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I. INTRODUCCION.



" a.

Uno de los métodos de sintesis de cetonas aromd-
ticas mds importantes es la reaccidn de Friedel-Crafts entre un
anhidrido o un haluro de &cido y un sustrato aromitico en presen-

cia de-un dcido de Lewis como catalizador.

+RcZ) M, @co-n

Désde su descubrimiento en 1877, han sido muy nu-
merosos los trabajos realizados con objeto de conocer el mecanis
mo de l1a reaccidn el cual, a pesar de ello, no estd ailn total
mente aclarado.

Aunque hasta hace relativamente poco tiempo, se
ha admitido que se trata de un proceso que no va acompafiado de
transposiciones y en el que la reversibilidad es despreciable,
tales afirmaciones no deben aceptarse de modo general, ya que -
trabajos recientemente publicados (1) (2) demuestran el cardcter
reversible de la reaccidn en determinados casos.

Por otra parte, cuando hacemos reaccionar benceno
con cloruro de pivaloflo, en presencia de tricloruro de aluminio,
aparece 3-fenil-3-metil-2-butanona (3) en proporciones variables

segin las condiciones de reaccidn. Dicha cetona aparece acompa-



Rada de p-terbutilpivalofenona y en algunos casos de pequefias

cantidades de pivalofenona .y de terbutilbenceno.

ClyAL CH;
+(CH3)3C coct ——> C- CO-CHy+
CHy
HGC ¢ co—c CH3 coc cn3 c >CHy
H3C H3

E1 terbutilbenceno aparece como consecuencta de
la previa descarbonilaci6n del cloruro de pivaloflio (4)(5) vy
la p-terbutilpivalofenona serfa el resultado de la posterior a-
cilacidn del terbutilbenceno. Sin embargo la presencia de 3-fe-
nil-3-metil-2-butanona, l1a cual es el producto casi exclusivo
en determinadas condiciones, es un hecho mds dificil de expli-
car.

La aparicidn de productos de este tipo en las re-
acciones de actlacidon, que no ha sido descrita en la bibliogra-
ffa por otros autores, puede deberse a dos causas:

1) Isomerizacién de l1a arilcetona originalmente formada en la

acilacidén por alguno de los mecanismos propuestos para la isomg
rizacidn de cetonas por catdlists dcida (6)(7)(8).

2) Trasposicidn del catidn acilio, del tipo de la descrita al
tratar el cloruro de pivaloflo con tricloruro de aluminio en --

isopentano (9).
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Sobre estos antecedentes se plantea la siguiente
memoria, en la que se realiza un estudio sistemdtico de la reac-
cion de acilacidon entre cloruro de piva]of?o'}>dist1ntos sustra
tos aromdticos de diferente reactividad.

Con el fin de.acumular un mayor niimero de datos -
que puedan explicar la aparicidn de préductos de trasposicion,
se aborda tambien el estudio de l1a isomerizacién de las arilce-
tonas (consideradas como productos "normales" de acilacidn) en
condiciones anilogas a las utilizadas en las reacciones de aci

lacfdn.



IT. ANTECEDENTES BIBLIOGRAFICOS.
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IT.1. REACCIONES DE ACILACION OE FRIEDEL-CRAFTS,

I1.1.a. Consideraciones generales.

La acilacidn de Friedel-Crafts consiste en la re-
accidn entre un haluro o anhidrido de &cido y un sustrato arom§
tico en presencia de un catalizador dcido, orfginando una cetona
aromdtica. Son diversos los factores que influyen en la reaccign
y a continuacidn procedemos a hacer un breve andlisis de los mis
mos .

Disolventes.

En este tipo de reacciones se utiltizan tanto di-
solventes polares, para acilaciones en fase homogenea (nitroben
ceno, nitroaTtanos) como apolares, en fase heterogenea (sulfuro
de carbono, éter de petrdleo, tetracloruro de carbono). Una pric
tica frecuentemente utilizada es usar como disolvente un exceso
del propio hidrocarburo a sustituir.

La principa) influencia del disolvente se mani-
fiesta sobre el rendimiento de la reaccién (10), aunque también
influye sobre 1a orfentacidon de la sustitucién, fundamentalmente
en hidrocarburos policfclicos (10).

Temperatura.

En las reacciones de Friedel-Crafts suele ser ne-
cesario (11) un rfgido control de la temperatura, la cual tiene
generalmente un valor dptimo y ligeras variaciones de la misma
originan la formacidn de aceites o materias resinosas, disminu-

yendo el rendimiento. También se ha comprobadoque un aumento de



1a temperatura suele produci; variaciones en los porcentajes de
distribucidn de tsdmeros.

Catalizador,

E1 tricloruro de aluminio es sin lugar a dudas
el catalizador mis utilizado en la reaccidn de Friedel-Crafts
(12) debido a su bajo coste y alto poder catalftico. Sin embargo
otros catalizadores como mefales, &cidos minerales, otros halu-
ros metflicos, etc. (13)(14) también han sido utilizados. En el
presente trabajo, centraremos nuestra atencidn en los haluros.mg
talicos y mis particularmente en el tricloruro de aluminio.

La caracteristica comidn de los haluros metdlicos
es la deficiencia electronica del &tomo metdlico central, la --
cual Te capacita para aceptar electrones del reactivo bdsico.
Entre ellos los menos utilizados son los yoduros debido a su
tendencifa a 1a descomposfcidn y los fluoruros por su elevado --
caracter idnico. En los metales que poseenvarios estados de oxi
dacidnel miximo poder catal{tico corresponde al valor mis eleva
do.

Se hkan examinado diversas series de haluros y se
ha evaluado su poder catalftico (15)(16), correspondiendo gene-
ralmente el méximo v#lor a los haluros de aluminio y particular-
mente al cloruro. Entre los cloruros, el orden de actividad ca-
talftica es:

Al1C1

> SbHC1.> FeCl. > TeCl

5 3 z> SnCl4> TiC14> TeCl4> BiClj> ZnCl2

3

La alta capacidad catalftica del tricloruro dé




aluminio es, en ocasiones, una desventaja ya que puede originar
migraciones intra- o intermoleculares de grupos alquilo, sustity
cion de haldgenos o descomposicidn de sistemas heterocfclicos.
Estos efectos pueden ser generalmente minimizados en presencia
de disclventes que acomplejen el tricloruro de aluminio tal co-
mo el nitrobenceno.

E1 grado de pureza del tricloruro de aluminio es
un factor particularmente importante. Aunque se aconseja utili-
zar tricloruro de aluminio recientemente sublimado, se ha com-
probado que trazas de cloruro férrico aumentan el rendimiento, o
bien, aceleran la reaccidn (17). En otras ocasiones, trazas de
agua moderan reacciones violentas 6 alternativamente aceleran
reacciones inicialmente lentas. Por regla general, pequefias tra-
zas de impureza benefician l1a accidn catalftica del tricloruro
de alumirio.

Derivados de dcido.

Entre los diversos derivados de dcido usados como
agentes acilantes, los haluros de dcido son los mds reactivos y
en particular los cloruros y lTos bromuros (18), los cuales pro-
porcioran los mejores rendimientos. Por su parte, los anhidri-
dos de dcido necesitan dos moles de catalizador por mol de an--
hidrido, proporcionando generalmente peores rendimientos. Tam-
bien se han utilizado &steres, &cidos, lactonas o cetenas aun-
que en mucha menor extensidn.

Cuando el derivado de acido posee en posicidn«

un dtomo de carbono terciario, desprende monoxido de carbono,
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originando un carbocatidn estable, produciendose una competencia
entre alquilacidn y acitactdn. Este aspecto ser§ discutido con
m&s detalle en el apartado II.1.d. de esta memoria.

Sustratos aromiticos.

Cuando se utilizan como sustratos benceno o mo-
noalquilibercenos, 1os rendimientos son generalmente buenos, aun-
que en ciertos hidrocarburos (R= n-Pr, i-Pr, t-Bu etc.) se pro-
ducen migraciones de grupo alquilo en presencia de tricloruro

de aluminio (19).

II.1.b. Aspectos mecanisticos.

Las reacciones de acilacidn de Friedel-Crafts han
sido objeto de numerosos estudfos con intencidn de determinar su
mecanismo. Sorprendentemente, ningqno de ellos ha podido demos-
trar claramente que tipo de intermedio es el que interviene en
la reaccidn y se aceptan varias pos1bilfdades.

Las etapas de la reaccidn de Friedel-Crafts pue-
den enumerarse como sigue:

1) Interaccidn reactivo-catalizador.

2) Posterior reaccién del sustrato aromftico con el complejo re-
activo-catalizador, y por idltimo

3) Evolucidn del carbocation formado en la etapa anterior a los

prcductos finales.

Haturaleza del complejo reactivo-catalizador.

E1 conocimiento de 1a naturaleza de los complejos
de adicidn entre el reactivo y el catalizador es esencial para

1a determinacidn del mecanismo de reaccidn. Hay que advertir que
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aunque el complejo reactivo-catalizador exista preferentemente
en una forma, ésta no es necesariamente la estructura que inter-
viene en la reaccidn. -~

Varifas estructuras (ver esquema 1) han sido pro-
puestas para los cemplejos reactivo-catalizador entre haiuros de

dcido y haluros metd&licos (20).

X
0:MX3 0 )

ReZ, R—(mx3 R-C- OMX,
X

[R-C(ir [x] [R-cf:: ]2 MX, +MX[

oM Xy

’ +
[R-co---ng] X~ R-cH:c(x

Esquema 1. Posibles estructuras del complejo

reactivo-catalizador en 1a reaccién de Friedel-Crafts.

Estos intermedios formados por los agentes acilap
tes, muestran una estabilidad mucho mayor que los formados por
agentes alquilantes.

Los complejos intermedios se han investigado a
través de estudios espectroscépicos de sus solucione§ (infra-

rrojo y resonancia magnética nuclear); tambien en algunos casos
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en que las sales cristalinas han podido aislarse, se han realfi-
zado determinaciones estructurales de rayos X, con lo que se ha
podido avanzar en el ccnocimiento de la ceometrfa de estos com-
puestos de adicidn.

En espectroscopfa infrarroja, la vibracidn corres
pondiente al grupo carbonilo en los haluros de dcido, muestra
una fuerte absorcidn en 1a 2ona de 1800 cm™l. La diferencia --
mds importante entre Tos ﬁaluros de dcido y sus aductos con el
haluro metdlico “nxn. R-éox es el desplazamiento de esta ban-
da. EY incremento de la frecuencia de absorcidn a 2200-2300 cm'1
(en la zona de los frip?es enlaces) es caracteristico de la for
macidn de un 16n oxocarbenio [:R-C(J:]+ (21), mientras que la dis
minucién a 1550-1600 cm'l {(1a cual se observa tambien .cuando una
cetona se combina con un &cido de Lewis), es atribuible a 1a for

macidn de un enlace coordinado entre el &tomo de oxigeno y el &-

tomo metdlico del aceptor electrdnico R-COX —=MX

Aunque 1la espectroscopia infrarroja es dtil en
"la clasificecion de estos complejos, no proporciona generalmente
la informacidn suficiente para la asignacidn de la estructura,

1 y 1550-1600 em™! se presen-

ya que las bandas a 2200-2300 cm
tan frecuentemente juntas ern el espectro; Cook (22) sugiere que

existe un equilibrio entre ambas formas:

Tt - 0—MX
[R—co] [Mxn,,,] = R-cﬁx n



-12-

¥ que la posicidon de éste equilibrio depende tanto del complejo
estudiado como de las condiciones experimentales, pudiendo ser -
desplazadohacia la forma idnica o hacia 1a molecular utilizando
un disolvente adecuado, particularmente en el caso de los cloru-
ros de dcido. En los fluoruros o en aquellos casos en que la --
molecula preserta impedimento estérico,la 1dnica serd la forma
predominante.

Mientras que tan sélo una banda de absorcién carac
teriza el 18n oxocarbenio, en determinados casos seencuentran dos
bandas en esta regién (2200-2300 cm'l). Se ha atribuido (22) 1a

absorcién a 2300 cm';

1

a la particula [R—Cq]+ mientras que ta se-
fial a 2200 cm™ " se ha asignado al 16n complejo [n-co...mma]" )
a alguna otra unidn del tipo (R-C=0] [Cl-A1C13]-.

Otres autores (18) han sugerido que la absorcidn
a 2200 cm'1 corresponde a la estructura [R-C=Q]+ mientras que

1

asignan la banda a 2300 cm " a un hfbrido de resonancia entre

+ + H*
R—CHZ—CEO -——-R—CHi-CF-O‘——-R—CH’CsO
donde predomina la forra hiperconjugada.

Los resultados proporcionados por la resonancia
magnétice nuclear aumentan la informacidn de las medidas de es-
pectroscopia infrarroja y son particularmente importantes debi-
do a que estos estudios se han 1levado a cabo en solucidn, esta

do en el cual los complejos actuan como intermedios en las acila

ciones.
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En los espectros de resonancia magnétfca nuclear
de protdn de diversos fluoruros en disolucién aparecen dos tipos
de seflales correspondientes a los protones en & al grupo carbo-
nilo, que se han asignado a dos estructuras diferentes (23). La
sefial a §=4,1 ppm es la correspondiente el 16n oxocarbenio --
[R-Cd]*. mientras que la que aparece a $ 22,9 ppm corresponde a
un compuesto de coorqinacién altamente polarizado; los espectros
generalmente contienen ambas seflales y otra vez se comprueba que
ambas especies coexisten juntas en disolucidn.

Los estudfos de rayos X (24)(25) muestran clara-
mente la naturaleza de estos aductos en estado cristalino. Se
observa la presencia del complejo donador-aceptor del tipo --
[R-cox=mx ] y del par 1nico [R-CO]* [MX ,;]17, no stiendo de-
tectables otras especies.

De los resultados de espectrometrfa infrarroja,
resonancia magnética nuclear de protdn y rayos X, se deduce -que
en el complejo intermedio coexisten ambas formas, la idnfca y
la motecular. E1 predominio de una u otra depende de la polari-

dad del disolvente.

Mecanismo de Ta reaccidn.

Se han realizado numerosos estudios sobre el meca
nismo da la acilacidn, sobre todo-cinéticos. Estos estudios, en
comparaciér con los realizados para otros procesos orgdnicos no
han sido claramente decisorfos en la fijacidn del mecanismo de
la acilacion. Adn cuando excluyen algunas posibilidades mecan{s-

ticas, los érdenes de reaccidn obtenidos son validos para tres
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posibles mecanismos:

a) Reaccidn del sustrato aromitico con el compuesto de oxonio

0:AICly ALty Q:Ads
R—c\’Cl + ATH == R-C-Ar H — 3 R-G-Ar+HCL
]
ct

b) Desplazamiento directo por el sustrato aromdtico en el com-
plejo de adicidn, en el cual el &tomo metilico estd coordinado

con el haldgeno

R MM > P

~ct < Scuatcy,

0 neo e
R-CZ +ArH = R-C-ArH ALCl,—> praductos.

