1l producto 60/ se tratd con N.B.S. en medio acuos=o a ~
temperatura ambiente durante 40 minutos, la mezcla de re
accidén se purified por cristalizacidn en hexano, la brom
hidrina asi obtenida fundié & 152-154°C.
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El espectro de infrarrojo muestra claramente una banda
en 3250 (=OH) y otre banda un poco mis débil a 658 Cm -

{(c=Br).
@ (3—» t:':a,——»@
58, +5°’
51,

Nuevamente existe la posibilidad de formacidén de dos ==
bromhidrinas, que en este caso son 51/ y/o 61/.

La reaccidn de contraccidn de anillo con las diferentes
bromhidrinas se hizo en las mismas condiciones para to--
das ellas y consiste en hacerlas reaccionar con el carbo
nato de plata sobre celita en dicloro-metano como disocl-
vente, & reflujo durante 24 horas en cada caso; después
se separa la celita por filtracién y el filtrado se con-
centra; el residuo se analizo por cromztografia en fase
de vapor,

H hetos | Q—CHO
Br CHzClz

48,
~CHy qﬂh A Ef%iHJ ~CHy
H 4 i HO
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" &3 AgyC o
L HO
S O~ Ao (5
57,
o 70 ) cnzmz
Br

51/ 61,

50,

Los resultados obtenidos se presentan en forma condensa
de en la tabla II.

TABLA II
BROMHIDRINA 9 DE CONTRACCION % DEHIDROBROMACION
48 90 10
49 38 62
50 99 1
51 g 99

* Los resultados se expresan en forma de porcientos rela
tivos,

Estos datos fueron obtenidos con constantes internas --
del cromatografo por no contar con el valor de la veloci
dad de respuesta de los diferentes productos,

Los datos anteriores hacen pensar, a primera vista, que
a pesar de ser trans todaes las bromhidrinas empleadas, -
no hay congruencig sn el comportamientc de dichos com——-—
puestos frente al carbonato de plata.

Sin embargo ccmo todas las bromhidrinas estan sobre un
anil’o de ciclohexano y éste tiene movilidad conformaecio

nal se debe primero enalizer de alguna forma la propor--

cidén de bromhidrina trans disaxial y trans diecuatorial -
que existe en cada caso,
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Existe descrito en la literatura (14)
de infrarrojo de algunas bromhidrinas con diferentes con
figuraciones muestran diferencias en la regidén de 1100 &
900 Cm'l, como se muestra en la tabla III,

que los espectros

TABLA III

2,-bromo 4,fenil ciclohexanol OH-e 1055 cm™t

¥ t Br-e

2 -bromo 4,fenil ciclohexanol OH-e 1077 oo™t

e ¥ Br-a

2 —bromo 4 fenil ciclohexanol OH-a 991 cm~t

= ® Br-e

2,~bromo 4 fenil ciclohexanol OH-a 993 (','m'1
Br-a

2,-bromo 4,fenil ciclohexanol OH-a 972 cm~t
Br-a

Se puede coneluir de los datos anteriores que cuando un
oxidrilo se encuentra en la posicidén ecuatorial la banda
correspondiente & la vibracidn C-0 aparece en la region
de 1050 a 1100 Cm T y que cuando el oxidrilo se encuen—
tra en posicidén axial dicha banda aparece en la region -
de 550 a 1000 Cm~t,

En base a éstos datos se procedié a determinar los es—-—
pectros de infrarrojo de las bromhidrinas 48/,49/,50/,
51/, ampliando 10 veces la zona comprendida entre 1100 y
900 Cmfl, con el objeto de determinar de una forma mas -
exacta la posicidn de las bandas; los resultados obteni
dos se muestran a continuacidn en la tabla IV,

TABLA IV

Trans diecuatorial trans diaxial

2-bromo-ciclohexanol 1080 Cm™ % 1 566 cm~L 4
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1

