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I. INTRODUCCION



INTRODUCCION.

La ciclizacién de 5 — oxonitrilo ofrece una ruta atractiva para la obtencién
de 2 - amino - 4H — pirancs. Las materias primas utilizadas para generar el oxonitrilo

intermedio son principalmente un aceptor y un donador de Michael apropiadaments

funcionalizados.
En todos estos trabajos se supone un requisito indispensable para que se
favorezca la formacion del pirano, es la presencia de un grupo eletroatractor en la

posicién B al carbonilo.

Bajo esta metodologia iniciamos el estudico de la formacién de piranos
fusionados, utilizando tres arilidenmalononitrilos {(bencilidenmalononitrilo, 2 -
hidroxilidenmalononitrilo y 2,3 dimetoxibencilidenmalonenitrilo }, como aceptores de

Michaetl y 1,3 - ciclohexanodiona como sustrato donador de Michael, el catalizador

basico usado fue piperidina.

Los arilidenmalononitrilos se obtuvieron a partir de diferentes aldehidos
aromaticos, (benzaldehido, salicilaldehido y veratralaldehido ), malononitrilo y
piperidina como base, segtn lo publicade por Corson B. Stoughtan; en dicho articulo

se encuentra repoertado el bencilidenmalononitrilo. Cabe mencionar que en la

reaccion de formacién del pirano, nunca se ais!é el oxonitrilo intermediario, éste se

cicliza inmediatamente al pirano, independientemente del substituyente en beta.

Todos Los productos se caracterizaron por espectroscopia de RMN  de

HOAR vy EM
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i. ANTECEDENTES

Las sales de pirilio trisubstituidas, asi como las cumarinas y
cromonas constituyen intermediarios Gtiles para la formaciéon de una
variedad de compuestos carbociclicos y heterociclicos de gran
importancia®. La lactona totalmente insaturada 2H-piran-2-ona (a-
pirona) (1), se presenta como grupo en la cadena lateral en varios
esteroides naturales. El acido deshidroacético (3}, se emplea como
fungicida en frutas.

El sistema anular de las 4H-piran-4-ona, o y-pirona (2), tiene
varios derivados sencillos que se encuentran en la naturaleza, incluidos
el maltol (4), presente en las agujas de los pinos, y el acido koéiico (5),

producido par un moho del género Aspergillus oryzae?.

OH
L . b
O 0 8] H5C 8) O
1 2 3
Q-pirona y-piroma Acido deshidroacético
O 0
H H
0 H3 07 SCHa0H
4 5

Maltel Ackdo kopeo



Los andlogos benzofusionados del catién pirilio y de las
pironas representan los sistemas anulares de varios grupos importantes
de productos naturaies®. Estos sistemas son el catién benzopirilio (8),

la cumarina(7), y la cromona(8).

sell ool oo

6 7 8

Cation benzopiritio Cumarina Cromona
Los cationes benzopirilico y las cromonas con un

substituyente fenilo en la posicién 2 poseen los nombres triviales de
“cationes flavilio” y “flavonas”, respectivamente.
Los primeros se encuentran ampliamente distribuidos en el reino
vegetal como derivados oxigenados, se ies conoce como antocianinas.
A ellos se deben los colores rojas y azules de flores y frutas.
Las flavonas, que también se encuentran distribuidas ampliamente en
las plantas, son mds estables. Los compuestos que poseen la
estructura 9 (R = H, OH u O-azdcar) son pigmentos amarilios que han
sido utilizados como colorantes naturales.

Las 4-hidroxicumarinas tienen actividad anticoagulante; una toxina
natural presente en el trébol es un derivado de la 4-hidroxicumarina.
Esta propiedad ha sido aprovechada en productos farmacéuticos que se

emplean para el tratamiento de enfermedades cardiovasculares. La



warfarina (10), desarrollada originalmente como raticida, es un farmaco

anticoagulante.

Derivados droxdtados Warfarina
R=H, OH, O-a=icar

Algunos farmacos importantes también se basan en el sistema de
la cromona. Como ejemplos de estos tenemos al nedocromil soédico
(11), la khellina (12} y el intal (13).

