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I. -INTRODUCCION 

Desde hace tiempo conoce que ~ae dihidropir idinae y las 

piridinae intervienen en sistemas de óxido-reducción nivel 

biológico en loe ser:ee vivos, Ademá.s, independientemente de loa 

diferentes métodos de obtención, ee ha establecido que la SIN'l'ESIS DE 

HANTZSCH es fundamental para preparar y modificar la posible relación 

estructura-actividad en estos compuestos, como seria al caso de 

algunas drogas cardiovaeculares que exhiben una acción antagonista 

del calcio. 

Por otro lado, se ha venido desarrollando considerablemente el 

uso de reactivos soportados con el fin de favorecer reaccionea 

orgá.nicae bajo condiciones mA.e euavee y aumentar loe rendimientos del 

o los productoa. Dentro de loe reactivos soportados se pueden 

mencionar al carbonato de plata en celita, al dióxido de manganeao en 

carbón activado, etc. 

Para llevar a cabo reacciones orgAnicae se cuenta con una gran 

variedad de fuentes energéticas como la térmica, la 

ultravJ.oleta, el ultrasonido y mA.o recientemente las microondaa. Do 

todas estas fuentes onerg6ticaa ésta última, a partir de 1989, ha 

causado impacto e incrementado su uso en diferentes reacciones 

org&nicas. 

El presente trabajo consiste en .Z.Zevar a cabo la oxidación de 

d1:farantas dihidropir1dinas mediante el dióNido de manganeso 

soportado en benton1ta y utilizando como fuente da energ1a la 

J.rradiacl.6n de microondas en ausencia da di sol vente. 



II .- OEHERALIDADBS 

II .1. - DIBIDROPIRIDlNAS • 

1.1.-BSTRUC'l'URA, CONSTITUCION Y BS'rABILIDAJ>. 

TeOricamente, existen cinco is6meros de dihidroplrldinas 

(ESTRUCTUAAS 1·5), sin embargo, las mAs comunmente encontradas son 

lae 1,2-dihidroplridinas ( 1) y las 1, 4-dihidropiridinas (Z); esto se 

debe probablemente a que dichas estructuras involucran el par de 

electrones libres del hetero6.tomo en los sistemas con electrones 'U 

del anillo, constituyendo así. estructuras de resonancia más estables. 

o o o 
N 

1 1 
H H 

1 3 

o o 
4 5 

Estructura de dlhldroplrldlnas 1-5 

Durante años hubo confusión para determinar la diferencia 

estructural entre estos dos is6meroo. Aunque existen numerosas 

pruebas, s6lo el estudio de reacciones de equilibrio
1 

y transferencia 



de hidr6geno2 manifestaron que las 1,4-dihidropiridinas son 

termodinámicamente más establea que su correspondiente ia6mero 1, 2. 

Por otro lado, algunos trabajos relacrionan la reactividad de las 

dihidropiridinaa respecto a la natuºraleza y poaici6n de loa 

eustituyentes en el anillo, indicando que grupos electroatrayentes 

(como el -COR, -co
2

R, -CN y -N0
2

) en las posiciones 3 y 5 estabilizan 

a las dihidropiridinas por medio de estructuras de resonancia 

disminuyendo así la baeicidad del compuesto. Mientras que, grupos en 

las posiciones 3 y 5 que sean electrodonadores por resonancia (como 

el -sc
6

H
5 

y -oc
6

H
5

) tienen un efecto deeeetabilizante .sobre las 

dihidropiridinas. 

l • 2 • - CONFORMACION. 

Algunos autores indican la interconversi6n de la conformación de 

bote a la conformaci6n plana, en las dihidronicotinamidae (C<»IPUESTO 

1.2.1) por espectrofotometr!a3•4• Sin embargo, mediante estudi~s de 

difracci6n de Rayos x5•7 se demuestra que la. geometría de las 

dihidropiridinas es pr6cticamente plana. 

UNHz 
\gJ 

CCl4PUESTO 1.2.1. 



" 

1 

1. 3 • - PRBPAllACION DB LAS DIBIDROPIRIDIHAS. 

La a.tnteaia m&a comCí.n para preparar lae dihidropiridinaa es la 

SINTESIS DE HANTZSCH8• Hantzech utilizó un B -cetoéster, un aldeh.tdo 

y una fuente de amoniaco como reactivos, para formar 

1,4-dihidropiridinas simétricas (REACCION 1.3.1). 

o o o 
11 11 .,Jl. 

2 R~OR' + R H +NH3 -

REACCIOll 1.3.1 

Sin embargo, esta. reacción se encuentra limitada porque cada 

auatituyente afecta las propiedades de la 1,4-dihidropiridi.na por 

efecto eatérico. Por lo tanto, existen diversas modificaciones al 

método propuesto por Hantzsch como la reportada por Schroll y 

colaboradore119 quienes utilizan una enamina y Aeido propi.6lico 

(REACCIDN 1.3.Z). 

o 
+ H ~ + 

OH 

REACCIOM 1.3.Z 

t 1 
22.& h ::&: 

1 
H 



Siguiendo eete mtitodo, han utilizado m6e recientemente 

compuestos a.cetilánicos para la. preparaci6n de dihidropiridinaa
10 

como una ruta sintética para producir en~inae. Un ejemplo de este 

tipo de reacci6n eo la siguiente: (REACCIOH ·1.3.3). 

o 
2 H lf..._ . + ArCMO + MH40Ac 

CK3 

REACCIOM 1.3.3 

H Ar 

•o<>z'ü"""• 
• 1 
K 

como otras rutas a.lternativaa
11

, se pueden mencionar un;a variedad 

de e1ntesis que generalmente son aplica.da.a para. preparar compuestos 

de gran importancia biol6qica, encontrA.ndoae desde roaccionea 

nucleof1licas haata reacciones de reducción, que son aplic.adaa 

directamente sobre sales de piridonio o bien sobre una piridina ya 

constituida (REACCIC.ES 1.3.4 1.3.5), aunque existe el 

inconveniente de presenta.rae posibles mezcla.a de 1, 2 y 

1, 4-dihidropiridinaa, generalmente. 

N:t.xRI CN ~ 
,,.. 

Me Me 

R= Me 

R= Et 

NlxCN + NnCN 
Me~Me Me~Me 

H H 

29 "' 

14 "' 

REACCIOM 1 .3.4 

71 "' 

86 "' 



~ 1 2E!:!...-
BrY.COzEt 

+ H10 

Me 

Br~COzEt 

NC)l_..,)J 
H f 

Me 

REACCIOM 1.3.5 

,XN~ 
Br l __ J C02Et 

f 
Me 

Bn este tipo de reacciones nucleofilicas es importante denotar 

que las salea de piridonio son m.ls electrofílicas que las piridinas 

debido a la r&pidez con que reaccionan ante una qran variedad de 

nucle6rilos. 



IX.2.- PIRIDIHAS. 

2 • 1 • - CONCEPTO GEHBRAL DE OXIDACION 

En qu!mica inorg.lnica, la oxida.ci6n se define como la 

"perdida" de electrones , mientras que la reducción es la 

"ganancia" de electrones por un átomo (REACCIOM 2.1.1). 

OXIDO - REDUCCION EN QUIMICA INORGANICA 

Nao Na+ oxidación 

+e -
Fe2+ reducci6n 

REACCION 2.1.1 

En reacciones org.§.nicae la oxidación y reducción 12 son reacciones· 

comunes, en donde si una molécula gana oxigeno o pierde hidrógeno 

entonces se dice que la mol6cula se ha oxidado y cuando pierdo 

oxigeno o gana hidrógeno entoncos oe trata de una reducción. 

