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3.6) INTRODUCCION DE GRUPOS AMINO EN LAS SALES DE TIAZOLIO

=====================================================

POLIMERICAS. ENSAYOS DE ACTIVIDAD
==================================

3.6.1) INTRODUCCION

Como se ha mencionado en la revisi6n bibliográfica (ver

pág. 59 y sgtes.) la tiamina se ha mostrado repetidamente co

mo la sal de tiazolio más activa en las reacciones modelo de

las reacciones enzimáticas; es decir, con tiamina se obtie-­

nen los mejores rendimientos en condiciones de reacci6n cua­

si-fisio16gicas, como las del ensayo de Mizuhara. Como ya h�
mos puntualizado, lo anterior no quiere decir que necesaria­

mente sea la tiamina la sal de tiazolio más activa en condi­

ciones de reacci6n químico-orgánicas típicas. A pesar de to­

do,pensamos que puede ser interesante la preparaci6n de una

"tiamina pOlimérica", la cual se tendría que llevar a cabo

mediante la reacci6n siguiente :

Evidentemente esta preparaci6n tiene la dificultad de la cons

trucci6n del anillo de pirimidina sobre el pOlímero, y toda­

vía no la hemos abordado.

La gran eficacia de la tiamina como catalizador se atri
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buye en gran medida a la presencia del grupo 4'-amino, por

lo que pensamos que un buen sucedáneo de la "tiamina polimé­

rica" podría ser un pOlímero A con un grupo -NH2 en anillo -

bencénico, el cual parecía fácil de obtener mediante la se--

cuencia :

ni tración ' reducción

...

Polímero de Merrifield

cuaternización

Polímero A "aminado"

Ante las dificultades encontradas en la preparación de

dicho pOlímero A "aminado" (ver después), pensamos que podía

ser interesante el introducir grupos trialquilamina en el PQ

límero, bien porque el pOlímero resultante no precisaría de

la adición de una base para formar la base conjugada del ión

tiazolio en cantidad operativamente importante, bien porque

de alguna manera la presencia de un entorno básico y polar

alrededor del centro catalítico podía ayudar en la catálisis.

Decidimos, pues, intentar la preparación de un po Lí mer-o con -

aproximadamente la misma cantidad de anillos de tiazolio que

de grupos trialquilamina, siguiendo el esquema siguiente:
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1

� 2"HNR2
�--CH2.Cl

?
.

e

CH2-NR2 ele
l·
H---

A continuación se exponen y discuten los resultados ob­

tenidos en los dos intentos mencionados.

3.6.2) RESULTADOS Y DISCUSION

3.6.2.1) NITRACION DEL POLIMERO DE MERRIFIELD

Siguiendo fielmente un procedimiento descrito en la bi-

243
bliografía por el propio R.B. Merrifield, se ha tratado

en frío el Polímero de Merrifield con ácido nítrico fumante,

obteniéndose un pOlímero que presenta un espectro IR (ilus­

tración 71 (pág. �5� ) que, además de las bandas correspon-­

dientes al grupo nitro, presenta bandas débiles a 1640 y
-1

1280 cm ,atribuídas a grupos nitrato de alquilo, los cua--
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les se habrán formado por substitución de cloruro por nitra-­

too El A.E. del pOlímero recuperado muestra las siguientes -

razones molares: H/C = 0.88 , N/C = 0.144 , Cl/e = 0.034 y

o/C = 0.34 , las cuales, al ser comparadas con las correspo�

dientes al Polímero de Merrifield de partida (H/C = 1.05,

Cl/C = 0.052), indican una marcada disminución en el conte­

nido de Cl y una aparición de N que corresponde a más de un

átomo de N por anillo de benceno. A la vista de los datos

analíticos concluímos que, además de la nitración de los

anillos bencénicos (que difícilmente introducirá más de un -

grupo nitro por anillo), ha tenido lugar cierta substitución

de cloruro por nitrato (-Cl por -0-N02), reacción no sorpre�

dente dado que en el ácido nítrico puro la concentración de

244
nitrato resultante de la autoprotólisis es de 0.51 M.

(Esta reacción recuerda la preparación de nitratos de alqui�

lo por reacción de haluros con nitrato de plata).

Además de la pérdida de clbro por substitución, es pro­

bable que tenga lugar cierta deshidrocloración, lo que sería

coherente con la disminución observada de H, considerablemen

te mayor que la aparición de N.

La presencia simultánea de las tres reacciones menciona

das dificulta la determinación medianamente precisa de la

cantidad de grupos nitro sobre el pOlímero. En el trabajo

original, en el que no se analiza el espectro IR, se ha pu-­

blicado un contenido de 6.38 rnmol N/g , sin mencionar la pr�

sencia de grupos nitrato, y partiendo de un Polímero de Me-­

rrifield con 1.89 mmol Cl/g.
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3.6.2.2) REDUCCION DEL POLIMERO DE MERRIFIELD NITRADO

De la variedad de reactivos comúnmente utilizados para

reducir grupos nitro aromáticos a grupos amino, se pensó que

ni los reactivos sólidos (p.ej. metales como Zn, Sn o Fe), -

nl la hidrogenación catalítica con catalizadores sólidos ,s�

rían adecuados para la reducción del pOlímero de Merrifield

nitrado, dada la presumible dificultad de contacto entre los

dos sólidos. De entre los restantes reactivos utilizables se

seleccionó, por su accesibilidad y probada eficacia, el tra­

tamiento con disolución de cloruro estannoso en ácido clorhí

drico concentrado a 80-90 ºC; si bien se conocía la posibill
dad de reducción de los haluros con este reactivo, se pensó

que quizá esta reducción sería mucho más lenta que la corres

pondiente al grupo nitro.

A pesar de usar un considerable exceso de reactivo re-­

ductor, se precisó un tiempo muy largo (8 días) para obtener

un pOlímero que no presentara absorciones de grupo nitro en

su espectro IR. Las razones molares del A.E. de dicho pOlím�
ro (H/C = 1.23 , N/C = 0.140 , Cl/C = 0.020 , o/c = 0.24 )

muestran un aumento relativamente grande en la cantidad de

H, una disminución en las cantidades de Cl y O, Y una dismi­

nución muy pequeña en la cantidad de N, todo ello referido

al Polímero de Merrifield nitrado de partida.

Las variaciones observadas en la composición elemental

son compatibles con la transformación de los grupo nitro en

grupos amino; no obstante, el espectro IR muestra, además de

las bandas correspondientes al grupo -NH , una absorción dé-
2

bil centrada a 3600 cm-1 que atribuímos a la presencia de



3.6.2) Introducción grupos amino. Result. y Discus. 268

grupos hidroxilo (ver espectro IR en ilustración 72, pág.

�5�). La aparición de una pequeña cantidad de grupos -OH

se explica por la hidrólisis de los grupos nitrato de alqui­

lo existentes en el pOlímero de partida, reacción ésta nada

sorprendente pues la hidrólisis de esteres alquílicos de áci

dos inorgánicos para dar alcoholes es muy fácil en medio áci

do. Precisamente la facilidad de dicha hidrólisis hace sUPQ

ner que, en las condiciones de reacción ensayadas, práctica­

mente todos los grupos nitrato se habrán hidrolizado, lo que

estaría de acuerdo con la pequeña disminución observada en -

la cantidad de N.

La disminución en la cantidad de el es muy importante

(un 40 % respecto a la cantidad de el en el pOlímero nitra­

do), lo que sugiere que, además de la pequeña deshidroclora­

ción que siempre existe, ha tenido lugar una considerable re

La existencia de esta reducción -

viene apoyada por el hecho de que el aumento en la cantidad

de H en la reducción (0.35 mmol H/mmol e) es substancialmen­

te mayor que el doble de la cantidad de N, aún en el caso

más desfavorable de que todo el N del pOlímero de Merrifield

nitrado estuviera como N02 (2 x 0.144 = 0.288 mmol N/mmol e).

La aparición de esta reducción de haluro tan considerable, d�
bida seguramente al largo tiempo de reacción, desaconseja al

método de reducción con cloruro estannoso en ácido clorhídri

co para llevar a cabo la reducción deseada.

Visto que en las reacciones ensayadas para la nitración

y posterior reducción del Polímero de Merrifield se observan

�eacciones secundarias que significan una disminución consi­

derable en la cantidad de grupos clorometilo sobre el polím�
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ro, hemos decidido abandonar este esquema reactivo, y no he­

mos intentado encontrar variantes al mismo que conlleven me�

nor pérdida de cloro, como podrían ser una nitración en con­

diciones más suaves y una reducción con un agente reductor -

más específico. Como se ha indicado en la introducción, se -

ha elegido un procedimiento alternativo para introducir gru­

pos amina (ahora serán grupos trialquilamina) en la sal de -

tiazolio polimérica, de lo que se trata a continuación.

3.6.2.3) SUBSTITUCION DE CLORO EN EL POLIMERO DE MERRIFIELD

POR AMINAS SECUNDARIAS

La reacción en DMF (48 h, 60 QC) del Polímero de Merri­

field con la cantidad medio-molar de dietilamina rinde un PQ

límero con un contenido en N de 1.13 mmol/g y una razón mo-­

lar N/Cl de 0.53, que presenta absorción V(N+-H) en su es-­

pectro IR (ver 4.6.6). El tratamiento de este pOlímero con -

disolución etanólica de hidróxido potásico durante un tiempo

corto proporciona un pOlímero con 1.32 mmol N/g y N/Cl = 0.91

. Además de la pequeña substitución de Cl por dimetilamina y

formiato provenientes de la DMF y de la cierta deshidroclora

ción que siempre tiene lugar (ver 3.2.2.1.2), los datos ana­

líticos indican que, fundamentalmente, la reacción que ha t�
nido lugar ha sido la substitución de cloruro por la amina,

según el esquema de la página siguiente.

La diferencia entre el contenido en N de los dos polím�
ros debe de ser un error experimental, pues no se comprende

qué reacción con KOH puede aumentar dicho contenido.
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1/2 HNEt2
CH2C1

DMF
Cl/g

2.15 mmolCl/g

KOH/EtOH
- HCl

1 .32 rnmol N/g

1 • 47 rnmo 1 C 1 / g

Una reacción paralela a la anterior, con cantidad equi­

molar de Polímero de Merrifield y dietilamina (24 h, 60 ºC),

proporciona un pOlímero con 1.86 mmol Nlg y razón molar

N/Cl = 1.2, el cual presenta banda de absorción
+

veN -H) en

su espectro IR. El tratamiento con disolución etanólica de

hidróxido potásico conlleva la desaparición de la absorción
+

veN -H), pero no se determinó el contenido residual de Cl.

Los resultados se interpretan como que tiene lugar una subs­

titución considerable de -Cl por -NEt2 ' por lo que el méto­

do resulta adecuado para la elaboración de grupos trialquil­

amino en el pOlímero.

Con resultados similares tiene lugar la reacción del Po

límero de Merrifield con bis(2-hidroxietil)amina, como se

muestra a continuación.



271
Parte teórica (3)

81 tratamiento del Polímero de Merrifield con exceso de

bis(2-hidroxietil)amina en acetonitrilo, en reactor cerrado

a 110-120 ºC, proporciona un pOlímero con 2.56 mmol N/g y
+

0.77 mmol Cl/g, que presenta absorción veN -H) en su espec-

tro IR (ver 4.6.3.1). El elevado contenido en N se interpre­

ta como que ha tenido lugar substitución prácticamente com�­

pleta de Cl por N(CH2CH20H)2 (se calcula un 94 %), quedando

parte de los grupos trialquilamina en forma de cloruro de

trialquilamonio. La reacción del Polímero de Merrifield con

la cantidad medio-molar de bis(2-hidroxietil)amina en DMF

(ver 4.6.3.2) rinde un pOlímero con 2.06 mmol N/g y 1.75 mmol

Cl/g; este pOlímero se utilizó en la preparaci6n de la sal -

de tiazolio pOlimérica que se describe en el apartado si---­

guiente.

3.6.2.4) OBTENCION DE UN POLIMERO "A" CON GRUPOS TRIALQUIL­

AMINA y ENSAYO DE ACTIVIDAD.

La reacción del pOlímero obtenido en la última prepara­

ci6n del apartado anterior con exceso de 5-(2-hidroxietil)-4

-metiltiazolo en DMF (ver 4.6.4), y el posterior tratamiento

rápido con disoluci6n alcoh61ica de hidr6xido potásico, rin­

dió un pOlímero con un espectro IR sin diferencias substan-­

ciales respecto al de partida y el A.E. nº 49. La composi--­

ci6n elemental del pOlímero (2.14 mmol N/g, 1.21 mmol Cl/g,

0.26 mmol S/g
(*)

) mHestra que la funcionalizaci6n máxi

ma (todo el S en forma de sal de tiazolio) es bastante pe-­

queña (�0.26 mmol sal de tiazolio/g) y queda una gran can-

(*) El resultado del A.E. de S es muy poco fiable, pues las
dos determinaciones realizadas dan porcentajes muy distintos
( 0.18 Y 0.34 mmol S/g).
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tidad de Cl sin substituir (AJ 0.95 mmol Cl/g = 1.21 - 0.26)

. Nótese que el cloro residual en el pOlimero no puede estar

como contraión de sal de amonio debido al tratamiento con ba

se.

Con el pOlimero anterior se realizó un ensayo de conde�
sación benzoinica de furfural en las condiciones que han prQ

porcionado mejor rendimiento de entre todas las ensayadas en

el presente trabajo, a saber: en medio hidroalcohólico tam­

pón fosfato de pHef = 8.25 (ver 4.3.1.3.2.1). El rendimiento

en furoina fué del 48 % (ver 4.6.5.1). Un ensayo análogo en

el que se usó metanol en lugar de mezcla tampón, mostró sol�
mente trazas de furoina. A continuación se discute el posi-­

ble significado de este resultado.

Poniéndose en el caso más desfavorable para lo que se -

intenta concluir, supondremos que el contenido en S del poli
mero anterior es el mayor de las dos determinaciones reali­

zadas (0.34 mmol S/g) y que todo el S está en forma de sal -

de tiazolio, es decir, supondremos que la funcionalización -

es de 0.34 mmol de sal de tiazolio /g . En el ensayo 4 de la

tabla 20 (pág. �57 ), única reacción de condensación benzoi-

nica realizada en condiciones comparables a las actuales, se

obtiene un 81 % de rendimiento con proporción molar (polime­

ro A)/(furfural) de 1/60, con concentración 1.33 M de furfu­

ral, 60 ºC y 26 horas de reacción. En la reacción que nos

ocupa, la concentración de furfural es algo mayor (1.66 M) ,

la temperatura es ligeramente inferior (50 ºC), el tiempo de

reacción es similar (24 h), pero la proporción (sal de tiazQ
lio pOlimérica)/(furfural) es mucho menor: 1/300 aproximad�
mente. Se ha obtenido pues un rendimiento de furoina de
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aproximadamente la mitad,con una cantidad de precatalizador

que, como máximo, es cinco veces menor. El resultado sugiere

que, aunque el grupo trialquilamina del pOlímero no es capaz

por sí solo de provocar la acción catalítica (no tiene lugar

la reacción en ausencia de base), dicho grupo contribuye ma�

cadamente a aumentar la actividad catalítica del pOlímero en

medio hidroalcohólico tamponado. Dicho aumento de actividad

puede tener su origen en el simple aumento de la hidrofilia

del pOlímero, o puede deberse a una cierta asistencia del

grupo trialquilamina en el mecanismo de la catálisis. La

aclaración de este punto requerirá mayor estudio.

Los ensayos de introducción de grupos amino en el polí­

mero A que se han descrito en esta parte del trabajo,han si­

do cronológicamente anteriores a varios de los estudios de

modificación realizados en el trabajo, por lo que se han uti

lizado condiciones que, según nuestro conocimiento actual,no

son las más adecuadas. Concretamente, pensamos que es reco-­

mendable la substitución de DMF por acetonitrilo, disolvente

éste en el que -según se ha visto- la substitución de cloru­

ro por aminas tiene lugar fácilmente. También es importante

evitar en lo posible el contacto de la sal de tiazolio poli­

mérica con medios básicos fuertes, por lo que transformación

del cloruro de amonio en amina no debe de hacerse con hidróx

ido potásico sino con una base más débil.

3.6.3) CONCLUSIONES

La nitración con ácido nítrico fumante y posterior re-­

ducción con cloruro estannoso en ácido clorhídrico concentra

do del Polímero de Merrifield, aunque es útil para la intro-
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ducción de grupos amino en los anillos bencénicos, conlleva

varias reacciones secundarias que significan una desapari--­

ción importante de grupos clorometilo del pOlímero, por lo -

que se ha abandonado como método para introducir grupos ami­

no en las sales de tiazolio poliméricas.

El tratamiento sucesivo del Polímero de Merrifield con

aminas secundarias y tiazoles se muestra como un método via­

ble para la elaboración sobre el pOlímero de grupos trial--­

quilamina y sal de tiazolio; la presencia de los primeros p�

rece aumentar la actividad catalítica de la sal de tiazolio

pOlimérica.
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3 e 7) RADICAI,ES LIBRES EN LA CONDENSACION BENZOINICA y LA

===================================================

REACCION BENZOINICA OXIDATIVA
=============================

3.7.1) INTRODUCCION

En 1968 Babicheva, Yasnikov y col. publicaron la detec­

ción de una señal de resonancia de spin electrónico (RSE) en

la condensación benzoínica del benzaldehído en etanol, cata-

,

'"d
,. 245

lizada por Sal B mas hidroxl o potaslco; los autores no

observaron señal alguna con cianuro sódico. Posteriormente,

los mismos autores han ampliado el estudio de dicho radical

determinando la cinética de su desaparición, que resulta

ser de segundo orden respecto a la concentración del propio

radical, e independiente de la concentración del benzaldehí­

do ( v = k [R·]
2
); los autores no detectan radicales usan­

do aldehídos alifáticos en lugar de benzaldehído, y comprue­

ban que el oxígeno act6a como inhibidor de la formación del

246
radical. En una serie de artículos posteriores, los a�

tores rusos mencionados han publicado resultados sobre dis-­

tintos aspectos de la condensación benzoínica y de la oxida­

ción de aldehídos a esteres mediante quinonas (reacción rela

cionada con la reacción benzoínica oxidativa), reacciones

ambas catalizadas por sales de tiazolio, y han ido interpre­

tando los resul tados en base a lo que llaman "me c an i smo ión-

radicalario para la formación de carbaniones en la condensa-

91, 92,ción benzoínica catalizada por sales de tiazolioll•
241, 247-249

Tenemos que confesar que, aunque la parte de

descripción de experimentos de estos trabajos está bastante
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clara, las interpretaciones teóricas nos resultan sumamente

confusas, quizá debido a distintos hábitos de formulación o

a problemas en las traducciones. La única conclusión clara -

que hemos extraído es que los autores creen que el mecanis­

mo de la condensación _benzoínica catalizada por las sales de

tiazolio es fundamentalmente el mismo que propuso Breslow, -

pero con la particularidad de que la formación del "aldehído

activo" (compuesto tipo XVII, pág. 69) tiene lugar a través

de un radical (no queda claro si piensan que es un radical

neutro o un ión-radical), el cual se forma por acción del

ión OH (que pasa a OH· ).

En el artículo de los mencionados autores que resulta -

249
más importante en este contexto, se publican los espec-

tros obtenidos al realizar la condensación benzoínica del

benzaldehído (0.425 M) en etanol, con KOH como base (0.10 M)

Y catalizada por las cuatro sales de tiazolio de la tabla 27

(concentración de sal = 0.043 M). De forma directa (sin sim�
lación por computadora) los autores dan la interpretación de

los espectros que se menciona en la tabla. Exceptuando estos

cuatro espectros y el primero publicado (el correspondiente

a la Sal B), no conocemos la publicación de ningún otro es-­

pectro de RSE registrado en la condensación benzoínica.

Tras conocer los resultados publicados por Babicheva, -

Yasnikov y col., decidimos realizar una investigación siste­

mática y completa de los posibles radicales libres en la con

densación benzoínica y en la reacción benzoínica oxidativa

(en la adición de Michael-Stetter tiene lugar la condeQ
sación benzoínica antes que la propia adición), usando tanto

sales de tiazolio convencionales como pOliméricas, y utili----
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zando no s610 benzaldehido sino otros aldehidos, alifáticos

y aromáticos. El trabajo aún no está concluído, pues falta

la simulaci6n de algunos espectros, que requiere la puesta a

punto de varios programas de computadora; no obstante,hemos

decidido incluir en esta Memoria los resultados disponibles

a la hora de redactarla, los cuales se exponen y discuten a

continuaci6n.

Tabla 27 : Total de espectros de RSE publicados por Babicheva, Yasnikov y

col., registrados en la condensación benzoínica del benzaldehído

en etanol, catolizada por sales de tiazolio (mas KOH). Interpreta­
ción y asignación publicada.

(XX)

Sal de tiazolio
Constante de acoplamiento hiperfino / G

N CH3(3) CH2 CH3(4) CH3(5) H(5)

Sal B sin interpretar
Perclororo de 4,5-difenil-3-metiltiazolio 4. 1 4. 1

loduro de 3,4-dimeti I tiazol io 4. 1 4.1 (V O (a) 4. 1

loduro de 3,4, 5-trimeti Itiazolio 4.6 4.6 (\.10 2.3

Cloruro de 3-benci 1-4, 5-dimeti Itiazol io 4.6 4.6 NO 2.3

(a) Constante de acoplamiento menor ,o del mismo orden de magnitud,
que la anchura de banda.
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3.7.2) RESULTADOS

3.7.2.1) CONDENSACION BENZOINICA CATALIZADA POR CIANURO

Han resultado negativos todos los intentos de detección

de radicales libres mezclando disoluciones metanólicas de cia

nuro potásico con disoluciones de benzaldehído, benzaldehídos

substituídos (2-clorobenzaldehído, 4-dimetilaminobenzaldehído,

4-metoxibenzaldehído) y octanal. Sin embargo, al usar furfu-­

ral como aldehído se registra el espectro RSE de la ilustra-­

ción 73 (pág. �57 ), espectro relativamente poco intenso, que

aumenta de intensidad cuando se usa furfural que no ha sido

destilado recientemente. El centro del espectro es descende�
te, lo que excluye la posibilidad de acoplamiento detectable

con un conjunto impar de núcleos de H. La mejor simulación -

que hemos conseguido se muestra en la ilustración; dicha si­

mulación indica la presencia de dos parejas de núcleos de H,

acoplamiento difícilmente atribuíble al anión-radical ciano-

2-furilcetllo (31), aunque no completamente incompatible da­

da la posjbilidad de dos conformómeros planos.

•
•

eN
I

o ·C

H--sJr:. "o,
H H

(31) - cis (31) - trans
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Aunque no hayamos detectado radicales, no podemos ase­

gurar que no sean detectables, dado que hemos utilizado un -

procedimiento discontínuo en el que transcurre mucho tiempo

(más de 3 min.) desde que se mezclan los reactivos en la cu­

beta hasta que se registra el espectro. Una técnica de flujo

acoplada al aparato de RSE permitiría mayor seguridad respe�

to a la no detectabilidad de radicales.

3.7.2.2) ESTABILIDAD Y CONSTANTES DE ACOPLAMIENTO HIPERFINO

DEL HIPOTETICO ANION-RADICAL CIANO-2-FURILCETILO

CALCULO DE ORBITALES MOLECULARES.

Se ha realizado un cálculo de OM del campo autoconsis-­

tente (SCF) del anión radical ciano-2-furilcetilo es su con­

formación cis, utilizando el método semiempírico MINDO/3 en

250 (*)
su versión de spin no restringido (UHF). De las

dos conformaciones planas para el radical se ha elegido la -

cis como geometría de partida, dado que hay pruebas experi-­

mentales de que ésta es la más estable en sistemas relaciona

dos.
251

Se optimizaron todos los parámetros geométricos.

La geometría optimizada se muestra en la tabla 28 y se

halla representada en la ilustración 74, en la leyenda de la

cual se muestran el calor de formación y el momento dipolar

calculados.

(*) Los cálculos se han llevado a cabo utilizando el progra­
ma MINDOUHF implementado por el Dr. Santiago Olivella en el

ordenador UNIVAC 1108 del Centro de Proceso de Datos del Mi­
nisterio de Educación (Madrid), a través de la terminal DCT

2000 del Centro de Cálculo de la Universidad Politécnica de
Barcelona.
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Tabla 28 Geometría optimizada en el cálculo MINDO-3 (UHF) correspon-

diente al radical-anión ciano-2-furilcetilo. (La numeración es

la que se muestra en la ilustración 74 ) .

Distancias Angulos Angulos diedros

$.. grados grados

C2;'N1 1.170 C3-C2-N1 : 12'7.874 C4-C3-C2-N 1
180.904

C3-C2 1.456 C4-C3-C2 115.822 C5-C4-C3-C2 -0.008

C4-C3 1.446 C5-C4-C3 136.970 C
6
-C

5
-C

4
-C

3
: 1 80. 085

C5-C4 1.422 C6-CS-C4 107.806 C7-C6-C5-C4 : 0.017

C6-C5 1.439 C7-C6-C5 105.531 °8-C7-C6-C5 : -0.013

C7-C6 1.375 °8-C7-C6 : 109.775 °9-C3-C4-C5 : 179.938

°8-C7 1.337 °9-C3-C4 : 127.721 H10-C5-C4-C3 : -O. 128

°9-C3 1.260 HlQ-C5-C4: 128. 102 H11-C6-C5-C4: 179.997

H1o-C5 1.099 Hl1-C6-C5: 127. 125 H12-C7-C6-C5: 180.014

H ll-C6
: 1. 102 H'2-C7-C6: 134.207

H
12-C7 : 1 . 1 08

En la tabla 29 se recoge la distribución de carga cal­

culada y las densidades de spin (de orbital �) asociadas a

los núcleos con spin nuclear, magnitud ésta proporcional a

la constante de acoplamiento hiperfino.

El hipotético anión-radical ciano-2-furilcetilo aparece

::en el cálculo como una especie r�lativamente estable (�H;
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Tabla 29 Carga total sobre los átomos y densidad de spin (de orbital s

sobre los átomos con spin nuclear, calculadas con el método

MINDO-3 (UHF) para el radical-anión ciano-2-furilcetilo. (La

numeración es la que se muestra en la ilustración 74 ).

Atomo Carga Densidad de spin

N1

C2

C3
C4

C5

C6
C7

°8

°9

H10
H

11

H12

-0.304 0.0083

0.073

0.258

O. 178

-0.187

-0.090

O. 161

-0.325

-0.667

-0.015 -0.0273

-0.037 0.0160

-0.045 -0.0208

-1
= - 202.1 kJ mol ), prácticamente plana (los ángulos die-

dros no se desvían ni un grado de O ó 180 º ), con la mayor

parte de la carga negativa sobre el 09 ' y con densidades de

spin (de orbital s ) sobre los núcleos con spin nuclear que

sugieren una constante de acoplamiento hiperfino relativamen

te pequeña para el N, y tres constantes para los H en la re-
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°9

°8

Ilustración 74 Numeración empleada y geometría optimizada en el cálculo

MINDO/3 (UHF) del anión-radical ciano-2-furilcetilo en su

conformación cis.

Calor de formación 6.H; = - 48 kcal mol-1 = - 202.1 kJ mol-1
Momento dipolar: u= 12.8 D

lación a(H11 )/a(H12)/a(H10) de 1/1.3/1.7 aproximadamente.

3.7.2.3) CONDENSACION BENZOINICA CATALIZADA POR LA TIAMINA

Y OTRAS SALES DE TIAZOLIO (MAS ETILDIISOPROPILAMI­

NA) EN METANOL.
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En condiciones desoxigenadas y en la obscuridad, se

han registrado espectros de RSE en la condensación benzoíni­

ca de tres aldehídos (benzaldehído, furfural y octanal) cat�

lizada por tiamina y otras sales de tiazolio, en metanol co­

mo disolvente y ED1A como base. Las disoluciones iniciales -

tenían proporciones molares (sal de tiazolio)/(amina)/(alde­

hído) de 1/2/5 , Y una concentración de aldehído de 0.35 M

aproximadamente. Se observa que la intensidad de los espec-­

tros disminuye con el tiempo. En experimentos de control se

comprobó la ausencia de señal si falta alguno de los tres

reactivos.

Se han simulado con computadora algunos de los espec--­

tros registrados, utilizando la proporción típica 80 % de

gaussiana-20 % de lorentziana para reproducir las señales y

ajustando la anchura de banda. Los espectros registrados y ,

en su caso, las mejores simulaciones conseguidas, se mues--­

tran en las ilustraciones 75-87 (págs. 1;55 a �77 ). En la

tabla 30 (pág. �5b ) , ensayos 1-13, se recogen los siguien­

tes datos : tiempo transcurrido entre la mezcla de reactivos

y el registro del espectro, "receiver gain" del aparato, fas:.
tor � del radical, constantes de acoplamiento hiperfino de -

los espectros simulados, anchura de banda en la simulación -

de los espectros y anchura total del espectro.

3.7.2.4) CONDENSAC10N BENZ01N1CA CATAL1ZADA POR SALES DE T1A­

ZOL10 POL1MER1CAS EN TOLUENO.

Los espectros de la ilustración 88 (pág. �46) se regi�
traron en ensayos de condensación benzoínica de furfural en

tolueno (ensayos 14-16 de la tabla 30 ). Como era de esperar I
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los espectros no presentan estructura fina, observándose una

única señal muy ancha; pero ,además, se observa la superposi­

ción de dos señales correspondientes a dos radicales con an

chura total y posición muy distintas. En dos ensayos en blan

co con Polímero de Merrifield y amina, en benceno y tolueno,

se detectaron señales de anchura total �15 G Y bastante des

plazadas del valor Q correspondiente al Mn2t, una de las cua

les se ha reproducido en la ilust. 88 . Se concluye pues que

la señal pequeña de los espectros registrados se origina en

la interacción d�l propio substrato polim�rico con la base ;

probablemente corresponde a radicales tipo bencilo (@-C6H -

• .
4

-CH2 ) o bencidrilo (@-C6H4-CH-C6H4-{i)) formados en la

trama polim�rica. Las señales más intensas de los espectros

corresponderán a los radicales análogos polim�ricos de los -

obtenidos con las Sales A y B en metanol (ensayos 5 y 8 res­

pectivamente).

3.7.2.5) REACCION BENZOINICA OXIDATIVA CATALIZADA POR CIANU­

RO Y BASES CONJUGADAS DE IONES TIAZOLIO.

Al adicionar benzaldehído a una disolución metanólica -

de nitrobenceno y cianuro potásico, se registra un espectro

de RSE muy intenso (nº 17, ilustración 89, pág. L,45 ), fácil
mente simulable, que atribuímos al anión-radical del nitro-­

benceno, con las siguientes constantes de acoplamiento hipe�
fino: a(N) = 13.9 G, a(Q-H) = a(E-H) = 3.6 G, a(�-H) = 1.15

G. (ver 4.7.3).

Las disoluciones metanólicas de nitrobenceno, ioduro de

4,5-difenil-3-metiltiazolio y, respectivamente, benzaldehído

y furfural, apenas dan señal de RSE; sin embargo, la adición
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a las disoluciones anteriores de EDIA conlleva la aparición

de dos seftales (ilustracion 90, nQS 18 y 19 , pág. ���) que

interpretamos como superposición del espectro del anión-radi

cal del nitrobenceno y otros radicales de anchura total mu­

cho menor, que presumiblemente son los registrados con la �

sal de tiazolio mencionada en ausencia de nitrobenceno (en­

sayos 1 y 2 de la tabla 30).

3.7.3) DISCUSION

3.7.3.1) RADICALES LIBRES EN LA CONDENSACION BENZOINICA

A pesar de que según el cálculo MINDO/3(UHF) el anión­

radical ciano-2-furilcetilo debe de ser un radical relativa

mente estable, si existen radicales ciano-arilcetilo en la

condensación benzoínica de aldehídos aromáticos catalizada

por cianuro, han de estar en muy pequefta concentración. El

radical detectado cuando se usa furfural puede provenir de

alguna impureza del reactivo; no obstante no tenemos suti�­

cientes pru�bas para'excluir la posibilidad de que corres-­

panda al anión radical ciano-2-furilcetilo. Esto último no

estaría en contradicción con el hecho de que no se detecten

radicales con benzaldehído o benzaldehídos substituídos,

pues, como se pone de manifiesto ampliamente en este trabajo

(ver después), el anillo de furano da lugar a radicales mu­

cho más estables que sus análogos con anillo de benceno, y ,

por otra parte, nuestro sistema de registro conlleva mucha

demora entre el mezclado de los reactivos y el registro del

espectro.
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Contrariamente a lo que sucede con cianuro, es bien p�

tente la formación de radicales en la condensación benzoíni-

ca catalizada por sales de tiazolio, tanto convencionales -

(espectros RSE registrados en metanol) como pOliméricas (es­

pectros registrados en tolueno y benceno). La asignación de

los espectros de RSE que hemos hecho coincide en líneas gen�

rales con la publicada por Babicheva, Yasnikov y col., atri­

buyendo las señales a la presencia en el medio de reacción -

de radicales aril-2-tiazoliocetilo (XX) (ver tabla 27, pág.