2-bromo-6-acetoxi- 1083 cum 1 i 968 cmt m

ciclohexanol

1

2-bromo-6-metoxi- 1080 Cm ~ i

ciclohexanol

2-bromo-5-terbutil- 977 co ! m
ciclohexanol

La obtencidén de las bromhidrinas mediante el uso de la
N-bromo succinimida en agua, genera principalmente la —-—
bromhidrina trans diaxial; ésta tiende a equilibrerse -
con la bromhidrina trans diecuatorial y 1la proporecidn de
dicho equilibrio depende de los sustituyentes presentes
en el anillo,

En el espectro de infrarrojo de la bromhidrina 48/: se
observa una banda a 1080 Cmfl que corresponde a la sefial
de un oxidrilo en posicidn ecuatorial, y una sefial débil
a 966 Cm_l que corresponde a un oxidrilo en posicidn e--
cuatorial, y una sefial débil a 966 Cm’l que corresponde
a un oxidrilo en posicidn axial, y se encuentran en una
relacién de 9:1 respectivamente.

OH

Br
10 7 90 .

La bromhidrina 49/ muestra una sefial a 1083 Cm ‘bastan-

te intensa que corresponde a la seflal de an oxidrilo en
posicién ecuatorial y otra sefial mas debil a 988 Cm°1que
corresponde a la sefial de un oxidrilo en posicidén axial,
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la relacidn aproximada es de 3;2 respectivemente,

40 7

La bromhidrina 50/ presenta Gnicamente una banda 8 =———
1078 cm~1
posicidén ecuatorial, esta sefial es la unica presente.

OH
O-eM
e o
* Br
r
1/

99/

que corresponde a la sefial de un oxidrilo en -

La bromhidrina 51/ muestra una sols seiial en 977 om~1

que corresponde a el oxidrilo en posicidn axial, 10 ==—-
cual es logico, ya que la molécula debe estar anclada por
el grupo terbutileo en 5, no dejando oportunidad de que -
exista la bromhidrina diecuatorial,

Br
L 2
.
H Br
17 H

En el analisis que hemos hecho de los espectros de in--
frarrojo de cada una de las bromhidrinas podemos ver que
existe sierto equilibrio en cada caso,

99/
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Esto es vdlido ya que se sabe de antemano que la reacci-
on de N,B.S. con olefinas en medio acuoso produce bromhi-
drinas trans diaxisles (ls)las cuales se podran o no ecui
librar con la trans diecuatorial dependiendo de la flexi-
bilidad de los anilles en gque queden insertadas dichas «-
bromhidrinas,

En éste punto es conveniente recordar las concluciones =
que se habian obtenido de los resultados del profesor —--

Fetizon, Tablae I (2).

Br. Ag c &
.(:@Q i ﬁi [ +
H CH Cl ; )
2Ll a 45/ ) 55+
7 CgHy7
Br
° cuzcnz

Ag C
CH2C12 o
H

HoW
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Come ya se habia indicado ( pag:l). Las bromhidrinas a,
b,c que contienen el bromo en posicidn ecuatorial produ-
geron 1la reaccidén de contraceidén de anillo, en la bromhi
drina d (bromo axial) se obtuvo 100% de dehidrobromacién,

Volviendo nuevamente a los resultados obtenidos en éste
trabajo (tabla IV), se ve que la bromhidrina 48/ que por
los datos de infrarrojo se ve que estd preferentemente en
la forma trans diecuatorial produjo 90% de contraccidén -
de anillo.

La bromhidrina 49/ no contiene una alta proporcidén de =
la bromhidrina trans diecuatorial da por consiguiente un
rendimiento muyy bajo en la contraccidém 38%.