El nedocromii sadico (11), es un agente antialérgico

Et CH(CHs)
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Nedocromi sédico

La khellina {(12), es un producto natural que tiene aplicacian

climica en el tratamiento del asma bronquial, y ha sido el punto de



partida para la obtencién sintética de un gran nimero de cromonas con

el objeto de mejorar sus propiedades biologicas®.
CH; O

H;
OCH;

12

Khelina

El intal? {13}, es un compuesto usado en el tratamiento de!

asma brongquial.

OH

]

O O—CH;CH—CH,—0O O

Na'0, ¢ o 0~ “CO,Na”

[rital



La ciclizacién de 5-oxonitrilos ofrece una ruta atractiva para
la obtencién de p-enaminonitrilos ciclicos. Las materias primas
utilizadas para generar el oxonitrilo intermedio son principalmente

aceptores y donadores de Michael.
R

l%’CN _Baﬁ-_ CN . CN
a N ou ™ 0~ “NH;

Los B-enaminonitrilos son reactivos versatiles, y su quimica
ha recibido una atencidn considerable debido a su gran potencial como
intermediarios, para la obtencién de diversos heterociclos.

Nuestro interés en sintetizar diferentes enaminonitrilos
heterociclicos de seis miembros, se debe principalmente a su utilizacion
como intermediarios para la obtencién de piranc[2,3-elpirimidinas (14),
ya que dichos compuestos se han asociade a diversas actividades
fisiclégicas, como inhibidores enzimaticos especificos en la bicsintesis

de vitaminas, también como analgésicos y antiinflamatorios®.

Ar
CN
—— ——
0 Nl‘iz
Eraminonitrilos Piran(2.3-¢jprmidima
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E. Zayed publicd la obtencién de derivados de pirano {(16), la formacion de
estos compuestos se llevé a cabo partiendo de los arilidenmalononitrilos (15),
acetilacetona y etoxide de sodio en presencia de etanol o n-butanol como
disolvente. Los rendimientos fueron entre el 33 y el 38 % . Una variante fué
utilizar come compuesto 1,3-dicarbonilico, el aceto acetato de etilo, para cbtener

los piranos de tipo (16°), los rendimientos en este caso fueron entre el 81 y 85 %.

Q Ar Q Ar
7 CN CN N
Ar Y HC H,CO
H3C (o] NEH2 HiC Q NE;

13 16 17

Otros compuestos como las N-alquilcianobetamidas se dimerizan en
presencia de bases fuertes por medio de la reaccion de Thorpe, lo cual fue
utilizado por H. Migeon® para la obtencién de los enaminonitrilos. En algunos
casos estos dimeros experimentaron una ciclizacién importante para la formacion
de pirimidonas (17), la formacion de enaminonitrilos y la ciclizaciéon intramolecular
para piridonas son importantes, aunque la seleccién del catalizador, asi como las

condiciones experimentales no han sido optimizadas.

QO
‘//‘ NH
o R—NH—C 2

9 )J\/ LBL)O-N3+ C:C<
- CN B .
RN BuOH NC CH;—-—%I—NH—"R

)



O NH,
(i%
EtO'Na" H“N/ =
)K,CN o~ 4
RN N0
R
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En la adiciéon de compuestos con un metileno activo para la
formacién de enonas, estudiada por C. P. Dell’ , se formaron, una
variedad de productos ciclicos interesantes, como lo son: los piranos,
dihidropiridonas, piridinas, arenos o cicloalcanos, dependiendo de las
condiciones de reaccién empleadas y de la naturaleza del compuesto
con el metileno activo. Por ejemplo, los 2-amino-4-aril-4H-
dihidronafto[1,2-b]piran-3-carbonitrilos (20) o las alcoxipiridinas (22)

fueron preparadas como se muestra en el esquema siguiente:

NH;
07X CN
= malononitrilo Ry X
—_—_—
piperxima
EtOH 6 DMF
R?. RZ
19 20
o N
o NN CN

O = malononttriky =
—_———=
EtO™Na" /EtOH

[~}
—
b
13



Quintero y Seoane® también han realizado estudios acerca
de la reaccidn de wu-benzoilcianaminoniirilos (23) con malononitrilo o

cianoacetato de etilo, obteniendo los piranos 25 6 26.