277); no obstante, existen las siguientes diferencias entre

sus resultados y los nuestros:

a) Nosotros hemos detectado radicales,no sólo con alde­

hídos aromáticos, sino también con alifáticos (ver ensayos -

3 y 6, tabla 30).

b) Aunque coincidimos con los autores rusos en que las

constantes de acoplamiento hiperfino del N y del CH3(3) son

de valores similares, y en que el acoplamiento con el CH3(4)
no llega a manifestarse (es menor,o del mismo orden de mag­

nitud, que la anchura de banda), discrepamos en que la cons

tante correspondiente a los hidrógenos del CH20 (3) sea tam­

bién del mismo orden que la del N; en nuestras simulaciones

con computadora (ensayos 4 y 5), dicha constante es de apro�

imadamente la mitad, lo que nos ha permitido interpretar el

primer espectro publicado (el de la Sal B y benzaldehído, en

sayo 4), para el cual los autores rusos no dan interpreta--­

ción alguna.

c) La aparición de acoplamiento considerable con dos hi

drógenos del anillo de furanoJcuando el aldehído es furfural,

indica que el radical no está localizado en el anillo de tia
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zOl, sino deslocalizado en toda la molécula, lo que nos hace

suponer que dicho radical será aproximadamente planar, con -

la consiguiente posibilidad de dos conformaciones cis-trans

en equilibrio cuando el aldehído es furfural. Pero la deslo­

calización del electrón libre en la estructura del radical -

requlere una discusión detallada, que se realiza a continua­

ción.

Aunque los tiempos transcurridos entre el mezclado de

los reactivos y el registro de los espectros varía de unos

ensayos a otros, el valor de "receiver gain" (R.G.) en el

instrumento que se ha necesitado para registrar el espectro,

da una indicación grosera de la estabilidad del radical :

cuanto menos abundante es el radical en el momento del regi�
tro, mayor R.G. hay que usar para poder registrar el espec-­

tro con un tamaño adecuado.

Examinando la columna de R.G. en la tabla 30 (pág. �56),
se observa que, para cada una de las sales, dicho valor es me

nor en el espectro con furfural que en el correspondiente al

benzaldehído, y éste, a su vez, es mucho menor que en el es

pectro con octanal (sólo detectable en dos casos). Esto indi

ca que, para una misma sal de tiazolio, el radical con furi-

10 es más estable que el que tiene fenilo, y éste lo es mu-­

cho más que el correspondiente con un radical alquílico. Es­

ta ordenación en la estabilidad del radical puede atribuírse

a una mayor des localización del electrón libre en el anillo

de furano que en el de benceno, y a la ausencia de deslocali

zación en el caso de un substituyente alquílico.

La variación en la estabilidad del radical mencionada

en el párrafo anterior aún puede matizarse más.
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En efecto, se observa que la substitución de benzaldehi
do por furfural significa una estabilización extra del radi­

cal formado, la cual depende marcadamente de la naturaleza -

electrónica de los substituyentes en el anillo de tiazolioo

Como medida grosera de la estabilización aneja a la substitu

ción de benzaldehído por furfural, para cada una de las sa-­

les de tiazolio, puede tomarse el cociente entre los respec­

tivos valores de RoGo; estos cocientes se muestran en la ta­

bla 31 o

Tabla 31 Estimación aproximada de la razón de intensidades de los radicales

libres obtenidos con furfural y benzaldehído, para una misma sal

de tiazolio. (ver texto).

Sal de tiazolio
R. G.(benzaldehído)
R. G.(furfural)

1 ioduro de 4,5-difenil-3-metiltiazolio
2 Sal B

3 Sal A

4 ioduro de 3, 4-dimeti Itiazol io

5 ioduro de 3,4, 5-trimetil tiazol io

6 ticrnino

2

1.6

50

3.9

78

muy grande

La tabla ilustra que la diferencia entre la estabilidad

de un radical fenil-2-tiazoliocetilo y su análogo 2-furil-2-

tiazoli�cetilo es pequefta en los casos en que el substituyeE
te en la posición 5 del anillb de tiazolio es fenilo o hidró

geno (sales 1 ,2 Y 4) pero esta diferencia se hace mucho mayor

cuando el substituyente en 5 es alquilo (sales 3 y 5) o En la

tiamina no llegó a poderse registrar el espectro con benzal-
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dehido, seguramente debido en parte a que s� intent6 el re­

gistro en disoluci6n hidroalcoh61ica, y es bien sabido que

la sensibilidad disminuye con el aumento de polaridad del di
solvente. La variaci6n anterior sugiere que la presencia de

grupos electr6n-dadores en la posici6n 5 del anillo de tiazo

lio dificulta la deslocalizaci6n del electr6n libre en este
rr

" n "

anillo, empujandolo hacia el otro substltuyente arllo; cuan-

do este otro substituyente es 2-furilo, el radical es mucho

más estable que cuando es fenilo. A favor de esta interpret�
ci6n está también el siguiente dato experimental:

En la simulaci6n del espectro del ensayo 7 (Sal A y beQ
zaldehído) ha sido necesario utilizar una anchura de banda -

mayor que en el ensayo 4 (Sal B y benzaldehido), lo que su�­

giere un acoplamiento más intenso con los H del grupo fenilo

en el primer caso y, por lo tanto, una mayor poblaci6n de

electr6n libre sobre el anillo de benceno. Además, el espec­

tro del ensayo 8 ( Sal A y furfural), que aún no se ha simu­

lado, tiene el centro ascendente, lo que indica que se man�

fiesta un acoplamiento con un grupo impar de H, probablemen­

te con el H(4) del anillo de furano, que en todos los espec­

tros simulados se incluye en la anchura de banda. Si asi fue

ra, tendriamos otra prueba de una mayor pOblaci6n de elec--­

tr6n libre en el anillo de furano para la Sal A que para la

Sal B.

La existencia de radicales libres en la condensaci6n -

benzoinica con sales de tiazolio no está limitada a los di­

solventes protogénicos como agua o alcoholes, sino que tam­

bién se da en disolventes poco polares y no-protogénicos cQ
mo benceno y tOlueno, lo que se demuestra por el registro
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de los espectros 14-16 (ilustraci6n 88, pág. LI�'). En los -

ensayos correspondientes se ha usado sal de tiazolio polimé­

rica, dado que las sales convencionales son insolubles en es

tos disolventes.

3.7.3.2) RADICALES LIBRES EN LA REACCION BENZOINICA OXIDATI­

VA.

Tanto usando cianuro potásico como sales de tiazolio

(más EDrA), aparecen radicales libres en la reacci6n benzoí­

nica oxidativa; concretamente, si la reacci6n se hace con

cianuro potásico. benzaldehído y nitrobenceno en metanol, -

se registra el espectro del ani6n-radical del nitrobenceno -

con una intensidad relativamente grande; si la reacci6n se -

hace con sales de tiazolio (más EDIA) en lugar de cianuro, -

se registra un espectro en el que,sobre el correspondiente -

al ani6n-radical nitrobenceno, parece estar superpuesto el -

del correspondiente radical aril-2-tiazoliocetilo, de menor

intensidad y menor anchura total.

No hemos encontrado en la literatura las constantes de

acoplamiento hiperfino del ani6n-radical nitrobenceno en me­

tanol, pero los valores obtenidos en nuestra simulaci6n son

muy pr6ximos a los publicados para disoluci6n en etanol/agua:

a(N) = 13.30 G, a(Q-H) = a(2-H) = 3.40 G , a(�-H) = 0.90 G .

252
Es muy improbable que el ani6n-radical nitrobenceno se

forme por acci6n de la base, pues para que aparezca la señal

se requiere la presencia simultánea del aldehído, la sal de

tiazolio y la base. Esto está de acuerdo con lo publicado

por Russell y col., autores que han encontrado que, aunque --
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el 2 y E-nitrotolueno forman aniones-radicales espontáneame�
te en presencia de !-butóxido potásico en alcohol !-butílico,
no los forman el �-nitrotolueno, el nitrobenceno y otros mu-

253
chos compuestos nitroaromáticos. Sin embargo, si exis-

te otro radical en el medio, no es nada sorprendente que

se forme anión-radical nitrobenceno por transferencia elec-­

trónica, dadas las bien conocidas propiedades electrón-atra-

254,255
yentes del grupo nitro-aromático.

En la reacción benzoínica oxídativa con sales de tiazo-

lio, el radical que genera al anión-radical del nitrobenceno

será probablemente el radical aril-2-tiazoliocetilo,formado

ya en ausencia de nitrobenceno. Cuando la reacción se hace -

con cianuro potásico, no sabemos qué radical podría generar

al del nitrobenceno; desde luego, la hipotética formación

del anión-radical aril-cianocetilo supondría una explicación

aceptable y completamente análoga con del caso anterior.

Queda aún una cuestión por discutir, que intencionada-­

mente hemos ignorado en los apartados anteriores: ¿Cómo se -

generan los radicales aril(ó alquil)-2-tiazoliocetilo en las

condiciones de condensación benzoínica con sales de tiazolio?

3.7.3.3) GENERACION DE RADICALES EN LA CON0ENSACION BENZOI­

NICA CATALIZADA POR SALES DE TIAZOLIO (MAS BASES)

Babicheva, Yasnikov y col. postulan una transferencia -

de un electrón desde el anión hidróxido al catión 2-( a-hi-­

droxibencil)tiazolio, como mecanismo de generación de radi--

cales ll'bres.
249

N t
'

lues ros experlmentos, realizados con una

amina terciaria, muestran que la presencia del ión hidróxi·-
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do no es imprescindible; además, nos parece más sencillo que

la generación del radical tipo (XX) tenga lugar por disocia­

ción homolítica del enlace H-c(a) en el intermedio (XVI) (di

sociación quizás inducida por la base), que no a través de -

una transferencia electrónica seguida de disociación he tero­

lítica del enlace H-C(a), la cual conduciría ,no al radical

neutro tipo (XX), sino al anión-radical (XXI).

-: 99
J__<)-y-Ar

� H'\ ,

( XVI)

11 H
+

B (o

OH

r� I OH9
+.)- C - A r ____.,..

N I -OH-
\ H

-

disolv. )
(XX)

Es
OH •

.... I -H$
• ./>-C-Ar ---..

1
� H

S OH
..

>-1.' �; C- Ar
� ..

' -

N 9

\

(XV) (XXI)

La posibilidad de una generación fotoquímica de los ra­

dicales hay que descartarla, dado que hemos realizado los ex­

perimentos en la obscuridad.

El hipotético anión-radical arilcianocetilo que se po-­

dría formar en la condensación benzoínica catalizada por cia

nuro, tendría el siguiente mecanismo de formación:

09-
I

N=:C-C-Ar

�\ [ 09]..!..N=C-�-Ar
B (ó disolvente) (no detectado)

•



293
Parte teórioa (3)

La explicación más sencilla de la formación del anión­

-radical del nitrobenceno sería entonces:

O

)[5
/1

1+ )_C"
N R
\

( (XX) r + 0-NO
2

y o
I

0-NO
2
--- N=C-C-Ar + [ 0-NO2]:'

La posible significación mecanística de los resultados

relativos_a radicales libres, se trata en la parte siguiente

de la Memoria, en el contexto de las perspectivas de futuro

de este trabajo.

3.7.4) CONCLUSIONES

No se han detectado radicales libres en la reacción ben

zoínica de benzaldehíd0 y benzaldehídos substituídos en met�
nOl, catalizadapor cianuro; con furfural como aldehído se re

gistra un espectro aún no interpretado, pero difícilmente

asignable al anión-radical ciano-2-furilcetilo; sin embargo,

este último anión-radical aparece como relativamente estable

en un cálculo MINDO/3(UHF).

Se han registrado varios espectros de RSE en la conden­

sación benzoínica en metanol de aldehídos aromáticos (furfu­
ral y benzaldehído) y alifáticos (octanal), catalizada por -

la tiamina y otras sales de tiazolio (más EDIA). Algunos de

los espectros se han simulado con computadora, obteniéndose

las constantes de acoplamiento hiperfino. Todos los espec--­

tras registrados se atribuyen a la presencia de radicales
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aril(ó alquil)-2-tiazoliocetilo diversamente substituídos

de las diferencias en intensidad de los espectros se elabo-­

ran generalizaciones sobre la estabilidad de los distintos -

radicales.

En la conderisación benzoínica en tolueno, usando sales

de tiazolio pOliméricas como precatalizadores y EDIA como

base, también se detectan radicales libres; aunque los espe�

tros no tienen estructura fina, la anchura total de los mis­

mos hace suponer que se trata de los radicales análogos-poli
méricos de los obtenidos con las sales de tiazolio convencio

nales.

En la reacción benzoínica oxidativa en metanol, bien

con nitrobenceno, aldehído arom�tico y cianuro, bien con ni­

trobenceno, aldehído aromático, sal de tiazolio y amina ter­

ciaria, se detecta la formación abundante del anión-radical

del nitrobenceno; en el segundo de los casos, se observa un

espectro superpuesto que se supone es el del aril-2-tiazolio

cetilo correspondiente.

Se postulan mecanismos de formación de los radicales

detectados. cuyos nombres sistemáticos aparecen en las co--­

rrespondientes figuras; que sepamos, ocho de estos radicales

no se han detectado previamente.
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3.8) PERSPECTIVAS DE FUTURO

======================

El resultado fundamental del presente trabajo, a saber,

que las sales de tiazolio ancladas a soporte pOlimérico insQ
luble presentan actividad como precatalizadores, significa -

que el uso de tales sales puede tener, en principio, todas -

las ventajas inherentes al uso de cualquier catalizador pol�
mérico (ver pág. 17 Y sgtes.), destacando entre ellas la po­

sibilidad de reutilización de la sal.

La reutilización de la sal (bien por regeneración de la

misma, bien por aus enc í.a de modificación)" unido a la f aci­

lidad operatoria que representará la utilización de montajes

en columna, más o menos automatizados, puede tener gran int�

rés, tanto a escala de laboratorio como a escala industrial.

Baste seftalar, p. ej., la gran aplicación en síntesis orgán�
ca de la adición de Michael-Stetter y de la condensación ben

zoínica, tanto de aldehídos alifáticos como aromáticos, y el

gran interés industrial de las aciloínas y, sobre todo, sus

productos de oxidación (acetilos)Jen el campo de la alimenta

ción y de la perfumería. La autocondensación del formaldehí­

do catalizada por las sales de tiazolio pOliméricas puede t�
ner un gran interés en el futuro, si se confirma que el méto

do es útil en síntesis de azúcares.

De entre las condiciones de reacción ensayadas en este

trabajo, resulta' especialmente atractiva en vista a su

aplicación en síntesis, la utilización de sales de tiazolio

pOliméricas en medios acuosos o hidroalcohólicos tamponados

a pH ligeramente básico : en estas condiciones parece que se

podrán obtener buenos rendimientos con una modificación pe--
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queña de la salo, en todo caso, con una fácil regeneración

de la misma.

Una indudable ventaja de las sales de tiazolio pOliméri
cas sobre las convencionales,es que las primeras no tienen -

restricciones de solubilidad en su utilización. Pero, además

del interés preparativo que puede tener la posibilidad de

llevar a cabo determinadas reacciones en disolventes como

benceno o tOlueno, el hecho de que se haya demostrado la fac

tibilidad de la condensación benzoínica en estos disolventes,

con rendimientos similares a los obtenidos en las condicio-­

nes clásicas (disolventes protogénicos), puede tener una gran

significación en cuanto al mecanismo de la reacción. Antes

de terminar esta Memoria, queremos exponer unas reflexiones

sobre dicha posible significación mecanística.

En la revisión bibliográfica hemos señalado que únic.a-­

mente se han realizado estudios mecanísticos completos sobre

la condensación benzoínica de aldehídos aromáticos (benzalde

hído) en disolventes protogénicos (metanol) (ver págs. 55 y

sgtes.). Para la condensación benzoínica catalizada por ba-­

ses conjugadas de sales de tiazolio se ha postulado un meca­

nismo iónico análogo al correspondiente con cianuro, basándo

se exclusivamente en el aislamiento de intermedios y resulta

dos de intercambio protónico (ver dicho mecanismo en ilustro

12, pág. 69); para la adición de Michael-Stetter y la reac-­

ción benzoínica oxidativa, se han postulado mecanismos ióni­

cos análogos (ver ilust. 6, pág. 503 ) en base a que ambas -

reacciones presentan la misma catálisis específica (por cia­

nuro y bases conjugadas de iones tiazolio) que la condensa-­

ción benzoínica.
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Sin embargo, hay un hecho experimental dificilmente co�

prensible en base al mecanismo iónico aceptado para las rea�

ciones antes mencionadas, el cual se ha puesto de manifiesto

por primera vez en el presente trabajo al usar sales de tia­

zolio ancladas a soporte pOlimérico insoluble. Se trata de -

la pequeña dependencia que tiene el rendimiento de la conden

sación benzoinica respecto a la pOlaridad del disolvente y -

su protogenia. ¿Cómo se explica que una reacción, para la

que se aGepta un mecanismo iónico en el que el disolvente

protogénico (alcohol) interviene activamente,dé rendimientos

similares en alcoholes, DMSO y benceno? Evidentemente, en un

disolvente no protogénico es imposible que la transformación

(XVI) -. (XVII) tenga lugar mediante asistencia por el disol

vente, como se supone sucede en metanol:

e H-s
. �. (9 <::

\¡+.�C-RJ_. I�N H ¡,
S-H

S OH

r·.\ I
+.·:r�-R
N

.

e
\

(XVI)
(XVII)

S-H = disolvente

protogénico

Aunque la transformación anterior tuviera lugar por corri--­

miento 1,2 del átomo de H, sin intervención del disolvente,

es dificil comprender cómo no disminuye la velocidad de la -

reacción al pasar de un disolvente polar a uno apolar, te--­

niendo en cuenta que en el mecanismo supuesto intervienen

cuatro aniones ( sin contar la ionización del H-C(2) del ión

tiazolio , y considerando a la base conjugada como un carbe­

no) .
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La poca dependencia del rendimiento respecto a la pola­

ridad del disolvente es una característica típica de reaccio

nes radicalarias, por lo que, si no se tuviese información -

adicional, se podría pensar -de entrada- que la reacción de

condensación benzoínica catalizada por sales de tiazolio (mas

bases) es radicalaria.

Si no se hubieran detectado radicales libres en las re­

acciones ensayadas, habríamos pensado que quizá el rendimien

to similar que se obtiene en medios protogénicos y no-proto­

génicos tiene otras causas (p.ej., un mayor hinchamiento del

pOlímero en medios poco polares)", pero, dado que la presen-­

cia de radicales es la norma, y no la excepción (solamente -

no se han detectado en la condensación benzoínica de benzal­

dehído y benzaldehídos substituídos, con cianuro), la posibi
lidad de un mecanismo radicalario para las reacciones en es­

tudio debe ser tomada en consideración.

Es cierto que hay que ser muy prudentes respecto a las

deducciones mecanísticas basadas en la detección de radica-­

les mediante espectroscopía de RSE, pues, dada la elevada

sensibilidad de la técnica, la detección de un radical no im

plica su participación en el mecanismo de la reacción princi
pal; puede tratarse simplemente de la formación de un radi-­

cal en una reacción secundaria o de un radical proveniente -

de impurezas en los reactivos. Pero lo contrario también es

cierto; es decir, que en una reacción radicalaria puede ha�­

ber tan baja concentración de radicales en el medio, que no

se detecten mediante espectroscopía de RSE. Estamos planean­

do unos experimentos para intentar detectar radicales libres

en la condensación benzoínica con ión cianuro, mediante pol�
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rización nuclear dinámica inducida químicamente (siglas en

inglés CIDNP ), pues en algunas ocasiones se han descu---

bierto reacciones radicalarias mediante esta técnica en ca­

sos en los que no se detectaban radicales por espectroscopía

de RSE. En los resultados presentados en este trabajo, excl�

yendo al radical detectado con furfural y cianuro, es muy

improbable que los espectros de RSE registrados provengan de

impurezas en los reactivos; la posibilidad de que se formen

en reacciones secundarias no la podemos eliminar, y lo que -

tampoco es completamente seguro es que la asignación hecha -

sea correcta: en los espectros detectados la anchura de ban­

da es tan grande que otros radicales distintos a los aril(ó

alquil)-2-tiazolilcetilos, con otros núcleos que tuvieran

acoplamientos pequeños·(p.ej. los aniones-radicales tipo

(XXI), pág. 292), serían igualmente coherentes con los aco-­

plamientos observados. Sin embargo, nosotros no hemos encon­

trado una asignación más sencilla que la dada.

Todavía hay dos pruebas más,a favor de una contribución

importante de un mecanismo radicalario en la condensación

benzoínica. La primera es la disminución de velocidad de re­

acción·en presencia de inhibidores de radicales libres (02),
y la segunda, que complementa a la primera, es la acelera--­

ción de la reacción en presencia de generadores de radicales

libres (AIEN).

Respecto a la primera, es bien conocido el descenso de

rendimiento en la condensación benzoínica en presencia de

oxígeno atmosférico, fenómeno que podría deberse a una oxida

ción del aldehído; sin embargo, la acción inhibidora del O
2

parece ser de otra índole, pues Babicheva, Yasnikov y col.
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han observado un descenso marcado en el rendimiento al insu-

fIar oxígeno, en condiciones en las que apenas se oxida el -

, 248
aldehldo.

Respecto a la aceleración de la reacción por adición de

generadores de radicales, la única información que tenemos -

la constituye los resultados provisionales (todavía poco el�

borados, por lo que no se han incluído en la parte experime�
tal de esta Memoria) de un experimento de cinética que hemos

realizado: en dos ensayos cinéticos paralelos, usando un mé-

d de s c r i
. 141

to o escrlto en la llteratura, hemos encontrado una -

aceleración notable (15-20 %) en la condensación benzoínica

del benzaldehído (0.2 M) catalizada por cianuro (0.1 M) en -

presencia de 2,2'-azobisisobutironitrilo (0.01 M).Los experi
mentos se realizaron en condiciones de ausencia de oxíge--

no , en la obscuridad y usando metanol como disolvente.

Resumiendo, la pequeña dependencia del rendimiento res­

pecto a la pOlaridad del disolvente, la detección de radica­

les por espectroscopía de RSE, la disminución de la veloci-­

dad de la reacción en presencia de oxígeno, y la aceleración

de la misma por adición de AIEN, constituyen en conjunto una

prueba fuerte a favor de una contribución importante de mec�

nismos radicalarios en la condensación benzoínica y la reac­

ción benzoínica oxidativa. Como elucubración razonable, pos­

tulamos los siguientes dos pasos de propagación para una re­

acción en cadena en la oxidación con nitrobenceno catalizada

por bases conjugadas de sales de tiazolio:
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Productos derivados
de

ácido carboxílico

i
o

y'�>-'IJL..+) C-Ar
N
\

(XVI) (XX)

Productos de

reducción de 0-N02
Este mecanismo sería coherente con el espectro registr�

do, en el cual se observan simultáneamente el radical (XX) y

el anión-radical del nitrobenceno. Análogamente, la condens�
ción benzoínica podría tener los pasos de propagación siguieQ
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En esta reacción el radical (XXII) sería mucho menos abundan

te que el (XX) y por eso sólo se observa este último.

Mecanismos completamente análogos se pueden postular p�

ra el ión cianuro como catalizador, pero las pruebas experi­

mentales a su favor son mucho más débiles. Aunque el ión cia

nuro no tiene ningú� posible punto de anclaje para, análoga­

mente a lo que se ha hecho en este trabajo con la sales de -

tiazolio, unirlo covalentemente a un soporte pOlimérico inso

luble, y así comprobar si es activo o no en medios poco pol�
res y no-protogénicos, se han obtenido buenos rendimientos -

en la condensación benzoínica con cianuros alcalinos y éte-­

res corona en estos medios (ver pág. 30), lo que indica que

la reacción en sí no es imposible.en este tipo de disolvente.

Creemos que lo expuesto es suficiente para mostrar cómo

las sales de tiazolio ancladas a soporte pOlimérico insolu-­

ble, cuya preparación se concibió exclusivamente con fines -

de aplicación sintética, pueden ser útiles también en estu-­

dios de mecanismos de reacción.
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APARATOS UTILIZADOS EN EL PRESENTE TRABAJO

Los puntos de fusión se ha determinado con un microscopio

de punto de fusión Kofler , marca "Reichert", y no se han

corregido.

- Los espectros se han registrado en los siguientes aparatos:

- 1H-RMN : "Perkin Elmer" R-12 A (60 MHz), con TMS ó

DSS como referencias internas. Los corrimientos quí­

micos se expresan en <5 (ppm).

- IR : "Pye Unicam" SP 1100 y "Perkin Elmer" 457, con

-1
pOliestireno como referencia externa. Datos en cm .

2+
- RSE : "Varian" E-4, con Mn como referencia. Datos

en Gauss (G).

- Masas : "Hewlett-Packard" 5700-A .

- Los experimentos "pH-stat" se han realizado en el montaje

marca "Radiometer-Copenhagen" esquematizado en la ilust.41.

- Para detalles instrumentales sobre el análisis elemental

de halógenos, ver Apéndice 1.

- Se han realizado cálculos con las siguientes computadoras:

Procesamiento de datos del análisis de halógenos ,en

"Hewlett-Packard" 9825 A.

- Simulación de espectros de RSE,en "Hewlett-Packard"

9830 A.

- Cálculos de Orbitales Moleculares/en UNIVAC 1108.
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4.1) ESTUDIOS PREVIOS EN DISOLUCION HOMOGENEA
========================================

4.1.0) PREPARACION DE SALES DE TIAZOLIO CONVENCIONALES

Para la preparación de las sales de tiazolio convencio­

nales usadas en el trabajo, se utilizó el método de cuaterni

zación del tiazol convenientemente substituído con el haluro

de alquilo correspondiente, siguiendo procedimientos ya des­

critos, con ligeras modificaciones. Se realizaron varias re­

cristalizaciones, prestando más atención a la-pureza del prQ

ducto final que al rendimiento de la operación. En la tabla

31 se resumen las referencias bibliográficas sobre las diver

sas preparaciones, los p.f. de las sales y los disolventes -

utilizados en las recristalizaciones.

Tabla 31 Preparación de sales de tiazolio convencionales. Puntos de fu­

sión de las sales obtenidas, disolventes de recristalización y r�

ferencias de las procedimientos seguidos.

Ref. de p.f.¡ p.f. de lo disolvente de

Sal de tiazolio preporación oC literatura recrista I i zación

cloruro de 3-benci 1-5-(2-hidraxieti 1)-4-meti I tiazolio 256 142-3 139-41 DMF

clorura de 3-bencil-4-metiltiazolio 186 193-4 191-3 etonol-éter (1: 1)

ioduro de 3,4-dimetiltiazolio 119-20 119-20 acetona-CH2Cl2
ioduro de 3,4,5-trimetiltiazolio 228-30 228-30

ioduro de 4,5-difenil-3-metíltiazolio 192-3 194-5

cloruro de 3-(1-benciletil)-4-metiltiazolio 224 150-1

ioduro de 5-(2-hidroxi eti 1)-3, 4-dimeti I tiazol io 257 87-8 87-8 i sopropcnol
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Se utilizaron hidrocloruro de tiamina y 5-(2-hidroxie-­

til)-4-metiltiazol comerciales ("Merck-Darmstadt"), usándose

el primero sin purificación adicional. El 4-metiltiazol se -

preparó siguiendo básicamente procedimientos descritos en la

literatura,
258, 259

con las modificaciones introducidas

, . 186
dpor H. Llitllos en su Tesls Doctoral; esta octora nos

suministró amablemente muestras de 4,5-dimetiltiazol y 4,5-

-difeniltiazol. O. Sanahuja nos suministró una muestra de

cloruro de 3-(1-benciletil)-4-metiltiazolio.

En la descripción de experimentos que sigue, distingui­

mos eritre disolventes secos y anhidros ; sólo los segundos -

se han tratado por procedimientos de supersecado y se han

conservado en presencia de agente desecante (normalmente ta­

mices moleculares de tamaño de poro adecuado), por lo que se

les supone un contenido en agua menor del 0.003 % .

4.1.1) COMPORTAMIENTO DE LAS SALES DE TIAZOLIO,EN DISOLUCION

ALCOHOLICA, FRENTE A AMINAS TERCIARIAS

4.1.1.1) CONSIDERACIONES SOBRE LA PUREZA DE LOS REACTIVOS

La trietilamina (TEA) ("Merck Darmstadt", para síntesis)

se sometió a reflujo de 2 h con un 5 % de cloruro de benceno­

sufonilo; dejada enfriar, se separó por filtración el precipi
tado formado y se destiló fraccionadamente con una columna de

3.4 platos teóricos y 1:1 de relación de reflujo, recogiéndo­

se sólo la fracción 89-90 ºC. Se comprobó la ausencia de agua

y aminas secundarias o primarias, por ausencia de reacción

con LiAIH4,y falta de absorción l.J (N-H) Y l.J (O-H) en el es--
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pectro IR. Para conservarla no se usaron tamices moleculares

o

de 4 A pues se comprobó que adquiría una coloración azul;

simplemente se mantuvo herméticamente cerrada.

La etildiisopropilamina (EDIA) (" Fluka ", para s ín tes is )

se sometió. a un tratamiento similar al de la TEA, comproban­

do la ausencia de agua y aminas secundarias o primarias, y
o

conservándola con tamices moleculares de 4 A , que no provo-

caban modificaciones observables.

Se usaron disolventes de calidad P.A. secados, yagua

desionizada y destilada una vez. Se comprobó que los disol-­

ventes usados como tales en el registro de los espectros de

'H-RMN no presentaban ninguna absorción detectable en los in

tervalos de Ó indicados en la tabla 32.

Tabla 32 : Zona de utilización de los disolventes empleados en los experimen­

tos de espectroscopía de
1
H-RMN.

Disolvente Intervalo de no-absorción ( Ó /ppm)

Etanol 6.2 - 15

Metanol 0.0 - 1.5 y 4.8 - 15

Agua 0.0 - 3.5 y 6.0 - 15

DMSO 4.0 - 15

4.'.' .2) ESPECTROS DE 'H-RMN DEL CLORURO DE 3-BENCIL-4-METIL­

TIAZOLIO (Sal B) EN ALGUNOS DISOLVENTES.

La asignación de señales correspondientes a la Sal B de
,

los distintos espectros H-RMN, se muestra en la tabla 33.

Los corrimientos químicos de esta tabla tienen bastante error
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Tabla 33 Espectros de 1H-RMN de la Sal B en distintos disolventes. Corri­

mientos químicos referidos a TMS como referencia externa.

Disolvente 6/ppm

9.75

7.67

7. 15

5.40

N2 de HMultiplicidad Asigiloción

CD30D
(12 h después
de preparada
la muestra)

doblete

sing. ancho

sing. ancho

singulete

5

2

H (2)

H (5)

C6H5
CH2
CH3

9.8

7.67

7.15

5.40

2.10

trazas

sing. ancho

sing. ancho

singulete

singulete

0.82

5

2

3

H (2)

H (5)

C6H5
CH2
CH3

D20
(12 h después
de preparada
la muestra)

9.75

7.85

7.42

5.62

2.46

doblete

sing. ancho

mult. ancho 5

2

3

DMSO

singu lete

singulete

7.80

7.32

5.53

2.30

singulete

sing. ancho

singulete

singulete

5

2

3

10.37

8. 1

7.35

5.83

doblete

smq , ancho

sing. ancho

singulete

5

2
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debido a que se han registrado con referencia externa (TMS).

4.1.1.3) PROCEDIMIENTO USADO PARA REGISTRAR ESPECTROS DE

1H-RMN INMEDIATAMENTE DESPUES DE LA ADICION DE REAC­

TIVOS Y EN CONDICIONES DESOXIGENADAS.

Se coloca la disolución de la sal de tiazolio en un tu­

bo de RMN y, con ayuda de una pieza roscada que ajusta herm�
ticamente, se desgasa tres veces (temperatura baja adecuada

a la disolución a desgasar, 12 torr), llenándose de nitróge­

no puro (99.999 %) después de cada desgasado. A continuación

se separa la pieza roscada y se tapa con el tapón propio del

tubo,en el que se ha introducido previamente un disco-septum;

esta operación se realiza bajo una corriente intensa de ni-­

trógeno. Cuando el tubo está termostatizado a la temperatura

de registro, se inyecta rápidamente el reactivo líquido o la

disolución correspondiente, con ayuda de una jeringa de volu

men apropiado. Se registra el espectro inmediatamente, sien­

de 20 a 30 segundos el mínimo tiempo que transcurre entre el

mezclado de los reactivos y el comienso del registro.

4.1.1.4) ESTUDIO MEDIANTE ESPECTROSCOPIA DE 1H-RMN DEL COM­

PORTAMIENTO DE LA SAL B EN DISOLUCION METANOLICA

DE AMINAS TERCIARIAS.