(REACCJON 2.1.2). 

OXIDO - REDUCCION EN QUIMICA ORGANICA. 

[O) 
. CH

3
CH

2
oH CH

3
co

2
H 

OH 
(O) 

o 
1 JI 

CH
3

CHCH
3 

CH
3

CCH
3 

[H) 
CH

3
C0

2
H CH

3
cH

2
0H 

o 
(H) 

OH 
11 1 

cu
3

ccu
3 

CH
3

CHCH
3 

REACCION 2.1. 2 



A nivel bioqutmico se debe indicar, que en ciertas reacciones da 

OXIDO-REDUCCION la transferencia del electrón se hace por medio de 

loa 6.tomoe de hidrógeno, ae1 la deehitlrogenaci6n equivale a la 

oxidaci6n (REACCION 2.1.3) 
13

• 

Sustrato 
r•ducldo 

+ 

OXIDO-REDUCCION BIOQUIMICA 

ªCONHz 

"~+ 
R 

(NAO) 

Sustrato 
oxidado 

REACCION 2.1.J. 

H H 
~CONHz 

+ ll. __ jl 
~ 
R 

(NADH) 

2 • 2 • - DIPBREllTZS AGBH'rES OJ:IDAHTBS • 

Entre los reactivos mAa comunes y ampliamente utilizados en las 

reacciones de oxidación de loa ésteres de Hantzech ee encuantrans el 

Acido nitroso diluido, el Acldo acético en nltri.to de sodio, Acido 

n1trico, azufre, anh1drido cr6mico en Acido acético, dicromato de 

potasio en Acido sulfúrico, permanganato da potasi.o en Acido acético, 

etc. 



También debe mencionarse el uso de paladio en disolventes 

hidrocarbonados conteniendo cantidades cataltticas de ácido acético 

en permanganato de potasio, o bien, sobi::e carbón activado. 

Existe un gran númoro de dihidropiridinas que pueden oxidai::se por 

calor usando oxigeno o aire. 

2. 3. - NECAHISNO DB RBACCIOH. 

La oxidación que lleva cabo sobre derivados de 

dihidropiridinas se enmarca primordialmente en una deohidrogenaci6n 

para que dichos compuestos conformen un derivado aromltico. Sin 

embargo, algunaa reaccione& de oxidac16n aufren inesperadamente la 

pérdida del auatituyente en la posición 4. Engelmann 
14 

y Jeanrenaud 15 

observaron que al oxidar 4-alqu.U (isopropilo, bencilo o alilo)-3,s-

dicarbetoxi-2, 6- dimetil-1, 4- dihidropiridinas con vapores nitrosos 

el sustituyente en la posici~n 4 se pierde en el curso de la 

reacción. (REACCION 2.3.1). 

R H 
Et02~C02Et 

Me..Jl..rMe 
H 

Esto motivó qua 

Et02CVC02Et __ va~po_,..__ 7 1 + 

" Me Me nitrosos 

REACCION 2.3. 1. 

Loev y snader 16 hicieran un estudio del 

mecanismo de reacción, cuyos resultados se muestran en la TABLA. 

2.J.1. 



- TABLA 2.3.l 

• 
!OJ ·a· 

He M He 

'VY' 
.. ;: . .l .. 

A B 

{l< • COOET) (l< - CN) 
Productoª p.f. (A) \producto 

R R ºe IA) 

metL1o A li.qutdo 87 

m&ti.lo A ,, 1 •• 
eti.lo ... 

e ti.lo ... 
t-propLlo s" 

t-propilo A liquido 90 

t·buti.lo B (46•) 

3-ciclohexe-
B (10•) 

nLl.o 
3-cLclohe-

A 160-162 70 
xen.1.lo 

cklobm::ilo B (91') 

fenilo A 63·64.S 53 

bencJ.l.o B (90\) 

benc1.lo- B (46•) 

c
6

B
5
Cl-ca-

A 162-165 60 

•z1 porc.lento del producto 11 ee da entre paréntesl.a, La QK!l:Ecla. 
da & y B en alA;unaa reaccione• no ae reportan. 

bPorci.ento• no determ.inadoa 1'. -

10 



La tabla anterior nos indica que, dihidropiridinas conteniendo 

grupos -COOET en las posiciones 3 y 5 , ademlis de estar sustituidas en 

la posición 4 por isopropilo o bencilo (que tienen un carácter 

electrodonador fuerte o moderado) así como también con grupos -CN 

(posiciones 3 y 5) y radical t-butilo o bencilo en posición 4, que 

tienen efecto electrodonador, sufren la desalquilac16n formando el 

producto s. 

El carbocati6n que se libera es bastante estable. Lo importante 

es establecer que la desalquilaci6n o doshidrogenaci6n depende mucho 

del efecto estérico de los grupos en posiciones 3 y s. El mecanlemo 

. que se propone es el eiquiente: 

H • • • 
')(:( -uo· ·~)( ~ 'JÓ( ... 

Me s~ Me 

,.. 1 
Me H'~ .. NO Me Me Mi "' 

• H •tJ( •o• " 
Me r Me 

H 

" • 
'JO( ~ 'i.J( • XX}( X .•. ,.. 1 -··- ::-1 

Me , N.. He Me j· Me Me N Me 
H + NO 

" B 

u 



2. 4 • - IMPORTANCIA BIOLOGICA DE DIBIDROPIRIDINAS Y PIRIDI.NAS 

Existe una gran cantidad de compuestos de interés biol6gico, 

microbiol6gico y farmacológico que incluyen dentro de su estructura 

una piridina o dihidropiridina. 

Asl por ejemplo, el 6cido nicotlnico es una vitamina necesaria 

para muchos mamlferos y la falta de esta produce la enfermedad de la 

Pelagra an el hombre13
-

17
• Este ácido ea utilizado por el organismo 

para sintetizar la nicotinamida que a su vez, ea un componente de dos 

coenzimaa importantes (CCMPUESTOS 2.4.1 2.4.2). las cuales 

intervienen en reacciones de OXIDO-REDUCCION a nivel celular. 

MKz CCICPUESTO 2.4. 1 

6> 
• L.J"Z--:!.o {YCONHz 

}-Z 1 •+ 

HO OH HO·f-0 - 1 

0-CH~ 
HO OH 

N lcotlNlllllfda·Ddenln·dlnucleot Ido (NAO) 

COMPUESTO 2.4.2 

1.2 -
i;J[~ 
N N~Mz----f ¡(°y CCNHz 

MO·P-0 ll.. __ ,,i 

t ~·+ HO O HO•PaO 

HO·r.., !,.__c. 
OK HO 011 

12 



Para ambas coenzlmas se propone la olgulente reacci6n (REA.ttlON 

2.4.1). 

4·fJVcoNHz 
' " 1 H 

¡+ +SRED. 

crCONHz 

~ 
AMINOACIOO R R 

REACCION 2.4.1 

En general, aetas coenzimas se encargan de sistemas d~ des-

hldrog~naci6n ligadas a las plrldinas. 