<Cl: AlCL 4 S 4

c¢) Reaccidn del compuesto a;omitico con el 16n acilio

RAAN | Rezo' ALct,
S =

. - 0, _ ALl
RCZ0 Cl, Al + AAH= R-C- ArH+Q Al ——= R-C-Ar+ ClH
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En disolventes no polares la ruta a) debe ser la
principal; la posibilidad b) se presenta como la menos probable

ya que A H para la reaccign

O:ALCL
C:Cl : “cL: ALCly

es muy alto (del orden de 19 K;allmol) por lo que la concentra-
cidn en disolucidn de la iiltimz especie debe ser muy baja.

E1 mecanismo a traves del i6n acilio (mecanismo
¢)), propuesto por Meerwein (26) es el que goza de mayor acep-
tacion.

Las investigaciones 1levadas a cabo en la reac-
cién entre cloruro (o bromuro) de benzoilo utilizande cloruro
(o bromuro) de aluminio como catalizador aportan datos intere-
santes (27)(28). En el propio benceno como disolvente, cuando
el catalizador y el agente acilante se encuentran en cantidades
equimoleculares, se obtienen cinéticas de primer orden y mientras
que el erceso de haluro de &cido no modifica la velocidad de re-
accidn, el exceso de haluro de aluminio lo aumernta enormemente.
Cuando la misma reaccidn se 1leva a cabo en sulfuro de carbono
como disolvente se observa que la reaccidn es de primer orden

en benceno con 1o que la ecuacidon de velocidad es
v= k[PnH) [Ph-coct.A1C1 )

cuando se aumenta la concentracidn inicial del complejo haluro

de écido-halufo metdlico, se observa un ligero aumento en la
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constante de velocidad, 1lo que indica algun tipo de efecto del
medio. Se ha indicado (27) que el peso molecular aparente del com
plejo es funcidn de la concentracidn (el grado de asociacidn del
complejo aumenta con la concentracidn) y se pi;nsa que la veloci-
dad de reacciSn aumenta debido a la mayor reactividad de las m-
leculas asociadas.

E1 hecho de que el exceso de haluro metdlico ace-
lere notablemente la reaccidn, puede ser debido a la mayor acijez
del dimero A12616 que la del mondmero A1C13. Se ha observado qe
el aumento de la polaridad del disolvente tambien aumenta la va-
locidad de la acilacidn. Debido a 1a complejidad de 1os mecanis-
mos de reaccién, el estudio de la influencia de la polaridad do1
disolvente sobre l1a velocidad aporta poca ayuda en la asignaciin
de un mecanismo determinado.

E1 estado de transicidn entre el electrdfilo y 21
sustrato aromitico, puede asemejarse a un complejo o (29)(30) o

a un complejo w (31). Dewar sugiere el mecanismo:

E H

con lo que la velocidad de sustitucidn puede ser paralela a la
estabilidad del complejom

La naturaleza del estado de transicidén puede moii
ficarse en funcidn de la electroffifa del reactivo, de un comple

jo & a un complejo TW , 1o cual puede explicar datos experimen-
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tales de selectividad posicienal.

En la interaccidn del electrdfilo con el sustra-
to aromdtico, se forma en primer lugar un complejo débil reac-
tivo sustrato (32), cuya formacién es totalmente reversible y
no conduce a productos de sustitucién. Se ha demostrado por es-
tudios espectroscdpicos (33)(34) que 1a naturaleza aromdtica no
se ha perdido en el citade complejo. Como el reactivo se encuen-
tra préximo a 1a distancia de enlace, el orbitalsm aromdtico ocu-
pado de mayor energfa solapa con el orbftal vacio del elctréfilo
formando un enlace de dos electrones y tres centros (complejo =m )
La apertura del enlace de tres centros (ver esquema 2) en el 1dn
aronio conduce a un i6n arenio trivalente (complejo o) y esto -
obliga al electrdfilo a entrar en una determinada posicién en el

anillo (efecto direccional).

+
R H
Ete= @O&O =
) .

COMPLEJO
ion aronio
(tetracoordinado)

R H  -n* R
= g ——>
E
H

COMPLEJO O
jon orenio

{trivatente)

Esquema 2. Formacidén del complejo m ,evolucidn al complejo & y
formacion del producto final.
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Cuando la reaccidn se 1leva a cabo con electrdfi-
los relativamente débiles o con sustratos aromidticos poco bdsicos
el estado de transicidn se alcanza mis tarde én la coordenada de
reaccidén asemejandose al complejo o . En reacciones con electrd-
filos fuertes o con sustratos aromiticos muy bisicos, el estado
de transicidn se alcanzard antes, siendo su naturaleza mds pré-

xima a la de un complejo x .

Energla

R R

Coordenada de reaccion

Fiqura 1.- Curvas de energia potencial en reacciones:
a) con estado de transicidn tipo complejom

b) con estado de transicidn tipo complejo o
Respecto al ef;;to direccional, la consideracidn

de la simetrfa del orbital molecular mds alto ocupado (HOMO)

involucrado en la interaccidon con el electrofilo es bastante in-
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dicativa (figura 2).

/
\

H4C
— ~

T

Fiqura 2.- Simetr{a del HOMO del tolueno. Las flechas indican

la posible direccidn de ataque del electréfilo.

Como la interaccidn solo puede ocurrir en enlaces
formados por ofbitales del mismo signo ( 1-2,1-6, 3-4 y 4-5 pe-
ro no en 2-3 y 5-6), el ataque en 1-2 o 1-6 solo puede conducir
a orto- sustitucidn, mientras que en 3-4 y 4-5 a para- sustitu-
cién (y menos a meta- sustitucidén).

Puesto que la para- sustitucidn estabilizard mis
los iones arenio, en reacciones con estado de transicién tipo =-
complejo o, se obtendrdn preferentemente compuestos para- susti-
tuidos, mientras que en aquellas reacciones donde el estado de
transicion sea del tipo complejox, se incrementard la propor-
cion de isomero orto. '

En resumen, se acepta, en general, que cuando un
electrdfilo débil ataca a un sustrato aromdtico, el estado de tran
sicion es prdximo a un complejo o; la naturaleza del complejo --

cuando el electrdfilo es fuerte, es menos cierta, habiéndose pro-



-20-

puesto en este caso tanto complejos o como complejosm (35) aun-
que la hipdtesis del complejox mantenida por Olah, ha perdido
fuerza dltimamente (36) en favor de la formacién del complejo o

en todos los casos.

11.1.c.Cardcter reversible de 1a acilacidn de

Friedel-Crafts.

La reaccién de acilacign de Friedel-Crafts se con
sidera generalmente como un proceso irreversible, de alta selec-
tividad y 1ibre de isomerizaciones. Existen claras evidencias de
que esto es una vision bastante simplista del problema.

) La razdn de que mientras que la alquilacidn es
siempre un proceso reversible, 1a acilacién no 1o sea, radica en
la esta5i1izac16n por resonancia entre el grupo acilo y el nicleo
aromitico (37). Sin embargo,si el grupo acilo estd desplazado--
fuera del plano del anillo arom8tico, debido a 1a presercia de
orto- sustituyentes, se reduce la estabilizacidn por resonancfa
y la acilacidn se hace reversible (1){(38)(39). As{, mientras que

14

1a acetofenona marcada con C en el carbono carbonflico, tra-

tada con cloruro de acetilo inactivo y tricloruro de aluminio

COCH3 COCH;,

CH3C0Cl
Cl3
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no conduce a intercanbfo del grupo isotépicamente marcado por el
que no 1o estd, cuando la misma reaccidn se 1leva a cabo con ace

til mesitileno, se obtiere un 70% de intercambio (a 40°en 30 min.)

McocH, COCHj
Me Me cnjcom M Me
————————l
cl 3Al
Me Me

Tambien se ha comprobado (40) que la acilacidn
de 2,3-dimetoxitolueno en &cido polifosforico (PPA) es un pro-
ceso reversible. Asi, 6-isobutiroil-2,3-dimetoxitolueno se iso-
meriza en un 52% al {isomero 5- correspondiente después de 19

horas a 45¢
Me Me

ROC OMe OMe

OMe ROC OMe

E1 proceso inverso no se ha conseguido.

Numerosas orientaciones andmalas en acilaciones
de sistemas policfclicos se han intentado explicar en base a una
ridpida reversibilidad (cinéticamente controlada) y una lenta --
irreversibilidad (termodindmicamente controlada) de 1a acilacidn
(81)(42). Estas ideas se han comprobado en algunos casos (43) pero

no en otros (44).

Recientemente se ha indicado (2) que la reversi-
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bilidad puede ocurrir incluso en ausencia del efecto de despla-
zamiento fuera del plano del grupo carbonilo por orto- sustitu-

yentes. E1 experimento se ha 1levado a cabo can fluorenonas.

' o]
T

o=0
+
m

Tanto si se parte de l1-fluor-9-H-fluoren-9-ona (1)
como de 3-fluor-9-H-fluoren-9-ona (II), tratando con PPA a 140°
durante varias horas se llega finalmente a una distribucidn de
isémeros I/II de 8/92, manteniendose &sta relacién constante con
el tiempo. Es de resaltar la independencia de la composicién fi-
nal de la mezcla respecto al isdémero de que se parte, en contras-
te con las isomerizaciones de naftilcetonas (y otros sistemas si
milares) que solo se producen en la direccidn a-+p (39).

Los autores declaran habgr elegido fluorenonas pa
ra este ensayo por las sigvientes razones:

a) Hay una sorprendente preferencia de la para sustitucion so-
bre 1a orto sustitucidon electréfila en compuestos aromdticos

fluorsustituidos (45).
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b) La molécula de 9-H-fluorenpona es plana, su grupo carbonilo no
estf desplazado fuera del plano, y
c) Hay una similitud de tamafio entre el dtomo de fluor y el de
hidrogeno, por 10 que la introduccidon de un dtomo de fluor en la
posiclion orto respecto al grupo carbonilo no constituye vna per-
turbacidon estérica de importancia.

Se puede concluir, que la reversibilidad en l1a a-
cilacidn de Friedel-Crafts no es un suceso frecuente aunque no

por ello debamos dejar de tomarlo en consideracién.

II1.1.d. Reacciones de Friedel-Crafts con haluros

de dcido o, -dfalquilsustituidos.

Cuando la acflacion de Friedel- Crafts se 1leva a
cabo con haluros de &cido X,oc~-dialquilsustituidos, son posibles
dos caminos de reaccidon (4)(5)(46)(47).

a) Eliminacién de monéxido de carbono, originando el correspon-

diente hidrocarburo:

Ry Cl3AL 1
R-C-COX + — S e R-
3 3

R, R,

b) Formacidn de la cetona originada por ataque "normal".

+ CO

-0~

R Ct Al R
RyGCOX + — e R-(-CO
R ' R
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La formacidn del hidrocarburo es debida a la pér-
dida de mondxido de carbono a partir del complejo entre el haluro
de &cido y el catalizador, originandose un carbocatidn estable,

el cual ataca al sustrato aromitico segiin el siguiente esquema:

ct+ co

CRy-COCL + ALCL, ———-—[CR3-C0] ‘Eual] —R,

R3C++ ArH ﬂ}__ R3C-Ar + H+
La reaccidn de eliminactidn de mondxido de carbono
a partir de cloruro de pivaloilo, catalizada por tricloruro de
aluminio, es de primer orden con respecto a la concentracidn de
cloruro de dcidc y de segundo orden respecto a la concentracidn
de catalizador (48) y contrariamente a To que ocurre en la sin-
tesis de cetonas, la constante de velocidad no se modifica con

la relacidn molar catalizador/cloruro de &cido.
Se ha comprobado que la velocidad de 1a reaccidn

de eliminacion de mondoxido de carbono (48) aumenta con la tempe-
ratura y con la polaridad del disolvente. Esprobable que la etapa
determinante de la velocidad sea la formacidn del complejo entre
el tricloruro de aluminio y el cloruro de &cido. Aunque la veloci
dad de eliminacidn de monéxido de carbono es independiente del hi
drocarburo a sustituir, no ocurre 1o mismo con la velocidad de la
acilacion, de este modo es posible modificar 1a relacign acilacibn
/alquilacidn variando el hidrocarburo a sustituir.
Respecto a la influencia de 1a naturaleza de los

grupos R en la velocidad de descarbonilacidn, hay que indicar que
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si R es alquilo, 1a descomposicién del 1&n [CRa-Cdl’ es comparati
vamente rdpida, mientras que si{ R es haldgeno, por ejemplo cloro,
el efecto -I de &ste G1timo reduce considerablemente 1a velocidad
de descomposicidn (4). S1 R es etilo en vez é;’metilo, 1a veloci-
dad de eliminacién de mardxido de carbono aumenta del orden de 3
a 4 veces por cada grupo etilo introducido (49). La introducidn
de fenilos tambien origina altos rendimientos de mondxido de car-
bono (4). Hay que hacer notar que las condiciones experimentales
influyen enormemente en la cantidad de mondxido de carbono €limi-
nado.

Posteriores estudios (50) han puesto de manifies-
to la necesidad de que el carbocatidén que se forma sea plano. En
aquellos casos en que dicko 16n carbonio estd restringido a una
geometria no planar, debido a la presencia de una estructura ri-
gida (apocanfano 1- (III), norbornano 1- (IV), biciclo [2,2,2]-
octano 1,4- (V), l-metil-ciclopropilo- (VI)), no se observa eli-

minacion de monéxido de carbono, obteniéndose en tales casos la

coclt

COCl

coct coct cocCt
i v v Vi

cetorna normal de acflaciédn.
Sin embargo, no todos los grupos clorocarbonilo
sfituados en cabeza de puente son estables. As{, en andlogas con-

diciones el cloruro de adamantil-l-carbonilo (VII) elimina un 56%
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de monéxido de carbono, el cloruro de decalin-9-carbonilo (VIII)

un 80%; el cloruro de 1-metil-ciclopentilcarbonilo (IX) un 70%,

S = Az

coct coci
vil vill

. i
X
el de exc-2-metil-norbornilcarbonilo (X) un 85% y el correspondien
te endo- (XI) un 80%.
La razdn de ello estriba en la mayor posibilidad
de estos ccmpuestos de formar un carbocation plano (o cuasi plano).
Er 1a mayoria de los casos es frecuente encontrar
como productos de reaccign mezclas de hidrocarburos y cetonas. La

formacidn de uﬁo y otra viene representada por el siguiente esque

ma:

20 lento 20
R-C( +AlCly ——= R —_—
ALCL, répido -
0=C. b e 0ac+ RYe ALCt,
R
<, + ALCLT .
4N\ o=C; l" o-<R + AlCly+ CL
i R Ar

Ar

- Esquema 3.
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La proporcién relativa entre hidrocarburos y ce-
tonas viene condicionada por l1a velocidad de acilacidn, la cual
viene determinada a su vez por el grado de activacién del sustra-
to aromdtico. Ast, en las aciflaciones de anisol se obtienen altos
rencimfentos de cetona (con cloruro de pivaloflo en éter de pe-
troleo se obtiene un 80% de p-metoxipivalofenona, siendo el ren-

dimfento de mondxido de carbono def 6%), mientras que en las aci-

!
OCHg + CHyG-COCL ———= CH;0 COL-CHy
CH4 CH3
80 %

laciones de benceno, el-porcentaje de hidrocarburos es mayor (5610
se obtiene cetona cuando se utiliza benceno en exceso como disol-
vente).