4.1.1.4.1) PRELIMINARES REGISTRO DE LOS ESPECTROS DE LA

TRIETILAMINA Y SU HIDROCLORURO

1
Se registraron los espectros H-RMN de la TEA, su hidrQ

cloruro y una mezcla de ambos en proporción molar 3.6/1 , en
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CD30D, con los resultados de la tabla 34.

Tabla 34 Espectros
1
H-RMN de la trieti lamina, su hidrocloruro y una mezcla

de ambos, en CD30D (TMS como referencia externa).

Compuesto Ó/ppm Multiplicidad N2 de H Asignación

N( CH2CH3)3 4.32 Singulete fino trazas O-H yN-H
2.14 Cuadr. (J� 7.3 Hz) 6 CH2
0.60 Tripl. (J�. 3' Hz) 9 CH3

ED e

NH(CH2CH3)3 CI 4.47

2.87

0.97

Singul. fino Algo ",6$- de

Cuadr. (J:;7. 2 Hz) 6

TripL .(J;;7. 2 Hz) 9

O-H Y N-H

CH2
CH3

Mezcla 3.6:1 4.47

2.62

0.86

Singul. fino

Cuadr. (J;;7. 3 Hz)

Tripl. (J�7.3 Hz)

O-H y N-H

CH2
CH3

4.1.1.4.2) MODIFICACION DE LA SAL B EN METANOL, POR TRIETIL­

AMINA.

A una disolución de 56.5 mg (0.25 mmol) de Sal B en 0.5

ml de metanol, colocada en un tubo de RMN, se le adicionaron

8.0 �l (0.058 mmol) de TEA, siguiendo el procedimiento des­

crito en (4.1.1.3) (proporción (amina)/(sal de tiazolio) =

0.23 ). Se registraron espectros a distintos tiempos, mante­

niendo el tubo a 35 ºC, obteniéndose los corrimientos quími­

cos respecto a TMS externo, y las intensidades de las seña-
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les por integración; se tomó como est§ndar interno para las

integraciónes la correspondiente a las señales asignadas a

grupos fenilo (integración del intervalo 7.4-6.7 ppm), con­

siderándola correspondiente a 5 H. Los resultados se mues--­

tran en la tabla 35, en la que también se recogen los corri­

mientos químicos del triplete del conjunto trietilamina-trie

tilamonio. La ausencia de valor numérico en la tabla indica

que no se registró la señal o que no se puede evaluar su in­

tegración.

Tabla 35 Variaciones en el espectro de la Sal B en metanol con el tiempo,
para una proporción (trietilamina)/(sal B) = 0.23 .

Intensidad de las señales a b ': Corrimiento quím.(b)

tiempo tiempo/mi n . 9.75 pprn 7.67 ppm 5.40 ppm del CH3 de NEt3
Inicial O 1.0 1.0 2.0 0.60

20 s 0.33 0.0

80 s 1.33 0.0 1.0 0.65

20 mino 20 O. 1 aprox. 0.94 1.86

14 h 840 0.56 (ancho) 0.75 1.6

44 h 2640 0.68 (ancho) 0.87 0.90

7.5dias 10800 0.68 (dobl.) 0.82 1.7 0.90

12 dias 17280 0.68 (doblo) 0.80 1.43 0.92

Al lado del singulete ancho a 7.15 ppm, asignado al gr�

po fenilo de la sal, apareció progresivamente una señal muy

ancha centrada a 7.00 ppm.

Después de registrar el último espectro (12 días a 35
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ºC) , se calentó el tubo a 60 ºC durante 20 h; termostatiza­

do de nuevo el tubo a 35 ºC, no se apreció variación alguna

en su espectro. Se añadieron entonces al tubo 26.0 p,l (0.19

mmol) de TEA (proporción molar (amina)/(sal de tiazolio) = 1)

Y se registraron espectros a diferentes tiempos, con los re­

sultados de la tabla 36.

Tabla 36 Variaciones en el espectro de la Sal B en metanol con el tiempo,

para una proporción (trietilamina)/(Sal B) = 1.0 .

Intensidad de las señales a 6 Corrimiento gu(m.U; )
tiempo ti empo/mi n 9.75 ppm 7.67 ppm 5.40 ppm del CH3 de NEt3_
25 s 0.42 0.0

1 rru n , 1.0 0.0 0.71 1.28 0.70

3 h 180 0.0 0.51 1.0 0.80

29 h 1740 0.0 0.40 0.84

5 dios 7200 0.0 aprox. 0.3 0.87

La variación con el tiempo de la intensidad de la señal a

7.67 ppm que muestra esta tabla, se ha representado gráfica­

mente en la ilustración 19, pág. 94).

Se observó que progresivamente fué disminuyendo la in-­

tensidad del singulete a 7.15 ppm y fué creciendo la señal -

ancha centrada a 7.00 ppm. La aparición en el espectro regi2
trado a los 5 dias de una señal ancha a 8.0 ppm, impidió ev�

luar con precisión la integración de la señal a 7.67 ppm;

así mismo, la aparición de señales a 5.28 y 6.28 ppm impidió

evaluar la integración de la señal a 5.40 ppm.
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4.1.1.4.]) MODIFICACION DE LA SAL B EN DEUTEROMETANOL, POR

LA TRIETILAMINA.

Un experimento análogo al anterior, en el que se substi

tuyó el metanol por deuterometanol (CD30D), dió los resulta­

dos de la tabla 37 , para una proporción (amina)/(sal de tia

zOlio) de 0.23,y distintos tiempos.

Tabla 37 Variaciones en el espectro de la Sal B en CD30D con el tiempo,

para una proporción (trietilamina)/(Sal B) = 0.23 . (Los valores en-

tre paréntesis son dudosos).
- -

;::... -- Intensidad de las señales a b /ppm : Corrimiento ,
"- qurm,

... _ :-:

tiempo tiem o/min 7.67 5.40 4.30 2.10 e,' Cl:i3 de N Et
3

del CH3 de NEt3
inicial O 0.9 2.0 2.0 3.0

3 min 3 0.85 2.0 0.60

10 min 10 0.75 1. 85 1.9 0.80

2 h 120 0.48 1.63 2.9 2. 1 0.88

17 h 1020 O. 12 3.65 (2. O) 2. 1 0.90

46 h 2760 O. 1 1.6 3.70 2.0 0.90

6 dios 8640 trdzcs 1.46 3.85 2. 1

12 dias 17280 0.0 1.46 4.02 (2. O) 2.0 0.90

La señal a 9.75 ppm era ya muy pequeña en el espectro -

a t = 3 min., y no se detectó después. Se midió la inten-

sidad de la señal a 4.30 ppm (asignada a O-H y N-H) Y la de

los metilos del sistema TEA-TEA.HCl ( 0.90-0.60 ppm).

Tras registrar el último espectro, el tubo se calentó a

60 ºC durante 20 h , sin apreciarse ninguna variación en el
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espectro. Termostatizado de nuevo a 35 ºC, se añadieron 61.0

1 (0.44 mmol) de TEA (proporción molar (amina)/(sal de ti-ª

zolio) = 2) Y se registraron espe¿tros a distintos tiempos,

con los resultados de la tabla 38.

Tabla 38 Variaciones en el espectro de la Sal B en CD30D con el tiempo,

para una proporción (trietilamina)/(Sal B) = 2.

Intensidad de las señales a s

tiempo tiempo/mino 5.40 ppm 5.25 ppm 4.30 ppm

1 min 1 1. 15 0.26 4.7

4 h 240 0.61 0.25 5.2

7.5 h 450 0.4

13 h 780 0.24 0.39

42 h 2520 trazas 0.47 6.0

6 dios 8640 0.0 0.47 6.0

10 dios 14400 0.0 0.48

La variación con el tiempo de la mitad de la intensidad de la

señal a 5.40 ppm se ha representado en la ilust. 19 ( pág. 94).

La señal a 7.67 ppm no fué visible desde el primer espectro.

El singulete a 7.15 ppm disminuyó progresivamente hasta anu­

larse, quedando toda la señal atribuída a fenilos como pico

muy ancho centrado a 7.0 ppm. La disminución de la señal a .

2.10 ppm no pudo evaluarse debido a la superposición con el

cuadruplete muy intenso de los metilenos del sistema TEA-TEA.

HCl . En el último espectro se observa la presencia de muchas

absorciones pequeñas en las zonas 4-4.5 ppm y 1-3 ppm, desta-
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c¿ndose un singulete a 5.28 ppm de intensidad 0.48 ppm, y -

dos singuletes a 1.82 y 1.72 ppm, el primero de intensidad

aproximadamente el doble que el segundo.

4.1.1.4.4) MODIFICACION DE LA SAL B, EN DEUTEROMETANOL, POR

ETILDIISOPROPILAMINA.

A una solución de 56.5 mg (0.25 mmol) de Sal B en 0.5

ml de CD30D, colocada en un tubo de RMN, se le adicionaron,

siguiendo el procedimiento descrito en (4.1.1.3), 10.0 �l
(0.058 mmol) de EDIA (proporción molar (amina)/(sal de tia-­

zOlio) = 0.23 ). Se registraron los espectros a distintos

tiempos, manteniendo el tubo a 35 ºC, evaluándose las inten­

sidades de algunas señales por integración. Los resultados -

se muestran en la tabla 39.

Tabla 39 Variaciones en el espectro de la Sal B en CD OD con el tiempo,
3

para una proporción (etildiisopropilamina)j(Sal B) = 0.23 .

Intensidad de las señales a Ó:

tiempo tiempo jmin. 7.67 ppm 5.40 ppm

inicial O 0.90 2.0

1.5 mino 1.5 0.75 1.8

37 mino 37 0.51

4 h 240 0.13 1.68

6 h 360 O. 11 1.5

22 h 1320 trazas

52 h 3120 O 1.4

7.5 dios 10800 O 1.48

13.5 dias 1944Q·- O 1.50
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La señal a 9.75 ppm (asiganda al H-C(2) ) no se observó

ya en el espectro inicial; la integración de la señal a 2.10

ppm se vió dificultada por la presencia de las absorciones de

la EDIA.

4.1.1.4.5) ANALISIS POR CROMATOGRAFIA EN CAPA FINA ANALITICA

DE LAS MEZCLAS DE REACCION DE LA SAL B CON TRIE-­

TILAMINA Y ETILDIISOPROPILAMINA.

Alícuotas de 1 �l de las disoluciones usadas en (4.1.1.

4.2), (4.1.1.4.3) Y (4.1.1.4.4) correspondientes a distintos

tiempos de reacción, se analizaron por CCF analítica, usando

como eluyentes benceno, diclorometano, éter etílico, acetona

y acetato de etilo, y usando como reveladores luz UV de 350

y 254 nm. En ninguno de los eluyentes migró la sal de tiazo­

lio y se detectaron al menos ocho componentes distintos en

cantidad considerable; ninguno de los eluyentes probados dió

una resolución suficientemente buena como para intentar una

separación preparativa, por lo que se abandonó la investiga­

ción.
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n
, l ,;�) ESTUDIO DEL CO.fvIPOETAMIENTO DE LA TIAMINA Y OTEAS SALES

DE TIAZOLIO FRENTE A HIDROXIDOS ALCALINOS EN MEDIOS

PROTOGENICOS

4.1.2.1) ENSAYOS PREVIOS EN DISOLUCION ACUOSA

4.1.2.1.1) ESTABILIDAD DE LA SAL B EN DISOLUCION ACUOSA ACIDA

A 0.4 ml de disolución 0.50 M de Sal B (0.20 mmol) en -

agua, previamente desoxigenda y colocada en un tubo de RMN ,

se le añadieron,siguiendo el procedimiento descrito en (4.1.

1.3), 44 �l de disolución 4.5 M (0.2 mmol) de ácido clorhí--
1

drico. Se registraron dos espectros de H-RMN, al cabo de 1

minuto y 2 días de la adición, sin observarse diferencia al­

guna con el espectro original.

4.1.2.1.2) ADICION DE HIDROXIDO SODICO A UNA DISOLUCION ACUO­

SA DE SAL B.

A 40 ml de disolución 0.50 M (0.20 mmol) de Sal B en -

agua, se le añadieron volúmenes conocidos de NaOH (aq) y se

1
registraron espectros de H-RMN a distintos tiempos, usan-

do TMS como referencia externa y según el procedimiento des­

crito en (4.1.1.3). Se obtuvieron los siguientes resultados:

4.1.2.1.2.1) Proporción (base)/(sal de tiazolio) igual a 1.

Se añadieron 39 �l de NaOH(aq) 5.12 M (0.20 mmol), co­

menzándose a registrar el espectro a los 30 s . A continua-­

c�ón se describe el espectro obtenido en la zona de no-absor
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ción del H20. Las asignaciones que se dan por seguras se han

hecho por comparación con el espectro inicial de la sal B-

en agua.

- 9.75 ppm : señal muy ancha y poco intensa, correspon­

diente al H-C(2) de la sal de tiazolio.

8.20 ppm singulete fino, poco intenso.

7.85 ppm señal ancha y pequeña, correspondiente al

H(5) de la sal de tiazolio.

- 7.42 y 7.28 ppm : dos señales anchas, la primera de

menor intensidad, correspondientes a los grupos fenilo.

- 6.38 ppm: singulete ancho.

- 2.46 ppm : singulete correspondiente al CH3 de la sal

de tiazolio.

- 1.50 y 1 .17 ppm dos singuletes, el primero de mayor

intensidad.

4.1 .2.1 .2.2) Proporción (base) / (sal de tiazolio) igual a 2 .

La adición al tubo del apartado anterior de otros 39 ¡.¿ 1

de NaOH(aq) 5.12 M (0.20 mmol) , conllevó la desaparición rá­

pida (no eran visibles al cabo de 40 s) de las señales corres

pondientes a la sal B, quedando exclusivamente las señales si

guientes , las cuales se asignaron a la sal sódica de N-ben­

cil-�-(1-sulfidopropen-2-il)formamida (Tiolato B):

- 8.20 ppm: singulete fino, 1 H (CHO)

7.28 ppm: singulete ancho,acompañado de una pequeña -

absorción entre 7.28 y 6.9 ppm. La intensidad del con

junto de señales se tomó como patrón interno de 5 H -

en las integraciones.(grupos fenilo).
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6.38 ppm singulete ancho, 1 H (H-C=C).

- 1.50 ppm (sing. ancho, 2.2 H ) Y 1.17 ppm (sing. an­

cho, 0.8 H), señales asignadas al CH3(4).

4.1.2.1.2.3) Proporción (base)/(sal de tiazolio) igual a 3.

La adición de otros 0.20 mmol de hidróxido sódico al tu

bo del apartado anterior, sólo modificó el espectro en el

sentido de disminuir su resolución, pero no se observaron va

riaciones en el número o posición de las señales.

La adición posterior de 132 �l de ácido clorhídrico 4.5

M (0.6 rnmol) , conllevó la separación de un sólido blanco y -

se separaron algunas gotas de aspecto aceitoso y color obscu

ro. Por el aspecto y procedimiento de obtención, se supuso -

que el sólido blanco fué el Tiol B que se prepara en el si-­

guiente apartado.

4.1.2.1.3) PREPARACION DE LA �-BENCIL-�-(1-MERCAPTOPROPEN­
-2-IL)FORMAMIDA (Tiol B).

En un matraz Erlenmeyer de 100 ml provisto de agitación

magnética y tapado con un septum, se colocó una disolución de

4.00 g (17.72 mmol) de Sal B en 36 ml de agua, la cual se ha

bía desoxigenado previamente (OQC, 12 torr, nitrógeno del

99.999 %). Desde una bureta se añadieron,gota a gota y en at

mósfera de nitrógeno, 6.7 ml de disolución 5.12 M (35.44

mmol) de NaOH (aq), previamente desoxigenada. Al caer las

primeras gotas se observó la aparición fugaz de un precipit�
do blanco; después, la disolución tomó un tono amarillento y,
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al final de la adición, la disolución quedó completamente

transparente e incolora. Se añadieron entonces, rápidamente

y en atmósfera de nitrógeno, 7.8 mI (35.44 mmol) de disolu-­

ción 4.55 M de HCI (aq). Se formó inmediatamente un precipi­

tado blanco de aspecto amorfo, que se adhirió al fondo del -

matraz muy fuertemente, llegando a inmovilizar la barra mag­

nética agitadora. Se dejó reposar 4 h, se dacantó la solu--­

ción sobrenadante (turbia), y el precipitado resultante, la­

vado superficialmente con agua, se secó a temperatura ambieQ
te y vacío de 12 torr en presencia de P205. Se obtuvieron

2.980 g (73 %) , mostrando las siguientes propiedades:

- El producto adquirió rápidamente tonalidad amarilla.

Aparentemente funde aSO-51 ºC, pero sin dar irisacio

nes en el microscopio de punto de fusión con polariz�
dores.

- Es soluble en cloroformo, acetona, dioxano, diclorome

tano y tolueno. En caliente se disuelve en tetracloru

ro de carbono y benceno.

- Es completamente insoluble en agua, endureciéndose a

su contacto.

- Por CCF analítica se consiguió una buena separación -

en acetona:metanol (1:1), con aparición de una mancha

grande a Rf 0·7 y una mancha pequeña a Rf 0.2 aprox.

- Dos intentos de recristalización,a partir de éter-eta

nol y etanol-agua,fueron infructuosos.

Espectro IR (KBr). Ilustración 20 (pág. �g�

3360

2550

ancha y poco intensa; sobre tono de la de 1680.

ancha y muy débil; v (S-H).
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- 1680 : muy intensa; (C:=O) de formam ida d i.s ub s ti tuída.

740, 700 o fuera-deI-plano de enlace H-C(aromático).

Espectro 1H-RMN (CDCI3). Ilustración 20 (pág. 4g� )

Señales muy anchas, mal definidas.

- 8.3 : CHO

- 7.35 : C6H5
4.7 ,4.5 4.4

- 2.35 : SH

H-C=C Y dos señales CH2.

- 1.9 -, 1.3 : dos señales CH
3

El espectro no se modificó tras la adición de TEA.

Espectro de masas Ilustración 20 (p�g. ��� ) Datos en m/e.

- 207 : M+
174, 175 M+
134, 135, 136

33 (SH) , M+ - 32 (S).
+ +

M - 73, M - 72 (CH3-C=C-SH)
+

M - 71 .

- 91 (pico base), 77, 65 : ión tropilio y derivados.

Picos poco intensos a m/e 207 : impurezas de mayor peso mol.

En base a sus propiedades y forma de obtención, se con­

cluyó que el producto obtenido es la �-bencil-�-(l-mercapto­
propen-2-il)formamida (Tiol B) con pequeñas impurezas. La es

tereoquímica del doble enlace no se pudo determinar.

4.1.2.1.4) INTENTO DE SEPARACION DE PRODUCTOS SECUNDARIOS EN

LA CONDENSACION BENZOINICA DE FURFURAL CATALIZADA

POR SAL A (MAS HIDROXIDO SODICO) EN AGUA.

En un matraz de 250 mI provisto de llave, se desoxigenó
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una disolución de 9.608 g (100 rnmol) de furfural y 2.25 g

(10 mmol) de Sal B en 90 ml de agua. Se adicionaron 3.9 ml -

de una disolución 5.12 M (20 mmol) de NaOH (aq), y el matraz

se mantuvo 7 h a 60 ºC en atmósfera de nitrógeno y sin agit�
ción. De la mezcla de reacción, que presentaba un color par­

do, se separaron por precipitación y filtración 6.97 g (70 %)

de furoina cruda. El filtrado se neutralizó y se extrajo con

tres porciones de 100 ml de éter; la fase etérea, secada con

Na2s04, se evaporó dejando un residuo de 2.24 g de un aceite

de color pardo. En una columna de 22 cm de larga y 1.6 cm de

diámetro interior, cargada con 30 g de Silicagel suspendida

en �-hexano, se introdujeron 1.17 g del aceite, disueltos en

poca cantidad de benceno. Se eluyó con benceno, diclorometa­

no, éter etilico, acetona y metanol, variando progresivamen­

te el disolvente. Se recogieron 60 fracciones de aproximada­

mente 20 ml y se analizaron por CCF analitica de silicagel

usando luz UV como revelador. La fracciones más importantes

mostraron,como minimo, 5 manchas mal resueltas, siendo 9 el

número minimo de manchas distintas. No se continuó el análi-

siso

4.1.2.1.5) PREPARACION DE LA SAL SODICA DE �-BENCIL-�(5-HI-­
'DROXI-3-SULFIDO-2-PENTEN-2-IL)FORMAMIDA (Tiolato

A).

En un tubo tapado se disolvieron 97 mg de hidróxido só­

dico del 98 % (2.38 rnmol) en 5 ml de metanol anhidro y se

burbujeó nitrógeno a través de la solución; se añadieron de�
pués 320 mg (1.19 mmol) de Sal A, los cuales se disolvieron

rápidamente,dando una disolución algo amarillenta. Al cabo -
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de unos minutos precipitó un sólido blanco que se decantó y

secó al vacío (50 ºc, 0.05 torr), rindiendo 57 mg de crista­

les en forma de placas cuadradas, que no llegaron a fundir -

ni a 450 ºC. Al contacto con el aire el sólido tomaba un as­

pecto amorfo y se apelmazaba, adquiriendo un color amarillen

too El sólido se mostró soluble en agua y DMF, parcialmente

soluble en acetonitrilo, e insoluble en dioxano. En base a -

su origen químico, sus propiedades y su espectro IR, se le

asignó la estructura de �-bencil-�(5-hidroxi-3-sulficto-2-peQ
ten-2-il)formamida sódica, sin excluir la posibilidad de la

presencia de metanol de cristalización.

Espectro IR (KBr) : Ilus tración 21

-3700-3100 , centrada a 3450: v (O-H).

- 1655 (la más intensa) : c=o de formamida con puente de H

tensión c-o acoplada con deformación O-H, típica de

alcoholes primarios.

- 740, 710 : grupo fenilo

1050

Este espectro no se modificó después de secar el produ�
to durante 24 h a 1 torr de presión y en presencia de pentó�
ido de fósforo.

La disolución sobrenadante de la decantación arriba men

cionada se evaporó, rindiendo 335 mg (94 %) de un sólido

cristalino, parcialmente amarillento, cuyo espectro IR era -

prácticamente superponible con el anterior.
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4.1.2.1.6) PREPARACION DE LA SAL SODICA DE �-BENCIL-�(1-SUL­
FIDOPROPEN-2-IL) FORMAMIDA (Tiolato B).

Un ensayo análogo al anterior, pero usando la Sal B en

lugar de la Sal A, rindió un sólido blanco sensible al aire,

que no fundió a temperaturas menores de 450 ºC, con el si-­

guiente espectro IR:

Espectro IR (KBr) : Ilustración 22

3700-3100 , centrada a N 3400 v (O-H) .

- 1650 ancha, intensidad media : v (C=O)

- 1640 delgada, intensa, superpuesta con la anterior: v(C=C).

El espectro no se modificó después de secado el producto a

1 torr de presión, en presencia de pentóxido de fósforo, du

rante 24 h.

En base a su origen químico , espectro IR y demás pro-­

piedades se consideró que el producto es el del enunciado, -

con metanol de cristalización.

4.1.2.2) ESPECTROS DE 1H-RMN DE LA TIAMINA Y OTRAS SALES DE

TIAZOLIO, y DE SUS PRODUCTOS DE APERTURA DE ANILLO

4.1.2.2.1) REGISTRO DE LOS ESPECTROS

Se utilizaron las siguientes sales de tiazolio, obteni­

das como se expone en (4.1.0) :

- ioduro de 3,4-dimetiltiazolio

- ioduro de 3,4,5-trimetiltiazolio

- cloruro de 5-(2-hidroxietil)-3,4-dimetiltiazolio
- Sal B
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- Sal A

- hidrocloruro de tiamina

Con algo menos de 0.25 rnmol de sal, a 35 ºC y usando

DSS como referencia interna, se registraron ocho espectros -

1
de H-RMN para cada una de las sales anteriores, en las si--

guientes condiciones:

a) En 0.4 ml de H20
al) En 0.4 ml de D20
b) En 0.4 ml de H20 tras la adición de 100 �l (0.5 mmol)

de NaOH (aq) 5 M.

b I ) Como en b , substituyendo el H20 por D2O.
c) En 0.4 mI de CH30H

c I ) En 0.4 mI de CD30D
d) En 0.4 ml de CH30H tras la adición de 100 �l (0.5

rnmol) de NaOH (aq) 5 M ; la disolución resultante

es, por tanto, metanol:agua , 4: 1 , v/v

di) Como en Q, substituyendo el CH30H por CD3OD, y el

H20 por D20
En el caso del hidrocloruro de tiamina, los volúmenes

de NaOH (aq) añadidos fueron de 1 50 �l (0.75 mmol) y, en los

espectros �, �, Q y � se usaron 0.4 mI de mezcla CH30H:H20
(ó CD30D:D20), 4:1, v/v, dada la dificil solubilizaciórr del

hidrocloruro de tiamina en metanol, en las condiciones empl�
adas. Los espectros se registraron inmediatamente después de

la adición de la base; en algunos casos se observaron nuevas

señales al cabo de mucho tiempo.

La información que conjuntamente proporcionó cada pareja
de espectros (� y �, � y �, c y �, d Y di ) se usó para -
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dibujar los diagramas � , � , E y � correspondientes a cada

una de las sales, los cuales aparecen en las ilustraciones

siguientes:

Sal de tiazolio diagrama
Ilust.

nº

ioduro de 3,4-dimetiltiazolio a , b 23

" c d 28,

ioduro de 3,4,5-trimetiltiazolio a , b 24

" c d 29,

ioduro de 5-(2-hidroxietil)-3,4-dimetiltiaz. a , b 25

" c d 30,

Sal B a , b 26

" c d 31

Sal A a , b 27

11 c d 32,

hidrocloruro de tiamina a , b 33

11 c d 34

En estos diagramas la altura de las líneas es aproxima­

damente proporcional a la intensidad de las señales, excep--­

ción hecha de algunas señales anchas como la de los fenilos ,

señales que se toman como patrón interno de 5 H. Las líneas

de puntos representan señales cuya intensidad no se ha podi
do medir, generalmente debido a la presencia cercana de se­

ñales correspondientes al disolvente. Se han ignorado los -

acoplamientos pequeños que aparecen en algunos espectros,da_
do que no tienen interés en el contexto de la discusión.
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4.1.2.2.2) ESPECTROS DE LA TIAMINA EN DISOLUCION ACUOSA BASI

CA. NEUTRALIZACION CON ACIDO CLORHIDRICO.

Es interesante notar las siguientes particularidades de

los ensayos de registro de espectro con tiamina:

a) En los espectros � y E (hidrocloruro de tiamina) se

observaron dos absorciones anchas centradas a 8.5 y 8.7 ppm

respectivamente.

b) Al añadir la base (espectros b y 3
fuerte color amarillo.

apareció un

c) En los espectros b y 3 apareció junto a los dos sin­

guletes de la zona 1.7-1.5 ppm, un singulete pequeño en la

zona 2.0-1.9 cuya intensidad variaba de uno a otro espectro,

descendiendo con el tiempo. La intensidad conjunta de las

tres señales era de 3 H.

d) En el espectro a' (hidrocloruro de tiamina en D20) -

sólo había una señal en la zona 9-7 ppm (singulete a 8.15

ppm) ,que se asignó al H del anillo de pirimidina , H(p). La

adición de solamente la cantidad doble molar de NaOD (50

rnmol) conllevó a aparición de dos nuevos singuletes anchos a

8.06 (poco intenso) y 7.98 ppm ; la intensidad conjunta de -

las dos nuevas señales y el resto de la primera era de 1 H

La adición posterior de 0.25 mmol de NaOD (disolución de hi­

dróxido sódico en D20) hizo desaparecer el singulete inicial

(8.15 ppm) ,dejando los otros dos con intensidad conjunta de

1 H. Con este tubo de muestra se realizó después el ensayo -

que se describe en el párrafo siguiente. Un comportamiento -

completamente análogo, con todas las señales algo desplaza-­

das a campos más bajos, se encontró en los espectros regis--
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trados en CD30D-D20.
e) La adición de 1 .00 mmol de ácido clorhídrico en D20

al tubo proveniente del ensayo anterior, se tradujo en una -

reaparición progresiva en el espectro de las señales inicia­

les, correspondientes al clorhidrato de tiamina, y la consi­

guiente disminución de las señales encontradas en disolución

básica, siendo las primeras mucho más intensas que las seguQ

das a las 12 h de la adición del ácido. En el espectro al ca

bo de este tiempo se observó que las intensidades de los sin

guletes a 8.06 y 7.98 ppm, originalmente muy diferentes (ver

arriba), eran ahora de intensidad similar, y lo mismo suce-­

día con las del singulete a 2.0 ppm y la pareja de singule-­

tes a 1.65 y 1.55 ppm. En el tubo de muestra se observó al -

final la presencia de motitas negras.

f) En la zona 7-9 ppm del espectro E se observó un pe-­

queño singulete a 7.46 ppm y un conjunto de tres o cuatro se

ñales mal resueltas, del que emergían dos picos, a 7.98 y

8.10 ppm. La intensidad conjunta de todas las señales ante-­

riores era de 2 H. En el espectro d se obtuvo un resultado -

similar.

4.1.2.3) MODELOS MOLECULARES DE LOS TIOLATOS PRODUCTOS DE

APERTURA DE ANILLO DE LAS SALES DE TIAZOLIO

4.1.2.3.1) MODELOS DE PALITOS CORTADOS A ESCALA.

Los modelos moleculares de palitos utilizados son come�

ciales ("0rbit Molecular building system",R]M Exports Ltd.

(Inglaterra) ). Los enlaces se han cortado a escala utilizan
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Ilustración 91 Valores de distancias de enlace (en � ) y de ángulos de

enlace ( en grados sexagesimales ) usados en la construcción

de los modelos de palitos de los tiolatos de apertura de an_i_
110 de la tiamina y las Sales A y B. Los ángulos que no se í�
dican son tetraédricos o de 120 grados.

H

H

d d d i
.

d dI· 260,do los atos e lstancla e enlace e la lteratura,
261

datos que en algunos casos corresponden a compuestos con

cretos y, en otros, a valores promedio. Se han usado los án­

gulos mostrados en la ilustración 91; que son los más pareci
dos a los deseados,de entre los disponibles en los modelos.

4.1.2.3.2) MODELOS MOLECULARES "MACIZOS"

Los modelos de este tipo (en la bibliografía inglesa
se les llama "space filling") que se han usado, son comerc

í

a
" ti

les: Catalin Ltd. (Inglaterra). Las esferas representan los

radios de Van der Waals, reducidos en un 20 % .
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4.1.3) ESTUDIO DE LA REACCION DE CIERRE DE ANILLO EN DISOLU-

ClONES ACUOSAS BASICAS DE SALES DE TIAZOLIO, MEDIANTE

LA TECNICA "pH-STAT"

En todos los experimentos "pH-stat" se ha usado el mon­

taj e. "Radiometer Copenhagen" esquemati zado en la ilus tración

41 .

4.1.3.1) NEUTRALIZACION "pH-STAT" DE DISOLUCIONES DILUIDAS

Volúmenes de 50 ml de sendas disoluciones acuosas 5.0 x

10-3 M, recién preparadas, de hidrocloruro de tiamina y otras

seis sales de tiazolio (0.25 mmol) , se trataron con 1 ml (

1.5 ml en el caso del hidrocloruro de tiamina) de disolución

acuosa 0.512 M de hidróxido sódico a temperatura ambiente

(22-24 ºC) durante 30-50 mino Las disoluciones resultantes,

amarillas en los ensayos con tiamina e incoloras en todos

los demás casos, se neutralizaron en condiciones "pH-stat" -

por adición de ácido clorhídrico 0.455 M a distintas veloci­

dades y seleccionando un pH constante pH = 7.00 . Los re--
c

sultados experimentales se recogen en la tabla 10, en la que

se usa la terminología mencionada en la pág. 138 .

Se obtuvieron las típicas curvas escalonadas del método

"pH-stat", con el tamaño de escalón tanto mayor cuanto más -

grande era la velocidad de adición de disolución por la auto

bureta ( (dV/dt)ABU ). En las ilustraciones 43-46 se han re­

presentado las gráficas experimentales, promediando el esca­

lonado de las mismas, el cual sólo fué considerable cuando -

(dV/dt)ABU = 2 ó 4 ml/min. Las cifras encerradas en círcu--



333
Parte experimental (4)

los se refieren al nº de ensayo, indicado en la primera co-­

lumna de la tabla 10 . No se controló la temperatura (T am-­

biente = 22-24 ºC) ni la fuerza iónica de las disoluciones

( !k s: O. 01 5) .

4.1.3.2) RECUPERACION POR LIOFILIZACION DE LAS SALES A Y B

DESPUES DE SU NEUTRALIZACION "pH-STAT"

Las disoluciones provenientes de los ensayos de neutra­

lización 12 y 3 (tabla 10) se trasvasaron cuantitativamente

a sendos matraces de un montaje de liofilización, rindiendo,

al cabo de 8 h de liofilización, dos residuos blancos. Estos

residuos se disolvieron en pequeñas cantidades de metanol se

co; las disoluciones resultantes se trasvasaron a recipien-­

tes pequeños y se concentraron por evaporación suave del me­

tanol hasta un volumen aproximado de 0.5 ml. En las concen-­

traciones precipitó un sólido blanco,que se identificó como

cloruro sódico (ausencia de fusión a T = 350 ºC , espectro -

IR). De los líquidos sobrenadantes se registraron los espec-
1

tros H-RMN, los cuales resultaron ser -fuera de la zona de

5.2 a 2.2 ppm en la que absorbía el disolvente- coincidentes

con los respectivos espectros de las Sales A y B en metanol.