En el caso de la bromhidrina 50/ el grupo metoxilo no -
presenta inpedimento para que se efectue un rapido des—-
plazamiento & la forma trans diecuatorisl, por 1le que el
rendimiento es de 99% de contraccién de anille,

En el caso de la bromhidrina 51/ como ésta anclada la -
molécula, por la presencia del grupo terbutilo no permi-
te que haya un desplazamiento a la forma trans diecuato-
rial y por consiguiente el rendimiento de contraccidn de
anillo es de sdlo 1%

Resumiendo, a medida que se tiene mayor proporcién de -
la forma trans diecuatorial, se obtiene un mayor rendi--
miento en la contraccidn del anillo, cosa que es congrue
nte con los resultados del profesor Fetizon(z)
nados,

ya mencio
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PARTE EXPERIMENTAL *
2-bromo ciclohexanol 48/ (15).

En un matraz esferico se ponen 2.05g (0.025 mol) de ci-
clohexeno; por separsado se prepara una dispensién de --
4,7¢ (0.025 mol) de N.B.S. en 10 ml de agua destilada y
esta dispecidn se adiciona al ciclhexeno egitendo egitan
do vigorosamente a temperatura ambiente hasta la desapa-
ricidén de la N.B.S. esta reaccidén duré 40 minutos.

El matraz no necesita calentarse ya que la reaccidn es
ligeramente hexotérmica y proporciona la energia suficie
nte para que se continde.

* Los espectros de infrarrojo se obtuvieron en un espe--
ctrofotémetre Perkin-Elmer Grating 337, y se hicieron en
pelicula usando como soporte de éste bromuro de potasio,
los espectros se describen de la siguiente manera:

posicidn (Cm1); intemsidad ( i=banda intensa,m=banda
mediana, d= banda débil),

Para la cromatograffes en capa fina, empleada para veri-
ficar la pureza de las substancias o para su purifica---
cién se empled silica CF,g,de Merk, utilizando como reve
lador vapores de yodo.

Cuando se purificé por cromategrafia en columna, se em-
pled fluorisil 100/200 mallas,

Las cromatografias en fase vapor fueron hechas con una
solumna de vidrio de 6ft de largo y 1/4 in de diametro -
enpacada con carbowax 20M al 10% sobre Geu chromg 80,/100
con un flujo de N, de 50 ml/min, a una temperatura de in
yector de 180°C y el detector a 170°C =21 rango de atenua
cidn en general estd en el orden de y por 107,
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La mezcla de reaccidén se extrae de 3 a 4 veces con éter
et{lico, la fase orgdnice se lava con agua destilada has
ta eliminar la succinimida y ajustar el PH a 7,

La solucidén etérea se seca con sulfato de sodio anhidro
se filtra y se elimina el éter por evaporacién al vacio.

El residuo obtenido se purificd por destilacidén al va--
cfo p.e. 58-61°C 14 mmHg, el reportado es de 56-58°C a -
14 mmHg (15), el espectro de infrarrojo mostrd claramen-
te las siguientes sefiales: a 3380 (-OH), 2845 (-CH,-),
555 Cm™t(C-Br).

3-bromo ciclohexeno 53/.

En un matraz esferico se colocan 50g (0.61 mol) de ci--—
clohexeno, se les adicionan 250 ml de tetracloruroc de —
carbono, 71.6g (0.4 mol) de N.B.S. se agita vigorosamen-
te hasta homogenizar perfectamente, ya que la presencia
de grumos podria provocer una proyeccién de la solucidn.
Enseguida se coloca un refrigerante en posicidn de reflu
jo hasta obtener una dispersién color blanco o ligeramen
te crema, acto seguido se procede a enfriar a 10°C con -
objeto de eliminar 1la méyor parte de la succinimida por
filtracidn; el filtrado se lava con ague para eliminar
la succinimida que pudiera haber quedado en solucidn; me
seca con sulfato de sodio anhidro, se filtra y se elimi-
na 2/3 partes del solvente en un sistema de vacio (60°C
a 14 mmHg) el producto obtenido es basicamente el 3~bro-
mo ciclohexeno 53/, el rendimiento de la reaccidn fué de
32% de producto purificado.