Cuando la acflacidn se realiza sobre alquilbencenos,
se obtiene una mezcla de hidrocarburos y cetonas en proporcion va
riable, deperdiendo el porcentaje de monéxido de carbono elimina-
do de las condiciones experimentales --disolvente,temperatura,con
centracidn, velocidad de adicidn,etc.--. En cualquier caso el repn
dimiento de monéxido de carbono cuando el cloruro de pivaloflo se
hace reaccionar con alquilbencenos es superior al 50%.

En ninguno de los casos citados en 1a bibliografia
se indica 1a aparicion de productos de trasposicidon en el grupo
alquilcarbonio como el que indicamos en el presente trabajo, en
el cual estudiamos la varfacidn tanto en la naturaleza como en la

proporcidn de los prcductos finales, originada por modificacidn
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de las condiciones experimentales y la causa de la aparicidn de

dichos productos de trasposicidn.
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11.2. ISOMERIZACION DE CETONAS POR CATALISIS ACIDA.

La fsomerfzacidn de cetonas, catalizada por &ci-

dos segiin el esquema:

R, R,

! |

Ry c':- CO-R, Ry 5:— CO-R,
R3 R3

es un proceso conocido desde hace afios. Favorsky (51) en 1926,
resefia Ta {somerizacidn de isobutirofenona, la cual, por trata-
miento con cloruro de cinc a altas temperaturas, se transforma en

3-fenil-2-butanona.

¢ ClZZn
Ph=~CO~-CH-CH, ———= Ph-CH-CO-CH
) 3 0 ) 3
CH3 CH3

Posteriormente se han descrito numerosos casos de
isomerizaciones similares en las cuales se ha hecho un exhaustivo
anflisis de los posibles mecanismos de reaccidn.

Las condicfones en que se produce la isomerizacidn
dependen del grado de sustitucion de los radicales unidos al car-
bono carbonflico. Asf, transcurre a temperatura ambiente si dicho
carbono estd unido a uno cuaternario (7)(8)(52), a mayor temperaty
ra si el citado carbono es secundario (53) y sdlo se produce en
condibiones extremas si la cadena no estd ramificada. En general;
las reacciores se han 1levado a cabo con dcidos minerales fuertes

o con &cidos de Lewis (c122n, C13A1) sin disolvente.
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Con objeto de intentar explicar como se produce 1la
reaccidén, se han propuesto varios mecanismos (ver esquemas 4 y 5),
1os cuales los podemos clasificar en dos tipoS: sin migracidn de
la funcién oxigenada (Mecanismo 1) o con ella (Mecanismos 2 a 5).
Son numerosos los ejemplos encontrados en la bibliografia justi-
ficados a traves de uno u otro tipo de mecanismo, o bien, que im-
plican competencia entre ambos. Asf, cuando se trata (7) 2,2,4,4-

146 en el carbono carbonflice)

tetrametil-3-pentanona (marcada con
con 8cido sulfiirico a temperatura ambiente, se obtiene 3,3,4,4-
tetrametil-z-pentanoﬁa con el 140 en posicidn 2, 1o cual sdlo se

justifica a través del mecanismo 1I.

- A 3
CH CH CH, CH
S H* 7 3,3
CH,-C-C0-C-CH, —— CH, -C—C~-CO-CH
R W 3 3I; % 3
CH3 CH3 CH3CH3

Sin embargo, otros casos, como el cambio de mar-
caje observado cuando la benzopinacolona marcada se somete a las

mismas condiciones de reaccion (54):

Ph Ph
* SOLHzcc. *
Ph-CO-C- Ph Ph-CO-C-Ph
1 ]
Ph ' Ph

debe ser justificado por alguno de los mecanismos restantes.
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En otras ocasifones se ha encontrado competencia en-
tre ambos tipos de mecanismos. Asf, Zalesskaya y Remizcva (55) en-
cuentran que tratando pivalofenona (marcada en. el a?bono carbonf-

11co) con dcido percldrico, se obtiene una mezcla de las dos posi-

CHy-C-CO-Ph CHy-COX-Ph + CHy-CO-T-Pn
. 1
CHy CHy CHy

60 % L0%

bles cetonas isdmeras, con marcaje tanto en el carbono carbonili-
co como en el carbono cuaternario.

Es de resaltar el hecho de que cuando la reaccidn
se 1leva a cabo en disolventes aromiticos, no se observan produc-
tos de ataque de cualquiera de los carbocationes formulados como
intermedios a dichos sustratos aromdticos, 1o cual serfa de espe-
rar en presencia de catalizadores dcidos.

Por otra parte, Calas y Giral (56)(57) han estu-
diado 1a isomerizacidn de las siéuientes cetonas dpticamente acti-

P -

vas:

ﬁh ﬁh
(o BH"-?- CO-Et CG H"—?— CO-Me
Me Et
Xl X
Me CeHn
Et-?—CO-C5H1, Et-C-CO-Ph
|
Ph Me

Xiv XV
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La reaccidn la han 1levado a cabo a 140°, con tri-
cloruro de aluminio o con &cido sulflirico, en ausencia de disol-
vente. En general se observa inversién de la configuracidn en el
carbono unido al grupo carbonilo, acompafada en la mayoria de los
casos de una racemizaéiﬁn jmportante.

Estos dos G1timos hechos pueden hacer aconsejable
una revisidn de los mecanismos postulados a través de carbocatio-~
nes, haciendo quizi recomendable la tomz en consideracién de al-
giin mecanismo de tipo concertado.

Por G1timo cabe indicar, que en l1a isomerfzacidn
de alquil-aril-cetonas catalizada por &cidos, se presenta otrb
aspecto interesante:cuando se pueden obtener varios {someros, el
producto de reaccidn es siempre aquel en el cual el grupo arilo y
ta funcidn carbonflica no estdn conjugados (58)(59)(60).

Diversos autores (55)(60)(61) citan 1a isomeriza-
cidén de pivalofenona a 3-fenil-3-metil-2-butanona en diversas con-
diciones (con dcido percldrico, &cido polifosfdrico o tricloruro

de aluminio) con rendimientos que varfan segin las mismas.

o3 o
CO—(':—CH3 De——— |C—C0'CH3
CH,y CH,

lalesskaya y Remizova (55) indican que la isomeri-
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zacidn es cuantitativa con dcfdo percldrico del 70% durante 25
horas a temperatura ambiente, encbntrando a través de marcaje --
isotdpico, un 40% de migracion de funcidon oxigenada. Monpetit y
col. (60) 1levan a cabo la reaccidn con tricloruro de aluminio
a 140° y 10 minutos 6 60° y 48 horas, sin mds indicaciones. Por
G1timo Fry y Juge (61) tratan la pivalofenona con un soporte so-
1ido de &cido polifosforico (SSPA) a 360°, observando la apari--

cion de productos de ciclodeshidratacidon segiin el esquema 6.

H
M3 sopa SHa
CO-F—CH:., (':—CO—CH:’ —_—
CH3 CH3
CH
—— + ——
+*
CHj
e QD
CH3
N 3%
— CH3
~ N
CHj
23%

Esquema 6.- Tratamiento de pivalofenona con SSPA.
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Como se puede’apreciar, las extremas condiciones
experimentales, conducen en este Gltimo caso a gran nimero de pro
ductos (adem&s de los reseffiados se forma l-metil-naftaleno (3%),
1-metil-indano (6%), 2-metil-naftaleno y 3-fenil-3-metil-2-buta-
nona (13%)) debido, principalmente, a reacciones secundarias tras

1a {somerizacidn.
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11.3. REACCIONES DE HIDROCARBUROS CON MONOXIDO DE

CARBONO.

Los hidrocarburos saturados Cx"y reaccionan con

mondxido de carbono bajo presién, dando lugar a tres tipos de --
productos (9)(62):

X
b) cetonas C

a) dcidos C Hy_1COOH.
x+1My0-

c) cetonas (cxH ZCO:

y+1!
La reaccidn se ha explicado (9) a través de un
mecanismo en el cual un carbocatién reacciona con mondxido de --
ca(pono bajo 1a influencia del catalizador:
’ a

-H-

RH R*

+H

+
R*+cO = [R—CEO"-——R— =o]

St el h1drocarb§ro posee dtomos de carbono ter-
ciarios, éste reaccfona a temperatura ambiente, dando lugar a 1los
tres tipos de productos a), b) y c¢c). Si el hidrocarburo tiene sd-
1o atomos de carbono primarios y secundarios, necesita temperatu-
ras superiores y no se obtienen cetonas del tipo b).

Cuando el 1isobuteno se trata con mondxido de car
bono a presidn elevada, se obtiene(63), dcido pivdlico (XVI)(1%),
3-metil-2-butanona (XVII) (31%) y 2,2,5-trimetil-2-hexanona (XVIII)
(a2).
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H - - -CO-
(c 3)3c COOH (CHJ)ZCH CO—CH3 (CH3)2CH—CH2 co C(CH3)3

xvi xvi xvin

La aparicidn de los citados productos podrfa jus-

tificarse segin el esquema 7:

-H .
(CH3)3CH — (CH3)3C
+H
+ fH+
(CHﬁJC — (CHﬁ2C=CH2

+ +
[(CH3 )3 C-C=0 = (CH3)3 c—c:o]
XIx

+
(CH3)3C +CO

Esgued% 1.
Apartir del intermedio XIX se justifica la apari-

cion de los prcductos finales segin el esquema 8;

+ CLU” Hzo
(CHg)3C-COCL —E—— XVI

~CH3~

+ +H™
XX

+
(CH3)3C CO

+[CH3)2C=CH2

+ +H
(CH3)3GCO-CHyCICHy )y —=XxVill

Esquema 8.
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Se observa facilmente que el idn acilfo (XIX), es
el mismo intermedio que aparece en las acilacfones de Friedel--=

Crafts con cloruro de pivaloilo:

{CH

+ -
3);C-coct + ALCL, (CH3)3C—CO AlLCy

Segiin todo 1o expuesto anteriormente, la aparicidn
en la reaccidn de Friedel-Crafts entre cloruro de pivaloflo y sus
tratos aroméiticos de cetonas del tipo Ar-C(Me)z-CO-Me, buede de-
berse, o bien a una isomerizacidn de la cetona formada por ataque
normal del id6n acilio XIX, ArCOCHes, segin alguno de los esquemas
propuestos para la isomerizacidn de cetonas por catdlisis dcida
, 0 bien a partir del catidn XX por ataque de éste al anillo aro-

mitico.
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I11.1. MATERIALES Y METODOS.

Procedimientos cromatoqrdficos.

En 1a separacidn, atstlamiento y purificacidon de los
‘ diversos productos de reaccidn asf como en la valoracidn de las di
versas muestras, se han utilizado las técnicas cromatogrificas.
Los materfales y métodos utilizados son los sigufentes:

Cromatograffa en columna.

Adsorbente: gel de silice 6 (tipo 60). Merck.
Eluyentes: se indfca en cada caso.

Cromatograffa en capa fina.

Se utilizaron cromatofolios Merck Al de silicagel
F-254 de un espesor de capa de 0,25 nm.

E1 estudio de las placas se ha l1levado a cabo con
una lampara de UV de 254/366 nm.

Cromatograffa gas-l11quido (CGL) analftica.

Los andlisis se han realizado en un aparato Hewlett-
Packard 5750 y en un Perkin-Elmer Sigma 3 acoplado a un micropro-
cesador de detos Perkin-Elmer Sigma 10, provistos ambos cromatdgra
fos de detector de fonizacién de 1l1ama y empleando Nitrdgeno como
gas portador.

Cromatograffa qas-liquido preparativa.

Se ha realizado en un aparato Perkin-Elmer modelo
F-21 provisto de detector de fonizacidn de 1lama y empleando Ni-

trdgeno como gas portador.
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Técnicas espectroscipicas.

Espectros IR,

Se han 1levado a cabo en un espectrofotometro de
doble haz Perkin-Elmer modelo 257, generalmente en pelfcula 11qui
da o en pastilla de BrK. Se indican encada caso 1a§ bandas mds ca
racterfsticas, intensidad de las mismas, niimero de ondas y su a-

signacidn estructural.

Espectros de 1I-I-RMN.

Se realizaron en un aparato Varian T-60-A de 60 MHz.
Se indican los desplazamientos en la escala § , multiplicidad de
las sefiales (s= singlete, d= doblete, t= triplete, m= multiplete),
niimero de protones (deducidos por integracidon) y la asignacidn

estructural.

Espectros de masas.

Se han registrado con un aparato Varian MAT-711,
los resultados se expresan en funcidn de 1a relacidn m/e para los
piccs mds importantes y la intensidad de los mismos con el % de la

altura respecto a la del pico base.
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111.2. REACCIONES DE ACILACION DE FRIEDEL-CRAFTS.

2:a; Reaccidn de benceno con ;[prﬂro de pivaloflo.

2.4.1. Aislamiento e identificacion de los produc-

tos de reaccidn.

En la reaccidn entre benceno y cloruro de pivalof-
1o se ha detectado la presencifa de los siguientes productos:
XXI: terbutilbenceno.
XXII: 1,3- diterbutilbenceno.
XXIII: 1,4~ diterbutilbenceno.
XXIV: p-terbutilpivalofenona.
XXv: pivalofenona.
XXVI: 3-fenil-3-metil-2-butanona.
Aislamiento e fdentificacién de terbutilbenceno (XXI), 1,3-diter-

butilbenceno (XXII 1,4-diterbutilbenceno (XXIII).

E1 afslamiento e identificacidon de los citados pro-
ductos se ha l1levado a cabo a partir de 1a reaccidn entre benceno
y cloruf@ de pivaloilo, con tricloruro de aluminio como cataliza-
dor, utilizando nitrometano como disolvente (en estas condicicnes
ladescarbonilacién es total, obteniéndose unicamente hidrocarbu-

ros en la mezcla de reaccidn).

CMe3 CMe3
+

CMe,
Clg AL
Me 3CCOCL + + + CO
MQNOZ CMe,

CMQ3
XXI XX XX
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En un matraz de tres bocas de 100cc. de capacidad,
provisto de sistema de adicidn, agitacidn mecinica y refrigerante
de reflujo, con todas las salfdas al exterior protegidas con tubos
de cloruro cdlcico, se colocan 4,12 g. (0,052 moles) de benceno*,
anhtdro y exento de tiofeno, y 7,10 g. (0,053 moles) de tricloru-
ro de a]uminio**. disueltos en 9 m1. de nitrometano; a continua-
cién‘y a températura'ambienfe se afladen lentamente sobre la mez-
cla de reaccign 4,85 g. (0,040 moles) de cloruro de pivaloilo
recientemente destflado (tiempo de adicfén:100 minutos).

‘Una vez finalizada la adicidn, se introduce el ma-
traz de reaccidn en un bafio termostatizado a 70°(A T= M 0,5°)
manteniéndose en el mismo, siempre con fuerte agitacidon durante 6
horas. A continuacidén 1a masa de reaccidn se enfria con hielo-sal
y se hidrolfza con §cido clorhfdrico al 10%. Se decanta la fase or
ginica y se extrae la acuosa con &ter; la combinacidn de extractos
etéreos se lava sucesivamente con agua, solucign saturada de bicar-
bonato sédico y nuevamente con agua hasta pH neutro, secandose a
continuacidn con sulfato sdédico anhidro. Tras eliminar el disolven
te a presion reducida, se obtienen 3,87 g. de crudo de reaccidn

el cual es analizado por espectroscopia IR (no observandose absor-

* purificado segiin Vogel pg. 173 (1962).
* Riedel-Haden AG, pureza 98%.