4.1.3.3) NEUTRALIZACION "pH-STAT" DE DISOLUCIONES CONCENTRA

DAS

Volúmenes de 10 ml de sendas disoluciones acuosas 0.25

M , recién preparadas, de hidrocloruro de tiamina y otras -

dos sales de tiazolio (2.5 mmol),se trataron con 1 ml (1.5

en el caso del hidrocloruro de tiamina) de disolución acuosa
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5.12 M de hidróxido sódico, a T ambiente y durante unos 20

mino Las disoluciones resultantes, fuertemente amarillas en

los ensayos con tiamina y prácticamente incoloras en los de­

más casos, se neutralizaron en condiciones IpH-stat" por adi

ción de ácido clorhídrico 4.5 M a distintas velocidades y se

leccionando pH = 7.00 . Los resultados experimentales se re
c

cogen en la tabla 12 y las gráficas experimentales, dibuja--

das promediando el escalonado de las mismas, se han represeQ

tado en las ilustraciones 49 y 50 . Una medida de los valo-­

res de pH a temperatura ambiente de disoluciones acuosas 0.25

M de la Sal A y la Sal B dió los valores 3.85 y 5.75, respe�

tivamente.



335 Parte experimental (4)

4,2) PREPARACION y ANALISIS DE SALES DE TIAZOLIO ANCLADAS A

=======================================================

SOPORTE POLIMERICO INSOLUBLE

============================

En todas las preparaciones se usó Polímero de Merrifield

(poliestireno reticulado con DVB y clorometilado), de la fir.

ma "Fluka", reticulado con un 2 % de DVB, de 200-400 mesh de

tamaño de grano, con los siguientes datos analíticos:

A.E.nº 1 3.518 mmol Cl/g unos 0.44 grupos CH2Cl/anillo.
Relaciones molares: H/C = 1 .05, Cl/C = 0.052

Espectro IR (KBr) en ilustración 56 :

1600, 1585, 1500 aromáticas

- 1450 : aromática ó CH2
- 830 : Ó (H-Ar)-fuera-del-plano correspondiente a 2 H adyac.
- 760, 700 : Ó (H-Ar)-fuera-del-plano , 5 H adyacentes.
- 680 : v (C-Cl).

4.2.1) EXPERIMENTOS DE CONTROL: DEGRADACION MECANICA y MODI­

FICACION POR ACCION DE DISOLVENTES

4.2.1.1) MODIFICACION EN DIOXANO

Una suspensión de 1.00 g de Polímero de Merrifield en -

30 ml de dioxano seco, se calentó a reflujo durante 48 h,sin

agitación. El pOlímero resultante se separó por filtración,

se lavó y secó de manera estándar (ver Apéndice 2), dando -

los siguientes datos analíticos:

A.E. nº 2 : Contenido en Cl = 3.09 mmol/g
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Relaciones molares: H/C = 1.03 , Cl/C = 0.0463, o/c = 0.018

Espectro IR (KBr).Prácticamente superponible con el del Poli

mero de Merrifield de partida.

4.2.1.2) MODIFICACION EN DIMETILFORMAMIDA

En un matraz Erlenmeyer de 5 ml,se calentó a 100 ºC du­

rante 24 h Y con agitación magnética, una suspensión de 563.1

mg de POlimero de Merrifield en 6 mI de DMF seca. El polim.§.
ro resultante se separó por filtración con embudo de vidrio

fritado (nº 3), se lavó de manera estándard y se secó hasta

un peso constante de 549.1 mg (pérdida de peso del 2.5 %),

cuidando en todo momento de no perder nada de producto. Los

datos analiticos del pOlimero resultante son los siguientes:

A.E. nº 51. Contenido en cloro: 2.95 mmol/g

Razones molares: H/C = 1.04, N/C = 0.0040, Cl/C = 0.044 , Y

o/c = 0.016.

Espectro IR (KBr). Ilustración 57:

Prácticamente superponible con el del POlimero de Merrifield

de partida (ilus. 56) , excepto por tener menor resolución -

en la zona de v. (C-H), por la aparición de una pequeña banda
-1

a 1728 cm ,y de una mayor absorción de fondo en la zona -

-1
1200-1150 cm

4.2.2) PREPARACION DEL POLIMERO A

4.2.2.1) EN DIMETILFORMAMIDA

4.2 . 2 . 1 . 1) POL IMERO A1
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En un matraz Erlenmeyer de 500 mI con refrigerante, tu­

bo de CaCl2 y agitación magnética suave, se calentó a 110 ºC

durante 24 h una suspensión de 20.00 g (70.0 mmol de CI) de

Polímero de Merrifield (3.518 mmol C/g), 30.08 (210 mmol) de

5-(2-hidroxietil)-4-metiltiazol destilado y 120 mI de DMF se

ca. El pOlímero, separado por filtración, lavado y secado de

manera estándar (ver Apéndice 2), presentó el A.E. nº 3 y el

espectro IR de la ilustración 62. Los datos indican, según -

el criterio expuesto en (3.2.2.2), un grado de substitución

del 97 % y una funcionalización de 1.84 mmol sal de tiazolio

/g. En el espectro IR se observan dos absorciones anchas y -

-1
débiles centradas a v 1680 y v 1725 cm

4.2.2.1.2) OTROS POLIMEROS TIPO A

El procedimiento anterior, con la diferencia de un tie�

po de reacción cuatro veces mayor (4 días), rindió el POlím�
ro A2 ' con el A.E. nº 4 y el espectro IR de la ilustración

63 . Del A.E. se deduce un grado de substitución del 100 %

y una funcionalización de 1.27 mmol sal tiazolio/g . En el -

espectro IR aparecen dos bandas anchas de intesidad media
-1

centradas a 1680 cm (v (C=O) de grupo formamido) y 1725
-1

cm (asignada a v (C=O) de grupo formiato ).

Otros intentos de repetir el procedimiento primero, pero

en mayor escala, rindieron el Polímero A3 ' de A.E. nº 5 ( -

substitución del 83 %, funcionalización de 1.70 mmol sal tia

zOlio/g), y el Polímero A4 de A.E. nº 6 (substitución del 81

% y funcionalización de 1.64 mmol sal tiazolio/g).
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4.2.2.2) EN DIOXANO

4.2.2.2.1) POLIMERO A5

En un matraz de 50 ml provisto de refrigerante y tubo -

de CaC12 ' se calentó a reflujo durante 4S h una suspensión

de 1.00 g (3.51 mmol grupos clormetilo) de Polímero de Merri

field , 2.005 g (14 rnmol) de 5-(2-hidroxietil)-4-metiltiazol

destilado y 30 ml de dioxano seco. El pOlímero, separado por

filtración, lavado y secado de manera estándar, presentó el

A.E. nº 7 , de cuyos datos se deduce una substitución del

100 % y una funcionalización de 1.76 mmol sal tiazolio/g.

4.2.2.2.2) OTROS POLIMEROS TIPO A

La variación de la concentración de reactivos o del

tiempo de reacción en procedimientos análogos al anterior, -

conllevó la obtención de los siguientes pOlímeros tipo A :

- Polímero A6 . 5 g (17.6 mmol CH2Cl) de.polímero de Me

rrifield; 5.012 g (35.0 mmol) de tiazol ; 50 ml de dioxano ;

24 h de reflujo. A.E. nº S (substitución del 16.7 % y funciQ
nalización de 0.50 mmol sal tiazolio/g). Espectro IR en ilus

tración 61.

- Polímero A7 . Condiciones iguales a las del pOlímero

A6 pero con 4S h de reflujo. A.E. nº 9 (substitución del 4S

%, funcionalización de 1.09 mmol sal tiazolio/g).

- Polímero AS' En reactor de vidrio cerrado a presión,

con agitación de vaivén, dentro de un baño de aire caliente

a 100-110 ºC, durante 60 h. Con 6.00 g (21.1 mmol CH2Cl) de
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Polímero de Merrifield; 4.468 g (31.2 mmol) del correspon---­

diente tiazol, y la mínima cantidad de dioxano necesaria pa­

ra empapar bien al sólido. A.E. nº 10 (substitución del 100

% y funcionalización de 1.71 mmol sal tiazolio/g).

- Polímero A9 En matraz Erlenmeyer de 250 mI con re--

frigerante, tubo de CaCl y agitación magnética; 4 días de -

2

reflujo; 4.00 g (14 mmol CH2Cl) de Polímero de Merrifield

8.02 g (56 mmol) de tiazol y 50 mI de dioxano seco. A.E. nº

11 (substitución del 100 % y funcionalización de 1.92 rnmol

sal de tiazolio/g).

El nombre sistemático del pOlímero A se muestra en la

ilustración 53 (pág. 127 ).

4.2.3) PREPARACION DEL POLIMERO B

4.2.3.1) EN DIMETILFORMAMIDA: POLIMERO B
1

En un matraz Erlenmeyer de 50 mI con refrigerante de r�

flujo, tubo de CaC12 y agitación magnética suave, se calentó,

a 110-120 ºC durante 22 h, una suspensión de 6.330 g (22.2

mmol CH2CI) de Polímero de MerrifieId, 8.797 g (88.7 mmol) -

de 4-metiItiazol y 44 mI de DMF seca. El pOlímero resultante

se separó po� filtración, se lavó y secó de manera estándar,
dando el A.E. nº 12 (substitución del 98 %, funcionalización

de 1.88 mmol sal tiazolio/g) y el espectro IR de. la ilustra­

ción 60

4.2.3.2) EN DIOXANO : POLIMERO B
2

En un matraz de 100 mI provisto de refrigerante de re--



340

flujo y tubo de caC12, se calentó a reflujo durante 4 días

una mezcla heterogénea compuesta por 1.00 g (3.51 rnmol de

CH2Cl) de Polímero de Merrifield, 1.488 g (15 rnmol) de 4-me­

tiltiazol y 10 ml de dioxano. El pOlímero, separado por fil­

tración, lavado y secado de manera estándar, dió el A.E. nº

13 (substición del 53 % y funcionalización de 1.27 mmol sal

tiazolio/g) y el espectro IR de la ilustración 59.
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4.3) ACTIVIDAD CATALITICA DE LAS SALES DE TIAZOLIO POLIMERI-
==============================================�=======

CAS (MAS BASES).
===============

4.3.1) CONDENSACION BENZOINICA DE ALDEHIDOS AROMATICOS

4.3.1.1) EN DISOLVENTES PROTOGENICOS

4.3.1.1.1) DESCRIPCION DEL ENSAYO NORMALIZADO DE FUROINA.

En el cuerpo de un tubo de Thunberg se pone la disolu-­

ción de furfural,recientemente destilado,y de la base que se

use en cada caso. En la cabeza del tubo de Thunberg se pesa

el precatalizador sólido (sal de tiazolio convencional o po­

limérica) y se coloca ésta , bien lubrificada, con cuidado -

de que no se mezclen los contenidos. Se desgasa tres veces a

vacío de trompa de agua (a través de un tubo con desecante -

para impedir la entrada de humedad), introduciendo nitrógeno

puro (99.999 %) después de cada desgasado, y, finalmente, se

cierra el tubo de Thunberg con vacío en su interior. Se colo

ca el tubo en posición horizontal dentro de un baño de agua

termostatizado (normalmente a 60.0 � 0.5 QC) y se mantiene -

con agitación suave de vaivén mediante un agitador-sacudidor.

Acabado el tiempo de reacción (normalmente de 24 h),se sepa­

ra el pOlímero insoluble (en su caso) por filtración, y se -

lava con el disolvente usado en la reacción. El filtrado y -

las aguas de lavado se extraen tres veces con porciones de

100 ml de éter; la fase etérea se evapora y el residuo sóli­

do, junto con el precipitado inicial, se traspasa cuantitati
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vamente a un sublimador ,ayudándose de un pequeño volumen de

acetona Evaporada suavemente la acetona, el sólido resul--

tante se sublima a 100 ºC y 0.05 torro El rendimiento de fu­

roína se determina por pesada del sublimado.

4.3.1.1.2) ENSAYO NORMALIZADO DE FUROINA CON EL POLIMERO A

Y ENSAYOS SUCESIVOS DE REUTILIZACION.

Se realizó un ensayo normalizado de furoína por duplic�
do con 114 mg (0.20 mmol sal tiazolio) de pOlímero A4 ' 3 mI

(0.60 mmol) de disolución 0.20 M de tris(2-hidroxietil)amina

en metanol seco. Con el pOlímero recuperado, lavado con meta

nOl, se llevaron a cabo dos ensayos sucesivos, cada uno por

duplicado. Los rendimientos en furoína del conjunto de los -

seis ensayos oscilaron entre los límites 64-67 %, sin obser­

varse ninguna tendencia clara a crecer o disminuir.

4.3.1.1.3) ENSAYO NORMALIZADO DE FUROINA CON EL POLIMERO B

Y ENSAYOS SUCESIVOS DE REUTILIZACION.

En tres ensayos por duplicado análogos a los del apart�
do anterior, usando ahora 157.5 mg (0.20 mmol sal tiazolio)

de pOlímero B2 ,se obtuvieron rendimientos entre el 54 y el

58 %, sin observarse una tendencia clara.

4.3.1.1.4) ACTIVIDAD CATALITICA DE LA SAL A (MAS TRIETILAMI­

NA) EN LA CONDENSACION BENZOINICA DEL BENZALDEHIDO.

En un tubo de Thunberg se colocaron 135 mg (0.50

mmol) de Sal A , 5.306 g (50 mmol) de benzaldehído destilado
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recientemente, 51 mg (0.5 rnmol) de TEA destilada y 10 ml de

etanol anhidro. La mezcla se desgasó tres veces (-78 ºC, 12

torr) y se calentó a 90-100 ºC en un baño de aire durante 1

hora, manteniendo agitación de vaivén. La mezcla de reacción

se vertió sobre agua-hielo ( 30 ml aprox.), se filtró el pr�

cipitado obtenido y se secó el mismo. Se recogieron 0.29 mg

(5.5 %) de benzoína cruda, que se identificó por comparación

de su espectro IR con el de una muestra auténtica.

4.3.1.1.5) ACTIVIDAD CATALITICA DEL POLIMERO A (MAS TRIS(2-

-HIDROXIETIL)AMINA ) EN LA CONDENSACION BENZOINI

CA DEL BENZALDEHIDO. ENSAYOS DE REUTILIZACION.

En un matraz de 25 ml provisto de agitación magnética y

refrigerante de reflujo con llave a su salida, se pusieron -

1.92 g (2.44 mmol sal tiazolio) de pOlímero A2 ' 2.65 g (25

mmol) de benzaldehído destilado, 0.358 g (2.4 mmol) de tris(

(2-hidroxietil)amina y 5 ml de etanol seco. La mezcla se des

gasó tres veces (-78 ºC, 12 torr) y se calentó durante 5 h a

reflujo en atomósfera de nitrógeno (99.999 %). Transcurrido

el tiempo de reacción, precipitó un sólido blanco al enfriar

se la mezcla, el cual se redisolvió con 10 ml de etanol ca-­

liente; el pOlímero se separó por filtración y se lavó con -

etanol caliente. A la solución alcohólica de unir el filtra­

do y los líquidos de lavado, se le añadieron 30 ml de agua y

se mantuvo una noche en el refrigerador. La benzoína precipi
tada se recogió por filtración, se lavó con agua fría y se -

secó. El rendimiento en benzoína cruda (p.f. 133-135 ºC

p.f.lit = 137 ºC) fué del 76 % .
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El pOlímero recuperado fué reusado en sucesivos ensayos

bajo las mismas condiciones de reacción, obteniéndose, res-­

pectivamente, los rendimientos siguientes: 73, 66, 60, 63, -

53, 39, 27, 16 Y 11 % . Estos valores se han representado en

la ilustración 6� (pág. lIó ). El pOlímero recuperado del -

último ensayo sólo presentaba trazas de cloro en su A.E.

4.3.1.1.6) ACTIVIDAD CATALITICA DE 1A SAL B (MAS HIDROXI-

DO POTASICO) EN LA CONDENSACION BENZOINICA DEL

BENZALDEHIDO.

En un matraz de 10 mI provisto de refrigerante de refl�
jo con llave a su salida, se puso una disolución formada por

0.40 g (1.77 mmol) de Sal B, 1.88 g (17.7 mmol) de benzalde­

hído recientemente destilado y 5 mI de solución 0.351 M de -

hidróxido potásico en etanol seco (1.75 mmol). La mezcla se

desgasó tres veces (- 78 QC, 12 torr) y se calentó durante -

una hora a reflujo en atmósfera de nitrógeno (99.999 %). Al

enfriar la mezcla de reacción, apareció un precipitado que -

ocupaba todo el volumen de la misma, el cual se lavó con 10

mI de agua fría, se filtró y se secó. Se obtuvieron 1.74 g

(92 %) de benzoína cruda, identificada por comparación de su

espectro IR con el de una muestra auténtica.

4.3.1.1.7) ACTIVIDAD CATALITICA DEL POLIMERO A (MAS TRIS(2-

-HIDROXIETIL)AMINA ) EN FUNCION DE LA PROPORCION

MOLAR (BASE)/(SAL DE TIAZOLIO).

Con mezclas de 961 mg (10.0 rnmol) de furfural, 54 mg

(0.10 mmol sal tiazolio) de pOlímero A1' 10 mI de metanol se



345 Parte experimentaZ (4)

co y las cantidades de tris(2-hidroxietil)amina indicadas

en la tabla 19 (pág. �1q ), se llevaron a cabo ensayos no�

malizados de furoína con 24 h de tiempo de reacción. Cada

ensayo se realizó por duplicado, obteniéndose los rendimien­

tos de la mencionada tabla, los cuales se han representado -

gráficamente en la ilustración bS (pág. ��q).

4.3.1.2) EN DISOLVENTES DIPOLARES NO-PROTOGENICOS

4.3.1.2.1) VARIACION CON EL TIEMPO DEL RENDIMIENTO DE LA CON

DENSACION BENZOINICA DEL FURFURAL EN DIMETILSUL-­

FOXIDO, CATALIZADA POR EL POLIMERO A (MAS TRIS(2-

-HIDROXIETIL)AMINA ).

En un matraz de 25 mI provisto de agitación magnética y

llave de tres pasos que permitía la toma de muestras a través

de un septum, se pusieron 1.176 g (2.00 rnmol sal tiazolio) de

pOlímero A3 y 10 mI de una solución 2.02 M en furfural (20.2

rnmol) y 0.202 M en tris(2-hidroxietil)amina (2.02 mmol) en -

DMSO para espectroscopía y seco. La mezcla se desgasó tres -

veces (- 78 QC, 12 torr) y se calentó a 90 QC, manteniendo -

en todo momento atmósfera de nitrógeno y agitación suave. Se

tomaron cuatro muestras a distintos tiempos, determinándose

el contenido en furoína por integración múltiple y promedia­

da de la señal a 5.8 ppm (C�-OH) en espectroscopía 1H-RMN,
usando como patrón un capilar que contenía TMS en CC14, pr�

viamente calibrado frente a una disolución de benceno en

DMSO de concentración conocida (0.1613 M). La técnica y mani
pulación de los datos fué completamente análoga a la descri­

ta en la literatura para un estudio de la anomerización de -
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la glucosa.
262

Los resultados obtenidos se muestran en la

tabla ACJ (pág. 221 ) y se han representado gráficamente en

la il us tración 0(Ó (pág. UA ) .

4.3.1.2.2) VARIACION CON EL TIEMPO DEL RENDIMIENTO DE LA CON

DENSACION BENZOINICA DEL FURFURAL EN DIMETILSUL-­

FOXIDO, CATALIZADA POR LA SAL A (MAS TRIS(2-HIDRQ
XIETIL )AMINA ).

Un ensayo análogo al anterior pero usando 0.540 g (2.0

mmol) de Sal A, dió los resultados de la tabla Jq (pág.

¿elA) representados en la ilustración 00 (pág. ¿¿,f).

4.3.1.3) EN DISOLUCIONES HIDROALCOHOLICAS TAMPONADAS

4.3.1.3.1) ACTIVIDAD CATALITICA DEL POLIMERO A EN LA CONDEN­

SACION BENZOINICA DEL FURFURAL EN TAMPON BORATO.

4.3.1.3.1.1) Preparación de las disoluciones tampón.

Se prepararon tres disoluciones acuosas tampón de con-­

centración total en boro 0.5 M, mezclando los volúmenes seña

lados en la tabla �O de sendas disoluciones 0.125 M de bó-­

rax y 0.5 M de ácido bórico. Se prepararon mezclas 2:1 (v/v)

de las disoluciones anteriores y etanol (concentración resul

tante de boro = O. 33 M aprox.), midiéndose los pH a dos tem

peraturas distintas, con los resultados de la tabla �O
.

4.3.1.3.1.2) Ensayos de condensación benzoínica.

En tres matraces de 25 mI provistos de llave, se reali-
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Tabla 40 Preparación y valores de pH ( en agua y en etanol-agua 1:2 )
de di soluciones tampón borato. La concentración total en B es

0.5 M en las disoluciones acuosas y 0.33 M en la hidroalcohó

licas.

Disolución V (No2B407 0.125 M ) V (H3B03 0.5 M) V (EtOH )
n2 pH (27 2é ) pH (60 2C )

mi mi mi

3.0 7.0 5.0 8.50 8.45

2 3.5 6.5 5.0 8.72 8.61
3 4.5 5.5 5.0 9.03 8.82

4 3.0 7.0 O 7.65 7.70
5 3.5 6.5 O 7.85 7.85
6 4.5 5.5 O 8.15 8.10

zaron sendos ensayos de condensación benzoínica, colocando -

610 mg (1 rnmol sal tiazolio) de pOlímero A4 (2.03 mmol Cl/g)

y 1.922 g (20.0 rnmol) de furfural recién destilado, y usando

como disolvente 15 mI de las disoluciones tampón 1, 2 Y 3 de

la tabla 4.0 Los matraces se desgasaron tres veces y se ca-

lentaron a 60 QC durante 4 h, con agitación de vaivén. En ca

da caso, se separó el pOlímero por filtración, se lavó con

un poco de acetona y, finalmente, se lavó y secó de manera

estándar, realizándose los respectivos A.E. (nQs 33-35). Los

filtrados iniciales, junto con la acetona utilizada en el la

vado, se mezclaron con unos 25 mI de agua-hielo, precipitan­

do la mayor parte de la furoína; el sólido se separó por fil
tración y se secó a 50 QC y 1 torr hasta peso constante. El

filtrado restante se evaporó a sequedad, dejando un residuo

formado fundamentalmente por furoína y sales inorgánicas; el

peso del residuo seco, corregido por el peso de las sales
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inorgánicas iniciales, se sumó al peso del primer precipita-­

do de furoína para calcular así, de forma aproximada, el re�

dimiento total de furoína bruta. Los resultados de los tres

ensayos se recogen en la tabla 20 . Los pesos de pOlímero r�

cuperado fueron 771, 782 y 923 mg, respectivamente. La zona

-1
1800-1600 cm del espectro IR del pOlímero recuperado de la

reacción en disolución nº 3 , se muestra en la ilustración -

69 (E).

4.3.1.3.2) ACTIVIDAD CATALITICA DEL POLIMERO A EN LA CONDEN

SACION BENZOINICA DEL FURFURAL EN TAMPON FOSFATO.

4.3.1.3.2.1) Preparación de la disolución tampón.

Se preparó una disolución acuosa tampón fosfato de pH =

7.80 a T ambiente y pH = 7.85 a 40 ºC, mezclando en propor-­

ción 15:1, volúmenes de sendas disoluciones 5 M de hidrógenQ
fosfato disódico y dihidrógenofosfato sódico, respectivamen­

te. Se preparó a continuación una mezcla 2:1 (v/v) de la di­

solución anterior y etanol, que presentó un pH efectivo de -

8.25 a 40 ºC , la cual se usó en el ensayo siguiente.

4.3.1.3.2.2) Ensayo de condensación benzoínica

En un tubo Thunberg se colocaron 25 mg (0.323 mmol sal

tiazolio) de pOlímero A2 (1.27 mmol Cl/g) y 1.922 g (20 mmol)

de furfural recientemente destilado, usando como disolvente

15 ml de la disolución hidroalcohólica tamponada descrita en

el apartado anterior. Se desgasó la mezcla y se mantuvo du-­

rante 26 h a 60 ºC con agitación de vaivén. El pOlímero recu
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perado, lavado y secado de manera estándar, di6 el A.E. nº

28 (ausencia prácticamente total de Cl). La extracción y po�

terior sublimación de la furoína según el procedimiento del

ensayo normalizado de furoína (ver pág. 341), rindió 1.557 g

(81 %) de este producto.

4.3.1.4) EN DISOLVENTES POCO POLARES Y NO-PROTOGENICOS

4.3.1.4.1) ACTIVIDAD CATALITICA DEL POLIMERO � (MAS TRIETIL­

AMINA) EN LA CONDENSACION BENZOINICA DEL FURFURAL

EN BENCENO.

En un tubo de Thunberg se colocaron 10 mI de disolución

1.0 M (10 mmol) de furfural en benceno seco, 4 mI de disolu­

ción 0.15 M (0.6 mmol) de TEA en benceno seco y 78 mg (0.147

mmol sal tiazolio) de po L'í.me r-o B1 (1.90 mmol Cl/g). El tubo

se desgasó dos veces y se calentó durante 24 h a 60 ºC, con

agitación de vaivén. El pOlímero se separó por filtración,se

lavó con benceno y, finalmente, se lavó y secó de manera -

estándar, dando un pOlímero con los siguientes datos analíti

cos:

A.E. nº 24 . Cantidad de Cl = 0.49 mmol/g

Espectro IR (KBr). Representado en la ilustración 70 (B).

Respecto al IR del pOlímero de partida (ilust. 60), ha dism�
nuído la intensidad de la absorción a 3700-3200 y ha apare­

cido una banda ancha nueva, centrada a 1680 cm-1 (asignada­
a v(C=O) de grupo formamido).

El filtrado se evaporó, primero suavemente y después a

50 ºC y 0.01 torr, dejando un residuo de 0.197 g (20 %) de
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furoína cruda, identificada por comparación de su espectro -

IR con el de una muestra auténtica.

4.3.1.4.2) ACTIVIDAD CATALITICA DEL POLIMERO � (MAS AMINA) -

EN TOLUENO. ESTUDIO COMPARATIVO DE CUATRO AMINAS

TERCIARIAS.

En cuatro matraces de 10 ml provistos de llaves, se co­

locaron sendas mezclas de 154 mg (0.29 mmol sal tiazolio) de

po Li.me r'o 81 (1.90 mmol Cl/g), 1.922 g (20 mmol) de furfural

destilado recientemente y 4.0 ml de disoluciones 0.3 M (1.2

mmol) de cuatro aminas diferentes (TEA, EDIA, piridina y

�,�-dimetilanilina) en tolueno seco. Los matraces se desoxi-

-genaron (- 78 ºC, 12 torr, nitrógeno del 99.999 %) y se ca-­

lentaron a 60 ºC durante 6 h con agitación de vaivén. Los P2

limeros se separaron por filtración, ayudándose de una pequ�

ña cantidad de acetona para sOlubilizar, en su caso, la furo

ína precipitada; los pOlímeros, lavados y secados de manera

estándar, dieron los A.E. 26 (TEA) Y 27 (EDIA). Los filtra-­

dos se evaporaron, primero suavemente y después a 50 ºC y

0.01 torr, dejando residuos de furoína cruda en los ensayos

con TEA (77 %) y EDIA (67 %), un aceite no identificado en-­

el ensayo con �,�-dimetilanilina (0.08 g) y prácticamente

ningún residuo en el ensayo con piridina.

En los espectros IR de los pOlímeros recuperados de los

dos primeros ensayos, se observó que la intensidad de la ban

da ancha centrada a 1680 cm
-1

era más intensa en el ensayo

con TEA que en el correspondiente con EDIA; por el contrario,

la intensidad de la absorción 3700-3200 cm-1, ya existente -

er el pOlímero de partida, era menos intensa con TEA que con
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EDIA.

4.3.1.4.3) ACTIVIDAD CATALITICA DEL POLIMERO � (MAS AMINA)

EN LA CONDENSACION BENZOINICA DEL FURFURAL EN DI­

OXANO.

La substitución del tolueno por dioxano seco en procedi
mientos análogos a los del apartado anterior (solamente con

TEA y EDIA) , dió los siguientes rendimientos de furoína cru­

da: con TEA, 74 % ; con EDIA, 71 % .

En los espectros IR de los pOlímeros recuperados, se en

contró una relación cualitativa de intensidades similar a la

arriba mencionada.

4.3.1.4.4) ACTIVIDAD CATALITICA DEL POLIMERO � (MAS ETILDI­

ISOPROPILAMINA) EN LA CONDENSACION BENZOINICA DEL

FURFURAL EN TOLUENO ANHIDRO.

En un matraz de 25 mI provisto de llave, se colocaron -

610 mg (1.0 rnmol sal de tiazolio) de pOlímero A4 (2.03 rnmol

Cl/g), 4 9 de tamices moleculares de 4 � recién activados, 6

mI de tolueno anhidro, 1.922 9 (20 mmol) de furfural y, fi-­

nalmente, 388 mg (3.0 mmol) de EDIA purificada y seca. La

mezcla se desgasó tres veces (- 78 QC, 15 torr, nitrógeno
del 99.999 %) y se calentó a 95-100 QC durante 6 h con fuer­

te agitación de vaivén. Los sólidos se filtraron en caliente,

lavándolos con acetona, y no se investigaron. Del filtrado -

se obtuvieron, por evaporación, 1.134 9 (59 %) de furoína

cruda, identificada por comparación de su espectro IR con el

de una muestra auténtica.
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4.3.2) CONDENSACION BENZOINICA DE ALDEHIDOS ALIFATICOS

4.3.2.1) EN ETANOL

4.3.2.1.1) ACTIVIDAD CATALITICA DEL POLIMERO � (MAS TRIS(2-

-HIDROXIETIL)AMINA

CA DEL PROPANAL.

EN LA CONDENSACION BENZOINI-

En un matraz de 50 ml provisto de llave, se pusieron

1.450 g (25 mmol) de propanal destilado, 0.447 g (3.0 mmol)

de tris(2-hidroxietil)amina destilada, 25 ml de etanol seco

y 1.920 g (2.44 mmol sal tiazolio) de pOlímero A2 . La mez-­

cla se desgasó tres veces (- 78 ºC, 12 torr) y se calentó en

un baño de agua a 45 ºC durante veinticuatro horas, con agi­

tación intensa de vaivén. El pOlímero se separó por filtra-­

ción y se lavó con etanol seco. Del filtrado se aisló la 4-

hidroxi-3-hexanona (propionina) por destilación en un micro­

destilador rotatorio de horno, a 12 torr y 100 ºC de temper�
tura de horno. El rendimiento en propionina cruda fué de

0.19 g (13 %), y el producto se identificó por sus espectros

de IR y 1H-RMN. El residuo no volátil se identificó como una

mezcla de 0.27 g de tris(2-hidroxietil)amina y 0.15 g de su

hidrocloruro.

4.3.2.1.2) ACTIVIDAD CATALITICA DE LA SAL � (MAS TRIS(2-HI-­

DROXIETIL)AMINA EN LA CONDENSACION BENZOINICA DEL

PROPANAL.

Un ensayo análogo al anterior pero usando 0.675 g (2.50

mmol) de Sal A en lugar del pOlímero A, rindió un 25 % de pr�

pionina.
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4.3.2.2) EN TOLUENO ANHIDRO

4.3.2.2.1) ACTIVIDAD CATALITICA DEL POLIMERO � (MAS ETILDII­

SOPROPILAMINA) EN LA CONDENSACION BENZOINICA DEL

OCTANAL.

4.3.2.2.1.1) Sin tratamiento previo con tamices moleculares

En un matraz de 25 mI provisto de llave, se colocaron -

532 mg (1.0 mmol sal tiazolio) de pOlímero B1 (1.90 mmol cll

g), 4 9 de tamices moleculares de 4 � recién activados, 6 ml

de tolueno anhidro, 2.564 9 (20 mmol) de octanal y, finalmen

te, 388 mg (3.0 mmol) de EDIA purificada y seca. La mezcla -

se desgasó tres veces (- 78 ºC, 1 5 torr, nitrógeno del 99.999

%) y se calentó a 95-100 ºC durante 6 h con fuerte agitación

de vaivén. Tras enfriar a T ambiente, se separaron los tami-

ces en un embudo Buchner de tamaño de agujero apropiado colQ

cado, sin papel de filtro, encima del embudo fritado usado -

para recoger el pOlímero. Este, que aparentemente contenía -

algo de polvo de tamiz molecular (zeolitas sintéticas), se -

lavó primero con acetona y después de manera estándar, mos-­

trando, una vez seco, un contenido en Cl de 0.89 mmol/g CA.