3-acetoxi ciclohexeno 54/,

Se colocan 10g (0.062 mol) de 2-bromo ciclohexeno y se
adicionan 7.63g (0.093 mol) de acetato de sodio anhidro
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disuelto en 50 ml de dcido acético glacial,se deja a tem
peratura ambiente durante 12 horas bajo agitacidén vigoro
sa,lLa mezcla de reaccidn se vierte en hielo-agua,con ob-
jeto de diluir el dcido acético que esta en exeso, la so
lucidn se extrae con acetato de etilo o éter., A la fase

organica se le dan varios lavados con solucidén de cloru-
ro de sodio saturada, se seca con sulfato de sodio anhi-
dro y se filtra; el disolvente se elimina al vacfo y el
producto crudo se destila a presidn reducida (68-71°C 12
mmHg). La purificacién final del producto se nizo median
te una cromatografia en columna, Las constantes fisicas

del producto obtenido en un 35% de rendimiento concorda-
ron con las reportadas para el 3-acetoxi ciclohexeno 54/,

3-acetoxi ciclohexeno 54/ 2do metodo.

20g de acetato de manganeso y 150 ml de dcido acético =
se calienta a reflujo por espacio de 1 hora.Acto seguido
se adicionan 5.4g de permanganato de potasio manteniendo
la misma temperatura por espacio de 20 minutos y luego -
se enfria la solucidén a 70°C, se introduce una admosfera
de nitrogeno y se adicionan 12g de ciclohexeno y 7.3g de
bromuro de potasio; 1la solucidn se mantiene a 70°C por
espacio de 10 horas, posteriormente se deja enfriar, se
filtra y se trabaja como se mencioné en la tecnica de ob
tencidn de 53/.E1l rendimiento de esta reaccidn fué de -~
47 %

2-bromo-6-acetoxi ciclohexanol 49/.

lg (0.0071 mol) de N.B.S. suspendido en 2.85 ml (0,168
mol) de agua destilada, se adiciono a lg (0,0071 mol) de
3-acetoxi ciclohexeno, y con agitacién vigorosa y a tem-
peratura ambiente se dejo durante 40 minutos (hasta la -
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desaparicidén de la N.B.S.); terminade la reaccién se --
procedid a extraer de 3 & 4 veces con éter etilico, la -
fase orgénica se lava con agua destilada a fin de elimi-
nar la succinimida y el &cido hipobromoso que se pudiera
haber formado, se secd con sulfato de sodio anhidro y se
filtro, el éter se elimind al vacio y luego se procedid
a purificar el producto por cromatografia en capa fina -
( 80% Benceno 20% Acetato de etilo ).

Al producto purificado se le corrié un espectro de in--
frarrojo presentando las siguientes bandas: a 3430 (-OH)
2945 (~CH,-), 1750 (€=0), 1250 (-0-C-), 530 Cm ' (C-Br).

3-metoxi ciclohexeno 56/.

2¢ (0.0124 mol) de 3-bromo ciclohexeno se mezclan en un
erlermeyer con una solucidn de 0.67g (0.0124 mol) de me-
téxide de sodio en 15 ml de metanol anhidro y se agita -
durante 12 horas a temperatura ambiente; concluido el -
tiempo de reaccidn, la mezcla se lava con =gua destilada
a fin de eliminar el bromuro de sodio, después se seca -
con sulfato de sodio anhidro, se filtra y se elimina el
disolvente por destilacidén a presidn ordinaria;luego se
continua destilando el producto con p.e.l40°C, que con--
cuerda con las constantes fisicas reportadas para el 3--
metoxi-ciclohexeno 56/. E1 rendimiento de esta reaccidn
fué de un 64% de producto puro.

2-bromo-6-metoxi ciclohexanol. 50/.