Ytk
Se ha utilizado en unas ocasiones preparado segin (65) y en

otras Merck,98% de pureza.
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cién en la zona carbonflica) y por cromatograffa gas-liquido (CGL)*

encontrandose la aparicion de tres picos a 2,2 minutos (68%), 5,1
minutos (16%) y 7,5 minutos (15%) respectivamente.

La mezcla de productos se separd mediante cromatogra-
f{a gas-liquido preparativa’*.1dentif1cindose Tos compuestos sepa-
rados mediante espectroscopfa IR, RMN-IH y EM como terbutilbenceno
(xxI), 1,3-diterbutilbenceno (XXII)‘y 1,4-diterbutilbenceno (XXIII)
respectivamente.

L;§ caracter{sticas espectroscipicas de los produc-

tos sefialados son las siguientés:

terbutiibenceno (XXI) CH3
1
?’CH3

CH3 XXl

Espectro IR (pelicula liquida)

nimerc_de ondas(cm'l) intensidad asigpacign
3010-3090 d tensidn C-H de compues
tos armiticos.
2870-2970 f tensidén C-H de compues
tos alifdticos.
1450-1600 m tensién C-C de anillo

aromdtico.

*columna de polifenfléter, 5 anillos, al 5% sobre Chromosorb W-AW-
DMCS 80/100 mesh. 2mts x 1/8". Temperatura 130°.

** columna de polifeniléter, 5 anillos, al 20% sobre Chromosorb P-.
AW-DMCS 60/80 mesh. 3xlmt x 3/8". Temperatura 120°.
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ndmero de ondas(cm'l) intensidad

1370

700,770

Espectro RMN-lH (CC14)

"de CH

asignaciédn
deformacidon simétrica
3
deformacidn C-H fuera
del plano de anillo a-

romdtico monosustituido.

ppm multiplicidad
1,30 s
7,10-7,38 m

1,3-diterbutilbenceno (XXII)

Espectro IR (pelicula 1fquida)

nimero de ondas (cm™!)

3010-3080 d
2880-2970 f
1450-1600 m

1365 m

n® de pirotones asignacidn
9 (C23)3C-C6H5
5 CeHg-C(CH3) 4
CH3
] XX
CH3"C I
I
CH,
CH;-C—CH3
L,

intensidad

tensidon C-H de

asignacién

compues-

tos aromaticos.

tensidn C-H de

compues-

tos alifaticos.

tension C=C de

anillo

aromdtico

de
de

formacidn simétrica

CH3
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1)

nimero de ondas (cm” intensidad asignacidn
710,800 ) m,f deformacign C-H fuera del

plano de anillo aromitico

1,3-disustituido.

Espectro RMN- W (cc1,)
ppm multiplicidad n°de protones asignacign -
1,26 s 18 (CE3)3C-Ar
6,86-7,16 m 4 C534

EM
{m/e): 190 (M, 18),175 (100),160 (6), 148 (6), 117 (4), 77 (4),
65 (5), 57 (25).

7\
1,4-diterbutilbenceno (XXIII) CHyC G-CHy
CHy CHq
XX
Espectro IR (Brk)
nimero _de ondas (cm'l) intensidad ‘ asignacidn
3040-3090 d tension C-H de compuestos
aromaticos.
2870-2960 f tensién C-H de compuestos

alifdticos.
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niimero de ondas (cm'l) intensidad asignacidn
1470-1520 d tension C=C de anillo
aromdtico.
1365,1390 m deformacidn simétrica
de CH3
830 f deformacidn C-H fuera

del plano de anillo a-

romitico 1,4- disust.

Espectro RMN-'H (cC1,)

ppm multiplicidad n° de protones asignacion
1,26 s 18 (CE3)3C-Ar
7,03 S 4 ' C6H4

EM

{(m/e): 190 (M, 17), 175 (100), 160 (10), 145 (6), 117 (3), 105 (2),
91 (5), 65 (6), 57 (20).

Aislamiento e identificacidn de p-terbutilpivalofenona (XXIV).

Para el aislamiento de p-terbutilpivalofenona (XXIV)

se ha seguido el procedimiento descrito por Pearson (5)

Clz Al CHy CHy
(CH4);C-cOCL + CHyC CO-G-CHy + CO
0°C; 30 min. CH, CH,

XV
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En un matraz de tres bocas de 100 cc. de capaci-
dad, provisto de agfitacidn mecdnica, refrigerante de reflujo y
sistema de adicidn, con todas sus salidas al exterfor protegi;
das por tubos de cloruro cflcico y con refrigeracidn externa
hielo-sal, se colocan 14,5 g. (0,108 moles) de tricloruro de alu-
minfo y 30 m1. de benceno (anhidro y exento de tiofeno) afiadien-
.dose a continuacidn, gota a gota y con fuerte agitacién, 9,1 g.
(0,075 moles) de cloruro de pivaloflo, recientemente destiiado.
disueltos en 10 m1. de benceno (tiempo de adicidn:65 minutos).

Una vez terminada labadiciﬁn se mantiene la agitacidon durante

30 minutos. Tras el tratamfento habitual (ver pg. 44) se obtienen
7.27 g. de crudo de reaccidn, los cuales se someten a cromatogra-
f{a en columna sobre 200 g. de gel de sflice y utilizando benceno
como eluyente, recogiéndose fracciones de 20 ml cada una y siguien
do 1a composicidn de las mismas por cromatograffa en capa fina y/o
caL.

De las priperas fracciones se recogen 1,21 g. de
un producto que es identificado como terbutilibenceno. A continua-.
cién se recogen 5,27 g. de producto que solidifica y se recrista-
11za de mezcla etanol-agua (P.F.:46-48°, 1iteratura( 5): 31-34°),.
E1 producto asi obtenido presenta una pureza cromatogrdfica del
99,5% y se fdentifice como p~terbutilpivalofenona (XXIV).

Las caracteristicas espectroscdpicas de este com-

puesto son las sigufentes:
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O-C(CH:’)3

XXIV

(CH3)3C
Espectro IR (BrK)
nimero de ondas (cm'l)_ intensidad
3020-2090 d
2870-2970 f
1670 f
1450-1600 m
1365 m
850 m
Espectro RMN-TH (ccCl,) -

ppm multiplicidad
1,33 s

n°de protones

-asignacidn

tension C-H de compues-
tos aromiticos.

tensién C-H de compues-
tos alifdticos.
vibracion de tensidn

C=0 conjugado.

tensién C=C de anillo
aromético.

deformacién simétrica de

CHy

deformacién C-H de com-
puestos aromdticos 1,4-

disustituidos.

asignacidn

18

(CE3)3C-. uno uni
a Ph y otro a CO-P

aparecen superpues -
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ppm multiplicidad n° de protones asignacidn

7,38-7,90 m 4 sistema aromi-

tico 1,4-disust.

EM
(m/e): 218 (M, 0,7), 203 (0,8), 175 (1,6), 161 (100), 146 (6),
118 (7), 105 (2), 103 (2), 91 (6), 77 (3), 57 (7).

Aislamiento e identificacidn de 3-fenili-3-metil-2-butanona. (XXVI)

El aislamiento de 3-fenili-3-metil-2-butanona se
realizd mediante la reaccion entre el cloruro de pivaloflo y ben-

ceno en las condiciones en que éste producto es mayoritario.

» »
. OHy Cl3AL GH3 T
CHy-G-COCL + C-Co-CH,
or .
thy 70°C;24 h. Ly
XXVI

En un aparato fdéntico al descrito en la pg.44 se
colocan 16,72 g. (0,125 moles) de tricloruro de aluminio y 33 ml.
de benceno anhidro, afiadiéndose a continuacién 10,1 g. (0.083 mo-
les) de cloruro de pivaloilo, recientemente destilado, disueltos
en 5 m1. de bencenc (tiempo de adicién: 90 minutos), a temperatura
ambiente y con fuerte agitacidén. Una vez terminada la adicidn, se
introduce el matraz de reaccidn en un bafio termostatizado a 70°

(AaT= ! 0,5°) durante 24 horas, tras las cuales se hidroliza y se
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somete al tratamfento habitual (ver pg. 44). Tras eliminar el
disolvente por destilacion a presion reducida, se obtienen 8,2 g.
de crudo de reaccidn. El andlisis del mismo por CGL' indica 1la
presencia mayoritaria de 3-fen11-3-met11-2-butanona (xxv1i) (p.E.
35°/0.1 mm de Hg). E1 rendimiento fue del 50%. Posteriormente se
cromatografié sobre gel de silice con benceno como eluyente has-
ta su total purificacién.

‘ Las caracteristicas espectroscépicas de este compues

to son las siguientes:

CHj
]
C-CO-CHj
cH
7
XXvi

Espectro IR (pelfcula 1{quida)

niimero_de ondas (cm'l) intensidad asignacién

3395 d arménico de C=0
3020-3085 m tensidn C-H de compuestos

aromiticos.
2870-2975 f tensidén C-H de compuestos
alifdticos.

1705 ' f ] tension de C=0 no conjugado.
1490-1600 ’ m tensién C=C de anillo aromé-
tico.

* cclumna de polifeniléfer,s anillos, al 5% sobre Chromosorb W-
Av-CMCS, 80/100 mesh. 2mts x 1/8". Temperatura 140°.
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ndmero _de ondas (cm'l) intensidad asignacidn
1348 m deformacidn simétrica
de CH3
705 f deformacign C-H de com-

puestos aromdticos mono-

sustituidos.

Espectro RMN-TH (cC1,)

ppm . multiplicidad n® de protones asignacién
~Ph
1;40 S 6 (C}:3)3'C\co_
1,80 s 3 CH3-C0-
7,07 sl 5 ngs-
EM

{(m/e): 162 (M,1),147 (5), 119 (100), 103 (4), 91 (7), 79 (12),
43 (8).

Sintesis e identificacidn de pivalofenona.(XXV).

Al encontrarse este producto en pequefia proporcidn
en la mezcla de reaccion en cualquiera de las condiciones estudia
das, para su caracterizacidn se ha procedidc a su sintesis por
otra via y se ha identificado por patrones cromatogrdficos en dis-
tintas condiciones.

Para ello se ha elegido el procedimiento descrito

por Tsatsas (66).
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CH3 éter CH3
CH3-(':-Cl + Mg CH3-(l:- MgCt
CH3 ’ CH3
$H3 tolueno $H3
CH3—G—MgCl + CN CO-C-CH3
] 2’_) H 0+ |
CHy 3 ‘ CH,
XXV

En un matraz de tres bocas de 1000 cc. de capa-
cidad, provisto de embudo de adicidn, refrigerante de reflujo y
agitacién magnética, con todas sus salidas al exterior protegi-
das con tubos de cloruro cdlcico, se colocan 20,5 g. (0,84 moles)
de magnesio seco. Se le aflade éter etilico* (recientemente des-
tilado sobre H4L1Al) hasta cubrirlo y se adicionan unas gotas de
cloruro de terbutilo**. calentando suavemente hasta inicio de re-
accidén. Iniciada ésta, se afladen lentamente 80 g. (0.86 moles)
de cloruro de terbutilo disueltos en 280 ml. de &ter etflico.Una vez

completada la formacidn del magnesiano, se sustituye el refrigeran

te de reflujo por un sistema de destilacidn y se affladen gota a gota

: pur;ficado segiin Vogel A.I. "Practical Organic Chemistry" pg. 163
1962).
**Merck, 98% de pureza.
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36,5 g. (0.35 moles) de benzonitr11o* disueltos en 265 m1. de to-
lueno** anhidro. A la vez se calienta hasta la destilacion total
del &ter utilizado en la formacidon del magnesiano. A continuacidn
se vuelve a sustituir el sistema de destilacidn por un refrigerante
de reflujo y se mantiene 1a masa de reaccién a reflujo de tolueno
durante 12 horas.

Se enfria la mezcla y se procede a la hidrélisis
(refrigerando con un bafio de hielo-sal) con una disolucién satu-
rada y fria de clorﬁro amonico (200 m1) seguido de tratamiento
con una disolucién de &cido sulfirico al 50% (200 m}) también
fria, utilizando para l1a misma agitacion mecidnica. Se decanta 1la
fase orgdnica y la acuosa se extrae con &ter etflico. La combi-
nacién de extractos etéreos se lava con agua destilada, solucidn
saturada de bicarbenato sédico y nuevamente con agua destilada
hasta pH neutro. Se deja secar sobre sulfato sédico anhidro y se
elimina el disolvente a presidon reducida. Se obtienen de este modo
33,53 g. de crudo de reaccidn, siendo el rendimiento del 59,5 %.

A continuacidn y'con objeto de 1levar a cabo la pu-
rificacidn de la cetona , se procede a la destilacidn a presidn
reducida del crudo de reaccién obteniéndose una fraccign de 2,16 g.
con una pureza del 80% (P.E.: 122/32 mm de Hg) y otra de 21,26 g.

con una pureza cromatogrdfica del 96% (P.FE.:124°/32 mm de Hg).

* Merck, 99% de pureza.

**purificado segiin Vogel A.I. "Practical Organic Chemistry" pg.
173 (1962).
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De la nueva destflacidn a presidn reducida de 1a fraccién mis en
riquecida se obtienen dos fracciones de pureza cromatogrdfica del
98,8% (P.E.:129°/31 mm de Hg) y del 99,8% (P:E.:125-129°/31-32 mm
de Hg) respectivamente.

La pivalofenona asf sintetizada presenta las siquien

tes caracteristicas espectroscépicas:

?Ha
CO—F—CH3
CH3
XXV
Espectro IR (petfcula 1fquida)
nimero de ondas (cm'l) intensidad asignacidn
3020-3080 d tensidn C-H de compues-
tos aromdticos.
2880-2980 m tensidn C-H de compues-
tos alifaticos.
1675 f vibracidn de tensidn
C=0 conjugado.
1460-1600 m tensidn C=C de anillo
aromdtico.
1370 ' m deformacidon simétrica
de CH,

710 f deformacign C-H de com-
pvesto aromdtico monosus

tituido.



-57-

1

Espectro RMN-"H (CCI4) .
ppm - muttipiicidad n° _de protones asignacidgn
1,30 s 9 (C53)3C-C0-
7.06-7.57 m s CGES-CO-
M
(m/e): 162 (M, 4), 147 (0,3), 119 (1), 105 (100), 91 (1), 77 (21)
57 (11).
2.a.2. Estudio de la reaccion en diversas condicio-
nes :

Una vez identificados los productos de reaccidon en-
tre benceno y cloruro de pivaloflo, se procede al estudio de la re
accidén en diversas condiciones, variandose el tiempo de reaccidn,
ta temperatura y la relacidn molar capalizador/cloruro de dcido.

Todas las reacciones se han lievado a cabo en un
aparato idéntico al descrito en la pg. 44; la adicién del clo-
ruro de dcido sobre la mezcla benceno-catalizador se 1leva a cabo
durante 40 minutos a temperatura ambiente introduciéndose a conti-
nuacidén en un bafio termostatizado (4 T= : 0,5°). A los tiempos in-
dicados se extraen muestras de 5 ml., los cuales se tratan segln
se indica en l1a pg. 44.