Hay una coenzima derivada de la vitamina e~ a la que ae conoce 

como fosfato de plridoxal (COUUSTO 2.4.3) que actúa en la 

desamlnaclOn da loa aminoilcidos formando revarelblementa una base da 

Schl.ff, 

CHO OH 
HOÚCHz-0-t=o 

1 OH 
" CH3 N H 
FOSFATO DE PIAIDOXAL 

CCICPUESTD 2.4.3 



A partir de estas observaciones, se han sintetizado y estudiado 

una gran cantidad de dihidropiridinae y piridinas siendo la a.tnteais 

de Hantzsch el método principal para prepararlas. Diferentes estudios 

indican que las 4-aril-l,4-dihidropiridinas son importantes drogas 

cardiovasculares, ya que muestran una gran actividad antagonista de 

cal.cio 16"24• 

Existen tres grupos principales de antagonistas de calcio, de 

acuerdo a su eetructura1 

A: Derivados de la fenilalquilamina por ejemplo el verapamil 

(CX»fPt.lfSTO 2.4.4) 

verapamll 

CCMPUE.STO :Z.4.4 

Bs Derivados de la benzodiazapina, por ejemplo el diltiazem 

(CCMPUESTO 2.4.5) 

dllUaum 

CCMPUESTO 2.4.5 

.. ·• 



es Derivados de las 1,4-dihidropiridinas, por ejemplo la nefedipina 

y nicardipina (catPUESTOS 2.4.6 y 2.4.7) 

NOz g CH30zC COzCH3 

CH3 ~ CH3 

H 

nlfed1plna 

CCJ4PUESTO 2,4,6 

nlcardlplna 

COMPUESTO 2.4, 7 

Otro tipo de estudio relacionado con las dihidropiridinas 

uso en el tratamiento de pacientes Cf.le presentan una infección debido 

al .virus tipo l (VIH-1) causante de la inmunodeficiencia conocida 

como complejo de demencia en el SIDA, por lo que se ha evaluado la 

utilidad del sistema REDOX (DHP ~ sal de piridonio) (REACCION 

2.4.2) para la liberación especifica de dideoxinucle6aidos al cerebro 

para producir agenteo que detengan loe desordenes neurológicos de1 

SIOA25•
26 

OXIOACIOM 

~ 

1) No2S204 

2) CH30H/H20 

REACCIOM 2.4.2 
10 



En estudios más recientes se han visto las aplicaciones de las 

4-alquil o aril- 2, 6-dimetil-3, 5-piridinadicarboxilato de dietilo, 

preparadas por el método de Balogh y Laszlo27 quienes utilizan el 

clayfen y claycop para oxidarlas, su actividad es acaricida, 

insecticida, bactericida y herbicida, además son reactivos 

importantes para sintetizar compuestos antibacterianoe como los 

1,6-naftiridlna y les 1,2- benziaoazalenoa. 

También, un ejemplo general, podernoo mencionar al 

P'ureqrelato (ácido 5-( 3 '-piridinilmetil) benzofuran-2-carbox1lico] 

que presenta dos derivadoei como a -piridinae y Y-piridinas (CCMPUESTO 

2.4.8). 

furegrel•to (beta·pfrfdlna) 

CDCPUESTO 2.4.8 

Batas substancias se encargan de bloquear la acción de la TX 

sintetaea en plaquetas humanas bajo condiciones in vivo y evitando 

con ello desordenes de tipo card1aco28' 29 • 

•• 



II.3.- DIOXIDO DE MANGANESO (Mn02). 

3. 1. - CARACTERISTICAS GENERALES• 

una de las reacciones m6.a important9a en qulmica orgánica es la 

reacción de oxidación, para la cual se han utilizado diferentes 

métodos y reactivos. 

En loe últimos ai'\os las reacciones de oxidación en fase 

heterogénea han tenido auge
30

• Entre los reactivos reportados para. 

llevar a cabo reacciones en tase heterogéneas se encuentran: el óxido 

de cobre, óxido de mercurio, óxido de plata, dióxido de plomo, 

bismutato de sodio, peróxido de n1quel, acetato de manganeso (III), 

el dióxido de manganeao, etc. 

De todos estos agentes oxidantes el dióxido de manganeso ha 

adquirido un lugar prominente, ya que ha mostrado una mayor 

selectividad bajo condiciones suaves para oxidar en fase heterogénea 

diversas clases de compuestos org&nicoa. 

Rl Mn02 ha. sido preparado por diversos métodos generando 

productos que muestran diferente actividad. El procedimiento general 

para prepararlo en su forma activa, involucra la preclpltacl6n de 

reactivos en soluciones acuosas en caliente y a diferentes valores de 

pH. El método donde se utilizan condiciones alcalinas fue reportado 

por Attemburrow y colaboradores31 el cual ha mostrado la mayor 

actividad y uso de este agente oxidante. Independientemente del pH 

utilizado para preparar el Mno
2

, este ti.ene que oer activado a 

temperaturas entre 110-150 °c. 



3 • 2 • - BS'l'RUC'l'URA Y USOS DBL DIOJ:XDO DB ICAHOANBSO • 

Varios estudios de difracci6n de Rayos X muestran que la forma 

m&s activa del Hno
2 

como un cristal amorfo obscuro, donde oa propone 

una estructura tal como ee muestra en la ESTRUCTURA 3.2.1. 

ESTRUCTURA 3.Z. 1 

Dentro de loe diversos compuestos org&nicoe que pueden 

ser oxidados por aste reactivo se encuentran loa alcoholes alif6.ticos 

y benc111cos, fenoles, aminas, etc., (REACCIONES 3.2.1, 3.2.2 

3.2.3) 30·32. 

Mn02/Eter de p1troleo ~CHO 

Retfnlna (aldehldo A2> 

REACCIOll 3.2.1 

•• 



___ M_n_o_, __ .., '})Hz 
t2D·tMºC ~ 

R R 

30·Sl1 X 

REACCION 3.2.2 

cu3r•CHCH2cu2r•CHCH2ou CHJ r=CHCH2 CH~ r·CHCHO 

CH
3 

cu
3 CH3 CHJ 

CH3T•CHCH2C"2T•CHCH2º" 

CHJ CHJ 

REACCION 3.2,3 

Sin embargo, a pesar de ser un agente oxidante bastante vereltil 

el Hno
2 

no se ha reportado a la fecha en la oxidaci.6n de 

dihidropiridinaa. 

•• 



II.4.- Rl!!AC"rIVOS SOPORTADOS. 

Durante años los qu1micos han empleado la técnica de reactivos 

soportados para algunas reacciones orgAnicas principalmente la 

hidrogenación cataU.tica, estas han sido planeadas de tal manera qua 

el reactivo 

olmplif icando 

depositado sobre soportes e6lldos inorgánicos, 

forma conjunta tanto el trabajo experimental como 

las condiciones de reacción, obtenidndose productos con una alta 

selectividad y excelentes rendimientos34 ' 35 •, superando as!, las 

técnicas convencionales realizadas en fase homogénea. 

Entre las ventajas presentadas al inmovilizar reactivos en un 

soporte inorglnico sólido, poroso son: 

a) Mayor selectividad que las reacciones en fase homogénea 

correspondientes y por lo tanto, algunas transformaciones poco 

probables en fase homogénea, mediante este método son posibles, de 

realizar. 

b) Las condiciones de reacción son más suaves, permitiendo asi 

que algunas moléculas altamente sensibles sean ueadao como 

reactantes. 

c) La manipulación para la obtención del producto de reacción es 

mucho ml\e sencilla ya que todo se reduce a una decantación o 

filtración para eliminar el reactivo soportado seguida de una 

evaporación del disolvente usado como medio de reacción. 

Parece sor que la efectividad de los reactivos soportados 

debido a la combinaci6n de varios factoreei 

a) Un incremento en el 6rea de la superficie efectiva para la 

reacción. 
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b) La presencia de poros, que restringen tanto al sustrato como 

al reactivo, disminuyendo la entropía de la reacción. 

c) Un sinergiemo (para reacciones de dezplaz.amiento) resultante 

para llevar al electr6filo y nucleófllo a aproximarse, mientras que 

al mismo tiempo se aumenta la nucleóficidad y basicidad de éste. 