En un matraz esferico se colocan 1.58g (0.091 mol) de =
N.B.S. en 3.58 ml de agua destilada, y se adicienan lg -
de 3-metoxi ciclohexeno (0.091 mol) y se agita vigorosa-
mente durante 40 minutos a temperatura ambiente.
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La mezcla de reaccidén se diluye con un poco de éter etili
co y se le dan varios lavados con agua destilada con obje
to de eliminar la succinimida formada y posible dcido hi-
pobromoso; la solucidn etérea se seca con sulfato de so--
dio anhidro y se filtra. E1 producto crudo se purifico --
por crometografia en capa fina (80% Benceno 20% Acetato -
de etilo) y al producto purificado se le corrid un espec-
tro de infrarrojo que presentd las siguientes seflales: —-
3400 (-0H), 2930 (-CH3), 2810 (-CHZ-), 1100 (-O-CH3) ban-
da caracteristica de este grupo, 510 (}m_l (C=Br).

Tosilato del 4-terbutil ciclohexanol 59/.

En un matraz erlermejer se disuelven 1.8g (0.012 mol) de
4-terbutil ciclohexanol en 10 ml de piridine recién desti
lada y anhidra, a continuacidén se le afiadieron 4.4g ( ---
0.024 mol) de cloruro de p-toluen sulfonilo purificado y
después de 24 horas a temperatura ambiente, la reaccidén -
se completd depositéndose en el fondo de matraz las agu--
jas cristalinas del clorhidrato de piridina, El1 final de
la reaccidén se determind por cromatografia en capa fina -
(60% Benceno 40% Acetato de etilo 2 veces), resultando mu
cho menos polar el tosilato que el alcohol.

La mezcla de reaccidén se virtid lentamente en una mezcla
de hielo-agua, se dejé reposar y se aciduld con écide ——-
clorhidrico concentrado cuidando que la solucidén permane-
ciera fria; 1la mezcla se extrajo con acetato de etilo y
el dcido acético formado se arrastré con benceno; se obtu
vo un rendimiento del 85% de producto puro.

Con los datos del infrarrojo se corrobord la obtencidn -
del producto segin las siguientes sefiales: 2900 (—CH3),
2850 (—CHQ-), 1355 (0=S=0), 1170 (0=S-0), 1090 (sustitu--
cion para) 925 (R=-SO,R) 870 a 810 (sustitucién para) 555
el (R-50,-R).
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5-terbutil ciclohexeno.60/.

A 2.54g (0.0062 mol) del tosilato disueltos en 25 ml de
N-N dimetil formasmide recién destilada,se le agregaron -
2.2g {0.234 mol) de bromuro de litio anhidro y 2.2g de -
cerbonato de litio puro. La mezcla se sometid a reflujo
por 7 horas, tiempo suficiente para que se realizara la
reaccién de eliminacidén del grupo tosilato y se formara
la doble ligadura, Le reaccién fué controlada por croma-
tografia en capa fina (100% Cloroformo).

Una vez que la reaccidn se llevd & cabo, Se filtré en -
caliente para eliminar el carbonato de litio y se virtié
sobre una mezcla de hielo-agua; después de dejar reposar
la solucidn acuosa, ésta se extrajo con acetato de etilo
el cual se elimind posteriormente por destilacidén y del -
residuo libre de acetato de etilo se elimind el exceso de
N-N dimetil formamida con ayuda de un Hirckman y a 0.1 -
mmHg de presion. E1 producto resultante se purificé por
cromatografia en capa fina ( SO% Benceno 10% Acetato de
etilo ) presentando constantes fisicas que concuerdan —-
para el 5-terbutil ciclohexeno. E1 rendimiento fué de -
44.7%

Se procedié a hacer un espectro de infrarojo que presen
t6 las siguientes sefiales; 3000 (C-H vinf{lico), 2900 —-
(-CH,), 2850 (-CH,~), 1650 (C=C).

2-bromo S5-terbutil ciclohexanel.

A 0.5g (0,0036 mol) de S5-terbutil ciclohexeno colocades
en un matraz esferico se adiciona una dispersidn de 0.64g.
(0.0036 mol ) de N.B.S. en 1.42 ml (0.079 mol) de agua -
destilada y se deja reaccionar a temperatura ambiente du
rante 40 minutos, La mezcla de reaccidén se diluye un Po
co con éter etilico, se lava con agua destilada (a fin de
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eliminar la succinimida formada y el posible dcido hipo--
bromoso residual) hasta ajustar el PH a 7 y el éter se e
limina por destilacidén al vacid, guedande el producto que
se purifica por cristalizacidén de hexano 100% Sus cons-
tantes fisicas fueron; 152-154°C; en el espectro de infra
rojo mostré las siguientes sefiales: 3250 (-OH), 2940 —-—
(~CH;), 2900 (=CHp=),2850 (~CH-), 655 Cm™*(C-Br).