En todos los casos se ha partido de 30 ml. de ben-
ceno y de 10 g. (0,080 moles) de cloruro de pivaloflo, reciente-
mente cdestilado, disueltos en 5 ml. de benceno. Las cantidades de
tricloruro de aluminio utilizadas han sido: 12,18 g., 16,61 g. y

22,15 g. de acuerdo respectivamente con las relaciones molares
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catalizador/cloruro de dcido = 1.1, 1.5, 2.0 .

Diversas experiencias han sido 1levadas a cabo tan-
to con tricloruro de aluminfo comercial como—;écientemente subli-
mado, no observidndose diferencias en la composicién de las mez--
clas de reaccidén al ser valoradas por CGL, con lo que se decidid
utilizar el tricioruro de aluminio comercial.

Las reacciones llevadas a cabo se recogen en la

tabla 1.

TABLA 1.- Reacciones entfe benceno y cloruro de pivalofile.

Experimento Temperatura (°C) ClaAl /_RCOC1 ' tiempo (horas)

1 30 1,1 1,7,22,30,48
2 30 1,5 "
2 30 2,0 "
4 50 1,1 "
5 50 1,5 "
6 50 2,0 "
7 70 1,1 "
8 70 1,5 "
9 - 70 2,0 "

Ademds de las reacciones anterfores donde se ha uti-
1izado benceno en exceso como disolvente, 1a reaccidn se ha ileva-
do a cabo en diversos disolventes como nitrobenceno, nitrometano
y tetracloruro de carbono en diferentes condicione§ de tiempo, tem

peratura y relacién molar catalizador/cloruro de dcido; en todos
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los casos aparecen unicamente hidrocarburos como productos de re-

accidn, no observindose 1a formacidn de cetonas.

.2.b. Reaccidn_de tolueno con cloruro de pivaloflo.

2.b.1. Aislamiento e identificacidén de los produc-

tos de reaccidn.

En l1a reaccidn entre tolueno y cloruro de pivalof-
1o, en diversas condiciones, se ha detectado la presencia de los
siguiertes productos:
XXVII: p-terbutiltolueno.
XXVIII: o-metiipivalofenona.
XXIX: p-metilpivalofenona.
XXX: 2-metil-5-terbutilpivalofenona. -
XXXI: 3-metfl1-3-(p-toli1)-2-butanona.
XXXII: 3-metil-3-(m-tolfl)-2-butanona.

Aislamiento e fdentificacidn de p-terbutiltolueno(XXVII), o-me-

tilpivalofenona (XXVIII), p-metilpivalofenona (XXIX) y 2-metil-
5-terbutilipivalofenona(XXX).

El aislamiento e identificacion de los citados
productos se ha 1levado a cabo a partir de 1a reaccion entre to-
lueno y cloruro de pivaloflo en presencia de tricloruro de alu-

minfo a 30° y 1 hora de reaccidn.
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CHy ClzAl CHs

CH3 C—CO-Cl + CHy ————= CH; C-CH3 +
1h; 30°C. : !
CH3 CH3
XXV
CH3 CH3
CO-CPCH3+ CHy Co- G—CH3 +
CH3
XXvii XXX
CH3
CH3
CO-C*CH3
CH3
(CH4)5C
313 XXX

En un aparato idéntico al descrito en la pg.44,
se colocan 6,31 g. (0,047 moles) de tricloruro de aluminio y 19
ml. de tolueno anhidro; se enfria la mezcla a 0° y se afiaden
lentamente 5,25 g. (6.043 moles) de cloruro de pivaloflo, recien
temente destilado, disueltos en3ml. de tolueno (tiempo de adi-
cion: 42 minutos). A continuacién se introduce en un bafio termos
tatizado a 30° manteniéndose la agitacién durante 1 hora, al cabo
de la cual se hidroliza y se somete al tratamtiento habitual (ver
pg. 44).
E1 andlisis de la mezcla de reaccidn, realizado por CGL* indica

la siguiente composicidn:



-61-

Producto tiempo de retenci&n* % en peso
XXVI1 3,9 minutos. 11,2
XXVIII 10,2 " . 5,3
XXIX 13,9 . 44.7
XXX 27,9 " 38.6

Con objeto de aislar los productos de reaccidn, se
somete el crudo de reaccion a cromatograffa en columna sobre gel
de silice eluyendo con éter de petroleo (intervalo de ebullicidn
60-80°) primero y con benceno despues.Sé recogen fracciones de
20 m1 cada una y se sigue la composicj&n de las mismas por cro-
matograffa en placa fina y/o ceL”.

De las primeras fracciones se recupera una mezcla
de p-terbutiltolueno y otro hidrocarburo (probablemente de iso-
mero orto- o meta- ) en una proporcién 9:1. Con objeto de puri-
ficar dicho producto se 1leva a cabo una destilacién fracciona-
da del mismo, aislandose el compuesto XXVII con una pureza cro-
matogrdfica del 99% (P.E.: 188°/718 mm de Hg).

Las caracteristicas espectroscipicas del compuesto

XXVII son las siguientes:

H4C C(CHy)4

XXVII

*Columna de UCW al 10% sobre Chromosorb W-AW-DMCS 80-100 mesh.
2mts.x1/8". Temperatura programada de 120° a 160°.



Espectro IR (pelfcula 1fquida)

nimero de ondas (cm'l)

3010-3080
2830-2980
1455-1610

1370,1360

815

Espectro RMN-'H (cC1,)
ppm multipliicidad
1,22 s
2,21 s
6.90 c

EM
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intensidad

asignacidn

d tensidn C-H de compues-
tos aromiticos.

f tensién C-H de compues-
tos altfdticos.

m tensién C=C de anillo
aromatico.

d deformacion simétrica
“de CH,

f deformacién C-H de anillo
aromdtico para-disustituido.

n® de protones asignacion

(CHy)3C-CgHy-
CE3‘C6H4'
sistema aromd-

tico para-disus.

(m/e): 148 (M, 33), 133 (100), 105 (32), 93 (11), 91 (9), 77 (4)

65 (6)

E1 p-terbutiltolueno fue ademds aislado por reac-

cién de cloruro de terbutilo con tolueno (67) coincidiendo sus ca

racteristicas espectroscépicas con las descritas anteriormente.
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De las fracciones posteriores se aisla una mezcla
de o-metilpivalofenona(XXVIII) y p-metiipivalofenona (XXIX) de
difictl resolucidn por cromatograffa en columna por lo que se prb
cede a su separacidn mediante CGL preparativa*. separandose am-
bos productos con una pureza cromatogrdfica del 97% y del 99% res
pectivamente.

Las caracter{sticas espectroscépicas de estos com-

puestos son las sfiguientes:

CH,y
CO-C(CH3)5
XV,
Espectro IR (pelicula liquida)
niimero_de ondas (cm'l) intensidad asignacidn
3000-3080 d tensién C-H de compues-

tos aromiticos.
2880-2980 m tensidn C-H de compues-

tos alifaticos.

1685 f tensidn C=0 conjugado.
1450-1600 m tensidn C=C de anillo
aromdtico.
720-750 m deformacidn C-H de anillo
* orto-disustituido.

columna de polifeniléter, 5 anillos al 20% sobre Chromosorb P-
A1-DMCS, 60-8- mesh, 3xlmt x 3/8". Temperatura:120°.



-64-

Espectro RMN-'H  (cC1,)

ppm multiplicidad n°® de_protones asignacign
1,20 s s (Chy)yC-CO
2,13 s 3 CH3-Ph
6.97 s 8 c;§4

EM

(m/e): 176 (M,>3), 133 (3), 119 (1o00), 105 (2), 91 (30),65 (8)

HyC CO-C(CH,)g
] <XXIX =
Espectro IR (pelfcula 1fquida)
nimero_de ondas (cm'l) intensidad asignacién
3020-3100 d tension C-H de anillo
aromitico.
2880-2985 m tensidn C-H de compues-

tos alifdticcs.
1670 "f tensidn C=0 conjugado.
1460-1600 m tension C=C de anillo
aromitico.
825 - m deformacion C-H de compues

aromdticos p-disustituidos.
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Espectro RMN-TH  (cc1,)

ppm
1,27

2,30

7,20

(m/e):

multiplicidad n° _de protones asignacidon ?
s 9 (CE3)3C-C0-
s . 3 Cga;Ph
c L) sistema aromdtico

p-disustituido.

176 (M,3), 133, (2),-119 (100), 105 (1), 91 (25), 65 (7)

E1 compuesto XXIX debido a su posterior interés en

el presente trabajo ha sido ademds sintetizado por otra via segin

se indica po steriormente en esta memoria.

De 1as dltimas fracciones de 1a columna se aislé

una mezcla de p-metilpivalofenona (XXIX) y de 2-metii-5-terbutil-

pivalofenona (XXX), 1a cual es separada mediante CGL preparativa*.

De dste modo se aislg el compuesto XXX com una pureza cromatogri-

fica del 98%.

Las caracter{sticas espectroscdpicas del compuesto

XXX scn las sfguientes:

*columna de polifeniléter, 5 anillos, al 20% sobre Chromosorb P-
AW-DMCS, 60-80 mesh. 3x1 mt.x 3/8". Temperatura 150°.
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(c H3)‘3C
CO-C(CHQa.
CHy
. XXX
Espectro IR (pelicula liquida)
niimero de ondas (cm'l) intensidad asignaciédn
3050-3100 d tensidn C-H de compues-
tos aromdticos. '
2860-2980 f tension C-H de compues-
tos alifaticos.
1685 f tensidn de C=0 conjugado
1455-1605 m tension C=C de anillo
aromitico.
830,785,760 m deformacidn C-H de anilio
aromdtico.
Espectro RMN-'H  (cCi,)
ppm multiplicidad n° de protones asfgnacidn
1,18 s 9 . (C23)3-Ph
1,28 s 9 (c23)3—co-
2,13 s 3 CH,-Ph

6.86j7,00 m 3 CGE3
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EM
(m/e): 232 (M,1), 175 (100), 160 (6), 147 (5), 132 (6), 119 (11),

105 (s5), 91 (6), 77 (1). ’

Aisiamiento e identificacidn de 3-metil-3-(p-tolil)-2-butanona

(xxx1) v de 3-meti1-3-(m-toli1)-2-butanona (XXXII).

E1 aislamiento de estos dos productos se ha 1leva--
do a cabo a partir de la reaccidn entre tolueno y cloruro de pi-
valoilo a 70° y 30 horas de reaccién, con una relacién molar ca-

talizador/cloruro de &ctido = 2,0.

CHy
CH3 CLaAL CH3
CHJ—?—COCl + H3C ?—CO-CH3 +
CH3 70°C;30h. CH3
XXX
HqC ey
+ (-CO-CHy
CHj3
XXX

En un aparato identico al descrito en la pg. 44,
se colocan 11,48 g. (0.086 moles)de tricloruro de aluminio y 20
ml. de tolueno anhidro, afladiéndose lentamente 5,25 g. (0,043 mo-
les) de cloruro de pivaloflo, recientemente destilado, disueltos
en 3 ml. de tolueno {tiempo de adicign:20 minutos), introducién-

dose a continuacidén en un bafio termostatizado a 70° durante 30
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horas, al cabo de las cuales se hidroliza y se somete al trata-
miento habitual (ver pg. 44).
E1 andlisis de la mezcla de redccidn, realizado

*
mediante CGL , indica la siguiente composicidn:

producto tiempo de retencidn (min.) % en _peso

XXVIII 10,2 6,6
XXIX 13,9 29,6
XXXI 12,6 53,0
XXXII 11,4 10,7

Con objeto de aislar los compuestos XXXI y XXXII
se somete el crudo de reaccidn a cromatograffa en columna utiii-
zando gel de sflice como fase estacionaria y benceno como eluyen-
te; se recogen fracciones de 20 ml. cada una y se sigue la com-
‘posicion de las mismas mediante cromatograffa en placa fina y/o

CGL.
De las primeras fracciones se recogen los produc=

tos XXVIII y XXIX ya identificados anteriormente; en las fraccig
nes intermedias se r;Eupera el producto XXXI (99% de pureza cro-
matogrifica) mientras que las fracciones finales contienen una
mezcla de XXXI y XXXII que no fue posible separar posteriormente
mediante cromatograffa en columna ni en CGL preparativa.

Les ceracterfsticas espectroscépicas del compues-

to XXXI, identificado como 3-metil-3-(p-tolil)-2-butanona, son

las siguientes:

*

columna de UCW al 10% sobkre Chromosorb W-AW-DMCS, 80-100 mesh,
2 mts.x1/8". Temperatura 120°.
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CHs
H4C C-CO-CHy
CH3
XXXI
Espectro IR (pelfcula 1{quida)
nimero de ondas (cm'l) intensidad asignacién
3020-3090 d tensidn C-H de compuestos

aromiticos.
2860-2980 m ' tension C-H de compuestos

alifiaticos.

1710 f tension de C=) no conjugado.
1460-1600 m tension C=C de anillo aroma
tico.
815 f deformacion C-H de anillo

aromitico p-disustituido.

Espectro RMN-'H (cC1,)

ppm multiplicidad n° de protones asignacidn
1,36 s 6 (623)2C
1,76 H 3 CH3-C0
2,27 s 3 CHy-Ph
6,90 s 4 06§4

EN

(m/e): 176 (M,5), 161 (2), 133 (100), 105 (46), 93 (16), 91 (11).



-70-

La mezcla de XXXI y XXXII es analizada por espec-
troscopfa IR y|RMN-1H, 11egdndose a la conclusign de que XXXII
debe de ser un isémero de posicidn de XXXI (bT‘orto o el meta).
Posteriormente se analiza mediante espectrometria de masas por
acoplamiento de un cromatdgrafo de gases al espectrometro de ma-
sas, obteniéndose de este modo el espectro de masas del compues-
to XXXII, identificado como 3-metil-3-(m~tolil)-2-butanona, el
cual presenta las siguientes fragmentaciones:

HjyC
3 CH3

[}
?-CO-CH3
CH,y

XXX11
EM
(m/e): 176 (5), 161 (5), 133 (100), 105 (55), 93 (18), 91 (11).

Sintesis via magnesiano de p-metilpivalofenona (XXIX).

Tanto para confirmar su estructura como para ser
utilizada posteriormente en las reacciones de isomerizacidn de
cetonas, l1a p-metflipivalofenona(XXIX) se ha sintetizado por via

independiente.

E1 método utflizado es el mismc descrito anterior-

mente en la sfntesis de pivalofenona (ver pg. 54).
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CH3 : (o

| bter IH3

CH-C-CL + Mg — CﬂfC-Mg-Cl
3 ) . ]

CH Yy

3

EH, Ct Eo—lim—"—» H.C CO-C(CH,)
CH-C-M3-Cl + HC N o 3 33
CH, 3

Las cantidades utilizadas har sido las siguientes:
10.25 ¢.(0.42 moles) de magnesio, 40.00 g. (0.42 moles) de cloru-
ro de terbutilo (disueltos en 140 ml. de éter etflico), 20.48 g.
(0.175 moles) de p-tolunitr11o* (disueltos en 130 ml. de tolue-
no).