= COOFL

A C. Verones® reportd que el estafio cataliza la reaccién de
o-aminonitrilos aromaticos y B-enaminonitrilos con B-ceto ésteres Yy B-
diesteres, asi como en la ciciizacién intramolecular de derivados de o-

aminonitrifos aromaticos y derivados del g-enaminonitrilo.



NH; ?
1 CN
o COCH;3
= NH@CH @CH
N CH, 2 3
28 a; R~H 29 R=H
b; R=N02
n
414
1
NH, O
K@CN v S C'--.R.
NH, N o
27 a, R=H H
b, R=NO2 30 a; R=H R'=0Me

b: R=H, R'=0Et
¢; R=NOz R~=0OMe
v d; R=H; R'=Mec

cN v N
(o] O - — (92
g Lol i
NHCCH,COH

i i
NUHCCHCOCHLCH;

32 3

1}CH3COCH,COOCH,,SnCl,. il)dicetena, II)SnCl, o EtONa IVJCH,{COOR"); SnCly
V)CICOCH,COOEt Vi) EtONa Vil) NaQH.

Creemos que con lo anteriormente descrito se ha podtdo
mostrar la utilidad sintética de estas reacciones, y su potencial
extension hacia nuevas investigaciones  con nitrifos como

substituyentes, para obtener heterociclos de interés farmacoldgico, ya



1¢

gue los productos como el tiazol, oxazina y otros sistemas aromaticos
heterociclicos han mostrado propiedades anestésicas, antiprotozoarios,
antivirales, bactericidas y fungicidas.

El objetivo del presente trabajo fue sintetizar 4H-piranos a
partir de diferentes oxonitrilos intermedios, con diferentes grupos ariio
en la posicién B, que permitieron estudiar su influencia en la etapa de la
ciclacidn, ya que como se menciond anteriormente, la ciclacién de 5-
oxonitrilos {33) ofrece una ruta atractiva para la obtencidén de §-

enaminonitrilos.

R R
R R Base R R
——
CN
R O R O NH;
13 34

En todos estos trabajos se supone que un requisito
indispensable para que se favorezca la formacion del pirano, es la
presencia de un grupo electroatractor § al carbonilo. Par ejemplo la

cetona 35 no cicliza.

Ar Ar

CN Base

35 36



11

Bajo este concepto iniciamos el estudio de la formacién de
piranos fusionados, utilizandoc ariliden malononitrilos como aceptores de
Michael y la 1,3-ciclohexanodiona como molécula ciclica con un
metileno activado; el catalizador basico utilizado fué {a piperidina.

Los ariliden malononitrilos se obtuvieron'' a partir de

diferentes aldehidos aromaticos, malononitrilo y piperidina como base.

N i o &
o £ CN CN
A2 v :
——— —
Ar H pi 7
piperdina CN pperdma 0~ Ny,
v

Ar = fonilo; 2-hidroxifenilo; 2,3-dimetoxifenilo.
Los compuestos obtenidos serdn utilizados como
intermediarios para la sintesis de compuestos con probable actividad

bioldgica, a continuacién se presentan algunos ejemplos.

i Ref 13

Ar /ﬁk Ar NH, O
OMe
CN
d\l “rewrcmon Jao
! Rt 14ay b}
T,/ CHLOL =

O N

Ar

Ret’ 1% 2 b)
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iI. OBJETIVOS

— Obtener varios oxonitrilos con diferentes grupos

arilo en la posicion beta y caracterizarios por espectroscopia.

—— Sintetizar 4H-piranos a partir de oxonitrilos.
intermedics, que permitan estudiar su influencia enta etapa de la

ciclizacion y caracterizacién por espectroscopia.