Carbonato de plata sobre celita (19).

Una cantidad dada de celite se lava con metanol conteni-
endo 10% en volumen de &cido clorhidrico, se filtra y se
lava con agua destilada hasta que la prueba de cloruros -
sea negativa (solucidén de nitrato de plata en etanol al =-
10%)., 30g de ésta celita se adicionan a una solucidén de -
nitrato de plata (34g) en 200 ml de agua destilada. Por
separado se prepara una solucién de 30g de carbonato de -
sodio decahidratado en 300 ml de agua destilada, e=ta so-
lucidén se adiciona lentamente a la suspensidn de celita y
despues de adicionar toda la solucidén se sigue agitando -
por espacio de 10 minutos; la suspencién debe presentar -
un color amerille limén. Esta dispersidn se filtra y se -
lava hata que la solucién tenga un PH de 7, luego se seca
por medio de vacio teniende la precaucién de no exponer -
el polvo a la luz. '

E1l producto seco presenta un color amarillc ligeramente
parduzco, que contiene 1 milimol de carbonato de plata --
por 0.57g de la mezcla,

Reaccidn de contraccidn de anillo.
Se dispersaron 2.8g (5 miliequivalentes) de carbonate de

plata sobye celita en cloruro de metileno y se adiciona-=-
ron & 1 milimol de bromhidrina, la mezcla se calentd a ==
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reflujo. Las diferentes bromhidrinas reaccienaron a di-
ferentes tiempos, algunas desap=recieron totalmente como
las bromhidrinasy 8, ,M¥ en 24 hores, en cambio la brom
hidrine 49 a las 24 horas de reaccidén todavia mostraba -
materia primz (por cromatografia en capa fina); sin em—
bargo, se tomé un tiempo fijo de 24 horas cn todos los -
casos, despuecs del cual se procedid a filtrar la solucidn
a fin de eliminar la suspensidén de carbonato de plata so
bre celite; esto debe efectuarse bajo atmosfera de nitrd
geno a fin de evitar la oxidacidén del aldehido. ILa eli-
minacién del disolvente debe hacerse por medio de desti-
lacién fraccionade (utilizando una columna de rectifica-
cidén tipo Vigresux) procurande tener un flujo lento para
eviter el arrastre del o de los productos,

Enseguida se enfria el matraz a fin de no perder parte
del producto (ya que en la mayoria de los casos los pro-
ductos tienen una presidn de vapor muy baja),
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CONCLUSIONES

l.- Se hicieron reaccionar las bromhidrinas:
2-bromo ciclohexanol 48/
2-bromo 6-acetoxi ciclohexanol 49/
2-bromo 6-metoxi cielohexanol 50/
2-bromo S5-terbutil ciclohexanol 51/
Con carbonato de plata sobre celita obteniendo los =~
siguientes resultados:
La bromhidrina 48/ dié 90% de contraccidn de anillo
La bromhidrina 49/ did 38¢% de contraccidén de anillo
La bromhidrina 50/ did 99% de contraccidén de anillo
La bromhidrina 51/ dié 1% de contraccidn de anille

2.- Mediante el estudio de 1a regidn de 1100 a 900 cnt
en los cspectros de infrarrojo de las bromhidrinas -
48/, 49/, 50/, 51/, se determind la proporecién apro-
ximada de los conformeros trans diaxial y trans die-

- cuatorial en cads caso,

3.~ Se logrd establecer que existe una relacién directa
entre el contenido de bromhidrina trans diecuatorial
y el rendimiento en la contraccidén de anillo.
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