E. nº 30). En el espectro IR del pOlímero recuperado se ob­

servaban absorciones anchas de intensidad media en las zonas

-1
3500-3200 cm (sal de tiazolio sin modificar) y 1750-1650

-1
cm (grupos C=O).

El filtrado inicial, junto con la acetona de lavado, se

evaporaron en el rotavapor, y el residuo se sometió a desti­

lación fraccionada en un microdestilador rotatorio de horno,

destilando a 100-110 ºC (temp. de horno) y 0.02 torr, 2.039
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g (80 %) de 9-hidroxi-8-hexadecanona (octaína) cruda, identi
1

ficada por sus espectros de IR y H-RMN, la cual presentaba

una impureza detectada por CCF analítica con cloroformo como

eluyente, pero de poca abundancia por el tamaño de la mancha.

En la destilación quedó un residuo sólido (0.106 g) que pre­

sentaba al menos cinco componentes en el análisis por CCF.

4.3.2.2.1.2) Con tratamiento previo con tamices moleculares

Se realizó otro ensayo completamente análogo al ante--­

rior, con la única diferencia de un tratamiento previo de la

mezcla de reacción sin EDIA con 4 g de tamices moleculares -

de 4 � durante 45 h a T ambiente con agitación de vaivén. Se

observó un aumento de 32 mg en el peso del pOlímero recuper�

do , atribuíble en gran parte a polvo de tamices moleculares

por su aspecto pulverulento y la presencia en el espectro de
-1

IR de una absorción muy intensa en la zona 900-1150 cm . El

A.E. del pOlímero impurificado (A.E. nº 31) indicó un conte­

nido en Cl de 0.60 mmol/g.

4.3.2.2.2) ACTIVIDAD CATALITICA DEL POLIMERO � (MAS ETILDII­

SOPROPILAMINA) EN LA CONDENSACION BENZOINICA DEL

OCTANAL.

Un ensayo completamente análogo al (4.3.2.2.1.1) en el

que substituyó el Polímero B1 por 610 mg (1.0 mmol sal tiazQ
lio) de pOlímero A4 (2.03 mmol Cl/g), rindió 658 mg (26 %) -

de octaína cruda y 25 mg de residuo no volátil. El pOlímero

resultante dió un espectro IR que, prácticamente, sólo se di
ferenciaba del correspondiente al pOlímero A4 de partida en
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la presencia de una banda ancha e intensa entre 1110 y 950 -

cm-1, banda atribuíble al polvo de tamiz molecular. El conte

nido en Cl fué de 1.52 mmol/g (A.E. nº 32).

4.3.2.2.3) INTENTO DE CONDENSACION BENZOINICA DEL FENILACE-­

TALDEHIDO CON POLIMERO A (MAS ETILDIISOPROPILAMI­

NA) .

Un intento de condensación benzoínica del fenilacetalde

hído (mezclado al 50 % con ftalato de dietilo, que es como -

se suministra) con el pOlímero A4' en tolueno anhidro y usaE

do EDIA como base, fué infructuoso. La destilación fracciona

da de la mezcla producto de reacción, que se llevó hasta 150

ºC y 0.03 torr, sólo permitió recuperar el ftalato de dieti­

lo y más de la mitad del aldehído de partida, dejando un re­

siduo, mezcla de seis o más productos en proporciones impor­

tantes (según la CCF analítica), que no se investigó.

4.3.3) ADICION DE MICHAEL-STETTER

4.3.3.1) ACTIVIDAD CATALITICA y USO REPETITIVO DEL POLIMERO

A (MAS TRIETILAMINA) EN LA ADICION DE FURFURAL A 3-

BUTEN-2-0NA : PREPARACION DE 1-(2-FURIL)-1 ,4-PENTA­

NODIONA.

En un matraz de tres bocas, provisto de refrigerante de

reflujo, tubo de CaC12 y agitación magnética, se colocó una

mezcla de 2.40 9 (25 mmol) de furfural destilado, 1.75 9

(25 mmol) de 3-buten-2-ona, 1.01 g (10 mmol) de TEA, 25 ml -

d'2 etanol seco y 2.00 9 (2.54 mmol sal tiazolio) de po L'í me r-o
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A . La mezcla, mantenida en atmósfera de nitrógeno, se ca--
2

lentó a reflujo durante 24 h; el pOlímero se separó por fil-

tración, se lavó con etanol seco y se reutilizó en dos reac­

ciones consecutivas (ver abajo). El filtrado, después de ev�

porar el disolvente, se destiló a vacío, rindiendo (98-99 ºC

y 0.4 torr), 2.07 g (50 %) de 1-(2-furil)-1 ,4-pentanodiona ,

la cual se identificó por su p.f. (47-48 ºC) y sus espectros
1

IR Y H-RMN.

El pOlímero recuperado se usó en dos reacciones sucesi­

vas, en condiciones iguales, dando rendimientos de 45 y 5 %

respectivamente.

Una repetición de la reacción anterior, calentando du-­

rante 48 h en lugar de 24, rindió el producto deseado con un

53 % de rendimiento.

4.3.3.2) ACTIVIDAD CATALITICA DEL POLIMERO A ( MAS TRIETIL­

AMINA) EN LA ADICION DE FURFURAL A 2-PROPENONITRILO:

PREPARACION DE 4-(2-FURIL)-4-0XOBUTANONITRILO.

En un matraz de tres bocas, provisto de refrigerante de

reflujo, tubo de CaC12 y agitación magnética, se calentó a -

reflujo en atmósfera de nitrógeno y durante 24 h, una mezcla

de 2.40 g (25 mmol) de furfural destilado, 1.33 g (25 mmol)

de 2-propenonitrilo destilado, 1.01 g (10 mmol) de trietila­

mina, 25 ml de etanol seco y 2.00 g (2.54 mmol sal tiazolio)

de pOlímero A2 . Tras la reacción se separó el pOlímero por

filtración y se lavó con etanol seco (10 ml). La disolución

alcohólica se dejó una noche en el refrigerador y precipitó

un sólido cristalino de color amarillo, que se filtró y secó,
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rindiendo 300 mg (13 % en base al furfural inicial) de 1,2-

di(2-furil)-1,2-etanoniona (furilo), identificado por su p.

f. y espectros IR y 1H-RMN. La solución etanólica restante -

se concentró y enfrió a - 78 ºC, rindiendo un precipitado de

0.470 mg (13 %) de 4-(2-furil)-4-oxobutanonitrilo crudo,
1

identificado por su p.f. (77-78 ºC) y sus espectros IR y H-

RMN.

4.3.3.3) ACTIVIDAD CATALITICA DEL POLIMERO A EN LA ADICION -

DE FURFURAL A PROPENOATO DE ETILO: PREPARACION DE -

4-(2-FURIL)-4-0XOBUTANOATO DE ETILO.

Una mezcla desgasada (- 78 ºC, 12 torr) de 2.40 g (25 -

mmol) de furfural, 1.01 g (10 mmol) de TEA destilada, 25 ml

de etanol seco y 2.00 g (2.54 mmol sal tiazolio) de pOlímero

A2 ' se mantuvo a reflujo en atmósfera de nitrógeno puro (99.

999 %) mientr�s se añadieron gota a gota 2.50 g (25 mmol) de

propenoato de etilo destilado y previamente desgasado. La

adición duró 20 mino y se continuó el reflujo durante 22 h

El pOlímero se separó por filtración y se lavó con etanol se

co. Después de concentrar y enfriar el filtrado, se aislaron

510 mg (21 % del furfural inicial) de furoína impurificada -

por una pequeña cantidad de furilo (p.f. y espectro IR) me-­

diante filtración. El filtrado, después de evaporar el di sol

vente, se sometió a destilación a vacío en un microdestila--

dor rotatorio de horno, rindiendo una fracción (95-105 ºC de

temperatura de horno, 0.1 torr) de 1.16 g (24 %) de 4-(2-fu­

ril)-4-oxobutanoato de etilo crudo, con p.f. = 46-49 (lit.70
= 52-53), identificado por sus espectros IR y 1H-RMN.
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4.3.3.4) ACTIVIDAD CATALITICA DEL POLIMERO A (MAS TRIETILAMl

NA) EN LA ADICION DE PROPANAL A 3-BUTEN-2-0NA : PRE

PARACION DE 2,5-HEPTANODIONA.

En un matraz de tres bocas provisto de refrigerante de

reflujo, corriente de nitrógeno, tubo de CaC12 y agitación -

magnética, se calentó a reflujo durante 24 h una mezcla de -

1.470 9 (25.4 rnmol) de propanal destilado, 1.997 9 (28.5

mmol) de 3-buten-2-ona destilada, 1.012 9 (10 rnmol) de TEA -

destilada, 25 mI de etanol seco y 2.00 9 (2.54 rnmol sal tia­

zolio) de pOlímero A2 . El pOlímero se separó por filtración

y el filtrado, después de evaporar el disolvente, se sometió

a destilación fraccionada en un microdestilador rotatorio de

horno, rindiendo un 28 % de 2,5-heptanodiona cruda, identifi

cada por sus espectros IR y 1H-RMN.

4.3.3.5) ACTIVIDAD CATALITICA DEL POLIMERO A (MAS TRIETILAMl

NA) EN LA ADICION DE PROPANAL A 2-PROPENONITRILO

PREPARACION DE 4-0XOHEXANONITRILO.

A una solución de 2.213 9 (38.1 mmol) de propanal desti
lado, 1.348 9 (25.4 mmol) de 2-propenonitrilo y 0.257 9 (2.54

mmol) de TEA en 25 mI de etanol seco, se adicionaron 2.00 9

(2.54 rnmol sal tiazolio) de pOlímero A2 . La mezcla se desg�
só dos veces (- 78 ºC, 12 torr) y se calentó a reflujo duran

te 24 h, manteniéndola en atmósfera de nitrógeno y con agit�
ción magnética suave. El pOlímero se recuperó por filtración

y, al intentar evaporar el etanol, cristalizó un sólido blan

co, que se filtró, lavó con éter y secó, identificándose co­

mo 0.208 9 de cloruro de trietilamonio por comparación del -

punto de sublimación y espectro IR con los de una muestra au-
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t�ntica. El líquido restante se someti6 a destilaci6n frac-­

cionada en un microdestilador rotatorio de horno, rindiendo

(SO-100 ºC de temp. de horno, 12 torr), 259 mg (1S % en base

al propanal) de 4-hidroxi-3-hexanona (propionina), identifi-
1

cada por comparaci6n de sus propiedades espectrales (IR y H-

RMN) con las de una muestra auténtica. A 90-100 ºC de temp.

de horno y 0.5 torr, se obtuvieron 0.293 g (10.5 %) de 4-oxo

hexanonitrilo crudo (lit.30 : p.eb. = 75-S0 ºC/ 0.5 torr), -

identificado por análisis de sus espectros de IR y 1H-RMN.

4.3.4) REACCION BENZOINICA OXIDATIVA : ACTIVIDAD CATALITICA

DEL POLIMERO A (MAS TRIS(2-HIDROXIETIL)AMINA ) EN LA

OXIDACION DEL FURFURAL CON NITROBENCENO

En un reactor de vidrio cerrado a presi6n, se calent6 a

100 ºC en un baño de aire, con agitaci6n de vaivén y durante

4 días, una mezcla de 9.60S g (100 mmol) de furfural, 37.32

g (303 rnmol) de nitrobenceno, 1.351 g (9.06 mmol) de tris(2-

hidroxietil)amina , 60 mI de metanol seco y 1.666 g (2.85

rnmol sal tiazolio) de pOlímero AS' Tras la reacci6n, el poli
mero se separ6 por filtraci6n, se lav6 con diclorometano y -

se reus6 (ver abajo). El filtrado se trat6 con diclorometano

yagua, se separ6 la capa orgánica, que se lav6 con agua, se

sec6 con sulfato s6dico anhidro y se evapor6 el disolvente.

La destilaci6n a vacío del residuo rindi6 2-furoato de meti­

lo en un 45 %, mezclado con nitro benceno en exceso (rendi--­

miento calculado por integraci6n del espectro de 1H-RMN).
El pOlímero recuperado del ensayo anterior se reus6 en
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idénticas condiciones, sin detectarse 2-furoato de metilo.

El pOlímero resultante de esta segunda reacción mostró la

ausencia de cloro en su A.E. (A.E. nº 29).
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4.4) MODIFICACIONES DE LAS SALES DE TIAZOLIO POLIMERICAS

===================================================

4.4.1) MODIFICACION DEL POLIMERO A POR EL ALDEHIDO y LOS DI-

SOLVENTES

Se realizó un ensayo normalizado de furoína (ver pág.

341) sin poner la base, con 10 ml (20.0 mmol) de disolución

2 M de furfural en etanol seco, 157 mg (0.20 rnmol sal tiazo­

lio) de pOlímero A2' 60 QC Y 24 h de tiempo de reacción. El

pOlímero recuperado, lavado y secado de manera estándar (A­

péndice 2) mostró un contenido en Cl de 1.23 mmol/g en su A.

E. (A.E. nº 14). No se detectó furoína.

4.4.2) MODIFICACION DEL POLIMERO A EN ETANOL, POR ACCION DEL

HIDROXIDO POTASICO y LA TRIETILAMINA

En sendos matraces de 25 ml, provistos de llaves, se cQ

locaron cinco mezclas de 2.00 g (2.54 mmol sal tiazolio) de

pOlímero A2 (1.27 mmol Cl/g), 10 ml de etanol seco y las can

tidades de base (KOH y'TEA) que se reseñan en la tabla 23. -

Los matraces fueron desgasados tres veces (- 78 QC, 12 torr,

nitrógeno del 99.999 %) y calentados a 60 ºC durante el tiem

po que se indica en la tabla, con fuerte agitación de vaivén.

Los pOlímeros, separados por filtración, lavados y secados _

de manera estándar, dieron los A.E. cuyos números aparecen _

también en la tabla.
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4.4.3) MODIFICACION DEL POLIMERO A EN LA CONDENSACION BENZO--

INICA DEL FURFURAL EN ETANOL, CON PROPORCION (AMINA)/

(SAL DE TIAZOLIO) PEQUEÑA.

Con mezclas de 5 mI de disolución 2 M (10.0 rnmol) de

furfural en etanol seco, 1 mI de disolución 0.05 M (0.05 rnmol

) de tris(2-hidroxietil)amina en etanol seco, 54 mg (0.092 -

mmol sal tiazolio) de pOlímero A3 (2.04 rnmol CI/g) y 4 mI de

etanol seco, se realizaron cuatro ensayos normalizados de fu

roína a distintos tiempos. Los pOlímeros resultantes se sep�

raron por filtración, se lavaron y secaron de manera están-­

dar, realizándose sus A.E. Los resultados se muestran en la

tabla 24 . El ensayo 4 se realizó por duplicado, determinádQ
se también el rendimiento en furoína, que resultó ser del 57

% en promedio. El contenido en CI frente al tiempo de reac-­

ción se encuentra representado en la ilustración 67 (pág.

242) .

4.4.4) MODIFICACION DEL POLIMERO B POR ACCION DE LA ETILDI -

ISOPROPILAMINA EN TOLUENO SUPER-SECO

En un matraz de 15 mI tapado herméticamente, se mantu-­

vieron 4 mI de disolución 0.3 M de EDIA purificada en tolue�

no, a temperatura ambiente, con fuerte agitación y durante -

42 h, en contacto con 4 g de tamices moleculares de 4 2 re-­

cién activados. Al cabo de este tiempo, se introdujeron,rápi
damente y en ambiente seco, 157 mg (0.295 mmol sal tiazolio)

de pOlímero B1 (1.90 mmol CI/g). El matraz, tapado hermética
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Jil(:,,'1te, se mantuvo a. 60 9C dura.nte 6 h Y con fuerte agitación

de vaivén. Dejado enfriar el matraz, se separaron los tami-­

ces moleculares pasando la mezcla de reacción a través de un

embudo Buchner de tamaño de agujero apropiado, y se separó -

el pOlímero por filtración, lavándose primero con tolueno

y, después, de manera estándar. El espectro IR del pOlímero

recuperado era prácticamente superponible con el del políme­
ro B1 de partida, y su A.E. muestra un contenido en el de -

1 . 77 5 mmo 1 / g ( A . E. n º 5O) .
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4.5) REGENERACION DE LAS SALES DE TIAZOLIO POLIMERICAS
=================================================

4.5.1) NEUTRALIZACIONES llpH-STAT" DE SUSPENSIONES HIDROALCO-

HOLICAS DE POLIMEROS A PREVIAMENTE USADOS

4.5.1.1) ENSAYOS PREVIOS: LECTURAS DE pH-IMETRO

Se midieron los siguientes pH efectivos (PHef), a T am­

biente (22-24ºC), observándose que los valores obtenidos pa­

ra las suspensiones de pOlímeros insolubles variaban ligera­

mente con la velocidad de agitación.

Agua destilada utilizada :

Mezcla agua-etanol, 2:1 (v/v)

pH = 5.65

pH = 5.93

5.66

5.94

- Suspensión de 610 mg (1.0 mmol sal tiazolio) de pOlímero A4
en 10 mI de agua y 5 mI de etanol: pHef = 2.5

- Suspensión de 122 mg (0.2 mmol sal tiazolio) de pOlímero A4
en 10 mI de agua con 5 mI de etanol: pHef = 5.3

- Suspensión de 722 mg del pOlímero recuperado en el ensayo

1 del experimento (4.3.1.3.1.2) (0.70 mmol Cl/g) en '10 m I

de agua con 5 mI de etanol: pHef = 3.6 al comienzo de la

mezcla, con crecimiento lento hasta pH = 4.2 al cabo de
ef

unos 30 mino

- Suspensión de 869 mg del pOlímero usado y recuperado del -

ensayo 3 del experimento (4.3.1.3.1.2) (0.24 mmol Cl /g) -

en 10 mI de agua y 5 mI de etanol: pHef = 4.2 al comienzo

de la mezcla, con crecimiento lento hasta pHef = 4.6 al ca

bo de unos 20 mino
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�_ < 5.1 ,,2) l'JEUTJ�A;J��P:CION ilJ?H-STAT�_' DE UNA SUSPENSION HIDROAL­

COHOLICA DE POLIMERO A PREVIAMENTE TRATADO CON UNA

CANTIDAD DOBLE-MOLAR DE HIDROXIDO SODICO

A una suspensión de 610 mg (1.0 mmol sal tiazolio) de PQ

límero A4 (2.03 mmol Cl/g) en 10 ml de agua y 5 ml de etanol,

cuyo PHef era de 2.5, se le añadieron 4 ml de disolución acuo

sa 0.512 M de hidróxido sódico (2.048 mmol) y se dejó en repQ

so durante 40 mino Colocada la suspensión en el montaje "pH­

stat" (ver ilustración 41), se acidificó con ácido clorhídri­

co 1.0 M, seleccionando (dV/dt)ABU = 4 ml/min y pHc = 2.00 .

La gráfica experimental se muestra en la ilustración 68; los

datos correspondientes a la misma son: pH = 11.5 , V = 0.72
o c

V� = 2.274 ml (aumentando lentamente con el tiempo).

Tras detener la acidificación en el V� indicado, se se­

paró el pOlímero por filtración, se lavó y secó de manera es

tándar (Apéndice 2), determinando su contenido en Cl, que re

sultó ser de 1.73 mmol /g (A.E. nº 40). La única diferencia

de su espectro IR con la del correspondiente al pOlímero A4
de partida era una absorción centrada a 1680 cm-1 (ver iluso

69 (C y D).

4.5.1.3) NEUTRALIZACIONES "pH-STAT" DE SUSPENSIONES HIDROAL­

COHOLICAS DE POLIMEROS Al PREVIAMENTE USADOS EN LA

CONDENSACION BENZOINICA DEL FURFURAL EN MEDIO HI-­

DROALCOHOLICO TAMPONADO

Suspensiones de los pOlímeros A recuperados de los ensa

yos 1 y 3 del experimento (4.3.1.3.1.2) (pág. 346) , se sorne

t i e r-ori a neutralizaciones "pH-stat" en las mismas condicio--
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nes del ensayo anterior, obteniéndose los resultados resumi­

dos en la tabla 25. El pOlímero del ensayo 4 proviene de un

ensayo de condensación benzoínica paralelo al que proporcio­

nó el pOlímero del ensayo 3, pero sin secar el pOlímero tras

su utilización.

En los tres ensayos realizados (nQs 2, 3 y 4 de la tabla

�), el V� seguía aumentando muy lentamente con el tiempo.

La zona 1800-1600 cm-1 del espectro IR recuperado en el ensa

yo nQ 3 se ha representado en la ilustración 69 (F).

4.5.2) TRATAMIENTO DE POLIMEROS B USADOS,CON ACIDO CLORHIDRI

DRICO.

4.5.2.1) ENSAYOS CON ACIDO CLORHIDRICO EN DIOXANO-AGUA

4.5.2.1.1) ENSAYO 1

En un matraz de 10 ml cerrado herméticamente, se trata­

ron 100 mg del pOlímero B recuperado del experimento (4.3.2.

2.1.1) (0.89 rnmol Cl/g , ligeramente impurificado por polvo

de tamices moleculares) con 5 ml de ácido clorhídrico 1 M en

dioxano-agua (1:1, v/v), durante 20 h a T ambiente y con agi
tación. El pOlímero se separó por filtración, se lavó dos v�

ces con agua y,posteriormente,se lavó y secó de manera están

dar, rindiendo 92 mg de un pOlímero con 0.95 mmol Cl/g (A.E.

n s 36).

4.5.2.1.2) ENSAYO 2



367 Parte experimentaZ (4)

En lIn ensayo análogo al anterior, se us6 ácido clorhi-­

drico 5 M Y se obtuvieron 83 mg de un pOlimero con 1.10 mmol

CI/g (A.E. nº 37).

4.5.2.1.2) ENSAYO 3

En otro ensayo, se trataron 54 mgdel pOlimero recupera­

do en el experimento (4.3.1.4.1) (0.49 mmol CI/g) con 4 mI -

de disoluci6n 1 M de ácido clorhidrico en dioxano-agua (1:1,

v/v), manteniendo la mezcla durante 62 h a temperatura am--­

biente y con agitación enérgica. El pOlimero, separado por -

filtración, lavado y secado de manera estándar, di6 el A.E.

nº 25 (1.21 mmol CI/g) y present6 el espectro IR que se re-­

presenta parcialmente en la ilustraci6n 70 (C).

4.5.2.2) ENSAYOS CON CLORURO DE HIDROGENO EN TOLUENO ANHIDRO

4.5.2.2.1) ENSAYO 4

En un tubo de fondo c6nico se coloc6 una suspensi6n de

125 mg del pOlimero B recuperado del experimento (4.3.2.2.1.

1) (0.89 mmol CI/g, ligeramente impurificado por polvo de t�
mices moleculares) en 2 mI de tolueno anhidro; se burbuje6 -

cloruro de hidr6geno seco durante 2 h, el cual se obtenia en

un montaje generador de gases, goteando ácido sulfúrico con­

centrado sobre cloruro am6nico, y se lavaba a través de áci­

do sulfúrico concentrado. El pOlimero se separ6 por filtra-­

ci6n, se lav6 y sec6 de manera estándar, rindiendo 113 mg de

un pOlimero con 1.30 mmol CI/g (A.E. nº 38).
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4.5.2.2.2) ENSAYO 5

En un ensayo análogo al anterior, se trataron durante -

20 h 62 mg del mismo pOlímero, suspendidos en 5 ml de tolue­

no anhidro. El pOlímero recuperado contenía 1.70 mmol Cl/g -

(A.E. nº 39), mostrando en su espectro IR un aumento conside

rable de la intensidad de la absorción a 3700-3200 y una dis
-1

minución en la de 1750-1650 cm ,todo ello relativo al es--

pectro IR del pOlímero de partida.
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4.6) INTRODUCCION DE GRUPOS AMINO EN LAS SALES DE TIAZOLIO
=====================================================

POLIMERICAS
===========

4.6.1) NITRACION DEL POLIMERO DE MERRIFIELD

Siguiendo un procedimiento descrito en la literatura, -

se añadieron lentamente y con agitación 90 mI de ácido

nítrico fumante (densidad = 1.50 g/mI, lo que representa un

243

90 % de HN03 ' preparado con nitrato sódico y ácido sulfúri

co) a 5.00 g de Polímero de Merrifield; la adición duró dos

horas y se mantuvo la agitación durante una hora más, siendo

en todo momento la temperatura inferior a O ºC. Se vertió la

suspensión sobre hielo picado, se filtró el pOlímero y se la

vó, primero con agua hasta reacción neutra y,después,dos ve­

ces con metanol y dos con éter etílico, alternativamente.

Tras el secado (24 h, 100 ºC, 1 torr) se obtuvieron 5.80 g -

de un pOlímero que se denominó "Merrifield nitrado", con los

siguientes datos analíticos:

A.E. nº 45 : Cantidad de cloro: 1.58 mmol/g.
Razones molares: H/C = 0.88, N/e = 0.144, Cl/C = 0.034, O/C =

0.34.

Espectro IR(KBr). Representado en ilustración 71, con las si

guientes diferencias respecto al espectro IR del Polímero de

Merrifield:

1640 , relato estrecha, intensidad media

trato de alquilo.
- 1540, 1360 , anchas, intensas: v y v de NO

as sim 2'

v (N02) de ni
as
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1280, intensidad media v . (N02) de nitrato de alquilo.
Slm

850 v(C-N).

810 interpretación dudosa pues el 02N-Ar puede modificar

las frecuencias de las O-fuera-del-plano.

4.6.2) REDUCCION DEL "POLIMERO DE MERRIFIELD NITRADO"

En un matraz Erlenmeyer de 500 mI provisto de refrige-­

rante de reflujo y agitación magnética suave, se trataron

4.00 g del Polímero de Merrifield nitrado proveniente de la

operación anterior con una disolución de 80 g de SnC12.H20 -

en 120 mI de ácido clorhídrico concentrado; el tratamiento -

duró 8 días y se fué añadiendo periódicamente ácido clorhí-­

drico concentrado hasta un total de 60 mI. El pOlímero se

filtró y se lavó de la siguiente manera: dos veces con áci­

do clorhídrico concentrado, varias veces con agua, una vez -

con hidróxido sódico 1 M, varias veces con agua hasta reac-­

ción neutra, dos veces con dioxano-agua (1 :1), una vez con -

metanol, una con éter, otra con metanol y finalmente con

éter. Tras el secado (24 h, 100 QC, 1 torr) se obtuvo un po­

límero con los siguientes datos analíticos:

A.E. nQ 46. Contenido en Cl : 1.00 rnmol/g

Razones molares: H/C = 1.23, N/C = 0.140, Cl/c = 0.020, O/C

= 0.24 .

Espectro IR (KBr). Representado en ilustración 72.

- 3600 : v (O-H libre).

- 3�50, 3360 : vas y v
sim (NH2 libre)

- 3230 : v (NH2 asociado)
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- 1630 : o (NH2)en-el-plano.
- 1590, 1520, 1450 : aromáticas

- 1280 : v(C-N).

- 830 : o(NH )-fuera-del-plano
2

Desaparición de la estructura fina a v menor de 900 cm-1

Otros ensayos a tiempos de reacción más cortos rindie-­

ron pOlímeros con absorciones a 1540 h 1360 (N02) en sus es­

pectros de IR.

4.6.3) REACCIONES DEL POLIMERO DE MERRIFIELD CON LA BIS(2-HI-

DROXIETIL)AMINA

4.6.3.1) SUBSTITUCION TOTAL

En un reactor de vidrio cerrado a presión, se calentó a

110-120 ºC durante 3 días una suspensión de 500 mg (1.76 rnmol

CH2Cl) de Polímero de Merrifield en una disolución de 257 mg

(2.44 mmol) de bis(2-hidroxietil)amina en 4 ml de acetonitr1
lo seco. El pOlímero, recuperado por filtración, lavado y s�

cado de manera estándar, dió los siguientes datos analíticos:

A.E. nº 47 . Cantidad de elementos: 2.56 mmol N/g , 0.765

rnmol Cl/g.

Espectro IR(KBr). Diferencias con el espectro IR del Políme­

ro de Merrifield:

- 3700-3200 , centrada a 3400, intensa y muy ancha v(O-H).
- 2700-2400, débil :V (N+-H).

1080, 1040, intensas : v(C-N)
+

-

Y v(C-N ).
- Desaparición de la banda a 680 : ausencia de v(C-Cl).
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4.6.3.2) SUBSTITUCION PARCIAL

Una suspensión de 4.00 g (14.07 mmol CH2Cl) de Polímero

de Merrifield en una disolución de 736 mg (7.00 mmol) de bis

(2-hidroxietil)amina en 6 ml de DMF seca, colocada en un tu­

bo de Thunberg, se desgasó y calentó a 60 ºC durante 48 h, -

con agitación de vaivén. El pOlímero,recuperado por filtra-­

ción, lavado y secado de manera estándar, dió los siguientes

datos analíticos:

A.E. nº 48. Cantidades de elementos: 2.06 mmol N/g, 1.75 mmol

Cl/g.

Espectro IR (KBr). Prácticamente superponible con el del po­

límero obtenido en la preparación anterior, con las únicas -

-1
diferencias de la aparición de una banda a 1680 cm (atribu

ída a c=o de formamida) y la no desaparición total de la ban

da a 680 cm-1 (atribuída a v(C-Cl) ), la cual aparece como -

-1
un hombro de la de 700 cm .

4.6.4) PREPARACION DE POLIMERO A CON GRUPOS BIS(2-HIDROXIE-

TIL)POLIESTIRILMETILAMINA

En un matraz redondo de 25 ml provisto de llave, se co­

locó una mezcla de 2.310 g del pOlímero proveniente de la

operación (4.6.3.2), 2.316 g (16.2 mmol) de 5-(2-hidroxie�-­

til)-4-metiltiazol destilado y 11 ml de DMF seca. Se desgasó

la mezcla y se calentó durante 80 h a 100 ºC con agitación -

de vaivén. El pOlímero se filtró, se lavó dos veces con eta­

nol y se trató con 10 ml de KOH 2 M en etanol; finalmente, -

se lavó y secó de manera estándar, obteniéndose los siguien-
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tes datos analiticos:

A.E. nº 49 . Contenido de elementos: 2.14 mmol N/g, 1.21

rnmol CI/g, 0.26 mmol Sigo

Espectro IR (KBr). Sin diferencias notables respecto al IR -

del pOlímero de partida.

4.6.5) ACTIVIDAD CATALITICA DEL POLIMERO A CON GRUPOS BIS(2-

HIDROXIETIL)POLIESTIRILMETILAMINA

4.6.5.1) EN MEDIO HIDROALCOHOLICO TAMPONADO

En un tubo de Thunberg se colocaron 200 mg (0.048 mmol

sal tiazolio) del pOlímero obtenido en la operación del apaE

tado anterior, 2.003 g (20.8 mmol) de furfural y una mezcla

de 8 mI de tampón fosfato (pH 7.80, ver 4.3.1.3.2.1) y 4 mI

de metanol. Después de desgasado, se calentó a 50 ºC durante

24 h ; al enfriar apareció un precipitado amarillento, que -

se filtró junto al pOlímero, se separó de este último por di
solución en acetona caliente, y se aisló por evaporación su�

ve de la acetona, rindiendo 0.96 g (48 %) de furoína cruda,

identificada por comparación de su espectro IR con el de una

muestra auténtica.

4.6.5.2) EN METANOL ENSAYO DE CONTROL

Un ensayo completamente análogo al anterior, en el que

se usó metanol (13 mI) en lugar de la mezcla hidroalcohólica

tamponada, rindió sólo trazas de furoína.
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4.6.6) REACCIONES DEL POLIMERO DE MERRIFIELD CON LA DIETILA-

MINA

En sendos matraces de 25 ml tapados herméticamente, se

calentaron a 60 QC 2.00 g (7.0 mmol CH2Cl) de Polímero de M�

rrifield, 10 ml de DMF destilada y, respectivamente, 256 mg

(3.5 rnmol) y 512 mg (7.0 mmol) de dietilamina destilada, du­

rante 48 y 24 h respectivamente. Los pOlímeros recuperados

se lavaron dos veces con etanol y después de manera estándar,

dando, respectivamente,los A.E. nQS 52 y 53. En los espec�-­

tros IR de ambos pOlímeros aparecen absorciones anchas a

2700-2250 ( v (N+-H) ). El primero de los pOlímeros se trató

posteriormente con 10 ml de disolución 0.5 M de hidróxido PQ

tásico en etanol durante unos minutos, se lavó después con -

agua varias veces y, finalmente, se lavó y secó de manera es

tándar, rindiendo un pOlímero con el A.E. nQ 54 y un espec-­

tro IR en el que ha desaparecido las absorciones a 2700-2200
-1

cm

A.E. nQ 52 . Cantidad de elementos: 1.13 mmol N/g, 2.15 mmol

Cl/g.