Se obtienen 23.62 g. de crudo de reaccidon, el cual
se analiza por CGL, resultando tener una riqueza del 92.5% en p-
metilpivalofenona (XXIX). EV rendimiento es del 76%.

A continuacidn se procede a su purificacién por
destilacion a presidon reducida, obteniéndose dos fracciones de
8.37 g. (p.e. 72-80°/ 0.9 mm de Hg) de pureza cromatogrifica del
92.1% y de 8.03 g. (p.e. 80-81° / 0.9 mm de Hg) de pureza cromato
grafice del 99.5%. De una nueva destilacidn de la primera fraccidn

se cbtiene una nueva del 98.2% (4.63 g.). La p-metilpivalofenona

*Merck, 98% de pureza.
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asf sintetizada presenta las mismas caracterfsticas espectroscé-

picas ya deécrftas anteriormente.

2.b.2. Estudio de la reaccién en diversas condi-

ciones.

Una vez identificados los productos de reaccidn
entre tolueno y cloruro de pivaloflo, se procede al estudio de
la reaccidon en diversas condfciones, variando el tiempo de reac-
cidn, 1a temperatura y la relacidn molar catalizador/cloruro de
dcido.

Todas las reacciones se han 1levado a cabo en un
aparato idéntico al descrito en la pg. 44; 1la adicidn del clo-
ruro de dcido sobre la mezcla tolueno-catalizador se lleva a cabo
durante 40 minutos a temperatura ambiente y se extraen muestras
de 5 m1. a los tiempos indicados.rLas muestras extraides son tra-
tadas segiin se indica en la pg. 44.

En todos los casos se ha partido de 30 ml. de to-
lueno anhidro y de 10 g. (0.083 moles) de cloruro de pivaloflo;
las cantidades de tricloruro de aluminio empleadas kan sido 22.2
g. (0.166 moles) y 12.2 g. (0.0¢1 moles) de acuerdo con las re-
laciones molares catalizador/cloruro de &cido de 2.0 y 1.1 respec

tivamente. Las reacciones 1levadas a cabo se recogen en la tabla 2.
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TABLA 2.- Reacciones entre tolueno y clorvro de pivaloflo.

Experimento Temperatura(°C) c13AT,[ RCOC1 tiempo(horas)

10 30 1.1 1,7,22,30,48
11 30 2.0 "
12 50 1.1 "
13 50 2.0 "
14 70 1.1 "
15 70 2.0 "

2.c. Reaccién de clorobenceno con cloruro de pi-

valoflo.

2.c.1. Aislamiento e identificacion de los productos

de reaccidn.

En 1a reaccidon entre clorotenceno y cloruro de piva
loflo, se ha detectado la formacidon, dependiendo de las condicio-
nes de reaccidn, de los sfiguientes productos:

XXXIII: 1-cloro-3-terbutilbenceno.

XXXIV: l-cloro-4-terbutilbenceno.

XXXV: p-cloropivalofenona.

XXXVI: 3-meti{l1-3-(p-clorofenil)-2-butanona.
XXXVII: 2-cloro-5-terbutilpivaiofenona.

XXXVIII: 2,2,5-trimetil-5-(p-clorofenil)-3-hexanona.
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Aislamiento ‘e identfficaciﬁn de i—clord—34terbutTTbehceno {(XXXII1)

l-cloro-4-terbutilbenceno (XXXIV]), 2-cloro-5-terbutilpivalofenona

(XXXVII) y de 2,2,5-trimeti1-5-(p-clorofenil}-3-hexanona (Xxxviti).

El aislamiento de los citados productos de reaccidn
se ha 1levado a cabo a partir de la reaccidn entre clorobenceno y
clorurc de pivaloflo, en presercia de tricloruro de aluminio a 0°

y 1 hora de reaccidn.

- CHy CL AL
CH-C-COCL + . —— CICH )y +C1 (cH),
CH,
ct

cL
o
+ CO-C(CH,) + Cl C—CH,-CO-C—CH,
CHJ CH,

Clery),

En un aparato idéntico al descrito en la pg. 44
se colocan 15 m1. de clorobenceno y 11.05 g. (0.083 moles) de tri
cloruro de aluminio, afladiéndose a continuacién, lentemente (tiem
po de adicidén: 25 minvtos) y con agitacidon, 5 g. (0.041 moles) de

cloruro de pivaloflo recientemente destilado. Una vez completa-
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da la adicidn, se mantiene la agftacidn (sfiempre a 0°) durante
1 hora; transcurrido éste tiempo se hidroliza 1a masa de reaccidn
con C1H diluido y se somete al tratamiento hﬁ%itual!

Se obtienen asf 5,9 g. de crudo de reaccidn los cua

les son analizados por CGL* con la siguiente composicidn:

tiempo de retencidn (minutos) % en pesc
2,92 39,56
3,19 17,48
19,07 16,25
22,54 7,70

E1 crudo de reaccidn se somete a cromatograffa en
columna sobre gel de sflice, con benceno como eluyente, recogien-
dose fracciones de 20 ml. y siguiendose la composicidon de las --
mismas por cromatograffa en placa fina y/o CGL*.

En las fracciones 21 a 30 se obtiene una mezcla de
los compuestos de tiempo de retencién 2,92 y 3,19 minvtos que so-
metida a destilacidn a presion reducida (p.e. 92-98 a 20 mm de Hg)
y analizada por CGL resulta estar formada por una mezcla (propor-
cién 1:2) de 1-cloro-3-terbutiibenceno (rt= 3,19 min.) y 1-cloro-
4-terbutiibenceno (rt= 2,92 min) con las siguientes caracter{sti-

cas espectroscdopfcas:

* columna de carbowax 20 M al 10% sobre Chromosorb W-AW-DMCS,80-
mesh. 2mts.x 1/8". Temperatura programada de 120° a 160°.
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Espectro IR (pelicuia 1fquida)

nimero de ondas (cm‘l) jntensidad asignacidn
3020-3080 d tensidon C-H de compues-

tos aromiticos.
2880-2980 . f tensidn C-H de compues-v
alifaticos.
1590-1450 m esqueleto C(CH3)3

860-700 f deformacion C-H fuera

del plano de anillo aro-

mitico.
670 d tensign C-C1
Espectro RMN-1H (CC14)
ppm multiplicidad n° _de protones asignacién
1,33 s 9 (Cﬂa)ac -CgHy
7,0-7,13 m q C6H4

Estos dos compuestos XXXIII y XXXIV han sfido ade-
mds sintetizados por via independfente, mediante alquilacién de
clorobenceno con cloruro de terbutilo y comparadas sus caracte-
risticas espectroscdpicas y tiempos de retencién an CGL en diver-
sas condiciones.

En las fracciones 34 a 43 se obtiene una mezcla de
los compuestos de tiempo de retencidén 19,37 y 22,54 minutos en una

*
proporcidén 2:1, los cuales se separan mediante CGL preparativa

* columna de carbowax 20M al 15% sobre Chromosorb W-DMCS, 60-80
mesh, 2x 0,9 mt.x3/8". Temperatura 160°.
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con una pureza del 99% y del 98% respectivamente. Estos compuestos
son fdentificados como 2-cloro-5-terbutilpivalofenona (XXXVII) el
de tiempo de retencidn de 19,37 min. y como 2,2,5-trimeti1-5-(p-
clorofenil)-3-hexanona (XXXVIII) el de tiempo de retencidn de
22,54 minutos.

Las caracterfsticas espectroscpicas de estos com-

puestos son las sfiguientes:

cl
cH
CO-C-CH4
]
CHy
(CH3)3C
XXXVII
Espectro IR (pelfcula 1{quida)
nimero de ondas (cm'l) intensidad asignacidn
3020-3080 d tensidn C-H de compues-
tos aromiticcs.
2870-2970 ot tensién C-H de compues-
tos alifaticos.
1695 f tension C=0 conjugado.
1455-1600 m tensidn C=C de anillo
aromidtico.
1370,1390 d deformacidn C(CH3)3
830 m deformacion C-H de ani-

110 aromdtico.

680 d tensidén C-Cl.
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Espectro RMN-IH (CC]4)

ppm multiplicidad n° de protones- - asignacidn
1,20 S 9 (CH3)3C-CO-
1,26 s -9 (CH3)3C-Ph
6,84-7,10 m 3 Cehs
EM

(m/e): 254 (M+2, 2,2), 252 (M,6,6), 197 (32,5), 195 (100), 180
(9), 153 (10), 115 (4), 91 (2), 57 (10).

TCH, CHy
Ct é—CH -CO-& CH
- (~CHy-CO-(~CHy
CHy CHy
XXXVIII
Espectro IR (pelfcula 1fquida)
nimero de ondas (cm'l) intensidad asignacidn .
3020-3080 d tensidn C-H de compues-

tos aromdticos.
2870-2960 f tensiéon C-H de compues-

tes alifiticos.

1720 f tensidn C=0 no conjugado
1460-1600 m tensién C=C aromitico
830 mn deformacion C-H de ani-

110 aromidtico.

680 d tensidén C-C1.
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Espectro RMN-'H (cC1,)
ppm multiplictdad n° de protones asigracidn
1,40 s 6 c6H4-p(c§92-cn2-
2,71 s , . 2 -c(cu3)z-cgz-co-
7,15 s ‘ 4 c1-c624-c(cn3)2-
EM

(m/e): 254 (M+2,(5,7), 252 (17,2), 197 (7,7), 195 (22), 169 (0,1)
155 (33,3), 153 (100), 127 (3,3), 125 (9), 85 (0,1), 57 (23).

S{ntesis de p-Cloropivalofenona {XXXV).

Debida a las pequefias cantidades en que aparece
este producto en las mezclas de reaccidn entre clorobenceno y
cloruro de pivaloflo, para su identificacidn por comparacidn con
un patrdn en CGL,se ha procedido a su sintesis por via indepen-
diente, Ta cual se ha llevado a cabo en dos pasos:
- obtencién via magnesiano de 1-(p-clorofenil)-2,2-dimetil-pro-
panol-1 (XXXva), y

- oxidacion de dicho alcohol con anhidrido crémico en piridina.

Obtencion via magnesfano de 1-(p-clorofenil)-2,2-dimetil-propa-

nol-1.

Con objeto de evitar en 1o posible 1a formacidn de
productos secundarios, se sigue el método descrito por Skerrett

(68).



-80-

CHj eter CH3
CH3-¢-C1 + Mg CHy-C-MgCL
GHy eter CH3
CH;- E MgClL + ct cnou-c—cn3

XXXVa

En un matraz de dos bocas provisto de refrigerante
de reflujo; embudo de adicién y agitacidn magnética, con todas las
salidas protegidas con tubos de cloruro cdlcico se colocan 20,8 g.
(0.85 moles) de magnesio y se aflade éter etflico hasta que queda

.cubierto. Se adicionan unas gotas de cloruro de terbutilo, calen-
tando suavemente hasta inicio de reaccidn. Iniciada ésta se afaden
lentamente 94 ml. de cloruro de terbutilo disueltos en 150 ml. de
éter etflico. Finalizada la adicién, se calienta suavemente duran-
30 minutos y a continuacidn se enfria l1a masa de reaccidn a -30°
(bafio de acetona-nieve carbdnica) y se adicionan 28 g. (0.19 moles)
de p-clorobenzaldehido). Finalizada 1a adicidn, se mantiene la ma-
sa de'reaccién a -30° durante 4,5 horas. Se hidroliza con dcido
sulfirico 2N (aproximadamente 500 m1.,), se extrae con éter y la
combinacién de extractos etéreos se lava con agua, solucidn satu-

rada de bicarbonato sddico y nuevamente con agua hasta pH neutro;
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por d1timo, se seca sobre suifato sddico anhidro y se elimina el
disolvente a presidn reducida.

‘ De este modo se obtienen 32,3 g. de crudo de reac-
cién que analizado por CGL* ifndica 1a presencia del alcohol en
un 76%. ET1 rendimiento de Ta reaccidn es del 64%.

€1 alcohol se purifica por destilacidn a presfdn
reducida (p.e. 113-114°/5 mm de Hg) y presenta las siguientes

caracteristicas espectroscépicas:

ct CHOH-C(CH)
33

XXXV a

Espectro IR (pelicula 1fquida)

nimero de ondas (em™1) intensidad asignacidn
3405 f tension OH asociado
3020-3080 d tensidn C-H aromdtico
2880-2970 f tensidon C-H alifatico
1450-1600 m tension C=C aromdtico
840 f deformacion C-H de ani-

110 aromdtico

680 d tensidn C-C1

fCo\umna de UCW al 10% sobre Chromosorb W-AW-DMCS 80-100 mesh.
2 mts.x 1/8".Temperatura 160°.
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Espectro RMN-'H  (cC1,)

ppm multiplicidad n° de protones asignacidn
0,78 s 9 T (cHg) ¢

2,91 d 1 Ar—cH(0H)-Bu*
4,0 d 1 Ar-CH(oH)-But
6,9-7,05 m 4 aromaticos

Oxidacién de 1-(p-clorofenil)-2,2-dimetil-1--propanol.con trig-

xido de cromo en piridina.

Para 1a oxidacion de XXXVa se ha elegido como
mis adecuado el procedimiento descrito por Ratcliffe (69).

, ~

L% L CO-CiCH)
CL CHOH-C(CHsg CHZClz 3’3

XXXV

En un matraz de 1000 cc. de capacidad, provisto
de agitacion magnética y enfriado exteriormente con una mezcla
hielo-sal, se tntroducen 3,32 g. (0,396 moles) de piridina, re-
clentemente destilada y 500 ml. de cloruro de metileno anhidro.
A continuacién se afaden,lentamente, 19,8 g (0,198 moles) de
tridxido de cromo y se mantiene la agftacidn durante 40 minutos
a temperatura ambiente. Transcurrido este tiempo, se introducen
en el matraz de reaccign 6,55 g. (0,033 mole§) de 1-(p-cloro-

fenil)-2,2-dimetil-1-propanol, disueltos en 10 m1. de cloruro
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de metileno, apreciandose 1nﬁediatamente un brusco cambio de co-
lor de la masa de reaccidon desde rojo oscuro a negro y se mantie-
ne con fuerte agitacidn durante 15 horas. o

A continuacidn se filtra, separandose un residuo
negro que se lava varias veces con é&ter. Reunidos los extractos
etéreos, se lava sucesivamente con disolucidn de sosa al 5%, so-
lucion saturada de cloruro sddico, dcido clorhfdrico al 5%, bi-
carbonato sGdico al 10% y agua; se seca sobre sulfato magnésico
anhidro y se elimina el disolvente a presidn reducida.

Se obtienen de este modo 5,4 g. (85% de rendimien-
to) de p-cloropivalofenona (XXXV) (p.e. 66-68°/0.1 mm de Hg), la
cual se purifica mediante cromatograffa en columna sobre gel de
sfl4ice con benceno como eluyente. N

La p-cloropivalofenona asf obtenida presenta las

siguientes caracteristicas espectroscdpicas:

CL CO-C(CHs) 3

XXXV
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Espectro IR (pelicula 1fquida)

Nimero de ondas (cm™})  intensidad _ . asignacién
3020-3080 d tensidén C-H de compues-

tos aromdticos.
2880-2980 m tension C-H de compues-
tos alifiticos.