Uno de loe aspectos importantes es que, en muchos caso e el 

reactivo y el producto inorgánico son fuertemente adsorbidos en la 

superficie del soporte lnorgAnico o permanecen intercalados, por lo 

cual hay poca o ninguna contaminación en loe productos de reacción. 

Las reacciones en general se llevan ha cabo en disolventes orgAnicos 

comunes corPor tolueno, etanol, hexano, etc. y el producto es aislado 

por decantación o filtración • 

Dentro de loe soportes comúnmente utilizados se tienen: e!lice, 

alúmina, grafito, carbón activado, montmorlllonita, etc. 

carpino36 en 1970 reporta el uso de KHno
4 

y carbón activado para 

producir el Hno
2 

soportado en el carbón; áete reactivo soportado se 

ha utilizado satisfactoriamente en la oxidación de alcoholes, aminas, 

hidrazinas e hidra.zonas entre otros. (REACCJOHES 4.1 y 4.2) 

o 

~OH ~H 

REACCJCIH 4.1 
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REACCION 4 .. 2 

Otro ejemplo, ee el soporte de algunos nitratos metAlicoe sobre 

montmorillonita K-10. El nitrato puede coordinarse al centro metAlico 

en tres formas diferentes1 unidentado, bidentado o ligantes cruzados. 

De estas tres formas de coordinaci6n de loe nitratos la que presenta 

mayor reactividad es la bidentada. se puede indicar que exi.eten 

diferentes clases de nitratos metálicos como por ejemplo nitrato de 

titanio (IV), nitrato de manganeao (II), nitrato de cobre ( II), 

nitrato de fierro (III}, etc.1 ·éstos dos últimas reactivos. son 

soportados en una arcilla que actúa como catalizador y a estas formas 

lee conoce con el nombre de claycop y clayfen, respectivamente. 

El claycop y clayfen tienen una amplia aplicaci6n en quúnica 

orgAnica como por ejemplo en reacciones de1 cicloadici6n de 

Diele-Alder, etnteeis de porfirinas, oxidaci6n de alcoholes, 

preparaci6n de az:idas, aromatizaci6n de dihidropiridinas, etc. 27•
37

• 

Con respecto a la aromatizaci6n de dihidropiridinao, ol uso del 

clayfen o claycop no requiere de condiciones severas lo .importante ea 

que estos reactivos liberan el ion nitroeonio rApida..-nente y asi. 

oxidan eficientemente a las 1,4-dihidropiridinaa (TABLA 4.1) • 

.. 



R H 
Et02CDC02Et 

Me f Me 

H 

Radi.cal (R) 

H 

C6HS 

4-ClC
6

H
4 

3,4-{Heo)
2

c
6

tt
3 

2-No
2

c
6

H
4 

3-No
2

c
6

a
4 

4-No
2

c
6

n
4 

3-piridinllo 

S-No
2
-2-furilo 

TABLl\ 4.1 

cloyfen/CHCIJ 

cloycop/CHCl:11 

CLAYFEH 

tiempo (h) 

l.O 

l.O 

l.O 

l.O 

1.0 

l.O 

1.0 

6.0 

6.0 

' 
28 

91 

72 

62 

59 

87 

86 

85 

75 

R 

Eto,c~ C02Et 

Á .. Jl 
Me N Me 

CLAYCOP 

tiempo (h) ' 
l.O 40 

1.5 92 

1.5 86 

l.5 89 

l.S 93 

6.0 93 

7.0 78 

12 .. 5 92 

a.o 80 

Los reeultados obtenidos muestran generalmente que el cl.aycop d& 

rendimi.'!tntos más elevados, pero requieren de un periodo mayor de 

reacci6n. 
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J:X.5.- BKHTONITA 

La bentonita tué descubierta en abril. de 1906 en Hooeburg, Alta 

Baviera (Alemania). Loe an6lisie qu1micoa demostraron ser iguales a 

las tierras de Fuller americanas, utilizadas en grandes cantidades 

para la purificación de aceites y grasas. 

En México se localizan fondos mineros en zonas áridas de loe 

astados de Tlaxcala, Puebla y Durango que contienen esta arcilla, y 

de111de 1965 han sido explotados por la compai\ia Tonsil Mexicana. 

Bl tratamiento de la arcilla bruta es someterla al ataque de 

ácido mineral (HCl) en forma de suspenci6n .. resultando una estructura 

porosa de silicato con una superficie interior muy elevada y activa a 

la adsorci6n, posteriormente ea paeada por unos filtros-prensa, 

lavando después para eliminar el exceso de 6cido38 • 

Bn la actualidad Wright39 aplica la definición de bentonita a 

todos aquellos suelos que contienen m.\e del SO\ de minerales del 

grupo de las montmorillonitae, estando presentes otros minerales como 

la illita, caoU.nita y beidelita. 

Estructuralmente hablando la montmorillonita un 

hidroxialuminoeilicato [Al
2 

Si4 o
4 

(OH)
2 

n H
2
0J formado por capa.e en 

donde, cada una esta constituida por 2 estructuras tetraédricas 

externas de silicio unido a l.tomos de oxigeno y una estructura 

central octaédrica de aluminio, tambi6n unido a átomos do oxigeno y 

antro cada capa de aluminosilicato suelen quedar intercalados 

cationes y moléculao de agua. (ESTRUCTURA 5.1). 

Adic.ionalmente la bentonita poaee importantes propiedades que le 

dan 9ran valor comercial para la decoloración de aceites y otros 



usos. Do manera general las montmorillonitao bajas en hierro son 

requeridas para la manufactura de catalizadores e incluso como 

soporte do reactivos en etntesis orgánica.~ 

La formación de dioles40 en produc~os naturales fue el primer 

reporte del empleo de la bentonita como eoporte. A continuación, se 

mencionan algunos ejemplos en donde la bentonita se ha utilir;ado como 

soporte o catalir;ador. 

a) En la regeneración de grupos carbonilo a partir de imino­

derivados 41. 

b) Oxidación de anilinas 

Mno
2 
/eentonita 

42
• 

azocompueetoe con el sistema 

e) Desalquilación oxidativa de dihidropiridinae con el sistema 

Ag
2

co
3
/eentonita 43• 

d) .Bromación de orto, meta y para-metoxitolueno con el sistema 

bromo/Bentonita"'. 

ESTRUCTURA 5. 1 

.. 



II.6.- MICROONDAS 

RADIACIONES ELECTROHAGNE'l'ICAS.- La radiaci6n electromagnética ee 

energta transmitida a través del espacio en forma de ondas, cada tipo 

de radiaci6n ee caracteriza por su longitud de onda (A), que ee la 

distancia entre la cresta de una onda con respecto a la cresta de 

ondae pr6ximas 12 FIGURA 6. 1 

LONcnuD DE ONDA MAYOR LONGITUD DE ONDA MENOR 

FIGURA 6.1 

AdemA.e, laB radiacionea pueden caracteriz.arae también por su 

frecuencia (Y), que se define como el número de ciclos completos por 

segundo. FIGURA 6.2. 