A.E, nQ 53 . Cantidad de elementos: 1.86 mmol N/g , 1.55

mmol Cl/g.

A.E. nQ 54 . Cantidad de elementos: 1.32 mmol N/g, 1.47 mmol

Cl/g.
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4.7) ESPECTROS DE RESONANCIA DE SPIN ELECTRONICO OBTENIDOS

=====================================================

EN LA CONDENSACION BENZOINICA y LA REACCION BENZOINICA

======================================================

OXIDATIVA
---------

---------

En todos los experimentos se usaron reactivos y disol­

ventes muy puros (R.A.), condiciones desoxigenadas yausen­

cia de luz. El tiempo señalado en cada espectro es el que -

transcurrió aproximadamente,entre la adición del último com

ponente de 1a mezcla en cuestión y el comienzo del registro

del espectro. En los espectros con metanol se usó una cube­

ta plana de cuarzo; en los espectros con benceno o tolueno,
2+

un tubo estándar. En todos los casos se ha usado Mn como

referencia, pegada sobre la cubeta o el tubo.

4.7.1) INTENTO DE REGISTRO DE ESPECTROS EN LA CONDENSACION

BENZOINICA DE ALDEHIDOS AROMATICOS CATALIZADA POR

CIANURO

En una cubeta plana, previamente llena de nitrógeno, se

introdujeron, con ayuda de jeringas, 200 �l de disolución

2.5 M de cianuro potásico (0.5 mmol) en metanol y 42 �l (0.5

mmol) de furfural recién destilado. Se tapó la cubeta, se

agitó, y se registró el espectro de la ilustración 73, con -

un valor de g = 2.0042, observándose una marcada disminución

de la intensidad con el tiempo. La realización del ensayo

con furfural que no se había destilado recientemente (tenía

un fuerte color amarillo), proporcionó el mismo espectro pe-
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ro 50 veces más intenso.

No se detectaron señales cuando se repitió el experime�
to con una cantidad similar de benzaldehído, 2-clorobenzald�
hído, 4-aminobenzaldehído , 4-metoxibenzaldehído y octanal.

4.7.2) ESPECTROS OBTENIDOS EN LA CONDENSACION BENZOINICA DE

ALDEHIDOS AROMATICOS y ALIFATICOS EN METANOL, CATALI­

ZADA POR LA TIAMINA Y OTRAS SALES DE TIAZOLIO (MAS

ETILDIISOPROPILAMINA)

4.7.2.1) SALES DE TIAZOLIO CONVENCIONALES

Se han realizado experimentos con seis sales de tiazolio

(tiamina incluída) y con tres aldehídos distintos, usando

EDIA como base y metanol como disolvente.

En la cubeta plana, previamente llena de nitrógeno, se

introdujerpn 200 �l de disolución 0.5 M de sal de tiazolio

(0.1 rnmol) en metanol ( en metanol-agua, 7:3, v/v, en el ca­

so de la tiamina). A continuación se introdujeron 0.5 mmol -

de aldehído puro (50 � 1 de benzaldehído, 42 � 1 de furfural,

7 8 � 1 de octanal), y , finalmente, se introduj eron 35 f:k 1 -

(0.2 mmol) de EDIA. Agitada la cubeta,se introdujo en el ap�

rato de RSE y se registraron los espectros que se señalan en

la tabla 30 (ensayos 1-13), observándose una disminución de

la intensidad con el tiempo; esta disminución es sumamente -

marcada en el caso de la tiamina (ensayo 9). En dicha tabla

se señala la ilustración donde se ha representado el espec--,

tro y, en su caso, la simulación con computadora del mismo.
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En experimentos de control se comprob6 la ausencia d�

señal si no estaba presente alguno de los tres componentes

sal de tiazolio, aldehído y amina. En algunos casos se com-­

prob6 la aparici6n de señales iguales al cambiar la EDIA por

TEA.

4.7.2.2) SALES DE TIAZOLIO POLIMERICAS

A sendas suspensiones de pOlímero A4 y pOlímero B1 en

tolueno,en las que el catalizador hinchado ocupaba casi todo

el volumen, se adicionaron 17 �l (0.2 mmol) de furfural y 56

�l (0.4 mmol) de TEA, registrándose los espectros nºs 14 y

15 de la tabla 30, representados en la ilustraci6n 90 .

En otros ensayos se comprob6 la formaci6n de un espec�­

tro similar al 14 usando pOlímero B1 y EDIA en benceno, la -

ausencia de señal si no se adicionaba la amina, y la forma-­

ci6n de una señal pequeña al tratar Polímero de Merrifield -

suspendido en tolueno o benceno, con EDIA (ensayo 16 , tabla

'30) .

4.7.3) ESPECTROS OBTENIDOS EN LA OXIDACION DE ALDEHIDOS ARO-

MATICOS CON NITROBENCENO EN METANOL, CATALIZADA POR

SAL DE TIAZOLIO (MAS ETILDIISOPROPILAMINA) y CIANURO

En una cubeta plana se colocaron 200 �l de disoluci6n -

2.5 M de cianuro potásico (0.5 rnmol) en metanol, y 51 �l (

0.5 mmol) de nitrobenceno, observándose ausencia de señal.

La adici6n al mismo tubo de 50 �l (0.5 rnmol) de benzaldehí­

do conllev6 la aparici6n del espectro nº 17 (ilustraci6n 89).
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En sendas cubetas planas se colocaron 200 �l de disolu­

ción 0.5 M de ioduro de 4,5-difenil-3-metiltiazolio (0.1

mmol) en metanol, 51 �l (0.5 rnmol) de nitrobenceno y 0.5

mmol de aldehído puro (50 �l de benzaldehído en una cubeta y

42 �l de furfural en la otra). Se observó una señal muy pequ�

ña en el caso del furfural y ausencia de señal en el caso del

benzaldehído. La adición a ambas cubetas de 35 �l (0.2 mmol)

de EDrA conllevó la aparición de los espectros 18 y 19 (ilu�
tración 90).

En experimentos de control se observó la ausencia de se

ñal en las disoluciones de nitrobenceno y sal de tiazolio, y

en la de nitrobenceno y amina.
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========================================
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Los A.E. de C, H, N Y S han sido realizados por el Ser

vicio de Análisis Elemental del hoy llamado Instituto de Qui
mica Bio-orgánica del C.S.I.C. (Barcelona). Los A.E. de Cl

se han realizado, en parte por el mencionado Centro,y en pa�

te en nuestro Departamento, como se describe en el Apéndice

2.

En la tabla siguiente se recogen los porcentajes en pe­

so, su media, su desviación estándar (D.S.) y la cantidad de

elemento por unidad de masa (mmol/g). Los porcentajes de O

se han calculado por diferencia. Se indica también el expe­

rimento de la Parte Experimental en el que se describe la

preparación del pOlímero en cuestión.

A. E. n2 % de C % de H % de N % de S % de CI % de O

80.70 7.13 12.49

( Merri fi eld ) 80.55 7.13 12.45

Valor medio 80.62 7. 13 12.47 0.23

D.S. 0.11 0.00 0.03

mmol/g 67.13 70.73 3.518 0.014

2 80.02 6.88 11.03

(4.2. 1. 1) 80.40 6.99 10.89

Valor medio 80.21 6.935 10.96 1.89

D. S. 0.27 0.08 O. 10

mmol/g 66.80 68.8 3.09 1. 18
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C}{;, de C % de H % de N % de S % de CI % de O

3 72.67 7.03 2.57 5.78 6.69

(PoI. A-1) 72.33 7.01 2.55 6.08 6.81

Valor medio 72.50 7.02 2.56 5.93 6.75 5.24

0.5. 0.24 0.014 0.014 0.21 0.085

mmol/g 60.4 69.6 1.83 1.85 1. 90 3.28

4 75.90 7.00 2.89 5.81 4.40

(PoI. A-2) 75.98 7.06 2.83 5.56 4.60

Valor medio 75.94 7.03 2.86 5.68 4.50 3.99

0.5. 0.057 0.042 0.042 0.177 O. 141

mmol/g 63.3 70.3 2.04 1.78 1.27 2.49

5 71.76 6.67 2.37 5.58 7. 13

( PoI. A-3 ) 71.40 6.71 2.31 5.51 7.38

Valor medio 71.58 6.74 2.34 5.55 7.26 6.53

0.5. 0.25 0.035 0.042 0.049 O. 18

mmol/g 59.65 66.87 1.67 1.73 2.04 4.08

6
72.36 6.79 2.41 5.25 7. 17

(PoI. A-4) 71.58 6.74 2.42 5.54 7.21

70.70 6.62 2.14

71.74 6.63 2.02

Valor medio 71.56 6.695 2.25 5.395 7. 19 6.88

0.5. 0.68 0.083 0.20 0.20 0.028

mmol/g 59.66 66.42 1.605 1.68 2.03 4.30
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A. E. n2 % de C % de H % de N % de S % de CI % de O

7 68.71 6.77 2.47 6.23 6.35

(Poi. A-5) 68.87 6.62 2.23 6.01 6. 16

Valor medio 68.79 6.695 2.35 6. 12 6.255 9.80

D. S. O. 11 0.12 0.17 0.16 0.13

mmol/g 57.27 66.37 1.68 1. 91 1.76 6. 12

8 78.63 6.96 0.65 1.70 10.60

(PoI. A-6) 78.42 7.14 0.70 1.59 10.76

Valor medio 78.525 7.05 0.675 1.645 10.68 1.425

D. S. O. 15 0.13 0.035 0.078 O. 11

mmol/g 65.80 69.9 0.49 0.513 3.01 0.89

9 73.65 6.85 1.53· 3.29 8.12

(PoI. A-7) 73.38 6.93 1.57 3.54 8.26

Valor medio 73.52 6.89 1.55 3.42 8.19 6.44

D.S. 0.19 0.057 0.028 0.18 0.099

mmol/g 61.21 68.6 1. 11 1.065 2.31 4.02

10 70.95 6.55 2.81 6.64 5.74

(1'01 A-8) 71. 13 6.53 2.72 6.37 5.50

72.26 6.72 2.82 6.37

72.68 6.68 2.98 6.64

Valor medio 71.75 6.62 2.83 6.51 6.06 6.46

D. S. 0.85 0.082 0.108 O. 19 0.53

mmol/g 59.8 65.7 2.02 2.03 1. 71 3.90
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A. E .. n2 % de e % de H % de N % de S % de el % de O

11 68.03 6.74 2.67 6.84 6.69

(Poi. A-9) 68.73 6.86 2.62 7.04 6.91

70.29 6.85 2.66

Valor medio 69.02 6.82 2.65 6.94 6.80 7.77

D.S. 1. 16 0.067 0.026 O. 14 O. 16

mmol/g 57.5 67.6 1.89 2.16 1. 92 4.80

12 69.93 6.94 2.68 6.03 7.03

(Poi. B-1 ) 70.94 7.31 2.63 5.81 6.65

69.96 7.01 2.72

69.71 6.86 2.60

Valor medio 70.13 7.03 2.66 5.92 6.84 7.40

D.S. 0.55 0.20 0.05 O. 16 0.27

mmol/g 58.4 69.7 1.90 1.85 1. 90 4.60

13 76.08 6.81 1.74 4.34 8.53

(Poi. B-2) 75.66 6.83 1.68 4. 13 8.49

Valor medio 75.87 6.82 1. 71 4.24 8.51 2.86

D.S. 0.30 0.01 0.04 0.15 0.028

mmol/g 63.2 67.7 1.22 1.32 2.40 1.79

14 73.48 6.74 2.47 5. 15 4.50

(4.4.1) 73. 19 6.61 2.60 5.37 4.23

Valor medio 73.34 6.675 2.535 5.26 4.365 7.8

D.S. 0.21 0.092 0.09 O. 16 0.19

mmol/g 61.1 66.2 1.81. 1.64 1.23 4.9
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A.E. n2 % de C % de H % de N % de S % de CI % de O

15 73.08 6.54 2.60 4.69 3.54

(4.4.2) 72.63 6.51 2.54 4.74 3.62

Valor medio 72.855 6.525 2.57 4.715 3.58 9.76

0.5. 0.32 0.021 0.042 0.035 0.057

mmol/g 60.7 64.7 0.18 1.47 1. 01 6. 10

16 77.88 6.87 2.62 4.99 1. 10

(4.4.2 ) 77.93 6.97 2.67 5.13 1. 26-

Valor medio 77.905 6.92 2.645 5.06 1. 18 6.29

0.5. 0.036 0.070 0.035 O. 10 O. 113

mmol/g 64.9 68.6 1.89 1.58 0.33 3.93

17 65.31 6.01 2.30 4.78 1.47

(4.4.2.) 65.71 5.99 2.28 4.76 1.26

Valor medio 65.51 6.00 2.29 4.77 1.365 20.0

0.5. 0.28 0.014 0.014 0.014 0.148

mmol/g 54.6 59.5 1.64 1.49 0.385 12.5

18 75.98 6.80 3.01 4.65 trazas

(4.4.2. ) 76.58 7. 10 2.66 4.59 trazas

75.43 6.89 2.70

Valor medio 76.00 6.93 2.79 4.62 9.66

0.5. 0.58 0.154 O. 192 0.042

mmol/g 63.3 68.8 1. 99 1.44 6.0
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A. E. n2 % de C % de H % de N % de S % de CI % de O

19 77.77 7.21 3.18 3.47 2.28

(4.4.2.) 77.79 7.27 2.86 2.80 2.22

Valor medio 77.78 7.24 3.02 3.135 2.25 6.6

0.5. 0.014 0.042 0.23 0.47 0.042

mmol/g 64.8 71.8 2. 16 0.980 0.635 4. 1

20 3.56

(4.4.3. ) 3.62

Valor medio 3.59

0.5. 0.042

mmol/g 1.01

21 3.22

(4.4.3.) 3.02

Valor medio 3. 12

D. S. O. 141

mmol/g 0.88

22 2.58

(4.4.3.) 2.58

Valor medio 2.58

0.5. 0.0

mmol/g 0.728
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% de C % de H % de N % de S % de CI % de O

23

(4.4.3.)
Valor medio

D. S.

mmol/g

4.49

4.51

4.50

0.014

1. 26

-24

(4.3.1.4.1.)

mmol/g

1.74

0.49

25

(4.5.2.1.3.)

mmol/g

4.28

1. 21

26 0.2717

(4.3.1.4.2.) 0.2576

0.2730

Valor medio 0.267

0.5. 0.0085

mmol/g 0.075
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A. E. n2 0/0 de e % de H 0/0 de N 0/0 de S % de el % de G)

27 0.8709

( 4.3.1.4.2.) 1.040

T.145

Valor medio 1.02

D.S. O. 138

mmoljg 0.228

28 75. 11 6.70 2.69 3.67 trazas

(4.3.1.3.2.2.) 75.11 6.76 2.61 3.79 trazas

Valor medio 75. 11 6.73 2.65 3.73 11.8

D.S. 0.0 0.042 0.057 0.085

mmoljg 62.6 66.3 1.89 1. 17 7.4

29 76.07 6.03 2.82 2.74 trazas

(4.3.4.) 75.65 5.91 2.85 2.99 trazas

Valor medio 75.86 5.97 2.835 2.865 12.5

D.S. 0.30 0.085 0.021 0.177

mmol/g 63.2 59.2 2.03 0.895 7.8

30
3.15

(4.3.2.2.1.1.) 3.19

Valor medio 3. 17

D.S. 0.03

mmoljg 0.89
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A. E. n2 % de C % de H % de N % de S % de CI % de O

31

(4.3.2.2.1.2.)

Valor medio

2.04

2.085

2.22

2. 12

0.094

0.60

0.5.

mmol/g

32 5.30

(4.3.2.2.2.) 5.44

5.43

Vcilor medio 5.39

0.5. 0.078

mmol/g 1.52

33 2.39

(4.3.1.3.1.2.) 2.69

Valor medio 2.54

0.5. 0.21

mmol/g 0.70

34 1.56

(4.3.1.3.1.2.)

mmol/g 0.44
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A.E. nf! % de e % de H % de N % de S % de el % de O

D.S.

mmol/g

0.77

0.93

0.85

0.11

0.24

35

(4.3.1.3.1.2.)
Valor medio

D.S.

mmol/g

3.35

3.40

3.38

0.035

0.95

36

(4.5.2.1.1.)

Valor medio

37

(4.5.2.1.2.)

3.95

3.78

3.88

3.87

0.085

1. 10

Valor medio

0.5.

mmol/g

38

(4.5.2.2.1.)

D.S.

mmol/g

4.62

4.60

4.61

0.014

1.30

Valor medio
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A.E. n2 % de C % de H % de N % de S % de CI % de O

39 5.95

(4.5.2.2.2.) 6.09

Valor medio 6.02

0.5. 0.10

mmol/g 1.70

40 6.10

(4.5.1.2.) 6.21

Valor medio 6.155

0.5. 0.078

mmol/g 1.73

41 1.03

(4.5.1.3.) 1.02

Valor medio 1.025

0.5. 0.007

mmol/g 0.29

42 4.91

(4.5.1.3.) 4.56

Valor medio 4.74

0.5. 0.25

mmol/g 1. 33

43 4.55

(4.5.1.3.) 4.49

Valor medio 4.52

D. S. 0.042

mmol/g 1.27
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A. E. n2 % de C % de H % de N % de S % de CI % de O

44 4.64

(4.5.1.3.) 4.66

Valor medio 4.65,

0.5. 0.014

mmol/g 1. 31

45 56.06 4.10 9.32 5.62

(4.6.1.) 55.82 4. 16 9.48 5.59

Valor medio 55.94 4.13 9.40 5.615 24.9

0.5. 0.17 0.042 0.11 0.021

mmol/g 46.6 41.0 6.71 1.58 15.6

46 60.30 6. 11 9.89 3.58

(4.6.2.) 60.63 6.32 9.86 3.52

Valor medio 60.47 6.215 9.875 3.55 19.9

0.5. 0.23 O. 15 0.021 0.042

mmol/g 50.3 61.65 7.05 1.00 12.4

47 73.75 7.56 3.64 2.64

(4.6.3.1.) 74.15 7.55 3.40 2.79

75.30 7.74 3.84

75.57 7.77 3.45

Valor medio 74.69 7.66 3.58 2.715 11.4

D.S. 0.88 0.12 0.20 O. 11

mmol/g 62.2 76.0 2.56 0.765 7.10
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A. E. n2 % de e % de H % de N % de S % de el % de O

48 75.04 7.66 2.83 6. 11

(4.6.3.2.) 75.38 7.48 2.94 6.33

Valor medio 75.21 7.57 2.885 6.22 8.12

0.5. 0.24 0.13 0.08 0.16

mmol/g 62.68 75.10 2.06 1.75 5.07

49 71.69 7.31 3.10 1. 10 4.31

(4.6.4.) 71.46 7.26 2.88 0.59 4.31

Valor medio 71.575 7.285 2.99 0.845 4.31 13.0

0.5. 0.16 0.035 O. 15 0.36 0.0

mmol/g 59.65 72.27 2.14 0.264 1.214 8. 15

50 6.28

(4.4.4. )

mmol/g 1.77

51 80.34 6.97 0.40 10.38

(4.6.6.) 80.37 7.09 0.36 10. 16

10.86

Valor medio 80.35 7.03 0.38 10.47 1.77

0.5. 0.02 0.08 0.03 0.36

mmol/g 66.97 69.74 0.27 2.95 1.1

52 80.5 7.85 1.60 7.50

(4.6.6.) 80.49 7.70 1.56 7.75

Valor medio 80.49 7.77 1. 58 7.62 2.52

0.5. 0.01 0.11 0.02 O. 18

mmol/g 67.1 77.1 1. 13 2. 15 1. 58
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A.E. n!:! % de C % de H % de N % de S % de CI % de O

53 79.86 8.20 2.63 5.46

(4.6.6.) 79.97 8.13 2.57 5.54

Valor medio 79.92 8.17 2.60 5.50 3.82

D.S. 0.08 0.05 0.04 0.06

mmol/g 66.5 81.0 1.86 1.55 2.4

54 82.69 7.91 l.85 5.33

(4.6.6.) 82.32 7.83 1.85 5. 10

Valor medio 82.51 7.87 1.85 5.22 2.53

D.S. 0.26 0.06 0.0 O. 16

mmol/g 68.8 78. 1 1. 32 1.47 1.58
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A P E N D 1 C E 1
-------------------

-------------------

ANALISIS ELEMENTAL DE HALOGENOS

Hemos utilizado un método bastante estandarizado, adap­

tándolo a nuestras posibilidades instrumentales y modificá�
dolo teniendo en cuenta las características especiales de

nuestras muestras, todas ellas pOlímeros funcionalizados.

Se ha usado un único procedimiento de combustión, con -

dos posibilidades alternativas para la valoración posterior,

a saber: valoración potenciométrica y valoración complexomé­

trica. Generalmente se prefiere el primer tipo de valoración

para una instalación de análisis rutinario, pero dado que no

disponemos del montaje automatizado necesario, preferimos el

segundo tipo. A continuación se describe muy brevemente los

procedimientos utilizados.

1) METODO SCHOENIGER DE COMBUSTION

(Para una descripción del mismo, véase la ref. 263, p.ej.)

1.1) Cantidades quemadas

Se pesan (con sensibilidad de 0.000001 g) y queman las

cantidades de muestra necesarias para obtener entre 0.02 y -

0.04 mmol de cloro.

1.2) Volumen de oxígeno

Si las cantidades quemadas son inferiores a 10 mg, se -
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usan matraces Schdniger de 500 mI; si la cantidad es mayor,

se usan matraces de 1000 mI, para intentar en lo posible ml­

nimizar el error por combustión incompleta de la muestra po­

limérica (El tamaño estándar de matraz Schdniger es de 25C

mI).

1.3) Disolución para absorber gases

En el caso de muestras de menos de 10 mg,se ponen en el

matraz de 500 mI :

- 20 mI de agua desionizada y destilada

- 15 gotas de H202 de 30 volúmenes (P.A.)

- 15 gotas de NaOH 0.1 m (P.A.)

En el caso de muestras de más de 10 mg de peso, se usa

el matraz de 1000 mI y se duplican las cantidades anteriores.

Los matraces se agitan durante 30 min., trasvasándose después

su contenido, de forma cuantitativa, a vasos de precipitado

de 50 mI y 3.5 cm de diámetro, ayudándose de un pequeño volu

men de agua y etanol.

2) VALORACION POTENCIOMETRICA

2.1) Preparación de la disolución

Las disoluciones se evaporan hasta un volumen aproxima­

do de 5 mI, añadiéndose a continuación 8 mI de ácido sulfúri

co 2.8 N (P.A.) Y 3 mI de etanol.

2.2) Dispositivo de valoración

Normalmente se usa una solución de nitrato de plata
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0.02 M, cuyo factor se ha determinado previamente con una s2

lución de NaCl (patrón primario) ,y se valora con una bureta

de 2 mI (sensibilidad 0.01 mI). La valoración se sigue po-

tenciométricamente con un electrodo de plata ("Radiometer" P

4011) como electrodo indicador, un electrodo mercurio/sulfa­

to mercurioso con K2S04(saturado) como electrodo de referen­

cia ("Radiometer" K601) Y un pH-ímetro "Radiometer" PHM51b

con escala expandida (sensibilidad 0.2 mV). Durante la valo­

ración se mantiene una agitación magnética intensa.

2.3) Determinación del punto de equivalencia y cálculo del

porcentaje de cloro

Los datos numéricos de las valoraciones se procesan me­

diante una computadora HP 9825A, que posee un impresor HP

9871A, usando un programa elaborado para este fin. El progr�

ma dibuj a la curva de valoración, calcula y dibuj a las 'cur-­

vas primera y segunda derivada, y tabula los resultados.Nor­

malmente se realizan tres ensayos para cada muestra, se toma

como resultado la media de los tres ensayos, calculándose li
mites de confianza para el nivel de significación del 90 %.

3) VALORACION COMPLEXOMETRICA

El líquido de absorción de gases se trasvasa cuantitati

vamente con ayuda de un poco de etanol a un vaso de precipi-

tados de 50
3

acidula ligeramente (p.ej. 2 gotas decm se

H2S04 2.8 N) Y se le añaden 2-3 gotas de solución indicadora

( difenilcarbazona al 1% en etanol, que vira de incoloro a -

violeta). Se valora con disolución 0.01 N de perclorato mer-
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c6rico (pr'eparada con ácido perclórico y óxido merc6rico),

cuyo factor se ha determinado previamente con cloruro sódico

(patrón primario).

Para comprobar la bondad del método, se usa como patrón

a quemar el 1-cloro-2,4-dinitrobenceno de 17.50 % de el .
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A P E N D ICE 2
---------------------

---------------------

METODO ESTANDAR DE LAVADO Y SECADO DE POLIMEROS INSOLUBLES

Por lo general los pOlímeros se han separado por filtr�
ción con succión mediante crisoles de vidrio fritado de porQ

sidad nº 3, y en los mismos crisoles (que no tienen cuello)

se lavan y secan.

El método de lavado es el siguiente: primero se lava el

pOlímero con un pequeño volumen del mismo disolvente en el -

que se ha usado (uniendo las aguas de lavado al filtrado de

reacción), y después se sigue tres veces la secuencia:

- benceno (poco polar, gran hinchamiento)

- éter etílico (hinchamiento 'medio)
- etanol (hinchamiento generalmente pequeño).

Y.finalmente>se lava otra vez con éter etílico. Todos los di

solventes están secados y, al lavar, se agita con una vari­

lla de teflón.

Una vez lavado el pOlímero, se hace un presecado a tem­

peratura ambiente y presión de trompa, y después se tiene 24

horas (o más,según la cantidad de muestra) a 60 ºC y presión

inferior a 1 torro En algunos casos comprobamos que la dismi
nución de peso después del primer secado era prácticamente -

nula.
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A P E N D 1 C E

=========================

RESUMEN DE LOS ASPECTOS PRACTICOS DEL CALCULO DE ERRORES

DE UNA MUESTRA PEQUEÑA Y UNA CORRELACION LINEAL

1) INTRODUCCION

En el trabajo químico experimental es muy difícil con-­

trolar todas las fuentes de error, especialmente el error h�

mano,. y ,por lo tanto, el método de asignar a una magnitud -

medida directamente un error absoluto igual a la mínima divi

sión de la escala de medida, y asignar a una magnitud calcu­

lada a partir de otras medidas directamente, un error evalua

do por cálculo diferencial, es un método ineficaz. En su lu­

gar, el químico realiza varias medidas de la magnitud que le

interesa y calcula estadísticamente los llamados límites de

confianza (L.C.). Como el número de medidas suele ser muy in

ferior a 30, no tiene validez la Distribución Normal o de

Gauss, y se usa la Distribución! ge Student , si bien se ad

mite implícitamente un comportamiento gaussiano para todas -

las variables.

En este resumen, elaborado como ayuda para prácticas de

laboratorio, resumimos los métodos de cálculo de L.C. en una

muestra pequeña y en una regresión lineal, siendo estos dos

casos los más frecuentes con los que se encuentra el químico
experimental. Todo lo que tenga de cierto el resumen se debe

a E.S. Swinbourne
264

, J. Shorter
265

y M.J. Moroney
266

De los errores es responsable sólo el autor, lego en la mate
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:ria y , por lo tanto, sujeto a un "nivel de significación"

no muy alto.

Nivel de Significación (N.S.) . Todos los L.C. que se calcu­

lan se refieren a un N.S. prefijado. En una muestra, el N.S.

es la probabilidad de que, al realizar una nueva medida, és­

ta caiga dentro del intervalo de confianza (el intervalo de

con f i an z a e s e 1 que va de s d e e x - L . C .) has t a ( x + L. C . ) ,

siendo x el valor medio, el cual se considera como más prob�
ble). En una correlación, el N.S. es la probacilidad de que

la correlación no haya surgido por pura casualidad entre dos

conjuntos de datos completamente independientes.

Un N.S. de 0.95 se expresa a veces como 95 %, otras como

0.95 y, frecuentemente, como (1 - 0.95) = 0.05 . De esta úl­

tima manera se expresan en la tabla adjunta.

2) MUESTRA PEQUEÑA

Se toma como valor más representativo la media

Se calcula la desviación estándar (a )
x

x = Lx / n

a
x

= ( L (x - x

l 1

) / (n - 1) )2

y la varianza
2

a ), que es su cuadrado.
x

El nº de grados de libertad es, en este caso: v= n - 1

El error estándar de la media (E.S.M.) o desviación estándar

de la media es: E.S.M. = a / {ñ
x

Los límites de confianza de la media (L.C.) (para un N.S. da

do) son : (L.C� = � t . (E.S.M.)
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t se lee en la tabla adjunta a parti� de V:::c. n-1 y el

N.S. prefijado.

Expresión del resultado
- +
x - L.C. para un N.S. dado. Hay

autores que prefieren dar x ,

se calcula los L.C. que desea.

(J
x

y n , con lo que uno

Eliminación de datos de la muestra (es siempre un asunto pe­

ligroso). Uno de los criterios consiste en eliminar los

valores que se salgan del intervalo de confianza ( x

L.C. , x + L.C. ) para N.S. = 0.95 . Es mejor usar el -

criterio anterior,pero para un N.S. variable: N.S.=1/2Q )

hasta N.S. = 1/10 como máximo.

y = m x + b (ajuste por mínimos cua­

drados)

3) REGRESION LINEAL

Se toma como variable independiente � (variable "expli­

cativa" en la jerga estadística) la magnitud cuyos valores -

tengan menor error, dado que en el cálculo los errores de x

se desprecian . La permutación de la variable independiente
con la dependiente da lugar a una recta de regresión distin­

ta. La recta de regresión pasa por el punto (�,y), y la bon­

dad de la correlación no depende de las unidades de x e y ,

ni de la colocación del origen de coordenadas.

3.1) CALCULOS

Hay que calcular :l x , L y ,

2
Lx

Con el siguiente cambio de variables:

"" "" ""'2 2 -2
x = (-'- x) / n ,y = ( -'- y) / n ,LX = 2. x-n (x)
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'C' 2 - 2
':"y - n (y) , ¿ Xy = � xy - n x y

se calculan los siguientes parámetros, que constituyen el

"out put" normal de las computadoras:

Pendiente m = L Xy I ¿x2
Ordenada �n el origen b = Y m x

(L x2 I Ly2
1

Coeficiente de correlación r = m )2
Error estándar de m

(Ly2 mLxy - 2) L x2
1

E.S.(m) = ( ) I (n )2
Error estándar de b

-2
I Lx2 )�E.S.(b) ( (Ly2 - m ¿XY) 1 In + x

=

n - 2

3.2) BONDAD DE LA CORRELACION

Hay que distinguir dos usos. de la correlación:

3.2.1) CORRELACION COMO RESUMEN DE LOS DATOS

La bondad se mide por el error estándar de la estimación

en la variable dependiente S ), calculada por :
y

s =

y
(J
y

y que es una medida de la variabilidad en los valores de y

que no queda explicada por el hecho de que haya una verdade­

ra correlación entre x e y. En efecto

2
(J
Y

2
r

2
(J
y

= varianza total -

- varianza explicada por la regresión
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El significado pr§ctico de S es que en el 95 % de los
y

casos los valores de y caen dentro del intervalo (m x + b)

� 2 S y, en pr§cticamente todos los casos, caen dentro de
y

(m x + b) � 3 S
Y

3.2.2) CORRELACION COMO EXPLICACION DE LOS DATOS.

La bondad de la correlación depende de E y de n . El -

considerar solamente a r no tiene sentido ( dos puntos dan

siempre r = 1.00 ; la correlación de la ilust. 47 tiene me­

nor E que la de la ilust. 48 , sin embargo, tiene mayor ni­

vel de significación debido a que hay un punto más ). La bOQ
dad de la correlación se mide por el N.S. de la correlación,

que se calcula así :

Se calcula primero el valor t de Student correpondiente

a la correlación como :

2 1

! = r ( (n-2)/(1-r ) )2

Se lee en la gr§fica adjunta el valor de N.S. para v= n-2

y el valor t calculado previamente.

Generalmente las correlaciones se llaman : muy signifi­

cativa 'si el N.S. es menor de 0.001 , significativa, si es­

tá entre 0.001 y 0.01, probablemente significativa, si est§

entre 0.01 y 0.05 , y poco significativa si N.S. es mayor

de 0.05.

3.3) LIMITES DE CONFIANZA DE LA PENDIENTE y DE LA ORDENADA

EN EL ORIGEN
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Se calculan, análogamente a lo que sucede en una mues-

tra pequeña, multiplicando el valor t de Student por el er­

ror estándar.

libertad y el N.S. deseado.

El valor t se lee en la tabla para 11 = n-2 grados de

L.C.(m)

L.C.(b)

+
t

+
t

(E.S.(m)

(E.S.(b)

Los resultados definitivos se expresan así

+
(L.C.(m)m

b
+
(L.C.(b) } para un N.S. dado.