1670 f tensidn C=0 conjugado.
1460- 1580 m tensidn C=C aromdtico.
840 m deformacién C-H de anillo
aromdtico.
670 : d tensidn C-C1.

Espectro RMN-'H (cC1,)

ppm multiplicidad n® de protones asignacidn
1.30 S 9 C6H4-C(C23)3
7.06-7.53 c 4 sistema aromd-

tico p-sustituido.

EM
(m/e): 198 (M+2, -3.8), 196 (M,11.7), 161 (20,8), 139 (100) 111,
(11,7).
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Preparacidn de 3-metil-3-(p-clorofenil)-2-butanona (XXXVI)

La cetona XXXVI ha sido preparada por isomerizacidn

de p-cloropivalofenona con tricloruro de aluminio.

ST cHy
Cl CO-C—CH3 — Cl fl.'-CO‘CH3
‘
. CH3 CH3
XXXV XXXVI

En un matraz de 10 cc., provisto de agftacidon mag-
nétice y refrigerante de refliujo, equipado con un tubo de cloruro
cdlcico, se hacen reaccionar 0,20 g.{0.001 mol) de p-cloropivalo-
fenona (XXXV) con 0.276 g.(0.002 moles) de tricloruro de aluminio
disueltos en 0,5 ml. de benceno anhidro en un bafio termostatizado
a 70° durante 22 horas. Transcurrido éste tiempo, se hidroliza con
una disolucidon de &cido clorhidrico al 10%, se decanta la fase
orgdnica y la acuosa se extrae con &ter. La combinacidén de extrac-
tos etéreos se lava sucesivamente con agua, solucién saturada de
bicarbonato sddico y de nuevo con agua hasta pH neutro. Se seca
sobre sulfato magnésico anhidro y se elimina el disolvente a pre-
sién reducida.

La reaccidn es pricticamente cuantitativa. El crudo

de reaccidn se cromatograffa sobre gel de sflice utilizando pri-

mero &ter de petroleo (p.6.:70-90°) y después benceno como eluyen
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tes, recuperindose la cetoni XXXVI con una pureza del 99%.

Las caracteristicas espectroscipicas del compues-

to XXXVI son las siguientes:

T3
(of | (l:--CO-CH3
CH
3
XXXVI
Espectro IR (CC14. en compensacidn)
niimero de ondas (cm'l) intensidad a§1gnac16n
3020-3080 d tensidn C-H de compuestos

aromdticos.
2880-2980 ' m tension C-H de compuestos
' alifiticos.

1710 f tensién C=C noconjugado
1450-1600 m tensidn C=C aromdtico
‘830 f deformékién C-H de anillo

aromitico.

680 d tensidn C-C1

Espectro RMN-H (cC1,)

ppm multiplicidad n° de protones asignacidn

- Cco

1,37 s 6 (CES)ZC‘~Ar
1,80 S 3 623-C0-C(CH3)-
6,56-7,66 c 4 c H,— ClCHyY,-

64—
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EM
(m/e): 198 (M+2,3.3), 196 (M, 10.2), 153 (100), 139 (7,6), 125
(38,4), 117 (33,3), 82 (7,6 ).

2.c.2. Estudio de la reaccidén en diversas condi-

ciones.

Una vez identificados los productos de reaccidn
entre clorobenceno y cloruro de pivaloflo, se procede -al estudio
de la reaccidn en diversas condiciones, varidndose el tiempo de
reaccidn, Ia temperatura y la relacidn molar catalizador-cloruro
de &cido.

Todas las reacciones se han 1levado a cabo en un
aparato idéntico al descrito en la pg. 44; la adicidn del cloru-
ro de &cido sobre la mezcla clorobenceno-catalizador se lleva a
cabo durante 40 minutos a temperatura ambiente* introducieéndose
a continuacidn en un bafio termostatizado ( A‘Tst 0.5°). A los -~
tiempos indicados se extraen muestras de 5 ml., las cuales se --
tratan segiin se indica en la pg. 44.

En todos los casos se ha partido de 30 ml. de clo-
robenceno y de 10 g. (0,080 moles) de cloruro de pivaleflo, re-
cientemente destilado, disueltos en 5 m1. de clorobeaceno. Las
cantidades de tricloruro de aluminio utilizadas has sido 12,18

g. y 22,15 g. de acuerdo respectivamente con las relaciones mo-

* Excepto en la reaccidon a 0” donde tanto la adicidn como 1a re-
accidén se llevan a cabo en bafo de hielo.



-88-

lares catalizador/cloruro de-dcido = 1,1 y 2,0.
Las reacciones llevadas a cabo se recogen en la ta

bla 3. - -

JABLA 3.- Reacciones entre clorobenceno y cloruro de pivaloflo,

Experimento Temperatura (°c) (c1;A1)/(RcOC)) tiempo(horas)
16 0 1.1 1
17 30 1.1 1.7,22
18 30 2.0 1,7,22
19 70 1.1 1,7,22
20 70 2.0 1,7,22

2.d. Otras reacciones de acilacion estudiadas.

La reaccién de acilacion de Friedel-Crafts conclg
ruro de pivaloflo se ha estudiado, ademis de con los sustratos ya
citados anteriormente, con terbutilbenceno y con anisol. Tambien
se ha estudiado la reaccién entre cloruro de isobutiroflo y bence
no en tas mismas condiciones de reaccidn en que el cloruro de pi-
valoflo y benceno conducen a la formacidn casi exclusiva de 3-fe-
nil-3-metil-2-butanora. Los resultados obtenidos se recogen a con

tinuacién.

Reaccidn de terbutilbenceno con cloruro de pivalof-

lo.

A1 igual que en el caso de los sustratos preceden-

tes, la reaccidn entre terbutilbenceno y clorurc de pivaloflo. -
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con el propio hidrocarburo como disolvente, se ha estudiado en
diversas condfciones de temperatura (0°, 30°y 70°), tiempo de
reaccién (1, 7, 22 y 48 horas) y relacién molar catalizador/ clo-
ruro de dcido (1, 1.5 y 2.0) con objeto de identificar los pro-
ductos de reaccién.

En las diversas condiciones de reaccion empleadas
los productos que aparecen son*: 1,4-diterbutilberceno (XXIII),
1,3-diterbutilbenceno (XXII), pivalofenona (XXV), p-terbutilpi-
valofenona (XXIV) y, cuando la reaccidn se 1leva a cabo a 70°C
cen una relacion molar catalizador / cloruro de &cido fgual a
2.0, pequefias cantidades de 3-fenil-3-metil-2-butanona, no ob-
servindose en ningun caso la formacidn de 3-mett1-3-(p-terbutil-
fenfl)-2-butanona. Hay que indicar que las mezclas de reaccion,
sobre todo las correspondientes a las condiciones mids drdsticas,
presentan un alto contenido en residuos poliméricos no trata--
bles. Debido a los dos {1timos factores sefiatados, no se ha 1le-
vado a cabo el estudio detallado y la valoracidn correspondiente

de las mezclas de reaccion en las condicfones indicadas.

Reaccidn de anisol con cloruro de pivaloflo.

Con objeto de identificar los productos de reac-
cién entre cloruro de pivaloflo y anisol y disponer de p-metoxi-
pivalofenona pura como patrdn, se procede a su sintesis en las

condiciones descritas por Rothstein (4).

* Identificados por comparacidn de sus tiempos de retencion con
respecto a patrones puros en CGL en diversas condiciones.
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CL Al
3
- OCH, ——» co-
(CH3)3C coctL + 3 Tter de cnso 0-C(CH ;3
petroleo XXX1X

En un matraz de dos bocas de 250 cc. de capacidad,
provisto de refrigerante de reflujo, sistema de adicidon y agita-
" ci6n magnética, protegidas sus salidas por tubos de cloruro cdl-
cico y enfriado exteriormente con bafio de hielo, se colocan 10 g.
(0.092 moles) de anisol en 50 ml. de éter de petrdleo (intervalo
de ebullicion 50°-70°) y 9.6 g. (0.079 moles) de tricloruro de -
aluminio, afladiéndose a continuacién 5.4 g. (0.041 moles) de clo-
ruro de pivaloflo, recientemente destilado)}, disueltos en 10 ml.
de éter de petrdleo (tiempo de adicidn: 20 minutos). Una vez com-
pletada la adicidon, se mantiene a la temperatura de 0°C durante
45 minutos tras los cuales se hidroliza y se somete al tratamien
to habitual (ver pg. 44). E1 rendimiento de la reaccidn es del
87%.

Le p-metoxipivalofenona (XXXIX) fue purificada por
cromatograffa en columna sobre gel de sflice con benceno como
eluyente y presenta las sigulentes caracter{sticas espectroscg-

picas:

CH.O CO—C(CH3)3

XXXIX



Espectro IR (pelfcula 11quida)

nimero _de ondas (cm'l) intensidad

3020-3060

2840-2960
1660

1460-1600

1245
840

Espectro RMN-lH (cc1y)

ppm multipliicidad

1.30 s

3.56 s
6.56-7.66 "
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d

asignaciadn

tension C-H de compues-
tos aromdticos.

tensién C-H de compues-
tos alifaticos.

tensidn C=0 conjugado.
tension C=C aromdtico.
tensidén C-0.

deformacign Ar-H, sistema

1,4-disustituido.

n° de protones asignacidn
9 (C§3)§-C0-
3 CEBO'CGH4-
4 sistema aromi-

tico 1,4-disus.

A continuacién y con objeto de estudiar la posi-

ble formacidon de 3-metil-3-(p-metoxifenil)-2-butanona, se 1leva

a cabo la reaccidn en exceso de anfsol como disolvente a 70°C y

4, 8 y 22 horas, con una relacidon molar catalizador/cloruro de

§cido {fgual a 2.0. E1 espectro IR del crudo de reaccidon pone de

manifiesto 1a formacidon de gran cantidad de fenoles ademds de

la formacién de p-metoxipivalofenona (XXXIX), no observandose



-92-

banda carbonflica alguna por encima de 1700 cm’l, 1o que indica

la ausencia de 3-metil-3-(p-metoxifenil)-2-butanona en las mues-
tras de reaccién. Por estas razones, no se 11evo a cabo el estu-
dio detallado y 1a valoracidn de las muestras de reaccidon en di-

versas condiciones.

Reaccién de benceno con cloruro de isobutiroflo.

Con objeto de estudiar 1a posibilidad de la for-
macion de la cetona de trasposicidn cuando el radfcal enx al --
grupo clorocarbonilo es secundario en lugar de terciario, se ha
estudfado la reaccidn entre el cloruro de isobutiroflo y benceno
en presencia de tricloruro de aluminio.

Para ello, en primer lugar se ha l1levado a cabo
1a reaccidon en las condiciones déscritas por Yamase (69) con ob-
jeto de aislar l-fenil-2-metil-l-propanona y su posterior utili-

zacidon como patrén.

CLAL
+(CH) pr-coct —3 CO-CHICH,),

XL

En un aparato idéntico al descrito en la pg. 44 se
colocan 15 ml. de benceno anhidro y 7.55 g. (0:056 moles) de tri-
cloruro de aluminio, afiadiéndose gota a gota 5.35 g. (0.050 moles)
de cloruro de isobutiroflo, recientemente destilado, disueltos en
5 ml. de benceno. Una vez terminada la adicidn, se mantiene a tem

peratura ambiente durante 1 hora, tras la cual, se hidroliza con
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§cido clorhfdrico diluido y se somete al tratamiento habitual ,
(ver pg. 44). Tras eliminar el disolvente por destflacidn a pre-
sion reducida, se obtienen 6.68 g. de 1-fenil-2-metil-1-proparo-
na (xL). E1 rendimiento de la reaccion es del 90%. La cetona XL
as{ obtenida, se purifica por destilacidn a presidgn reducida (p.
e.: 74°C/2 mm de Hg) y presenta las sfguientes caracteristicas

espectroscdpicas:

CO-CHI(CH )
32

XL
Espectro IR (pelfcula 1{quida)
nimero de ondas (cm'l) intensidad asignacién
3020-3080 d tension C-H de com-
puestos aromdticos.
2880-2980 m tensién C-H de com-
puestos alifdaticos.
1680 f tensidn C=0 conjugado
1460-1600 m tensidn C=C aromdtico
710 f deformacidn Ar-H, sis-
tema monosustituido.
Espectro RMN-'H (cc1,)
ppm multiplicidad n° de protones asignacidn
1.30 d - 6 (C23)2CH-CU-
3.40 m 1 (CHa)zcg-CO-

7.05-7.76 m 5 CGHS-CO-
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Una vez identificada 1a cetona XL, se lleva a cabo
la reaccion entre benceno y cloruro de isobutiroflo, en esta oca=-
sion a 70°C, durante 24 y 48 horas con una retacion molar catali-
zador/cloruro de dcido igual a 2.0 E1 andlisis de las muestras de
reaccion (una vez hidrolizadas, extraidas, secadas y eliminado el
disolvente) realizado por CGL* y espectroscopfa IR fndica la for-
macion exclusiva de 1-fenil-2-metil-l-propanona, no encontrando-
se ninciin otro producto de reaccion. Se ha analizado en las mis-
mas condictones en CGL una muestra patrdn de 3-fenil-2-butanona,
comprobando por su tiempo de retencidn que el citado producto no

aparece en las reacciones anteriormente estudiadas.

2.e. Valoracl6n de las mezclas de reaccidn.

Método de valoracidn.

ET método de valoracidn elegido ha sido el de cro
matograffa gas-liquido (CGL). Esta técnica parece ser la mis ade
cuado para llevar a cabo valoraciones cuantitativas de éste tipo
de muestras ya que permite alcanzar un grado de precisién muy sa
tisfactorio. Sin embargopresenta como inconveniente el alto gra-
do de empirismo que supone la biisqueda de las condiclones de tra
bajo mas adecuadas para conseguir la mixima resolucién de las se
flales utilizadas en el andlisis. Este. empirismo es consecuencia

del elevado nimero de factores (fase estacionaria, soporte, tem-

* Columna de Carbowax 20 M (10%) sobre Chromosorb W-AW-DMCS, 80-
100 mesh; 2 mts. x 1/8". Temperatura 140°C.
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peratura de columna, flujo de gas portador etc.) de los que depen
de la separacidn asf como de 1a inexistencia de reglas generales
que definan la influencia de dichos }actores'én el' cromatograma
resultante. Por 10 tanto, es preciso en cada caso determinar las
condiciones apropiadas para llevar a cabo la valoracidn.

E1 fundamento tedrico de la valoracidn cuantita--
tiva por CGL radica entre las dreas (o las alturas) de los picos
del cromatograma y las cantidades inyectadas de los respectivos
productos, considerando el factor de respuesta dé cada uno de e-
llos*.

La medida de las areas de cada pico, puede reali-
zarse por varios métodos.

a) triangulacion,
b) pesada,
¢) utilizando un integrador.

Este d@ltimo presenta sobre los anteriores, las --
ventajas de una mayor precisién, una sistematizacidon del error y
una mayor rapidez. Este ha sido el procedimiento elegido en nues
tro caso, donde la sefial proporcionada por el amplificador del
cromatég;afo de gases ha sido analizada por un procesador de da-
tos SIGMA-10.

En todos los casos, los andlisis se realizaron sin
calibrado previo, por no exigirlo las separaciones conseguidas.