FRECUENClA DE RADlAClON ElECTROUACiNETJCA 

tiempo 1 clcto/aeg "" 1Hz 

tiempo 1 ciclo/cm • 1 cm·t 

FIGURA 6.Z 
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Esto nos indica que no todas las ondas electromagnéticas que se 

conocen son iguales. Estas pueden ser de diferentes formas y tamaños, 

o sea, diferentes longitudes o frecuencia~. TABLA 6.1 

TABLA 6.1 

). (m l V Frecuenc la (MHl) 

U.V. y Visible 10-8 - 10-6 3 X J.0 1 O_ 3 X lOD 

Infrarrojo 10-6 - 10°3 
3 X io8 

3 X 10
4 

Microondas 10·3 _ 1 3 X io4 
- 3 X 10

2 

Radio y T.V. 1 __, J X io2 
-> 

Como puede observarse en la TABLA 6, 1 las microondas poseen una 

longitud de onda superior a los rayos infrarrojos y a la luz visible, 

pero inferior a las radiaciones magnéticas de radio y televisión. 

Laa microondas durante mfi.s de cuarenta añoe han eido empleadas 

por el hombre en su provecho, y ha construido el magnetrón, que es un 

aparato transmisor de microondas. Estos magnetrones presentan una 

serie de aplicaciones y usos, como loe hornos de microondas 

domésticos, que tienen como componente esencial un magnetr6n45 • 

Las ventajas que brindan las microondas en las telecomunicaciones 

(como el radar, ondas do radio y televisión) y en la industria 

(paateurizaci6n de la leche). Ae1 mismo, los cient1fiCoa han 

descubierto que esta energl.a puede ser utilizada en diferentes campos 

do la inveetigaci6n, tanto a nivel biol6gico, minero, como médico 



(por ejemplo el tratamiento del c6ncer en la piel}. Recientemente en 

el A.rea de la qu1mica, el uso de microondas en un laboratorio fué 

reportada por primera vez en 1974 p11ra la determinaci6n de humedad en 

materiales biol6gicoe y geol6gicos para efectuar el control de 

algunos procesos de tipo Bach de productos inorgAnicos. 

Bn 1981 utiliz6 para la determinaci6n de funciones 

termodinfimicae. En 1984 las microondas se emplearon en la disoluci6n 

de metales en medio ti.cido para su anAlieio. En 1986 fueron utilizadao 

por Gedye 46 en eLnteeis orgA.nica, encontrando que existe una 

considerabla dieminuci6n en loe tiempos de reacción adem&s de mejorar 

los rendimientos, en comparación con los métodos tradicionales (ver 

TABLA 6,2). 

TABLA 6.2 

Compuesto Procedimiento tiempo de 
Producto Reactivo 

aintet1.zado desarrollado reaccion 

Hldrollsts de benzamlda a •cldo benzoico. 

c
6

H
5

COOH clasico l h 90 ' s ' 
c

6
u

5
coon mici:oondas 10 min. 99 • 

2 ' 

OJL 1dac1 on de tol ueno . acldo benzoico • 

c
6

H
5

COOH clAsico 25 min. 40 • 

C
6

H
5

COOH microondas 5 min. 40 • 

Ester 1f1 cae Ion de ac 1 do beniolco con metano\ 

C
6

H
5

COOMe clAeico 8 h. 74 ' 19 • 

c
6

H
5

COOMe microondas 5 min. 76 • 11 • 

•• 



Posteriormente, ciguere 47 y colaboradores aplicaron la energta de 

microondas en reacciones de Diels-Alder y de Claisen, observando 

también una disminuci6n de loe tiempos de 1 reacci6n. 

Toda reacción que se lleve a cabo. por microondas, se debe al 

sobrecalentamiento que sufren las sustancias en un tiempo corto 

generando con esto altas presiones en ol sistema. Esto ea porque las 

moléculas que presenta un dipolo bien establecido absorben energta de 

microondas. 

Lo anterior se ha demostrado mediante un estudio en el que 

irradiaron una serie de disolventes bajo las mismas condiciones de 

tiempo de irradiaci6n y volumen, en la TABLA. 6.3 se muestran loe 

resulto.dos reportados. 

TABLA. 6.3 

Disolventes Temperatura <ºe ) Punto de ebullici·on 

des pues de 1 min. <ºe l 

agua 81 100 

metanol 65 65 

etanol 78 78 

1-propanol 98 97 

hexano 25 68 

heptano 26 98 

En esta tabla se observa que el disolvente de mayor polaridad 

alcanza temperaturas altas en loo mismos tiempos de irradiación. 

La gran disminución en el tiempo de reacc_i6n e incrementos en loe 

•• 
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rendimientos por el uso de microondas ha deopertado un gran interés 

en el lrea qu!.mica, y Smith46 estableci.6 algunas variables que pueden 

afectar el uso del horno de microondas. A pesar de ser un método 

eficiente, este procedimiento se encuentra limitado debido al uso de 

disolventes ya que se generan tempeL'aturas y presiones elevadas 

provocando con ello situaciones peligrosas. 

Guti6rrer. 
48 

describi6 una alternativa para inducir reacciones 

orgánicas utili:r.ando reactivos soportados en ausencia de disolventes, 

eliminando de esta manera problemas experimentales. 

Los dos modelos que utilizó fueron Los siguientes: 

l. - Transformaciones del pinacol a pinacolona desarrollado sobre un 

filosilicato (Mn+-montmorillonita) como un soporte e6lido utili:r.ando 

diferentes iones + 
(Na, 

2+ 
Ca , etc.) y comparando las técnicas 

convencionales contra el método de microondas. (TABLA 6.4). 
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(CH
3 

l,C(OH)C(OH) (CH
3

) 
2 

pinacol 

Reacci6n General 

TABLA 6.4 

pi naco lona 

Ión 1. conversi6n \ convers i6n 

Hn+ Calor Activaci6n con Microondas 

No 
+ 

5 38 

ca 2+ 
2 23 

c.u2+ 30 94 

La2+ 80 94 

cr l+ 
99 98 

A13 + 98 99 
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2.- Alquilaci.6n ani6nica llevada sobre stlice o alClmina. 

Reacción General 

•1ltc:e 

11lilmln11 

TABLA 6,5 

• converai6n de BrC
8

H
17 

para dar cu
3 
co

2 
c

8
a

1 7 

Soporte Calor de conver1:1i6n Acti.vaci6n con microondas 

(looº c/s h) 

Al
2

o
3 

93 ! 1 

Sio
3 

69.5 ! o.s 

CH3co2K + soporte 1.00 g 

CH
3

C0
2

Ki 0.2 g (l.7 rmnol) 

erc8a 17 1 0.11 g (O.ea mmol) 

( 600 W/10 min.) 

91 :!: 3 

81 :!: 12 

Bata última reacción continúa siendo estudianda por 

Villemin
50

• 
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111.- PARrE EXPERIMENTAL. 

111.1.- METODOS Y APARATOS. 

Laa diferentes 1,4-dihidropiridinas (l.=2) fueron preparadas 

utilizando acetoacetato de etilo, hidr6xido de amonio y los aldeh!dos 

correspondientes marca Aldrich, de loa cuales no se verific6 su 

pureza. 

Las reacciones de oxidación se llevaron a cabo en un matraz 

Erlenmeyer y utilizando un horno do microondas doméstico marca 

Kenmore modelo 569978018 (2450 Mhz). Los porcentajes de conversi6n 

fueron determinados por cromatograf.la de gasee en un aparato Hewlett 

Packard 58301 con detector de ionización de flama (FID) utilizando 

como fase m6vil hidrógeno y una columna de 25 m x O. 33 mm al 5t. de 

fenil-metil silic6n. 

Los productos fueron purificados por recristalizaci6n, cromato­

grafie. en columna utilizando eilica gel Merck (70-230 mo.llas) y/o 

cromatografia preparativa en silica gel Merck ( F-24}. Loa puntos de 

fusión se determinaron en un aparato Fiecher-Jones y no fueron 

corregidos. 