V. PARTE EXPERIMENTAL
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V. PARTE EXPERIMENTAL

Generalidades. |

Los puntos de fusién de los productos se determinaron en un
aparate Fischer-Johns y no estan corregidos, Los espectros de
Resonancia Magnética Nuclear de Protén (RMN de 'H) fueron
determinados utilizando cloroformo (CDCly) yfo dimetil sulfoxido
{(DMSO0-ds) deuterados con tetrametilsilano (TMS8) comeo referencia
interna en los espectrometros Varian VXR (300 MHz), Varian Gemini
(200 MHz) y Varian EM-390 (90 MHz), los desplazamientos quimicos de
las sefiales estadn dados en partes por milion (8) y las constantes de
acoplamiento (J) estan dadas en Hertz (Hz). Los simbolos empleados
en la descripcion de las sefiales representan lo siguiente: s = singulete,
d = doblete, dd = doble de dobletes, t = triplete, m = multiplete y s.a. =
singulete ancho. Los espectros de masas fueron registrades en un
espectrémetro Hewlett-Packard 5945A mediante la técnica de impacto
electréonico (70 eV), se da ei valor m/e del ion molecular M” y entre
paréntesis se indica la abundancia relativa. Los espectros de infrarojo
{IR} se determinaron en un espectrofotémetro FTIR Perkin Elmer 1600,
las determinaciones se realizaron en pelicufa, en solucion de
cloroformo o en pastilla de bromuro de potasio (KBr), las unidades se
expresan en cm’'. En la cromatografia en columna se utilizé como

soporte gel de silice Merck (230-400 mailas ASTM). La cromatografia
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en capa fina (ccf} se realizé en placas de vidrio de aproximadamente 20
cm de largo x 10 c¢m de ancho, cubiertas con ge!l de silice 80 GF254

como adsorbente y vapores de yodo como revelador.

Las substancias y disolventes se purificaron de acuerdo a

los métodos descritos en Ia literatura.




[
ot

V. 1 Obtencidn de Intermediarios.

Obtencidn de los arilidenmalononitrilos {{la-c).

CN

CN
R

En un matraz de fondo redonde de 100 ml equipacio con
agitacién magnética se colocaron cantidades estequiométricas (1
equivalente meolar) de benzaldehido y de malonenitrile respectivamente,
15 mli del disolvente apropiade y 3 gotas de piperidina como
catalizador La mezcla de reaccidn se mantuvo bajo agitacidn constante
a temperatura ambiente durante 15 minutos, obteniéndose por
precipitacién un sélido, el cual se filird y se purificd por recristalizacion
de metanol o etanolfagua, obteniéndose cristales correspondientes al
arilidenmalononitrilo, en alto rendimiento.
Obtenciaon del bencilidenmalononitriio (lilla).

CN

CN

Se utilizaren 31 ml (3 g, 28.3 mmoles) de benzaldehido y
187 g (28 3 mmoles) de malononitnio. El disolvente usado fue n-
butanel (15 ml) Se obtuvo un solido beige, el cual por recristalizacion

de metanolfagua proporciond un precipiiado fine de color blanco, con un



i6

de metanol/agua proporcioné un precipitado fine de color blanco, con un
rendimiento de 95 %. Punto de fusién = 79-81 °C.

IR, se elabord en pastilla de KBr. vmax €n cm’'(grupe funcional):
3032 (doble enlace), 1680 (RR'C=CR"H), 1590 (anillo aroméatico), 2224
(CN}, 2000-1600 (sobretonos de compuesto aromatico), 832, 756
(bandas que verifican la trisubstitucién).

RMN de 'H a 300 MHz en CDCl3 & en ppm (tipo de sefial, no.de
protones para los que integra ia sefal, tipo de hidrégeno): 7.79 {dd, 1
H, H'), 7.75 (dd, 2 H, Ha)}, 7.52 (dd,2 H, Hb), 7.38 (dd, 1 H, Hc).

Obtencidn del 2-hidroxibencilidenmalononitrilo (IHb).
CN

CN
OH

Se utilizaron 3.2 mi (3 g, 24.6 mmoles) de salicilaldehido y
1.62 g (24.6 mmoles) g de malononitrilo. El disolvente usado fue etanol
(15 ml). Se obtuvo un sélido amarilio, el cual por recristalizacién de
metanclifagua proporciond un precipitado fino de color amarilio-verdoso,
con un rendimiento de 90 %. Punto de fusion = 148-150 °C.
IR, 3456 (O-H), 3040 (doble entace), 1682 (RR'C=CR"H), 1800
(anilio aromatico), 2230 (CN), 2000-1600 {sobretonos de compuesto
aromatico), 1216 (-C-OH), 824-754 (bandas que verifican la

trisubstitucion).
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RMN de 'H a 300 MHz en CDCl; . 9.53 (s.a., 1 H, OH), 7.75 (s, 1

H, H'), 7.5-7.1 (m, 4 H, Ar).