Tabla En la tabla se han tabulado los valores (!/2); ésto se

debe a que sólo se ha considerado la "cola" superior de la cur

va de probabilidad. Para cada valor del nº de grados de li­

bertad ( 11) Y cada valor de N.S., se da el valor t / 2

INS � 1311 area prob:lbllity )
11 -.-.•---o-.�---U-.-,--.-.'��-�-O-�---O-.O-'---O.-�---.-�-�-.---O.-OO-'---O.-�--
1 I <).;"�

.);j9

1
-

1) �:l

I.(Y'O

¡)_xl'"

11.7(,5
1).;..$1

.lO;)oI tI.JI"
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1."�" .:.)� J

1_5D :'U::!

¡_�if) .: ulj
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Il

13
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,.

17
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,.

Il.::éI() 1),":'00 U71 \.81':::
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,,::I!: ().t¡9:! U"'� 1.7""

(1 :�"I l).óQ¡ l.}.tl 1.';'�J
ti :�� O.o'Xl I.JJ7 1.7"'6

1) ::"':' ,lox'i I J,n I.:-.ao

1):;:" ¡)MM 1.)30 I :'�4
0,:5"1' lJ.ólS3 U:!8 1.1:')

G.'::S"1' 0.687 I.J:� 1.7:.s
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Gráfica Para un valor t de Student en ordenadas y un va-

lar del nº de grados de libertad ( v) en abcisas, las curvas

de nivel dan el valor del N.S. de la correlación. (Tabla re­

producida:de la ref. 266).

Fig. 81. Graphs o:�St'.llk�1t·� r Ic.r 51.)';;" 1 �.;.. ;n'o 0·1 :�.� s¡::l�:i¡'::':l ..>': lt..',':.:!. ::

the culcu'atcd \'�dt!e Io r ( b gr��a!'�� �i:�ta !!lC \·:du,.: :�ltO\�'il ;:I�',l)\,,: ;".'f '.; ;

[!r¡'!r(l�riat',; l1'_I�·L1G:.:� of t!'.:�r\,._·I�s 01" i"í,.'·:u·,)·-n. Iirc ¡�:.\.il...:�¡tcJ k".;l c:!' :'-'.:�::'�­
C..lP<':C i� f1...·.1t,:h;:.._! �
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En esta parte de la Memoria, y para facilitar la consul

ta rápida de la misma, se reproducen textualmente los apart�
dos de "conclusiones" de las diversas partes en que se ha di

vidido la parte teórica (3).

3.1) ESTUDIOS PREVIOS EN DISOLUCION HOMOGENEA

3.1.1) COMPORTAMIENTO DE LAS SALES DE TIAZOLIO EN DISOLUCION

ALCOHOLICA, FRENTE A AMINAS TERCIARIAS.

Generalizando los resultados discutidos anteriormente,

podemos concluir que el tratamiento de las sales de tiazo-­

lio con aminas terciarias en medio alcohólico, conlleva la

protonación de la amina y la transformación cuantitativa de

la sal en varios otros productos, transformaci6n tanto más

rápida cuanto mayor es la concentraci6n de amina. Esto sig­
nifica que, cuando una sal de tiazolio se usa como precata­

lizador en una reacci6n sintética tipica (alcoholes como di

solventes yaminas terciarias como bases), está condenada'­

de antemano a su destrucci6n. De todas maneras, la experie�
cia indica que, antes de desaparecer, el i6n tiazolio suele

tener tiempo suficiente para ejercer la acci6n catalitica -

deseada,a través de su base conjugada.

3.1.2) COMPORTAMIENTO DE LA TIAMINA y OTRAS SALES DE TIAZO­

LIO FRENTE A HIDROXIDOS ALCALINOS. ESTUDIO CONFORMA­

CIONAL DE LOS PRODUCTOS DE APERTURA DE ANILLO.
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El estudio comparado de los espectros de 1H_RMN � _en -

agua y metanol-agua (4: 1, v/v), de disoluciones 0 •. 5 M de i�
duro de 3, 4-dimetil tiazolio, ioduro de 3,.4, 5-trimetil tiazo­

lio, ioduro de 5-(2-hidroxietil)-4-metiltiazolio, cloruro -

de 3-bencil-4-metiltiazolio y. cloruro de 3�bencil-

5-(2-hidroxietil)-4-metiltiazolio, tras la adici6n de una

cantidad doble molar de hidr6xido s6dico, lleva a la conclu

si6n de que se forman cuantitativamente los tiolatos sóaicos

de apertura de anillo, cuyos nombres sistemáticos son, res­

pectivamente, los siguientes

(Z)-N-metil-N(1-sulfidopropen-2-il)formamida s6dica.

(�)-N-metil-N(2-SUlfido-2-buten-3-il)formamida s6dica.

(Z)-�(5-hidroxi-3-SUlfido-2-penten-2-il)-�-metilform�
mida s6dica.

(�)-�-bencil-�(1-Sulfidopropen-2-il)formamida s6dica.

(�)-�-bencil-�(5-hidroxi-3-sUlfido-2-penten-2-il)fo�
mamida s6dica.

Dichos compuestos presentan en disoluci6n dos 'conforma

ciones relativamente rigidas en equilibrio : la cis y la

trans respecto al enlace N-e del grupo formamido. La abun-­

dancia relativa de una·y otra conformaci6p. se ha determina-­

do (ver tabla 9, pág. 104), observándose que, en todos los

casos la trans es más abundante que la cis, y lo es a� más

en -metanol-agua que en agua.

La interpretaci6n detallada de los distintos espectros,

realizada con ayuda de modelos moleculares y cálculos de

anisotropia magnética de la literatura, indica que: a) los
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grupos formamido y doble enlace etilénico (ambos supuesta-­

mente planares) se encuentran más o menos perpendiculares;

b) eh-éada compuesto, el ángulO diedro entre los planos de

los grupos anteriores es mayor en la conformaci6n cis que

en la trans; c ) en cada compuesto,.el-árigul'0 -diedro en la

conformaci6n cis es mayor en agua que en metanol-agua, mien
-

-

tras que los ángulos en la conformaci6n trans son aparente-

mente iguales. Estas variaciones se justifican con argumen­

tos sencillos ..

Por tratamiento de disoluciones metan61icas de cloruro

de 3-bencil-5-(2-hidroxietil)-4-metiltiazolio y de cloruro

de 3-bencil-4-metiltiazolio con cantidades equimolares de

hidr6xido s6dico s61ido, se han aislado los respectivos tiS
latos (ver nombres arriba). También se ha aislado, aunque -

de forma impura� _el tiol producto de neutralizaci6n del se-

gundo de los tiolatos anteriores : la _!i-bencil -!:!.(1-mercapt_s
propen-2-il)formamida.

Al tratar disoluciones de hidrocloruro de tiamina con

la cantidad triple molar de hidr6xido s6dico, se forma una

cantidad disminuyente con el tiempo de la llamada forma ama

rilla (ver pág. 38), junto con el tiolato s6dico análogo a

los de las demás sales de tiazolio : la (Z)-N-[(4-amino-2-

metil-5-pirimidinil)metil]-!:!.(5-hidroxi-3-sUlfido-2-penten­
-2-il)formamida s6dica. Este producto presenta las conform�
ciones �_y trans ,antes mencionadas, "que ,

. en dí.sof.uc.í.ón

acuosa, están en proporci6n 1 : 4 •
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3.1.3) REACCION DE CIERRE DE ANILLO EN MEDIO ACUOSO DE LA TIA

MINA y OTRAS SALES DE TIAZOLIO.

El estudio de la neutralización IpH-stat" a pH = 7.00 -

c

de las disoluciones acuosas diluídas resultantes de tratar -

la tiamina y otras seis sales de tiazolio con una cantidad -

ligeramente superior a la doble molar de hidróxido sódico,

pone de manifiesto que tiene lugar la regeneración completa

de las sales, aunque con velocidades muy distintas. El inten

to de cálculo de la constante de velocidad de 2º orden de la

reacción de cierre de anillo,muestra que la técnica IpH-stat"

no es adecuada por sí sola para estudiar la cinética de esta

reacción; tan sólo se puede calcular un parámetro cinético

k* , que representa semicuantitativamente la facilidad de -

cierre de anillo en las sales estudiadas, y cuyos valores se

recogen en la tabla 13 (pág. 165). Se ha postulado un meca-­

nismo de cierre de anillo (ver esquema en ilustración 51 ) ,

cuya originalidad radica en la introducción de los tioles vi

nílicos como intermedios que se acumulan en proporción impoE
tante, lo que permite, por una parte, explicar ciertas irre­

gularidades encontradas en la literatura. y, por otra, dar -

por primera vez una justificación estructural a' la facilidad

relativa de cierre de anillo de las sales de tiazolio. Res--

pect? a esto último, el factor estructural que aparece como

determinante de la facilidad relativa de cierre de anillo es

la naturaleza electrónica del substituyente en la posición 5

de la sal, y su influencia parece manifestarse en la constan

te de velocidad de la reacción de cierre a través de la cons

tante de acidez del tiol intermedio.
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La neutralización "pH-stat" de disoluciones acuosas con'­

centradas y básicas de tiamina y otras sales de tiazolio,

muestra en algunos casos la precipitación parcial de los tio

les intermedios, apoyando así al mecanismo postulado. Las di

ferencias de comportamiento entre la tiamina y el cloruro de

3-bencil-5-(2-hidroxietil)-4-metiltiazolio, tanto en disolu­

ción diluída corno concentrada, se justifican en base a la pro

bada existencia de tiamina en su forma amarilla.

Aunque la exposición es lineal por condicionamientos de

redacción, la mejor prueba a favor del mecanismo postulado

y las hipótesis realizadas, es la gran coherencia de todos -

los resultados obtenidos, entre sí y con los reseñados en la

literatura.

3.2) PREPARACION y ANALISIS DE LAS SÁLES DE TIAZOLIO POLIMERI

CAS

Por tratamiento de una suspensión de Polímero de Merri­

field (3.5 rnmol Cl/g) en DMF ó dioxano, con exceso de 5-(2-

hidroxietil)-4-metiltiazol y de 4-metiltiazol, se obtienen.

respectivamente,las siguientes dos sales de tiazolio polimé­

ricas, con grados de funcionalización de hasta 1.9 rnmol sal

de tiazolio/g

Polímero A : Cloruro de 5-(2-hidroxietil)-4-metil-3-po­

liestirilmetiltiazolio, ó poli(cloruro de 1-{4-(5-(2�hidro­
xietil)-4-metil-3-tiazoliometil] feni� eteno).



435 ConcZusiones (8)

Polímero B : Cloruro de 4-metil-3-poliestirilmetiltiazQ
lio, ó POli{cloruro de 1-[4-(4-metil-3-tiazoliometil)fenil]

eteno}
Los ensayos de control muestran que en la calefacción -

del Polímero de Merrifield con cualquier disolvente es- de -

esperar cierta cantidad de deshidrocloración, de oclusión

de disolventes y de degradación mecánica. De manera adicional,
cuando el disolvente es DMF tiene lugar una ligera substiru

ción de cloro por los productos de hidrólisis de la DMF, si

se trata del Polímero de Merrifield, y una cierta apertura

de anillo de tiazolio en el caso de una sal pOlimérica;estos

fenómenos hacen recomendable la substitución de DMF por ace­

tonitrilo como disolvente.

El análisis de la significación estadística del c0njun­

to de resultados de análisis elemental obtenidos a lo largo

del trabajo, muestra que dichos resultados son bastante pre­

cisos para el carbono, algo menos para el hidrógeno, consid�
rablemente menos para el cloro, y muy poco precisos para el

nitrógeno y el azufre. El análisis de significación de las -

razones molares calculadas a partir de los porcentajes en p�

so, muestra que dichas razones tienen intervalos de confian­

za bastante grandes, lo que obliga a que la comparación en-­

tre ellas tenga que ser necesariamente de tipo semicuantita­

tivo.

El análisis de los espectros IR de los diversos políme­
ros funcionalizados preparados en el presente trabajo, mues­

tra que, aunque la resolución es relativamente mala, la pre­

sencia de absorciones en zonas muy características del espe�
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tro proporciona una información estructural muy valiosa, au�

que de tipo cualitativo. Esta técnica es muy útil, por ejem­

plo, para seguir cualitativamente el grado de funcionaliza-­

ción de una sal pOlimérica en su preparación, y el grado de

modificación de la misma en una reacción dada.

3.3) ACTIVIDAD CATALITICA DE LAS SALES DE TIAZOLIO POLIMERI-

CAS (MAS BASES) EN LA CONDENSACION BENZOINICA, EN LA

ADICION DE MICHAEL-STETTER y EN LA REACCION BENZOINICA

OXIDATIVA

Las sales de tiazolio pOliméricas son activas en todos

los tipos de reacción en los que lo son las sales convencio­

nales, a saber: la condensación benzoinica, la adición de Mi

chael-Stetter y la reacción benzoínica oxidativa, las dos

primeras tanto con aldehídos aromáticos corno alifáticos.

Las sales de tiazolio pOliméricas (más bases) catalizan

la condensación benzoínica en todos los disolventes ensaya-­

dos: disolventes protogénicos'Cagua, alcoholes y mezclas de

ambos), disolventes dipolares no-protogénicos (DMSO) y disol

ventes poco polares no-protogénicos (benceno, tolueno, dioxa

no); ésto hace pensar que son activas en cualquier disolven­

te. La actividad catalítica de las sales de tiazolio polimé­
ricas en disolventes corno benceno o tolueno, en los cuales _

las sales convencionales son insolubles, constituye una ven-
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·taja importante de las primeras respecto a las segundas, ac�

ñándose�para describir este fenómeno,el término "acción solu

bilizadora" del soporte pOlimérico.

En las distintas r�accibnes ensayadas, los rendimientos

obtenidos con sales de tiazolio pOliméricas varían desde

aproximadamente la mitad hasta un valor algo inferior a los

obtenidos con sales convencionales, en condiciones compara-­

bles. (excepción hecha de los disolventes poco polares y no­

-protogénicos).

La disminución en la actividad catalítica de una sal de

tiazolio pOlimérica y la disminución en el contenido en clo­

ro son paralelas, por lo que se toma esta última magnitud co

mo índice de la desactivación del precatalizador pOlimérico.

La dependencia del rendimiento de la condensación benzo

ínica (y presumiblemente de'los otros dos tipos de reacción)

con la proporción (base)/(sal de tiazolio),presenta un máxi­

mo de forma poco pronunciada.

Se ha estudiado la variación del rendimiento y de la d�
sactivación de la. sal de tiazolio pOlimérica respecto a fac­

tores tales como naturaleza del medio de reacción, (incluye�­
do disoluciones hidroalcohólicas tamponadas), naturaleza de

la sal pOlimérica, pH, naturaleza de la amina, tiempo de re­

acción, etc, elaborándose generalizaciones sobre aspectos de

interés preparativo.

3.4) MODIFICACION DE LAS SALES DE TIAZOLIO POLIMERICAS



438

Aparte de las modificaciones generales en todo pOlímero

funcionalizado (degradación mecánica, oclusión de disolven-­

tes), las sales de tiazolio pOliméricas, que no se modifican

apreciablemente por acción de aldehídos, lo hacen por acción

de las bases, debido -presumiblemente- a las mismas reaccio­

nes químicas que en las sales convencionales .. La extensión

de esta modificación, medida por la disminución del conteni
do en cloro, varía con las condiciones de reacción del si--­

guiente modo:

a) En medio alcohólico crece con la concentración de ba

se y con el tiempo de reacción, influyendo más el primer fa�

tor, y es mayor para hidróxido s alcalinos que para aminas

terciarias.

b) En medio acuoso o hidroalcohólico tamponados, crece

�on el pH y el tiempo de reacción.

c) En disolventes poco polares y no-pr�togénicos la mo­

dificación es prácticamente nula en condiciones controladas

de presencia exclusiva de aminas terciarias (ausencia escru­

pulosa de agua, aminas secundarias, alcoholes, etc), y muy -

pequeña en la condensación benzoínica de aldehídos alifáti-­

cos y aromáticos en las anteriores condiciones. En estos di­

solventes aparecen diferencias entre las modificaciones de -

distintas aminas, siendo la correspondiente a la EDrA menor

que la de la TEA, lo que se atribuye a la menor nucleofilia

de la primera.

La modificación de la sal de tiazolio pOlimérica, inevi

table en la condensación benzoínica en disolventes protogéni
cos, puede reducirse,sin menoscabo del rendimiento, disminu-
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yendo la proporción (base)/(sal de tiazolio) o, en su caso,

disminuyendo el pH, y alargando el tiempo de reacción.

3.5) REGENERACION DE LAS SALES DE TIAZOLIO POLIMERICAS

La modificación principal de las sales de tiazolio poli
méricas en las reacciones de condensación benzoínica consis­

te en la apertura del anillo de tiazolio, formando los tio-­

les y tiolatos típicos, cuya proporción relativa depende de

las condiciones de reacción y tratamiento posterior a que se

someta el pOlímero.

La factibilidad de la reacción de cierre de anillo se -

demuestra por tratamiento de una sal de tiazolio pOlimérica
con hidróxido sódico y posterior neutralización controlada -

con ácido clorhídrico (técnica IpH-stat"). La adición de áci
do clorhídrico a la sal de tiazolio pOlimérica modificada, -

bien de forma directa (en disolución de dioxano-agua, o bur­

bujeando cloruro de hidrógeno seco a través de tolueno),

bien de forma controlada ("pH-stat" en medio hidroalcohólico)

, conlleva la regeneración parcial de la sal, que en ciertos

casos llega a ser muy importante (90 %).

Para las reacciones en disolventes poco polares y no­

-protogénicos, se sugiere la utilización de una sal de tiazo

lio distinta al pOlímero A y al pOlímero B. Para cualquier _

disolvente, se razonan las posibles ventajas de la utiliza-­

ción de montajes en columna.
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3.6) INTRODUCCION DE GRUPOS AMINO EN LAS SALES DE TIAZOLIO

POLIMERICAS . ENSAYOS DE ACTIVIDAD

La nitración con ácido nítrico fumante y posterior re-­

ducción con cloruro estannoso en ácido clorhídrico concentra

do del Polímero de Merrifield, aunque es útil para la intro-

ducción de grupos amino en los anillos bencénicos, conlleva

varias reacciones secundarias que significan una desapari--­

ción importante de grupos clorometilo del pOlímero, por lo -

que se ha abandonado como método para introducir grupos ami­

no en las sales de tiazolio poliméricas.

El tratamiento sucesivo del Polímero de Merrifield con

aminas secundarias y tiazoles se muestra como un método via­

ble para la elaboración sobre el pOlímero de grupos trial--­

quilamina y sal de tiazolio; la presencia de los primeros p�

rece aumentar la actividad catalítica de la sal de tiazolio

pOlimérica.

3.7) RADI-CALES LIBRES EN LA CONDENSACION BENZOINICA Y EN LA

REACCION BENZOINICA OXIDATIVA

No se han detectado radicales libres en la reacción ben

zoínica de benzaldehído y benzaldehídos substituídos en meta

nOl, catalizadapor cianuro; con furfural como aldehído se re,

gistra un espectro,aún no interpretado, pero difícilmente

asignable al anión-radical ciano-2-furilcetilo; sin embargo,
este último anión-radical aparece como relativamente estable

en un cálculo MINDO/3(UHF).
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Se han registraao varios espectros de RSE en la conden­

sación benzoínica en metanol de aldehídos aromáticos (furfu­

ral y benzaldehído) yalifáticos (octanal), catalizada por _

la tiamina y otras sales de tiazolio (más EDIA). Algunos de

los espectros se han simulado con computadora, obteniéndose

las constantes de acoplamiento hiperfino. Todos los espec--­

tros registrados se atribuyen a la presencia de radicales

aril(ó alquil)-2-tiazoliacetilo diversamente substituídos

de las diferencias en intensidad de los espectros se elabo-­

ran generalizaciones sobre la estabilidad de los distintos -

radicales.

En la condensación bénzoínica en tolueno, usando sales

de tiazolio pOliméricas como precatalizadores y EDIA como

base, también se detectan radicales libres; aunque los espe�

tros no tienen estructura fina, la anchura total de los mis­

mos hace suponer que se trata de los radicales análogos-poli
méricos de los obtenidos con las sales de tiazolio c6nvencio

nales.

En la reacción benzoínica oxidativa en metanol, bien

con nitrobenceno, aldehído arom�tico y cianuro, bien con ni­

trobenceno, aldehído aromático, sal de tiazolio y amina ter­

ciaria, se detecta la formación �bundante del anión-radical

del nitrobenceno; en el segundo de los casos, se observa un

espectro superpuesto que se supone es el del aril-2-tiazolio

cetilo correspondiente.

Se postulan mecanismos de formación de los radicales

detectados, cuyos nombres sistemáticos aparecen en las co--­

rrespondientes figuras; que sepamos, ocho de estos radicales

no se han detectado previamente.
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metanol

10 gauss

Receiver Gain = 8 x 102
t=14min.
metanol

Mn 2+

10 gauss

Ilustración 90

444

Espectros de RSE registrados en la reacción benzoínica oxi­

dativa de benzaldehído (ensayo 18) y furfural (ensayo 19),

con nitrobenceno en metanol, catolizada por ioduro de 4,5-

difenil-3-meti I tiazolio (mas EDIA).
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9 = 2. 005�

,
Receiver Gain = Ó.2xl0'
t: 10 mino
rne t a nol

@

tO gauss

-"1El -3il

J (I*SPIN 1): 13.9
J(2*SPIN 1/2): 3.6
J(2*SPIN 1/2): l. I�
J( I*SPIN ji?): 3.6
RNCHURA BANDA: il.�
lo; DE 6AUSS: 8il
ro DE LORENTZ: 2il
EXPANSION DE y: 0.9

31'1 'll'l

GRUSS

lIustroción 89 Espectro de RSE (y su simuloción) registrodo en lo reacción

benzoíni co oxidotivo de benzoldehído con nitrobenceno en me­

tonol, cotolizodo por cionuro potásico.
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ReceiverGain: Sxl03
t: 15 min/tolueno

Mn2+

_ 0-(0.
9 : 2.00� I®-O-CH2-N;_J]! CH

3

/
r>.

10 gauss

......

10 gauss

g= 2.0054

1
Receiver Gain: 5 x 103
t = 7 mio /tolueno

Mn2+

.......

Receiver Gain = 1.5)( 10'
t: 15 mino
benceno

9:2.o0S4

1

Ilustración 88: Espectros de RSE registrados en la condensación benzoínica de

fu rfurciI en tolueno, catolizada por polímero A (mas EDIA). N216 ensayo en

blanco con Polímero de Merrifield y EDIA.
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Radical fenilC3,4,5-trimetil-2-tiazo­
lio)cetilo

Receiver Gain: 2.5 X lO'

t: 8min.

metanol

4 gauss

Ilustración 86: Espectro de RSE registrado en lo condensación benzoínica de

benzaldehído en metanol, catolizada por el ioduro de 3,4,5-

trimeti Itiazolio (mas EDIA).

Radical- 2-furil(3,4,5-trimetil-2-tiazolio)cetilo

2
Receive Gain: 3.2 x 10

t = 6 min
metanol

I.gauss

Ilustración 87: Espectro de RSE registrado en lo condensación benzoínica de

furfural en metanol, cctoljzodo por el ioduro de 3,4,5-tri­

metiltiazolio (mas EDIA).
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Radical fenil(3,4-dimetil-2-tiazolio)cetilo

Receiver Gain:: 1.25 x 10'
t" 9 min
metanol

4 gau5s

Ilustración 84: --Espectro de RSE registrado en la condensación- �;-:>ínica de ben -­

zaldehído en metanol, catolizada por ioduro de 3,4-dimetiltiazo-

lio (mas EDrA).

Rad-ical 2-furil (3, 4-dimetil-2-­
-tiazolio)cetilo

Receiver Gain:: 3.2 x 103
t:: 7 min
metanol

4 gaus5

IlustraCión 85 : Espectro de RSE registrado en la condensación benzoínica de

fu rfural en metanol, catalizada por ioduro de 3,4-dimetiltia­

zolio (mas EDIA).



3-bencil-5-(2-hidroxietil)-4-metil-2-tiazolio -

ro
H

JOsyY\_HO�N, o�
H,

eH) CH2� H
S

Radical
-2-furilcetilo.

Receiver Gain: 2xl02
t:7min.
metanol

" gauss
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®

Ilustración 82 Espectro de RSE registrado en la condensación benzoínica de

furfural en metanol, catolizada por la Sal A (mas EDIA).

Radical {3-[{4-amino-2-metil-5-pirimidinil)metil]-5-(2-hi­
droxietil)-4-metil-2-tiazolio}-2-furilcetilo

Rece ive r Gain e 1.2 Sx 103
t =" mino

metanol

"gauss
®

Ilustración 83 Espectro de RSE registrado en la condensación benzoínica de

furfural en metanol-agua (7:2, v/v), catal izada por tiamina

(mas EDIA).



Radical (3-bencil-4-metil-2-tiazolio)heptilcetilo

Receiver Gain e 1,5 x lO'
t=15min.

Mn'+ metanol

lO gauss
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®

Ilustración 80 : Espectro de RSE registrado en la condensación benzoínica

de octanal en metanol, catolizada por la Sal B (mas EDIA).

Ra"dical· [3-bencil-5- (2-hidroxietil >-44-ne-t-i-J..--2-ti-azolio] fenil­
-cetilo

Receiver Gain e 10'
t = 10 mino

metanol

1. gauss

Ilustración 81 : Espectro de RSE registrado en la condensación benzoínica

de benzaldehído en metanol, catolizada por la Sal A

(mas EDIA).
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Radical (3-bencil-4-metil-2-tiazolio)-2-furilcetilo

Receiver Gain= 2.5)( 103
t=15min.
metanol

" gauss

-16 -12 -8

@

J (j*SPIN 1): �.7S
J(2*SPIN 1/2): 1.7S

o.o.-.-o----·-----.:rr"lfSP·IN 112):0 2�o3S
.

J( '*SPIN 1/2): 2.3S
ANCHURA BANDA: �.9
ji; DE GAU55: 8�
� DE LDRENTZ: 2E
EXPAN51DN DE y: �.7

12 lE

6AU55

Ilustración 79: Espectro de RSE (y su simulación) registrado en la condensación

benzoínica de furfural en metanol, catolizada por la Sal B

(mas EDIA).



Radic31 (3-bencil-4-metil-2-tiazolio)fenilcetilo
R eceive r Gaio = " x 103
t = 7 mino
metanol

4 gauss

-lb -12

Ilustración 78

-y
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16

6AUS5

Espectro de R5E (y su simulación) registrado en lo condensación

benzoínica de benzaldehído en metanol, catolizada por lo Sol

B (mas EDIA).

J (I*SPIN ()�. Y.S
J(2*SFIN 1/2): m
J(2*SPIN 1/2): 2.62
J( I*SPIN 1/2): 2.62
ANCHURA BANDR: 1
X [)E GRUSS: Sil
X DE LORENTZ: 21l
EXPRNSION [)E y: m.Y

12
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Radical

Rec:eiver Gain = 2 x 10�
t = 3 mino

(4,5-difenil-3-metil-2-tiazolio)-heptilcetilo

.If�!(CH, l. CH']
,

rJ eH]

®
, gauss

J (I*SPIN 1): 4.6
. __ .. _ ._._oo. J( 2*SP 1 N 1/2): -3.-3

J(2*5PIN 1/2): 4.8
J( I*SPIN 1/2): 4.8
RNCHURA BRNDA: �.9
� DE 6RU5S: el'!
� DE LORENTZ: 2�
EXPRNSION DE y: �.S

6

Ilustración 77 Espectro de RSE (y su simulación) registrado en la condensación

benzoínica del octanal en metanol, catolizada por ioduro de

4,5-difenil-3-mefiltiazolio (mas EDIA).
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Radic31 (4,5-difenil-3-metil-2-tiazolio)-2-furilcetiJn

z S�]
¡1� ó�H,eH] H

ro

R eceiver Gain:: " X 102
t:: 7 mino

metanol

" gauss

-16

Ilustración 76 Espectro de

®

u (I*5P1N 1): �.�
u(2*5PIN 1/2): 1.7
u(2*5PIN 1/2): �.�s
u(1*5PIN 1/2): �_SS

------------ ---- ----RI>lCHURR BRNDA: JI. 9
,; I>E 6RU55: BIl
,; I>E LDRENTZ: 2�
EXPRN51DN DE y: �.S

16

EiRU55

RSE (y su simulación) registrado en la conden-

sación benzoínica del furfural en metanol, catalizada por iodu

ro de 4,5-difeni 1-3-meti Iti azolio (mas EDIA).



(4,5�difenil-3-metil-2-tiazolio)fenilcetilo

[a�<:J
Radical

t: 4min.

metanol

4 gauss

-16
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J (1*5�IN 1): 4.�6
J(2*5PIN 1/2): 4.�6
J(2*5PIN 1/2): 0
J( 1*5PIN 1/2): 4.�6
ANCHURA BRNDR: I.S
� DE ERU55: 8111
1. DE LDRENTZ: 2111
EXPRN51DN DE y: 111. lB

lE

EAU55

Espectro de RSE (y su simulación) registrado en la condens�
ción benzoínica del benzaldehído en rnetonol , catolizada por

ioduro de 4t5-difenil-3-metiltiazolio (mas EDIA).

Ilustración 75
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Tabla 30 Espectros de RSE registrados en la �ndensación benzoínica de aldehídos alifáticos y aromáticos, cata­

lizada por sales de tiazolio convencionales y poliméricas (mas EDrA) en metanol. (Proporción molar
(sal tiazolio)/(amina)/(aldehído) de 1/2/5, aldehído 0.35 M ). Resultados de la interpretación de al

gunos espectros mediante simulación con compu tadora, y asignación realizada.
I

,

i
I

En",yo lIud. t RJG. Consl1>nt.s de acopiamiento hiperOno / G anchura anchura
Sal d. lIazollo Aldehl'do -

11n" n' mln.

.L
N CHpl CHpl CH3("1 H(5) 012(5) CH2(ael.l 211 (furf.l banda/G tot"VG

77 loduro de ".5-dllentl-3-metlllluolio '*'zaldehrdo 4 8 � 102 ".56 ".56 -- -- --- --- -- --- 1.5 26.5

2 78 . fur"'ral 7 .. )( 102 .......... 6 ".6-4." -- --- --- --- --- 1.70 0.9 28.5

3 79 .. oc:_1 3
'

..
".6-4.8 ... 8.....6 3.3 0.9 33.02" 10 ,

-- --- --- --- ---

Sal B ,*,zaldehl'do 7
! 3

4.80 2.62 ° 2.62 1.0 21.5.. 80 .. ,,10 2.0051 --- --- --- ---

S 81 · "'rfural 15 2.5 ,,103 2.00048 ".75 -- 2.35 ° 2.35 -- --- 1.75 0.9 22.5

6 82 · oclanol 15 1.5" 104 2.0050 26.0

7 83 Sol A '*'zaldehrdo 1O 1 '" 10" 2.00048 ",".9 --- N2." ° --- N 1.7 --- --- 1.5 22.5

84 · (a) furfural 7
' 2

22.58 2 x lO 2.0050

Ilamlna (a.bl fur"'ral ..
• 3

23.59 85 1.2 x 1O

10 86 loduro de 3,4-dlmeiihlozollo benzaldehrdo 9 1.2'" 103 32

11 87 . "'rfural 7 3.2" 103 09 -o
.

32

12 88 loduro de 3.4.>trl ....1I1I10%01l0 benzaldehrdo 8 2.5" 104 ?

13 89 " "',fu,al 6 3.2 '. 102 I5IR�y�,{ -{J] 31

pollmera B (e) NrN,al S • 103 2.0060
�+:' r I

rv 2414 90 \ O
IS 90 polrmero A (e) "'rfural 5 11 103 2.0060 R(t.1 R(31 -CH2-ICHZJ-CH3

rv 26

16 90 polrmero Merrlfleld (control) (d)
--- 1.5 JO 1O" 2.0037 5 rv IS

(al E 'Peetros con centro aseendenle ( acoplamlenlo con un llrupo 1""..... de H).
(b) E'Peetro reglll'odo en mezcla hldroalcah6l1ca ¡ con '*'zaldehrdo IlÓla .. d.tectaron lrazal.

(e) Espectros reghtradoo en loluena (d) Espectro 'eglllrada en '*'eeno¡ en toluena le ,egl.lró uno Ilmlla,.
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RI!Cl!iVl!f Gain :3.2xl03
t: IOmin.

m e t anot

j 1 J
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J
-8 r

u (1*5PIN 1): 2.3
u(2*5PIN 1/2): 1.9
u(2*5PIN 1/2): �.Y
u( 1*5PIN 1/2): �
ANCHURA BANDR: �.2
,; DE 6AUSS: BH
ro DE lDRENTZ: 2111
EXPRNSION DE y: �.�

I� ( ( 8

Ilustración 73 : Espectro de RSE (y la mejor simulación conseguida) registra­

do en la condensación benzoínica del furfural en metanol, ca

talizada por cianuro potásico.
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Ilustración 71 : Espectro IR del "Polímero de
i

Merrifield nitrodo" (ver 3.6.2.1)
Ji
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Espectro IR del polímero producto de reducción del IIMerrifield nitrcdo" (ver 306.2.2).Ilustración 72
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1800 14001600

A

o/cm-1 3500 3000
�1_¿��LI����-L�I__L-�!�/� �__� �__�

1800 1600 1400

B

1800 1'001600

e

Ilustración 70: Zonas de 105 espectros IR de : (A) polímero B1 (1.90 mmol

de CI/g) ; (B) polímero B1 usado ( 0.49 mmol CI/g) I y (C)

polímero anterior regenerado parcialmente ( 1.21 mmol CI/g).
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1600 1400 1800 14001600

1400 1800
�--���----�--�

V/cm-1

1400 1800
�--�--�----�--�

V/cm-1

1800

1800

1600 1600

1600 1600

F

-1
Ilustración 69 : Zona 1800-1400 cm- de diversos espectros IR (KBr).