Todos los productos fueron caracterizadon por métodos 

espectrosc6picoo ( I. R. , RMN 1n y E. M. ) • Loa espectros de I. R. se 

registraron en un aparato Porkin Elmer 2838, los espectros de RMN1n 

en un aparato Varian FT-BOA tomando como referencia interna 

tetrametilsilano y usando como disolvente deuterocloroformo o acetona 

deuterada, y loa eepectroo de masas en un espectrofot6metro Hewlett 

Packard 5985 B. 

•• 



III.2.- PREPARACIOn DE SOPORm Mn02/BENTONI:t'A. 

A una solución de SOg de permanganatt) de potasio en 1000 ml de 

acetona se adicionaron lOOg de bentonita. Esta mezcla fue agitada 

magnéticamente a temperatura ambiente hasta desaparición del color 

púrpura. Posteriormente esta disolución fue filtrada al vac.to 

obteniéndose un sólido color café, el cual fue lavado con acetona, 

secado y activado a una temperatura de 120°c durante 24 . hrs. 

Finalmente se obtuvieron 120g del sistema Hno
2
/bentonita. 

III .3 .- PREPARACION DE 1.4-DIBIDROPIRIDINAS. 

Todas las 1, 4-dihidrapiridinas (1=.§) utilizadas como sustrato de 

eet.e trabajo fueron preparadas según el método reportado por 

Hantzsch
8 

variando únicamente el aldehido para cada caso. 

En un experimento t!pico fueran colocados en un matraz 0.1 mol 

del aldehído correepondientra, O. 2 mol de aceto acetato de etilo, O. 3 

mol de hidróxido de amonio y 20 ml de etanol absoluto a temperatura 

de reflujo y agitación magnética, siguiendo el curso de la reacción 

por cromatografla en capa fina, la mezcla de reacción fue enfriada y 

vertida sobre hielo y finalmente al producto fue purificado por 

recrietalizaci6n y/o en cromatograf.ta en columna. Los diferentes 

productos de reacción muestran los siguientes datos f!.eicoe y 

eepectroacópicoe: 



3, 5-dietoxicarbonil-2, 6-dimetil-1,4-dLhidropiridina (l.). 

H H 
EtOzCXXCOzEt 

NH40H 

~ 
Me f Me 

H 

1 

- SOLIDO AMARILLO con p. f. 135°c 

- RENDIMIENTO 91\ 

- I.R. (KBr, cm-
1
); 3340 (N-H) t 1690 (C'"O) 

- RMN
1

H (COcl
3

1 t$ ppm) t 1.25 {t, 6H, ~3-ctt2-o-C=O) 1 

2.15 [a, 6H, -~3 (2,6)}1 

3.25 (B, 2H, H
4

) 1 

4.10 (e, 4H, CH3C..!:!20-C=O) 

S.3 (sa, lH, 1!::.H) 

+ 
- E.M. {m/:r.): M = 267, p.b."196 

3, 5-d:letoxicarbonil-4-fenLl-2, 6-dLmetLl-1, 4-di.hidropiridina (l) 

+ 

•• 

-!~~ 
Me f Me 

H 

2 



- SOLIDO AMARILLO OBSCURO con p. f .. 142-144 ºc. 

- RENDIMIENTO 10\ 

- I.R. ( KBr, cm-
1

) i 3340 {N-H) 1 1650 (C•O) 

- RMN
1
H (COC1

3
J 6ppm) ¡ 1.2 (t, 6H 1 S!!

3
-cH

2
-o-Ca0) 1 

2.35 [a, 6H,-<lli.
3 

(2,6)] 1 

4.05 (e, 4H, cH
3
-gj

2
-o-CaQ) J 

4.95 (a, lH, J!
4

) 

s.62 (aa, lH, N"j!)I 

1. 25 (m, 5H, !!... er0111) 

- E.M. (m/z.): H+•329, p.b.• 2S2 

3, S-dietoxicarbonil-4-( 4-hidroxifenil )-2, 6-dimetil-l, 4 

dihidropiridina. (3) 

- SOLIDO AMARILLO CLARO con P· f. 2ooºc. 

- RENDIMIENTO SS\ 

- I.R. (KBr, cm-
1
,, 3340 (N-H), 1660 (C•O) 

OH 

"~ ~ =" M»Me 
H 

3 

- RMN
1
H (C

3
o

6
o : 6ppm)1 1.2 (t, 6H, ca!

3
-cH

2
-o-C•O) 1 

2.3 {e, 6:; -ca!3 (2,6) J 



4.0 (e, 4H, cH
3
-'2!!

2
-o-caO) 

4.9 (8, lH, .!!
4

) 

6.6 {dd, 2H, J=lOHz, 

7 .1 (dd, 2H, J•lOHz, 

7 .65 (ea, lH, N.=J:!) 

7 .es (e, lH, CIB> 

-E.M. (m/z) i H+ a345, p.b.• 252. 

!!,_arom) 

~arorn) 

3, 5-dietoxicarbonil-4-( 2-metoxifenil )-2, 6-dimetil-l, 4-dihidropiridina 

(4) 

CHO O Me 

Meo~ Eto,c C02Et 
2 CH,COCH2COOC2H5 + o~ Et OH 

Me N Me 

- SOLIDO AMARILLO CLARO con p. f. 122-124ºc 

- RENOIKIENTOt 65~ 

- I.R. (KBr, cm-
1
)t 3620(N-H), 1670{C•O). 

- RMN
1
H (c

3
0

6
01 ti ppm): 1.15 (t, 6H, _E!!

3
-cn

2
-o-c-o) 

2.26 (e, 6H, -CH 
-3 

(2,6)) 

3.70 (•, 3H, -0-CJ!.l) 

3.90 (e, 4H, cn
3

-cm.
2
-o-c .. o) 

5.25 <•· lH, ..!!
4

) 

7.0 (m, 4H, !!. arca) 

7.6 (11. lH, N.:..H) 

- E.M. (m/z): M+• 359, p.b.• 252 
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3, 5-dletoxicarbonil-4-( 3-nitrofenil}-2, 6-dimetil-

1, 4 dihidropiridJ.na U.} 

CHO 

C9fN02 

¿~ 
~ Et OH 

Et02~C02Et 

Me N Me 
1 N02 

- SOLIDO AMARILLO ORO con p. f. 14S
0c. 

- RENDIMIENTO 38 \ 

- I.R. (KBr,cm-
1
}1 3640 (N-H)J 1700 (-C•O) 

- RM?i
1
H (C

3
D

6
01 cS ppm) :1.20 (t, 6H, e!

3
-cH

2
-0-C=O); 

2.35 (a, GH, -<1!!
3

(2,G)}J 

4.00 (e, 4H, CH
3
-g!

2
-0-C•O) 1 

5.15 (a, lH,J.!4 )1 

1. 35-B.15 {m, SH, (4 l!_arom, N::!,i)} 

- E.M. (m/z) 1 H+ • 374, p.b.• 252 

•• 

H 

5 



J, 5-dietoxicarbonil-4- ( 4-nitrofenil }-2, 6-dimetil-

1, 4-dihidropir idina (.§.) 

"º'' ~ '°'" 
Mex;xMe 

H 

6 

- s.OLIDO AMARILLO OBSCURO con p. f. 105 ºc. 

- RENDIMIENTO: 66'\. 

- I.R. (KBr, cm-
1
)t 3310 (N-H)J 1650 (-CaO} 

+ 
- E.M. (m/2) t M - 374, p.b.a 252 

•• 



III.- OXIDACIOH DE DIHIDROPIRIDINAS. 