Obtfencion de 2,3-dimetoxibencilidenmalononitrilo (liic).

CN

CN

OCH;
OCH;

Se utilizaron 3 g (18 mmoles) de 2,3-dimetoxibenzaldehido vy 1.19
g {18 mmoles) de malonenitrifo. El disolvente usado fue etanc! (15 mi).
Se obtuvo un solido anaranjado-rojizo, el cual por recristalizacién de
etanol/agua proporciond un precipitado fino de coclor blanco, con un
rendimiento de 84%. Punto de fusién = 144-146 °C,

IR, se elaboré en pastiila de KBr. 3040 (doble enlace), 3008,
2934, 2832 (-OCH; aromatico), 3000-2800 (-CH3z), 2222 (CN), 2000-
1600 (sobretonos de compuesto aromatico), 1680 (RR'C=CR"H), 1590
{anillo aromatico}, 1468, 1340 (confirmacion de —CHas),

RMN de 'H a 300 MHz en CDCIl; 7.67 (s, 1 H, H), 7.63 (s, 1 H,

Ha), 7.35 (dd, 1 M, Hb), 6 95 (d. 1 H, He), 3.9 (s, § H, QCHa).
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111.2 Sintesis de los 4H-piranos.

Una vez obtenidos los intermediarios, se llevé a cabo la

reaccion de ciclizacidén para obtener los 4H-piranos.

Obtencion de los 4H-piranos (IVa-c).

CN

O NH;

En un matraz de fondo redondo de 100 ml equipado con agitacién
magnética se cofocaron cantidades estequiométricas {1 equivalente moalar) de 1,3-
ciclohexanodiona y el arlindenmalononitrilo correspondiente, utilizando como
disolvente 15 mi de etanol y 3 gotas de pipendina como catalizador, la mezcla de
reaccion se dejo bajo agitacidn a temperatura ambiente, y después de 3 minutos se
formé un precipitado, el cual se filtrd y se lavo con agua para obtener el compuesto

final deseadao con un aito rendimiento.
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Obtencion del 2-amino-3-carbonitrilo-4-fenil-5-0x0-5,6,7,8-

tetrahidro-4H-1-benzopirano (IVa).

Se usaron 0.7271 g (6.5 milimoles) de 1,3-ciclohexanodiona
y 1T g (6.5 milimoles) de bencilidenmalononitriio. Se obtuvo un sélido

blanco, con un rendimiento de 93 %. Punto de fusién = 238-240 °C.

IR, se elaboro en pastilla de KBr. 3324, 3172 (NHz), 2192 (CN),
2000-1600 (sobretonos de anillo aromatico), 1682, 1654 (anillo

aromatico}, 1688 (carbonilo), 1208-1000 {éter fenilico).

RMN de 'H a 300 MHz en CDCIi; 7.30-7.23 (m, 5 H, protones
aromaticos), 5.77 (s, 2 H, NH3), 2.63-2.61 (m. 2 H, H2b), 2.41-2.38 (m, 2

H, Hac), 2 13-1.99 (m, 2 H, Hza), 4.39 (s, 1 H, H').

EM (70 eV, m/z): 266 (M") (I6n molecular), 189 [M™-CBH5"] (100 %), (Pico

base)



Obtencion del 2-amino-3-carbonitrilo-4-(2-hidroxifenil)-5-oxo-

5,6,7,8-tetrahidro-4H-1-benzopirano {IVb).

Se usaron 0.658 g (5.9 milimoles) de 1,3-ciclohexanodicna y
1 g (5.9 milimoles} del intermediario ({lib). Se obtuvo un sélide blanco,

con un rendimiento de 95 %. Punto de fusién de 219-220 °C.