(A): Sol A ; (B): Tiolato A ; (C) : Polímero A4 (2.03 mmol el /g) ;

(D) : polímero A4 tratado con NaOH y neutralizado por "pl+-sto!" ;

(E) : polímero A4 usado en cond. benzoínica (0.24 mmol el/g) y (F):

el polímero anterior regenerado (1.27 mmol el/g).
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Tabla 26 Regeneración de Polímero B ( odginalmente con 1.90 mmol CI/g ), previamente usado en conden­

saciones benzoínicas en medio poco polar y no protogénico, por tratamiento con ácido clorhídrico.

Polímero de partida Condiciones , Polímero regeneradoi

recuperado en pesa A.E. Cont. CI t peso A.E. Cont. CI N(CI)reg. N(CI)"" Descrito en
-_ ---1- Acido clorhrd�lco ( T omb. ) h

--

mmol g-IEnsayo nS! en e"P. nS! mg nS! mmolg mg n2 N(CI)o N(CI)o Observo exper , n2
j

-- -- -- ---

!
(4.3.2.2.1.1.) 100 30 0.89 Slnl ,1M e� dioxano-oguo 20 92 36 0.95 0.03 0.50 (a) (4.5.2.1.1.)

2 " " . . " ,5 M " " 83 37 1.10 O. " 0.58 (a) (4.5.2.1.2.)
3 (4.3.1.4.1.) 54 24 0.49 4 mI, 1 M 11 62 -- 25 1.21 0.38 0.64 lb) (4.5.2.1.3.)
4 (4.3.2.2.1.1.) 125 30 0.89 HCI (g) seco,' 2 mI tolueno 2 113 38 1.30 0.22 0.68 (o) (4.5.2.2.1.)
5 " 62 . n "

," 5 mi tolueno 20 -- 39 1.70 0.43 0.90 (a) (4.5.2.2.2.)

(o) El polímero de partido tiene uno contidad apreciable de polvo de tamices moleculares.

(b) Espectro IR representado en lIustr. 70 (C), pág. 4 se¡ •
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Ilustración 68

462

Polt'mero A

3 4 6 7 8 9

t / .

/ m/n
-

Gráfi ca de neutral ización "pH-stat" de una suspensión de po-

límero A previamente tratado con uno cantidad ligeramente su

perior o la doble molar de hidróxido sódico, en agua.
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Regeneración de Polímero A (2.0� mmol el/g originalmente) previamente usado en condensacio­

nes benzoínicas en medio hldrocleohóllco tamponado, por neutralización "pH-stat" (pH = 2.00 )
I C

en medio hidroalcohólico con Hel (aq) 1.0 M. Fracción de el que se regenera en el ensayo;

y fracción de el que tiene el polfmero resultante relativo al Polímero A antes de ser usado.

Tabla 25

i
I
i
I

Polímero de porlida Neulraliza�ión ( T amb.)

recuperada pe.o inicial A.E. Canl.CI
( pHeflo I N(HCl)ai\adido

---1
En.ayo n2 en exp. n2 m¡¡ n2 mmol9 mol

-- --- ---

11.5 2.274

2 (4.3.1.3.1.2.) 722 33 0.70 4.2 0.503

3 " 669 35 0.24(c) 4.6 0.664

4 "
.... 600 41 0.29 4.6 '0.655

Poi ímero recuperodo N(CI)
po$O A.E. Canl. CI N(CI) N(CI)"" incorporada Descri ro en

- ----1 __ reg.

mg n2 nvnol 9 N(CI)� N(Cllo mol Observ , exp. n2

463

617

535

40

42

43

44

(a) (4.5.1.2.)

(b) (4.5.1.3.)

(d) (b)

(b) (e)

1.73 ..v 0.65

1.33 0.31

1.27 0.51

'" 0.65

0.66

0.63

0.65

0.292

0.635

0.5461.31 0.50

(a) Un mmol de PolLmera A Iralado con 2.046 mmol de NaOH durante" 40 mino Grófica de neutralización "pH-oIat" en l lustroción 68, pág. 464.Especlrb IR del

polímero recupercdc en [lustr , 6<7, pág. 460.

(b) El VO(> continúa aumentando lenlamonte con el tiempo cuando se detine la neutralización.

(c) Valor dudoso (Ver A.E. n2 35 l.

(d) Parle del espectro IR repre.entado en lIu"r. 6 "'f (F), pág. 46 O.

(ti) El polímero inicial .e lavó, pero no lO .ecó.

¡



<r Tabla 23
: Modificación del Polímero A (2.04 mmol N/g, 1.78 mmol 5/g, 1.27 mmol CI/g) en etanolco

� (0.254 mmol sal tiazo Iio/m I ) a 60 2C, por acción de concentraciones distintos de dos bases

y di sti ntos ti empos de reacción. Datos analí�icos de los polímeros recuperados (Ver 4.4.2.)

Canto base Cant. de elemento / mmol 9
-1

Pérdida de CI

Ensayo n2 Base Cant. sal tiazolio Yh 'A. E. n2 CI N S mmol 9
-1-

KOH 1.4 24 , 15 1.01 1.84 1.47 0.26t
2 11 11 96 16 0.33 1.89 1.58 0.94

3 11 4.2 24 17 0.32 1.64 1.49 0.95

4 11 11 96 18 trazas 1.99 1.44 total

5 TEA 11 24 19 0.63 2.16 1.71 0.64
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Tabla 22 Actividad catalítica del Polímero A (mas TEA) en la Reacción de Michael-Stetter. Comparación
con los resultados de la literatura para condiciones similares con sales de tiazolio convencionales.

Condiciones: [aldehído}:{alqueno] � 0.83 M en etanol seco; proporción molar (sal tiazolio)/

(TEA)/(aldehído)� 1/4/10 .

Esquema general : R-CHO + eH = CH- Z ____. R-CO-CH -CH - Z
2 ! 2 2

Descrito en

Ensayo n2 R Z t/ h p/% p lit./ % ( Ref. n2 ) Observaciones exp. n2

2-furilo COCH3 24 50 80 (71) (a), (b) (4.3.3.1.)

2 ti 11 48 53 --

ti

3 11 CN 24 13 48 (70) ( e) (4.3.3.2.)

4 ti

C02Et
" 24 31 (70) (d) (4.3.3.3.)

5 CH2CH3 COCH3
11 28 60 (71 ) (a) (4.3.3.4.)

6 11 CN 11 11 -- (e) (4.3.3.5.)

(a) Rendimientos calculados en la literatura en base a la cantidad de aldehído transformado.
I I

(b) El polímero recuperado se reusó dos veces sucesivas, con rendimientos' de 45 y 5 %.

(c) Un 13 % del furfural inicial aparece como furilo

(d) Un 21 % del furfural inicial aparece el!' forma de mezcla furoina-furilo.

(e) Un 18 % del propanal inicial aparece en forma de ·propionina.



<.O
<.O
�

Tabla 21 Condiciones de reacción y resultados, de los ensayos de condensación benzoínica en disolventes

poco polares y no protogénicos.

polímero ompleodo [aldoh.] proporción T t P polímero recuperodo Descri to en

Enooyo n2 Aldohído -1 80.. OilOlvonto ' aprox. -- - -

eant.el/mmol 9-1lipo Cont.•Cljmmol 9 M Polím.: 80$0 : Ald. oC h % A.E. n2 exp , 02

- -- --
-- ---- ---

furfural B 1.90 TEA Bz (lOCO) 0.71 1 ,. : 68 60 2. 20 2. 0.49 (4.3.1.-4.1.)

2 · " · .. Tol (seco } i 3.3 I : • : 69 .. 6 77 26 0.075 (4.3.1.-4.2.)

3 " .. · EOIA . .. · .. .. 67 27 0.286

4 " .. .. P¡ridina . · · " .. trazo¡

5 · .. H

SII-NMo2
H · .. .. .. trQZO$i

6 · .. · TEA Oiox. (loca) · · . . 74 -- --- (4.3.1.4.3.)

7 · .. · fOIA . • .. " .. 71

6 .. A 2.03 fOIA Tol (anhidro) 2.5 1 : 3: 20 95-100 .. 59 -- ---
(a) (4.3.1.4.4.)

9 oclanal B 1.90 . . 2.3 · l . .. 60 30 0.89 (a,b) (4.3.2.2.1.1.)

10 · A 2.03 . .. · · .. . 26 32 1. 52 (a,b) (4.3.2.2.2.)

( a ) Reacción roalizado en pre,oncia do tamices malecularo, do • ,C
( b ) El aonlonido on el e, ,ólo un límite ¡nforior, puo, exi ..o uno cantidod comiderqbl. de polvo do tamiz molecular (puesto de manifiesto en el IR ).

El IR del polímero recuperado en .1 enlOyo ID o, IUporpon¡blo con .1 del polímero de partida, excepto en lo zona 1110-950 cm
-1

(polvo do íomlz moleculor).
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Tabla 20 Condiciones de reacción y resultados obtenidos, en los ensayos de actividad del Polímero A (2.03

mmol C!/g ) en la condensación benzoínica de furfural ( [furfuralJ = 1.33 M ), en disolución

hidroalcohólica tampanada (etanol: agua , 1: 2 , v/v).

¡

I

Disolución tampón

pH ( a T/2� )

Condiciones de reacción Polímero recuperado Descri to en

Ensoyo nº tipo conc. total I M [aldeh.Jj(sol tiazolio) tI h PI% A.E. nº Cant. CI/mrnol g
-1

exper. n!!
--- -

borato 0.33 8.45 ( 60 ) 20 4 61 33 0.70 (4.3.1.3.1.2.)
2 11 11 8.61 ( 60 ) 11 11 58 34 0.44 (a) "

3 " 11 8.82 ( 60 ) " " 50 35 0.24 "

4 fosfato 3.3 8.25 ( 40 ) 60 26 81 28 trozas (4.3.1.3.2.2.)

(o) Zona 1800-1600 cm-1 del espectro IR de este polímero reproducida en Ilustración 61 (póg. 460 ).
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Ilustración 61 : Espectro IR del polímero A6 ( ,17 % de subst.; 0.50 mmol sal tiazolio/g)�
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Ilustración 62 Espectro IR del polímero Al ( 97 % de subst. 1.84 mmol sal de tiazolio/g).
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Ilustración 60: Espectro IR del polímero B1 C98 % subst.; 1.88 mmol sal tiazolio/9 )
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Tabla 1 7 Significación estadística de los resultados de A. E. de las sales de tiazolio poliméricas y sus pro­
ductos de modificación, besodq en el conjunto de análisis realizados en este trabajo. Límites de

confianza (L. C,) para niveles de significación (N.S.) de 75, 90 y 95 % , y dos determinacio-

nes de porcentaje en peso (P). Valores típicos de P 1 expresados con su LC90 ' 'y cociente

LC90/ P

N2 total de I

Elemento A. E. D. S. promedio ES� promedio l,C75 i ,c, 90 L. C. 95 (P :t ic, 90) / % L�90/P
t
!

C 27 0 e . 31 : 0.22 0.44 1. 35 2.8 75.0:t 1.3 0.018

H 27 0.074 0.052 1.08 0.32 0.66 7.0! 0.3 0.046
N 25 0.081 0.057 1. 14 0.35 0.72 2.5 j; 0.4 0.14
S 20 O. 16 0.11 0.22 0.68 1.39 5.0 ± 0.7 O. 14

CI 44 0.10 0.07 0.14 0.43 0.88 5.0:!: 0.4 0.086

Notas: La teoría subyacente a este análisis estadístico se puede encontrar en los textos de lasreferencias Zb4-2.66

Un resumen de los aspectos prácticos se incluye en esta Memori a como Apéndi ce 3 ..

D.S. = desviación estándar; E.S.M. = error estándar de la media.
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Preparación de las sales de tiazolio poliméricas. Condiciones de reacción y datos analíticos.

Valores calculados del grado de substitución (Subst.) y de la funcionalización (FuncionaL).

( Ver 4.2 ..2. y 4.2.3.). I

Tabla 1 5

Polímero

Canto liazol

Cant. P. Merrif. T/!!C

"

t{dias
I

+­
I
11
I

j"
11

A.E.n!!

in

3

..

5

6

7

8

9

10

11

12

13

-1
Canto elem. / mmol g Subst.

N

1.83

2.04

1. 67

1.60

1.68

0.49

1.11

2.02

1. 89

1.90

1. 22

s CI Media N,S

1.84

1. 91

1.70

1.64

1.79

0.50

1.09

2.02

2.02

1. 88

1.27

97

100

83

81

100

17

48

100

100

98

53

%

Funcional.
-1

mmol g

IR en

pág.n!!

46'1

468

4tq

470

470

Observo

(o )

( b )

( o )

( o )

( e )
e )
e )

e )

e )

( a )

( e )

Disolvente. ltiazoll /M

Al
A2
A3
A4
A5
A6
A7
A8
A9
61
62

1I0! 23 DMF 1.4
11 n

"

11 "

4

2 "

0.44

0.64

reAujodioxano

ti

110.:t5ti ( d )
0.97

1.7

1.3 reAujo

1.5

4 .. renujo
105! 5DMF

4.3 dioxono

11

"

"

2

2

2.5

4

..

1.85

1.78

1.73

1.68

1. 91

0.51

1.06

2.03

2.16

1.85

1.32

1.90

1.27

2.M

2.03

1. 76

3.01

2.31

1.71

1. 92

1.90

2.40

o ) Presencia de absorciones poco intensas en la zona 1730-1650 em-1 del espectro IR.

b) Absorciones de intensidad media, centrados o 1725 y 1680 em-I, en el espectro IR.

e ) Ausencia de absorciones en la zona 1730-1650 cm
-1

del espectro IR.

d ) En reactor eerrodo, con lo mínimo cantidad de disolvente necesaria poro formor uno suspensión.

1.84

1. 27

1.70

1.64

1.76

0.50

1.09

1.71

1. 92

1.88

1. 27



CV)
r­
�

cft.
<,

I I I
i.

, ,
I

e
-o
.;:;;

·E
VI

e
O
,_

t-
: (KBr)
I ":

"

4004000 3000 2000 1600 1200 800 -1
cm

Ilustración 56 Espectro IR del Polímero de Merrifield.
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1 + H
EJj 1<, k2 +HE9 -H20� 11 -1I! --IY
difus;o'n tent« rápido!

polímeros

Ilustración 51 Mecanismo postulado en este trabajo para la reacción de cie­

rre de anillo de los tiolatos (1) en medio ocuoso .
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Ilustración 49 : Gráficas de

® neutralización "pl+-stct" de

disoluciones concentradas.

(16) Sal A.

(17) tiamina

(20) Sal B

1 2
O.O�--�--�--__--��--�--�--__--__-- __

"/ml O

1.4

1

.....
------.­

.........
1.2

3 5 64

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

(dYdtJ = 4 ml/.·
.. ;/ m/n

ABU

1
O.O----�--�--__--�----�--�--�--�__.

O 3 4

Vmin
Ilustración 50 Gráficas de neutralización IIpH-statll de disoluciones concentra

2

das. (19) Sal A ; (18) tiamina



(O
,....._
=r

Tabla 12 Datos experimentales de los neutralizaciones "pH-stat" (pH = 7.00) con HCI (oq) 4.5 M, de
e

disoluciones acuosos 0.25 M de los productos de apertura de anillo de la tiamina y otras sales
de tiazoJio. (Ver 4. 1. 3. 3 ).

(4V/dt)ABU Aspecto di 50- Gráfica en

Ensayo n2 Compuesto pH �1 Veo/mi V/mi I .-

f I ilust. n2o . e ucron me

16 Sal A 11.79 ¡ 0.5 1.335 1.28 incol. y transp. 49
!

1.33(0)17 hidrocloruro de tiamina 11.96 \ 11 1.07 amarilla y transp. 49

18 11 11.69 4.0 1. 18 (o) 0.47 11 50

19 Sal A 11.80 " 1.254 0.85 incol. muy turbia 50

20 Sol B 11.94 0.5 1.041 0.95 incol. con ppdo. 49

(a) Estos valores de Voo siguen aumentando lenta pero apreciablemente.
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Ilustración 48: Determinación del parámetro cinético k* por correlación li-
ap

neal (y = m x + b ) para la reacción de cierre de anillo de

la tiamina (ver 3.1.3.2.1.2).

k* = m / ]02
ap

m = 3.213

b = - 0.784

Coeficiente de correlación r = 0.9992

E.S. (m) = 0.1279

E.S. (b ) = 0.3477

Valor t de Student de la correlación : t = 25

Nivel de Significación de la correlación: N.S. ::: 0.05

Conclusión : CORRELACION PROBABLEMENTE SIGNIFICATIVA

( El método de análisis de significación estadística utilizado se

resume en el Apénd ice 3).
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-1

Q 2 _
1 3- .--.... 4--- ---5--­

[ 11: / 10-3 M

Ilustración 47 Determinación del parámetro cinético k* por correlación li-
ap

neal (y = m x + b) para la reacción de cierre de anillo de la

Sal B (ver 3.1.3.2.1.2).

k* = m /102
ap

m = l. 135

b = - 0.297

Coeficiente de correlación r = 0.9964

E.S. (m) = 0.0686

E.S. (b) = 0.2115

Valor t de 'Student de la correlación: t = 17

Nivel de significación de la correlación: N.S. rv 0.01

Conclusión : CORRELACION SIGNIFICATIVA

(El método de análisis de significación estadística utilizado se

resume en el Apéndice 3).
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Tabla 11

Ensayo n2

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

Cálculos correspondientes a la neutralización "pl+-stct'' en disoluciones diluídas, realizados con

los datos de la tabla 1 O (pág. 483 ).
I

*
(d [IV]/dt)

e

Compuesto 10-5 M s-l

[ 1 ]
*

c

10-3 M

k
*

ap

10-2 -1
s

1. 10

0.20

3. 17

3.03

0.37

4.66

2.94

1.08

3.57

3.75

0.067

0.68

1.52

3.03

3.43

3.21 (a)

muy grande
1. 14

1. 16

grande
0.44

0.83

} 1. 14

muy grande
11

grande

} 3. 21

hidrocloruro de tiamina 2.78

Sal A

Sal B 3.24

3.50ioduro de 3,4-dimetiltiazolio
ioduro de 3,4,5-trimetiltiazolio '

ioduro de 4,5-difenil-3-metiltiazolio
cloruro de 3-(1-benciletil)-4-metiltiazolio
Sal B

2.08

2.48

0.93

3.92

3.85

11

11

Sal A
11

ioduro de 3,4,5-trimetiltiazolio
hidrocloruro de tiamina 8.78

10.3811

{a} Los valores 3.21 y 1.14 son valores obtenidos por correlación lineal.
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Ilustración 46 : Gráficas de neutra-

lización IpH-stat" de disoluciones -

básicas de tiamina, o distintos

(dV/dt)ABU (los n2S se refieren a

los ensayos de la tabla 10 ).

2 3

Vmin
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1.2

1.0

0.8

0.6

0.4

Sal B

0.2

O.O�------�--�--�----�------�--�--�----�--�---.
O 1 2 3 k.. 5 6. ��_Z �_�_8_. 9 10 l'

Ilustración 44 Gráficas de neutralización IIpH-statll de la Sal B y,.m/n
a distintas (dV /dt)ABU (los n!2s se refieren a los ensayos de

la tabla 10 )

'.0

0.8

Sal A

0.6

0.4

0.2

o.o�--�--�--�--�----�--�--�--�--�--�
O , 2 3 5 6 7 8 9

VminIlustración 45 : Gráficas de neutralización IIpH-statll de la

Sal A a distintas (dV/dt)ABU .
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�ml
1.2

1.0

0.8

0.6

O.'

0.2

�.O
O 1 2 3

(dVdt �BU = 0.5 mtjmin

5 6 7 8 9 10 11

t/min
Ilustración 43 Gráficas de las neutralizaciones "pl+-stc¡" en condiciones idén­

ticas, de las disoluciones básicas de las siguientes sales de tia­

zolio :

(2) Sal A

(5) ioduro de 3,4,5-trimetiltiazolio

(1) tiamina ( la gráfica real es la del ensayo (1) de la ilust.

46 ; en esta i lust. se ha desplazado en el eje de ordeno
das para que coincida su Yoo con el de las demás sales)

(4) ioduro de 3,4-dimetiltiazolio

(7) cloruro de 3-(1-benciletil)-4-metiltiazolio

(3) Sal B

(6) ioduro de 4,5-difenil-3-metiltiazolio



(Y) Tabla 10 : Datos experimentales de las neutralizaciones IIpH-stat" (pH = 7.00 ) con HCI(aq) 0.455 M , de di

ca
c

-

<r soluciones acuosas 5.0 x 10-3 M de los productos de apertura de anillo de la tiamina y otras 6 s�

les de tiazolio. (Ver 4. 1. 3. 1 ).
(dV/dt)ABU (dV/dt) Gráfica ene

Ensayo n2 Compuesto mI mino
-1

ml mino
-1 Yoa/ml Y/mi ilust , n2e

--

I

hidrocloruro de tiamina 0.5 0.373 1. 219 0.96 46

2 Sal A
11

--- l. 133 1.08 43,45

3 Sal B
11 0.431 1 . 141 0.41 43,44

4 ioduro de 3,4-dimetiltiazolio
11 0.466 l. 125 0.44 43

5 ioduro de 3,4, 5-trimetiltiazolio
11 1. 143 1.04 11

---

6 ioduro de 4,5-difenil-3-metiltiazolio
11 0.275 1. 130 0.08

11

7 e loru ro de 3-( l-benci Ieti 1)-4-meti Iti azolio
JI 0.33 l. 140 0.46 111

8 Sal B 0.125 0.125 1. 130 0.88 44

9 11 1.0 0.52 1. 139 0.32 11

10 11 4.0 0.51 1. 128 0.28
11

11 Sal A 0.125 --- l. 132 1.11 45

12 11 2.0 1. 142 0.97 11
---

13 ioduro de 3,4, 5-trimeti Itiazolio 2.0 --- 1.140 0.78

14 hidrocloruro de tiamina 2.0 1. 17 1.221 0.52 46

15 11 4.0 1. 38 1.203 0.43
11
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Ilustración 41 : Esquema del dispositivo experimental utilizado en las neutralizaciones IpH-stat".
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Ilustración 34 Representación esquemática de los espectros
1
H-RMN del hidrocloruro de tiamina

y de sus productos de apertura de ani 110 (tiolato normal y forma amari Ila).
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Ilustración 33 Representación esquemática de los espectros del hidrocloruro de tiamina y de sus

tiolatos productos de apertura de anillo (tiolato normal y forma amarilla).
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Ilustración 32 Representación esquemática de los espectros
1
H-RMN de la Sal A y de su tiolato

producto de apertura de ani 110.
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Ilustración 29: Representación esquemática de los espectros
1
H-RMN del ioduro de 3,4,5-trimetiltia-

,

zolio y de su tiolato producto de apertura de anillo.
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Representación esquemática de los espectros 'H-RMN del ioduro de 3,4-dimetiltia-Ilustración 28

zolio y de su producto de aper¡tura de anillo .

. ;?

t



N
O)
<r

...

1:,'
T' , ..

li·,·
1"

h

I

��
.J:
6

,

¡-' :: ¡ ;
.

,

u: ::1
r.!

12 " 10 9 8 1 6 5 1. 3 2 1 o

Ilustración 27: Representación esquemótica de los espectros
1
H-RMN de la Sal A y de su tiolato

producto de apertura de ani 110 (Tiolato A). I
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Ilustración 26
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Representación esquemática de los espectros
1
H-RMN de la Sal B y su tiolato pro­

ducto de apertura de ani 110 (Tiolato B).
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Ilustración 25 Representación esquemática de los espectros
1
H-RMN del ioduro de 5-(2-hidroxieti 1)­

-3,4-dimetiltiazolio y de su producto de apertura de anillo.
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Ilustración 24

10 89 3 2 O7 5 46

Representación esquemática de los espectros lH-RMN del ioduro de 3,4,.5-trimetil­
tiazolio y de su tiolato producto de apertura de anillo.
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Ilustración 23 Representación esquemática de¡ los espectros
I

zolio y de su tiolato producto de apertura de 'anillo.

"

1
H-RMN del

s
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3 2 1 o

ioduro de 3,4-dimetiltia-
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Ilustración 22 Espectro IR del Tiolato B (con metanol de cristalización) (ver 4.1.2.1.6).
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Ilustración 20
1

Espectro H-RMN, espectro IR y espectro de masas de la

.!::!_-benci I-�-( 1-mercaptopropen-2-i I)formamida (Tiol B),

algo impurificada. (ver 4.1.2.1.3)



O) Tabla 7 : Distribución de carga en el anillo de tiazol para sales de tiazolio y compuestos relacionados.
O)
<r Carga atómi ca Tipo de cálculo o Ref.

Ejemplo n2 técnica experim .

Compuesto
5(1) C(2) N(3) C(4)

.

C(5) n2
-- --

N 0.6 --- NOo4 --- --- HUckel (técnica (i) ) 180 ión tiazolio

2 0.3 0.15 0.05 0.16 : 0.00 HUckel extendido 181 tiamina

3 -0.52 0.11 0.65 0.33 1-0•05 CNDO/2 11 11

4 rv 0.35 --- rv 0.75 --- 1--- Rayos X 182 tiamina.HCI

5 0.453 0.106 -0.047 0.123 :-0.083 ARCANA 183 ión 3,4,5-trimetiltiazolio
6 0.272 -0.344 -0.104 0.151 0.098 11 11 base con iug. de 11

7 0.387 0.055 -0.139 0.039 -0.144 MNDO 184 ión tiazolio

8 --- 0.19 --- --- --- 13C_RMN 35 tiamina

9 0.35 --- --- ---
11 11 2-(a -hidroxietil )tiamina---

lO 0.240 0.300 0.005 0.170 '
...0.034 HUckel extendido 185 11

11 00459 0.069 -0.187 0.054 -0.156 5TO-3G ab initio 11 Ión 2-( a -hidroxietil)-3-
-metiltiazolio
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Tabla 5 : Algunos rendimientos de acetoína (normalizados a 100 para el rendimiento con tiamina) en el ensayo

Ejemplo n!!

de Mizuhara, para diversas soles de tiazolio. Los supraíndices de las
-

145 147 148 100
Compuesto p p p p

Q son los n2s de referencia.

p
105 p133 p45 p149

--
----

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

tiomina 100 100 lOO! 5 100 100 100 ± 5 100 100

N-metiltiamina 96 84

N, N-dimetiltiomina 74 91

4'-hidroxi-4'-deaminotiamina 15

6'-metiltiomina lB

cloruro de 3-bencil-4-metiltiazollo 40

bromuro de 3-olil-4-metiltiazolio 19

ioduro de 3-feni 1-4-meti Itiazolio B

bromuro de 3-bencil-4-metiltiazolio 21 :t 6

bromuro de 3-bencil-2-( a -hidroxietil)-4-metiltiazolio 64± 5

bromuro de 2-( a -hidroxietil)-3,4-dimetlltiozollo 9:1

bromuro de 3,4-dimetlltiozollo 5±_2

(ensoyo en blonco) ..

4'-metoxi-4'-deaminoliomina 37

O-acetiltiomina 100 88± 4

cloruro de 3-bencil-5-(2-hidroxietil)-4-metiltiazolio 38

cloruro de 3-( l-fenileti 1)-5-(2-hldroxietil)-4-metlltlazolio O

cloruro de 5-(2-hidroxietil)-3,4-dimetiltiazolio 2

cloruro de 3-(� , � Ó f -nitrobencil)-5-(2-hldroxletil)-4-metiltlazollo trazas

O-benzoiltiamino 92±6

5-( 2-bromoeti 1)-5-de(2-hidroxieti I)tiomina 82± 5

pirofosfato de tiomina 60±4

bromuro de 3-isopropil-4-metiltiozolio O

�N-CH2-CH2��)-CH3 ,

67

HO CH CH
3 H2N sq I �N�N-CH ')-CH 5

- 3

HO
- N

CH3 H N2

24

25
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HO· S[lSrCO-.0' �;) HO��"
'01N4N (11)116kÑ�N ¡-�

(10) 122,125 J-r.e-c. I

+§..r· }-�>-. \¡;�\
H2N �� � �: HO -e

�-<I :I: ¡ / OH
HO S

HO::-)$. H0)r$�� )=N 02 l-t.� \� fJ
( )122,125rN\. )==N �N LrN 13

(9)116 �rr::\«,,""o� tiomiri.!Q -}-
� t: 0CHO, OH }-r

'01 «i-0 .

(1) H2N t-l I H2N
L-JI qS.

H 102 O t

HO�S ,H )-N'
•...
'(7) =,

\ )-N O N -N OH
9J(6)99 ti. t�)-/ ��>- HO�SXJUr- (14)128,129

�¡ N al -
N �N+ (j s·I

CHO + H2N
S- � HOJ-}N\......t=�>- HOJ\\SirC�-iJ'-):N (15) y (16)
ri )= N forma tiolato '}- N j-__N � ;,-Ha__" ¡-N� )=N (4) H N .... �\ N

�/>- 2 ��s
/'

�2N
("m" ama,N'a

N
� 1 H N

�
P NH

116 + � 1)-- OHe..... � /)-
( 1 8 )y( 1 9) � O H 2N N N

Ilustración 11 : Productos aislados en reacciones con tiamina , distintos a los productos generales de cualquier

HO�N+ � 1)-
116N (12)

HN ...._..

2

sol de tiazolio.
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Ilustración 10 Algunos productos aislados o detectados en reacciones de sa­

les de tiazolio o benzotiazolio, por tratamiento con bases en

distintos disolventes.
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(a) CN SUBSTITUIBLE POR "(\�),
J-N,

O OH -H· O 09
11 I .ti I

(b) g-C-CH-.f} � a-C-CH-�

Ha oe
I I

�-C-CH-�
I

CN

Ha 08
I I I I

..0-C-C-C=C-
I I

CN
HO' 09

1 l.
g-C-N-Ar

I 1

CN 09

.. H·-,
o" '0
". 9 .1

F:, C';_:':'C
I ,

Ii! XI

09 OH�I 1

� �-C-CH-�
'eN

_CNe 9H
� .0'-CO-CH-.0

(b)09 OH(.:, I , I _CN9 I I

�j1-C-r.-C=C- - �-CO-C-CH-CO-
(, T I

CN
09 OH 9 O1') t,. - OH /,

� .0-C-v.N-Ar- .0-C +
I 1'"' ,

CN 09
1
CN

Ar-NO

1
DERIVADOS OTROS

DE ACIDO PRODUC TOS

, I

ti C=C-CO-
,

•

OH
I 1 I

.0'-CO-C-C-CH-CO-
I I

ft12) +He

Ilustración 6 : Mecanismos iónicos postulados para la adicio"", de Michael-$tetter y la reacción

benzoínica oxidativa por analogía con el mecanismo aceptado para la condensación ben­

zoínica, catalizadas por cianuro O bases conjugadas de iones tiazolio. Adición de ben­

zoínas tipo Michael como reacción competitiva a la adición Michael-$tetter. (ver pág. 33).



ERRATAS ADVERTIDAS

Página Línea

XI 2

XXVIII 21

19 19

22 17

27 7

38

58 13

63 9

79 dos últimas

99 5

108 18

134 22

143 9

148 8

149 6

150 4

232 última

233 4

271 19

293

316

322

341

2

7

21

Dice

methos

peque-

funcional izados. En

porte 10

reacción de Michael-

ilustr. 12, pág. 49

y marcado

menor

Debe decir

method

pequeña

funciona I izados.
31

En

parte 9

adición de Michael-

ilustr. 11, pago 501

y de marcado

mayor

aldehído es más electró- aldehído alifático es más electrófi lo

que el de aldehído aromáticofi lo que el de cetona

en el caso de

1 H

regenabilidad

[ le]
k
ap
la So 1 B Y la So I B

mayor

presenta

Condensación

meti Itiazolo

l,-!sC-C-Ar
I
O

dacantó

reacción. El filtrado ...

con

3 H

regenerabi lidad

r 11
�

.

e

k*
ap
la Sal A y la Sal B

menor

presente

Adición

metiltiazol

N=C-C-Ar
ji
O

rl
decantó

reacción. El filtrado y las aguas de

lavado se vierten sobre aproximadamente
40 mi de agua-hielo; la furoína precipi-
ta inmediatamente y, tras mantener el con­

junto a 02 C durante una noche, se se­

para la furoína precipitada por filtración

y se lava con agua fría. El filtrado ...
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