En experimento t!.pico fueron ~_colocados, en matraz 

Erlenmeyer, o.s g (lxlO-l mol) de 1,4-d.f:hidropiridina (,!.=§.) y Sg del 

sistema Mno
2 

/bentonita e irradiados en un horno de microondas a 

diferentes tiempos (2, 4, 6, 8 y 10 min). Al término de la reacción, 

cada mezcla fue extratda con acetato de etilo y filtrada sobre 

celita. Mediante cromatograf!.a de gasee se determinó loe porcentajes 

de conversión para cada caso (TABLA 1). La solución reeultante fu6 

concentrada y los productos purificados por cromatografía en columna 

y/o cromatografia preparativa para su caracterización. Loe datos 

físicos y eepectroec6picoe que muestran cada producto son loe 

siguientes s 

3 ,S-dietoxicarbonil-2, 6-dimetil piridina (1). 

H 

Eto,ct.x C02Et 

" 1 Me Me 

7 

- SOLIDO AMARILLO con p.f. 68°c. 

- I.R._ (KBr, cmª
1

) i 1690 (C .. O) 

- RMN
1
H: (CDC1

3
7 '5 ppm) i 1.4 (t, 6H, C,!!.

3
-cH

2
-0-C•O) 1 

- E.M. (m/z) s H"!° • 251 

2.es [e,6H, -~3 (2,6) J 

4.35 (e, 4H, CH
3

-c::!!
2
-0-C•O) 

e.60 (e, 1H, .!!
4

> 

•• 



3, S-dietoxicarbonil-4-fenil-2, 6-dimetil piridina UU 

EtOzCZ COzEt 
vi ,_ 

Me N Me 

8 

- SOLIDO AMARILLO con p. f. 58 ºc. 

- I.R. ( KBr, cm-1) z 1690 (C•O) 

- RMN
1

H (CDC1
3

t O ppm) s 0.9 (t, 6H, gj
3
-ca

2
-o-C•O) 

2.6 (e, 6H, -c:!:!.
3

(2,6) J 

4.98 (C, 4H, CH
3

-«;,!!
2

-0-C•O) 

7.3 (m, SH, !!._arom) 

- E.H. (m/z) z M"!'• 327 

3, 5-dietoxicarbonll-4-( 4-hidroxifenil)-2, 6-dimetil piridina (.2) 

OH 

EtOzC!º COzEt 
"' 1 Me Me 

9 .. 



- SOLIDO AMARILLO con P· f. 157-159°c. 

- 1.a. (KBr, cmº
1

11 3680 (OH)' 1680 (C•O) 

- RMN
1
H (C0Cl3, 6 ppm) l 0.95 (t, 6H, '2!3-CH2-o-c.:01 I 

- E.M. (m/z)I K+ 343. 

2.55 {e, 6H, -~3 (2,6))1 

4.00 (c, 4H, cH3-~2-o-C•O); 

5.55 (e, lH, O=!f}J 

6, 72 (dd, 2H, H_erom) 1 

7.1 {dd, 2H, ~-erom). 

3, 5-dietoxicarbonil-4-(2-metoxifenil )-2, 6-dimetil piridina (,Ml) 

10 

- SOLJ:DO AMARILLO con p. f. 44-46°c. 

- I.R. (KBr, cm. 1 ) i 1680 (C•O). 

- RKN
1
H (CDCl

3
, 5 ppm)1 0.9 (t, 6H, C_!!.

3
-ca

2
-0-C=O) 1 

2.6 (a, 6H, -CH 
-3 (2 ,6) l; 

3.7 (a, 3H, 0-CJ!.3 ) J 

3.98 (e, 4H, CHJ -9!_
2 
-0-C=O) J 

7.05 (m, 4H, ii_arOl!I). 

- &.H.. (m/z) i 
+ 

M • 357 •• 



3, S-dietoxicarbonil-4-( 3-nitrofenil) -2, 6-dimetil-piridina (ll) 

11 

- LIQUIDO AMARILLO. 

- I.R, (peU.cula, cm.'>: 1685 (C=O) 

- RMN'H (COC13, \'i ppm )1 1.0 (t, 6H, CJ!3-CH2-o-c .. 011 

2.65 {s, 6H, -c:.!!
3 

(2,6)}; 

4.0 (e, 4H, CH
3
-«:!:!

2
-o-C•O) J 

1.65 y 8.2 (m, 4H, ~11rom) 

- E.M. (m/z) :M+• 372 



3, 5-dietoxicarbonil- 4-( 4-nitrofenil )-2, 6-dimetil- piridina (li) 

N02 

Et02C!º C02Et 
" 1 Me Me 

12 

- SOLIDO AMARILLO con P· f. 93-94°c. 

- I.R. (KBr, cm.1) 1 1685 (C•O) 

- E.H. (m/z); H+• 372 

.. 



IV. - DISCUSIOH DB RESULTADOS• 

Las 1, 4-dihidropiridinas (1:.§.} fuer~n preparadas siguiendo al 

método propuesto por Hantzsch y los iendimientoa obtenidos fueron 

entre 38-91.\. su caracterización fue base los datos 

espectroscópicos y puntos de fusión correspondientes. 

Loa compuestos (l=.§.} muestran en sus espectros de I.R. las 

siguientes bandas características: 3340 ·I 
cm una banda fina e 

intensa que fue asignada al enlace H-H y otras dos bandao que se 

observan en aproximadamente 1650-1700 

carbonilo a .S - insaturado (ESPECTROS 1·5). 

·1 
cm atribuidos a un grupo 

Por otro lado, sus espectros de RHH1e también pueden 

observarse l.as siguientes señales en comúns una señal triple en 

aproximadamente 1 • .:z ppm que integra para 6 hidrógenos , un cuarteto 

aproximado a 4.05 ppm que integra para cuatro hidrógenos atribuidas a 

los hidrógenos de loe meti.loa y aetilenoa, respectivamente, d~ los 

grupos earbetoxi , on las posiciones 3 y 5 de las dihidropiridinae¡ 

también una eei'i.al simple en 2 .3 ppm que integra para seis hidrógenos 

atribuidas a loe hidrógenos de los metilos en la posición 2 y 6 

Faltando por discutir las señales de los protones en posición 4 y 

del enlace H-B. En un reporte de ojeraeei y colaboradorea9 se indica 

que estas dependen del tipo de dioolvento utilizado, o bien, del 

suetituyente (electrodonadores o elec:troatrayentee) en posición 4. 

Aei por ejemplo, debido a la solubilidad de los compuestos J., .! y .§. 

se utilizó c
3

o
6

o en los quo la eei\al del enlace H-B aparece en 

7.4-B.15 ppm (ESPECTROS a y 9), y la sei\al del protón en posición 4 

entre 4.9-5.2 ppm. 

Mientras que en loe compuest~: l. y 4, en donde se utilizó CDC1
3 



la seftal del enlace H-B se observa en 5. 3 y 5. 6 ppm y la sei'\al del 

protón en posición 4 aparece en 3.3 ppm (ESPECTRO 6) y 5 ppm 

(ESPECTRO 7) • 

Pinalmonte en este trabajo, so prepararon 4eterea de Hantzech 

sustituidos en posición 4 (excepto el compuesto l.), por diferentes 

radica1e• arilo mostrando las sei'\ales correspondientes al tipo y 

grado de sustitución en donde se observa para los diferentes 

hidr69enoe aromAticos sei"iales entre 6.6-9.0 ppm (ESPECTROS 7,B y 9). 