IR, se elabord en pastilla de KBr. 3400 {OH), 3326, 3184 (NH;),
2184 (CN), 2000-1600 (sobretonos de anillc aromatico), 1598, 1454

{arillo aromatico}, 1678 (carbonilo), 1260 (éter fenilico).

RMN de 'H a 300 MHz en CDCi; 7.10-6.8 (m, 4 H, protones
aromaticos), 4.39 (s, 2 H, NH;), 2.44-2.31 (m. 2 H, Hpb}, 2.15-2.12 (m, 2

H, Hzc), 1.97-1.91 (m, 2 H, Hza), 3.3 (s, 1 H, H').

EM (70 eV, miz): 282 (M*) (Ié6n molecular), 42 [C;Hz0T" (100 %),
Pico base.
Observacion: tanto el intermediario {iilb) como el producto finai

(ivb) son irnitantes para ia piel, ojos, nanz y boca
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Obtencién del 2-amino-3-carbonitrilo-4-(2,3-dimetoxifenii)-5-oxo-

5,6,7,.8-tetrahidro-4H-1-benzopirano (iVc).

Se usaron 0.5233 g (4.6 milimoles) de 1,3-ciclchexanodicna
y 1 g (4.6 milimoles) del compuesto intermediaric (llic). Se obtuve un
sélido blanco, con un rendimiento de 91 %. Punto de fusion: 195-198
°C.

IR, se elabord en pastilla de KBr. 3326, 1648 (NH2), 2180 (CN),
1678 (carbonilo), 1138 (éter fenilico), 1073-10286, 1260-209 (éter),
3008, 2938, 2828 (-OCHa).

RMN de 'H a 300 MHz en CDCl; A 6.83-6.74 (m, 3 H, protones
aromaticos), 4.51 (s, 2 H, NHz), 2.65 (m. 2 H, Hzb), 2.39 (m, 2 H, Hze),
2.60 {m, 2 H, Hza), 4.39 (s, 1 H, H'), 3.88 (s, 3 H, OCH3), 3.83 (s, 3 H,
OCHa3).

EM (70 eV, mfz): 326 (M") (I6n molecular), 189 M*-9~(OCH3})]" (100 %), Pico

base.



V. DISCUSION DE RESULTADOS
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V. DISCUSION DE RESULTADOS

Los diferentes arilidenmalonenitriios llla-c se obtuvieron sin
ning(n problema siguiendo la metodologia de Corson'’, ya que nuestros
materiales de partida cumplian con las caracteristicas necesarias para
que se llevaran a cabo las reacciones de condensacion esperadas. Los

rendimientos se presentan en la tabla I

Tabla 1.
Caract. Rendim.
Sustituyente Estructura Fisicas P.f.°C %
aromatico
Fenilo . Sol. fino
m bianco 79-81 95
i a.
2-Hidroxi-fenilo Sol. fino
m amarilo [148-150 80
mb.
2.3-Dimetoxi- Sol. fino
fenilo @:ng naranja- |144-146 84
o rojizo
Hl ¢
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Los productos se caracterizaron por especiroscopia de

Infrarojo (IR} y Resonancia Magnética Nuclear de Proton (RMN de 'H),

la cual se discute mas adelante.

Cada uno de los compuestos (llla-c} se hizo reaccionar con

la 1,3-ciclohexanodiona en etanol, utilizando piperidina como
catalizador. Los rendimientos se presentan en {a Tabla Il
Tabla Il.
Descripcidn del P.1. % de
Sustituyente Estructura producto (°C) Rendim.
Sol. fino de color| 238-240 93
Fenilo blanco.
IV a
2-hidroxi- o ou Sol. fine de color| 219-220 95
fenilo . : blanco.
iV b, lrritante.
R
2,3-dimetoxi- Y I Sol fino de color| 195-198 91
fenila -

1V c.

blanco
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Respecto a esta reaccion, nunca aislamos el intermediario §-
oxcnitrilo  propuesto, éste se cicliza inmediatamente al pirano,
independientemente del substituyente en beta.

De acuerdo a fos resultados obtenidos, se puede decir que
cuando en la molécula estd presente un sustituyente o al carbonilo,
capaz de favorecer la enolizacién, la ciclizacidén toma lugar.

De acuerdo con las consideraciones expuestas
anteriormente, la reaccién de 1,3-ciclohexanodiona con el
bencilidenmalonenitrilo (Il a) en etanol y piperidina dié lugar al §-
oxonitrilo correspondiente (IV a), en el cual el doble enlace endlico esta
conjugado con el grupo carbonilo en la molécuia. E! enolato resultante
sufre una heterociclizaciéon por ataque del oxigeno sobre un grupo ciano

para proporcionar el derivado esperado de 4H-pirana.
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a) Formacion de los Arilidenmalononitrilos.

H
. M.

£\ D
C=N H H
C) O ‘
+
R N R N R
mu’ “u B
_ or H H on _H_
N=C H N=G H . N=G OH__’ NC
H c=n H ¢=N =N N
b) Formacion de los 4H-piranos.
R
A
£.c=n®

O NH-



En la Tabla Iti se muestran los datos de Espectroscopia de
Infrarojo de los intermediarios Ul a-c

Tabla 111

CN

eN
o —
Grupo ™ Ol

OCH,
OCH,
Iia 19,3

-1
V max €ncm

IG ¢.
V max encm’ V max encm’
—C=CH, 3032 3040 3040
- CH; — e 3000-2800
Confumacion de - CHjz e 1468, 1340
H P 1680 1682
C=C
R g 832. 75 824-75 1680
?a.namng senfican * & 4- 4 6
“‘(‘E.“:“fc“"l ) 1590 1600 1590
Sabretonas de 2000 -1600 2000 - 1600 2000 - 1600
aromatico
—C=\ 2224 2230 2222
—O—H o 3456 -
Ol | i217¢ | ___
3008, 2934
_““”OCH;
mamaee oy — 2832
_— - 1275-1200
=0 | T e




R
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En [a Tabla IV se muesiran los datos de Espectroscopia de

RMN de "H de los intermediarios Ilia-¢

Tabla IV.

2,1 IIIb.

Protén 5 ppm | mult it {5 ppm | mut Mt 5 ppm | owlt nt
H 779 | dd 1 7.75 s I 7.67 s 1
Ha 775 75-71 m 1 763 s 1
Hb 7.52 7.5-71 m I 7.35 dd 1
He 7.38 7.5-71 m ] 6.95 1
Hd —_— P —Trs.7] m 1 _—
He -y — — — - — 39 S
Hf _ — | — — | — | — 3.92 s

— CH —~— | =] =~ 953 5 1 R N —

{6 ppm = desplazamiento quimico, mult = muttiphicidad 1nt. = integracidn),



e
(s

En ia Tabla V se musstran los dates de Espectroscopia de

Infrarcjo de los diferentes 4H-piranos

Tabla V.
o OCI,
""':,,, 4-H- prrano © ©
“, o oH a OCH;
“, N
%, CN N
Y (L]
Grupo ""-,,_‘ 07 N, o 07 TNH,
funcional. ", IV a Vb Ve, B
K V max SR Cm V max cR O V max €0 CM
NH: 3324, 3172 3326, 3184 3326, 1648
(== 2192 2194 21890
C=C 1682, 1654 1598, 1454
Bractic Tt
Sobretonos de 2000 -1600 2000 - 1600
aromatico
—¢=0 1682 1682 1678
cC-0-C
Fenilico 1208 - 1600 1260 1138
S 400
3008, 2938
gematgo oo i 282 8
_ —_ 1073 - 1026
—C—-OC.;:
1260 - 209
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En [a Tabla VI se muestran los datos de Espectroscopia de

RMN de 'H de los diferentes 4H-piranos.

Tabla VL.

Vb,

Proton de. i", 5 ppm | mukt nt |s ppm | mukt. m g opm | ol it
—H 439 s 1 4.8 $ 1 ‘439 $ 1
S - S T ol B IR P B
—NH; | 577 | & 2 1439 | s 2 | 4stlos 2
—=Hya [199.2i3] m 2 {tero7| m 2 260 | m 2
~—Hsb [26l263] m 2 (2324 m 2 2.65 m 2
—Hac 238241 m 2 j2nr2s) m 2 2.39 m 2

—(H — — | — | 6.86 1 —_— | — | -——
—Hyd | — | — | — | — | — | — | 383 s 3
—Hye | — | — | =—| -] — ] — | 388 s 3

(8 ppm = desplazamiento quimico; mult = multiplicidad’ int = integracion)
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En la Tabla VIl se muestran los datos de Espectrometria de Masas

de los 4H-piranos obtenidos.