Así mismo, en Eapectrometria de Masas los compuestos (.!=.§.) 

muestran un ion molecular, el cual coincide con el P.M. respectivo, y 

pico base en 252 m/z (excepto para el compuesto .JJ. El pico base 

se a atribuido a la pérdida sistemAtica del suetituyente en posición 

4, además tambHin estos compuestos presentan otros fragmentos comunes 

como se observa en los ESPECTROS 10, 11 y 12. El esquema 1 muestra el 

mecanismo de fragmentación para loe diferentes compuestos preparados. 

Siendo loe fragmentos con m/z: 252, 224, y 196 algunos de los que 

presentan estos compuestos en comG.n. (ver ESPECTROS 10, 11 y 12). De 

esta forma fueron preparados y caracterizados los sustratos para ser 

transformados a las piridinas correspondientes. 

Por otro lado, dentro de loe sistemas oxidantes para transformar 

ásteres de Hantzsch a piridinae, hasta el memento no se ha reportado 

el uso de Mno
2

• 

con el fin de probar el poder oxidante del Hno
2 

fué soportado 

sobre una arcilla benton1tica y 

Mn02 /Bentonita se intentó oxidar 

vez preparado el sistema 

fase heterogénea diversas 

dihidropiridinas empleando como disolvente hexano y/o benceno a 

temperatura de reflujo, sin lograr observar ningG.n cambio en la 

mezcla de reacción después de 4 horas • 

•• 



Sin embargo, aqu1 reporta que la oxidaci6n de laa 

dihidropiridinas puede ser inducida convenientemente por la 

irradiación de microondas en el aistema M~o2 /eentonita en ausencia de 

disolvente, a diferentes tiempos (2, 4; 6, e y 10 min) para formar 

las correspondientes piridinas en excelentes rendimientos (TABLA 1). 

Asi mismo los resultados obtenidos indican que un mayor tiempo de 

irradiación mejora loe porcentajes de converei6n (GRAFICA l). 

Loe porcentajes de conversión de cada evento mostrados en la 

TABLA I fueron determinados por cromatograf!a de gasee y los 

productos purificados fueron caracterizados por las técnicas 

eepectrooc6picas oiguientes I.R., RMN1H, E.M. y C.G. 

Por comparaci6n de loe espectros tanto de loo sustratos como de 

los productos, loe cuales presentan seft.ales características qua 

permiten deducir la ostructura del producto de oxidación 

deshidrogenaci6n. Estas sen.alee son atribuido.e precisamente a la 

Pf'.lrdida de lo• hidr6genoa en laa poaicionea 1 y 4 en loe eust~atoe, 

las cuales eon obeervadas en loe espectro& del correspondiente 

producto. 

Asi por ejemplo, en la espectroscopia de I .R. de los productos no 

observa la banda asignada al enlace N-B (aproximadamente a 3340 

cm"
1

) del correspondiente sustrato (ESPECTROS 13·16). En forma 

similar los espectros de RKH1H no mueetran lae señales aeignadas a 

los enlaces H-B y c
4

-H {aproximadamente 7.1 6 5.7 ppm y 3.3 6 5 ppm, 

respectivamente dependiendo del disolvente utilizado) car.acter!etica 

de los respectivos euetratos. Adem&e presentan en común laa señales 

correspondiente& a loe hidr6genos del anillo aromático, a los grupos 

carbetoxi.· en poeici6n 3 y 5 y a loe hidr69enos de loe radicales 

metilo en posiciones 2 y 6 (ESPECTROS 17·20). 

La única excepci6n a aste respecto, es el espectro de la .. 



3, 5-dicarbetoxi-2, 6-dimetil piridina {2), cuyo espectro {ESPECTRO 17) 

muestra el hidrógeno aromAtico en la posición 4, en B. 6 ppm. 

Mientras que en espoctrometrI.a da masas se indican loe iones 

moleculares de las piridinas que coinciden con el P.M. de cada 

producto {dos unidades de masa/carga menos, respecto al sustrato 

correspondiente) y el pico base en todos diferente (las 

1, 4-dihidropiridinas muestran el mismo p. b.) ESPECTROS 21·23. 

Finalmente en cromatografta de gasee, las piridinas presentan 

siempre un tiempo de retenci6n menor, respecto a las dihidropiridinae 

(ver ESPECTROS 24-26). 

•• 



V• - CONCLUSIONES• 

1. - En este estudio se presenta al dióx~o de manganoao soportado en 

una arcilla ben:t.onttica como un nue
0

vo y excelente agente oxidante 

de l,4-dihidropiridinaa51
•
52

• 

2.- De acuerdo a los resultados obtenidos y presentados en l.a Tabla 

mejoraron mucho loa rendimientos de reacción, 

disminuyendo a su l.os tiempos de reacción respecto a los 

diferentes métodos reportados para la oxidación de las 

1, 4-dihidropiridinas. 

3. - El uso de la irradiación con microonda a en transformaciones 

org.§nJ.cas, da acuerdo a esta trabajo, en loa pr6ximoa ai\oa 

deber.§ tener una mayor apl.icaci6n. 

4. - Llevar a cabo reaccionas con irradiación de microonda• en 

auaencia de disolvente y utilizando un soporta inorgánico, 

como la bentonita, elimina totalmente las limitantea del método 

de microondas, generadas por el uso del disolvente. 

S.- De esta manera, el. uao de raactivoa soportados, aeguirli 

incre•ent4ndoae debido a •u utilidad y a laa caracteriaticaa 

antes mencionadas. 

•• 
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Me N+ Me 

1 
H 

.miz• 152 

UECANJSUO DE rRAGMENTACJON DE DJH10ROPIRIDINAS 

ESQUEMA 1 

E.M 

Etozco cozEt 
7\ ,.._ 

He N+ Me 

1 
H 

P.B.• m/l Z5Z 

•28 l ·CzH4 

HC12C~COzEt 

A.JJ__ 
He N+ He 

1 
H 

miz= ZZ4 

"'''úcºz" 7\ ,.._ 
He N-t Me 

1 
H 

miz• 196 

~ 
·46 

o 

EtOzCti' 
He r• CHz 

H 

mli.• Z06 

o 

HO,Cti' 
Me r• CHz 

H 



No. 

R 

EtOzCXx COzEt 

Me ~ Me 

H 

Mn02/BENTONITA • 

MICROONDAS 

TABLA 

R 

Eto2c ~C02Et 
~ .. Jl Me N Me 

TIEMPO DE IRRADIACION TEMPERATURA nNAL X COHVERBION 
(mlnulo•) (ºC) 

2 78 82 

• 81 88 

• 95 90 
8 105 IDO 

10 106 IDO 

ó 
07 13 

• 108 81 

• 112 87 
8 109 92 

10 118 •• 
48 3 . .,,a 

~-· • 87 8.8 

• 70 8.• 
HO 8 92 •• 

10 12• 47 

2 34 12 

oc • 11• .. 
• 115 70 

"'' 8 125 88 
10 135 •• 
2 ,. 10.6 

~-· • 112 49 

• 113 •• 8 115 87 OzN 
10 ,,. " o·· 2 72 33 

• 100 87 

• 114 .. 
1 8 115 70 

'º• 10 124 84 

La temperolura de Ja mezclo de reacclon fue tomado ulllltando un termometro dlg\lol, 
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RUH ~ 269 
1JORKFJLE 10· (: 
IJQRf.FJLE HAl1E• oµp P .3 

H H 

AREA% Et<lzC)(rtozEt 
RT Al~EA TYPE · :~/HT AREA% 

0.63 145 88 o .009 0.292 
0.89 43749 PB 0.011 as.en Me N Me 

1.30 5780 88 0.016 11.636 1 
H 

TOTAL 11REA= 49674 

1 
MUL FACTOR= l.0000E+00 
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RUH U 270 
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