Tabla VIl

4H-Pirano

+ + +
lon Molecular 266 -M 282 -M 326 -M
.
Pico Base 189 42 189 - M
+
(100 %) M- Cetis '] (C2H0] M - ¢ - (OCH3),]




VI. CONCLUSIONES
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V. CONCLUSIONES

Con los datos espectroscdpicos obtenidos podemos verificar
que efectivamente obtuvimos los oxonitrilos deseados. Estos son el
bencilidenmalononitrilo, el 2- hidroxibencilidenmalononitrilo y ef 2,3 -

dimetoxibencilidenmalononitrilo.

Se obtienen con muy buenos rendimienios, sus respectivos
4-H-piranos (1Va, 1Vb, 1V¢), el de menor rendimiento fué e! compuesto
1Ve (91 %), para el cuai se utilizdé como Ar el 2,3-dimetoxifenilo, en el
que, e-! efecto electrodonador de los metoxilos hace menos electréfilo al
ariidenmalononitrilo, el cual funciona como un aceptor de Michael,
evitandose de cierta forma fa reaccién con el carbanién de ta 1,3-

ciciochexanadiona.

De acuerdo a los resultados obtenidos, se concluiye que
efectivamente la ciclizacién de 5-oxonitrilos ofrece una ruta atractiva
para la obtenciéon de 2-amino-4H-piranos, en los cuales se pudo
verificar que la etapa de ciclizacion no es afectada por el substituyente

en beta, mas bien parece ser dependiente de la facilidad de formacion

del enclato
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Vit. ESPECTROS
Espectiro No.
1. IR del bencilidenmalononitrilo {IHa)
2. RMN de 'H del bencilidenmalononitrilo (111a)
3. IR del 2-hidroxibencilidenmalononitrilo (1ilb)
4. RMN de 'H del 2-hidroxibencilidenmalononitrilo (l1ib)
5. IR del 2,3-dimetoxibencilidenmalononitrilo (Ilic)
6. RMN de "H del 2,3-dimetoxibencilidenmalononitrilo (Hlc)
7. IR def Z-amino-3-carbonitrilo-4-fenii-5-0x0-5,6,7,8-
tetrahidro-4H-1-benzopirano (IVa)
8. RMN de 'H del 2-amino-3-carbonitrilo-4-fenit-5-0x0-5,6,7,8-
tetrahidro-4H-1-benzopirano ({Va)
9. EM del 2-amino-3-carbonitrilo-4-fenil-5-oxo-5,6,7,8-
tetrahidro-4H-1-benzogirano (1Va)
10. IR def 2-amino-3-carbonitrilo-4-(2-hidroxifenit)-5-oxo0-5,6,7,8-
tetrahidro-4H-1-benzopirano (IVb)
11. RMN de "H del 2-amino-3-carbonitrilo-4-(2-hidroxifenil)-
5-0x0-5,6,7,8-tetrahidro-4H-1-benzopirano (IVb)
12. EM del 2-amino-3-carbenitrilo-4-(2-hidroxifenil)-5-ox0-5,6,7,8-
tetrahidro-4H-1-benzopirano (1Vb)
13. iR def 2-amino-3-carbonitrilo-4-(2,3-dimetoxifenil)-5-0x0-5,6, 7, 8-
tetrahidro-4H-1-benzopirano {IVc)

14 RMN de 'H del 2-am:no-3-carbonitriio-4-(2,3-dimetoxifentl)-



5-0x0-5,6,7,8-tetrahidro-4H-1-benzopirano (IVe)
15. EM del 2-amino-3-carbonitrilo-4-(2, 3-dimetoxifenil)-5-0x0-5,6,7,8-

tetrahidro-4H-1-benzopirane {IVc)
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