Los resultados obtenidos estdn expresados considerando%i=100%.

En todos los casos hemos comprobado que el posible error cometido
al considerar idéntico factor de respuesta para todos los picos,
queda englobado dentro del error propio de la técnica.
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Valoracién de los productos de reaccidén entre benceno y cloruro

de pivaloilo. .

Las condicfones dptimas de valoracidn encontradas
para el andlisis de los productos de la citada reaccién son las
siguientes:

- columna de polifeniléter, 5 anillos (5%)/ Chromosorb W-AW-DMCS,
80-100 mesh (95%).
- longitud de 1a columna: 3 mts. Diametro 1/8".
- temperatura de la columna: programada, temperatura inicial 140°
durante 10 minutos, subiendo a continuacién a razdn de 10°C x
min. hasta 190°C, tiempo final 10 minutos.
- temperatura de la camara de inyeccign: 230°C.
- flujo de gas portador (Nz): 30 m1./min.
- temperatura FID: 230°C.

En estas condicliones, los productos que aparecen

en la reaccidn, presentan los siguientes tiempos de retencion:

producto tiempo de retencidn (min)
terbutiibenceno (XXI) 1.6
1,3-diterbutilbenceno (XXII) 3.9
1,4-diterbutilibenceno (XXIII) 6.4
pivalofenona (XXV) 7.1
3-fenil-3-metil-2-butanona (XXVI) 7.8
p-terbutilpivalofenona (XXIV) 17.7

Debido a que los productos XXII y XXIII no apare-
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cen en todas las muestras de reaccién y que cuando 1o hacen, es
en proporciones minimas (siempre 3%), no han sido considerados
a efectos de cuantificacidn.

Los resultados obtenidos en l1a valoracidn de las
reacciones estudiadas (ver tabla 1) se recogen en las tablas 4 a
12. En todos los casos se han realizado al menos . tres inyecciones

y los resultados expresados son los valores promedio.

JABLA 4.- Productos de reaccidn de benceno con clioruro de pivaloi

lo. Temperatura: 30°c. [c1,A1]/(Rcoct) = 1.1

tiempo(horas) _
Producto 1 7 22 30 48
terbutilbenceno 21.2 12.7 10.3 8.9 7.0
pivalofenona 5.5 8.7 7.8 8.7 7.9
3-fenil-3-metil- - 7.8 14.2 18.8 21.8
2-butanona
p-terbutilpivalofe-|73.3 70.8 67.7 63.6 63.3
nona

JABLA 5.- Productos de reaccidon de benceno con cloruro de pivalojf

lo. Temperatura: 30°C. [c13A1)/[Rcoc1] = 1.5

tiempo(horas)

m 1 7 22 30 a8

terbutilbenceno 19.0 10.0 7.2 8.9 7.6

pivalofenona 3.3 5.4 8.6 8.9 7.9
3-fenil-e-metil- - 7.1 14.6 17.8 21.7
2-butanona

p-terbutilpivalo- 77.6 77.5 69.6 64.4 62.8

fenona
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TABLA 6.- Productos de reaccidn de benceno con cloruro de piva-

loflo. Temperatura®30°c. [c1,A1)/ [Rcoc1] = 2.0
3

tiempo(horas)
;:::::;;\“\\\\\\‘ 1 7 22 30 48

terbutilbenceno 8.3 7.0 6.7 5.4 6.0
pivalofenona 4.7 7.0 9.7 10.3 7.0
3-fenfl1-3-metfl- - 7.0 17.9 22.3 22.1
2-butanona

p-terbutilpivalo- 86.5 79.0 65.7 62.0 64.9
fenona

TABLA 7.- Productos de reaccién de benceno con cloruro de piva-

loilo. Temperatura:50°c. (C1,A1) /[Rcoct) = 1.1

tiempo{horas) _
Producto 1 7 22 30 48
terbutilbenceno 7.0 8.7 3.6 4.8 5.7
pivalofenona 12.7 12.2 9.4 8.3 7.8
3-fenil-3-metil- 2.9 20.6 35.0 37.4 38.6
2-butanona
p-terbutilpivalo- 77.3 58.5 52.0 49.5 47 .9
fenona

TABLA 8.- Productos de reaccidn de benceno con cloruro de piva-

loilo. Temperatura:50°C. {C1,A1)/[RCOCI]) = 1.5
3

tiempo(horas)
Producto 1 7 22 30 48
terbutilbenceno 13.5 10.3 6.8 7.0 4.9
pivalofenona 16.0 12.1 7.9 7.1 1.1
3-fenil-3-metil- 8.8 28.7 46.9 52.9 70.6
2-butanona
p-terbutilpivaio- 61.7 48.9 38.4 33.0 28.4
fenona
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TABLA 9.- Productos de reaccion de benceno con cloruro de piva-

loilo. Temperatura: 50°C. [c13A1]/[Rcoc1] =2.0

tiempo(horas)

Producto 1 7 22 30 48
terbutilbenceno 10.6 9.1 6.5 5.4 4.6
ptvalofenona 15.0 12.2. 7.6 5.8 4.4
3-fenil-3-metil- 10.3 34 .4 54.7 65.1 73.9
2-butanona

p-terbutilipivalo- 64.1 44.3 31.2 23.7 16.1
fenona

TABLA 10.- Productos de reaccidn de benceno con cloruro de piva-

loilo. Temperatura: 70°c. [c1,A1) /[RcocT) = 1.1

tiempo(horas)
Producto 1 7 22 30 48
terbutilbenceno 8.4 2.6 2.2 2.7 2.8
pivalofenona 11.7 5.8 1.9 - -
3-fenil-3-metil- 19.7 45.0 57.5 57.9 65.3
2-butanona
p-terbutilpivalo- 60.2 46.0 38.4 39.4 31.2
fenona

TABLA 11.- Productos de reaccidon de benceno con cloruro de piva-

loilo. Temperatura: 70°c. [c1,A1)/[Rcoc1] = 1.5

tiempo(horas)
Producto 1 7 22 30 48
terbutilbenceno 9.0 7.8 3.5 2.0 1.9
pivalofenona J 12.3 4.7 - - -
3-fenil-3-metil- 21.2 50.0 84.3 94.2 98.1
2-butanona
p-terbutilpivalo- 57.5 37.9% 3.5 2.0 -
fenona
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JABLA 12.- Productos de reactidn de benceno con cloruro de piva-

loilo. Temperatura: 70°C. [C13A1]/[RCOC1] = 2.0

tiempo(horas) - -
Producto 1 7 22 30 48
terbutilbenceno 9.3 7.5 2.5 1.5 0.8
pivalofenona 10.3 1.6 - - -
3-fenil-3-metil- 20.7 49.6 87.2 94.0 95.0
2-butanona
p-terbutilbenceno §9.7 41.3 10.3 4.4 - 4.2

Valoracidn de los productos de reaccidn entre tolueno y cloruro

de pivaloilo,

Las condicliones dptimas de valoracidn encontradas
"para el andlisis de los productos de .la citada reaccién son las
siguientes:

- columna de UCW (10%) /Chromosorb W-AW-DMCS 80-100 mesh (90%).

- longitud de la coVumna: 2 mts. Didmetro 1/8".

- temperatura de la columna: programada, temperatura inicial 120°
durante 20 minutos, subiendo a razén de 10°C por min. hasta 160°
tiempo final: 10 minutos.

- temperatura de la cdmara de fnyeccidn: 220°C.

- flujo de gas portador (Nz): 30 ml1./min.

-temperatura FID: 220°C.

' En estas condiciones los productos que aparecen

en la reaccidn, presentan los sfguientes tiempos de retencidn:
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producto tiempo de retencidn (min.)
p-terbutiltolueno (XXVII) 3.9
o-mettipivalofenona (XXVIII) ' ‘10.2
3-metil-3-(m-tol11)-2-butanona (XXXII) 11.6
3-metil-3-(p-tolil)-2-butanona (XXXI) 12.4
p-metilpivalofenona (XXIX) 13.9
2-metil-5-terbutilpivalofenona (XXX) 27.9

Los resultados obtenidos en la valoracion de las
reacciones estudfadas (ver tabla 2), se recogen en las tablas
13 a 18. A1 igual que en el caso anterior, en todos los casos se
han realizado al menos tres inyecciones y 1os resultados expre-

sados son los valores promedio.

TABLA 13.- Productos de reaccidn entre tolueno y cloruro de pi-

valoilo. Temperatura: 30°C. [c13A1]/[Rcoc1] = 1.1

tiempo(horas)
m 1 7 22 30 a8

p-terbutiltolueno 11.2 - - - -

o-metilpivalofenona 5.3 14.8 16.5 18.0 18.1
p-metilpivalofenona {44.8 53.6 53.6 53.1 52.8
2-metil-5-terbutil 38.7 31.6 28.6 27.4 27 .4
pivalofenona

3-metil-3-(p-tolil)-| - - 1.3 1.5 1.7
2-butanona

3-metil-3-(m-tolil)-| - - - - -

2-butanona




-102-

TABLA 14.- Productos de reaccidn entre tolueno y cloruro de pi-

valotlo. Temperatura:.30°C. --[c1.3m] 7 {Rcoc1) = 2.0

tiempo(horas) .
Producto 1 7 22 30 48
p-terbutiltolieno 33.9 13.8 0.8 - -
o-metilpivalofenona| 9.1 15.5 17.3 21.7 21.0
p-metilpivalofenona {51.8 69.4 79.0 75.1 72.0
2-metil-5-terbuti)d 5.2 - - - -
pivalofenona
3-metil1-3~-(p-tolil)+4 - 1.3 2.9 3.2 7.0
2-butanona
3-meti1-3-(m-tolil)- - - - - -
2-butanona

TABLA 15.- Productos de reaccidn entre tolueno y cloruro de pi-

valoilo. Temperatura: 50°C. (C1,A1)/ Rcoc1)= 1.1

tiempo(horas)

Producto 1 7 22 30 48

p-terbutiltolueno 6.5 - - - -

o-metilpivalofenona |18.2 25.6 24.2 23.1 22.8
p-metilpivalofenona |50.5 54.7 61.9 60.4 60.8
2-metil1-6-terbutil ]23.1 110 2.7 4.0 2.6
pivaiofenona "

3-metil-3-(p-tolil)d4 1.6 8.7 11.2 12.5 13.8

2-butanona-
3-metil-3-(m-toli1){ - - - - -
2-butanona
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TJABLA 16.- Productos de reaccion entre tolueno y cloruro de piva-
loilo. Temperatura: 50°C. [C13Aﬂ [[BCOCﬂ = 2.0

tiempo(horas)

Producto 1 7 22 30 48

p-terbutiltolueno 12.4 - - - -
o-metilpivalofenona | 20.2 21.2 16.2 16.7 16.5
p-metilpivalofenona | 65.0 65.4 58.1 53.7 48 .2

2-metil-5-terbutil - -- - - -
pivalofenona

3-meti1-3-(p-tolil)-} 2.4 13.4 24.6 28 .4 32.9
2-butanona
3-metil-3-(m-tolil)-| - - 1.1 1.3 2.4

2-butanona

TABLA 17.- Productos de reaccidon entre tolueno y cloruro de piva-

loilo. Temperatura: 70°C. [C1,A1)/ [RCOCT) = 1.1

tiempo(horas)
m 1 7 22 30 18

p-terbutiltolueno - - - - -

o-metilpivalofenonajl2.1l 13.7 12.2 12.0 13.3
p-metilpivalofenona|53.4 54.1 52.0 51.8 41.7
2-metil-5-terbutil }29.2 22.6 17.8 14.8 15.0
pivalofenona

3-metil1-3-(p-tolil)d4 3.3 9.6 18.0 21.4 30.0

2-butanona
3-meti1-3-(m-tolil1)4 - _ . _ ) )
2-butanona
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TABLA 18.- Productos de reaccidn entre tolueno y cloruro de piva-

loilo. Temperatura: 70°C. [c1,A1)/[RcOC1) = "2.0
3 o

tiempo(horas)
:::::::;\“\~\\\‘\\‘ 1 7 22 30 48

p-terbutiltolueno - - - - -

o-metilpivalofenona 25.0 14.7 8.8 6.6 5.7
p-metilpivalofenona p6.2 44.3 32.8 29.7 26.3
2-metil-S5-terbutil - - - - -
pivalofenona

3-metil-3-(p-tolil)-]8.8 36.3 48.6 53.0 55.7
2-butanona

3-metil-3-(m-tol1i1)-| - 4.7 9.7 10.7 12.3
2-butanona

Valoracidon de los productos de reaccidén de clorobenceno con clo-

ruro de pivaloilo.

Las condiciones dptimas de valoracidon encontradas
para el andlisis de los productos de la citada reaccién han sido
las siguientes: .

- columna de Carbowax 20 M (10%)/ Chromosorb W-AW-DMCS 80-100
mesh (90%).

- longitud de 1a columna: 2 mts. Diametro 1/8".

- Temperatura de l1a columna: programada, temperatura inicial
150°C durante 10 minutos, subtendo a conttnuactdn a razin de
10°C x min. hasta 180°C,tiempo final 180°C.

- Temperatura de la cdmara de inyeccidn: 220°C.

- flujo de gas portador (Nz): 30 m1./min.

- Temperatura FID; 220°C.
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En estas condiciones, los productos que aparecen
en las mezclas de reaccidn, presentan l1os siguientes tiempos de

retencidn:

producto tiempo de retencién (min)
1-cloro-3-terbutilbenceno (XXXIII) 3.5
1-cloro-4-terbutilbenceno (XXXIV) 3.2
p-cloropivalofenona (XXXV) 13.9
3-metil-3-(p-clorofenil)-2-butanona (XXXVI) 15.5
z-cloro-S5-terbutfipivalofenona (XXXVII) 20.9

2,2,5-trimeti1-5-(p-clorofenil)-
3-hexanona (XXXVIII) 24 .6

Los resultados obtenidos en la valoracidon de las
reacciones estudiadas (ver tabla 3) se recogen en las tablas 19
a 21. En todos los casos se han realizado al menos trec inyeccio
nes y los resultados expresados on los valores promedio. Las --
muestras de las reacciones realizadas a 70° no pudieron ser valo-
radas debido a 1a gran cantidad de productos secundarios que apa-

recen.
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JABLA 19.- Productos de reaccidn entre clorobenceno y cloruro de

pivaloflo. Temperatura: 0°C. [CI3A1]I(RCOC1]- 1.1

{empo(horas) :
;::j::::‘~"_\"‘_“““‘-——~.‘_~__-_-__ 1
l-cloro-4-terbutilbenceno 66.7
l-cloro-3-terbutilberceno 26.1
p-cloropivalofenona 2.4
3-metil-3-(p-clorofenil)-2-butanona -
2-cloro-5-terbutilpivalofenona 3.5
2,2,5-trimet{1-5-(p-clorofeni10-3-hexanona 1.2

TABLA 20.- Productos de reaccidn entre clorobenceno y cloruro de

pivalotlo. Temperatura: 30°C. {613A1]/ [Rcoct) = 1.1

tiempo(horas)

;::;:::;“-~\-_‘~,‘\~_____‘~_ 1 7 22
l-cloro-4-terbutilbenceno 63.8 €0.0 55.5
l-cloro-3-terbutilbenceno 1 24.0 23.2 22.0
p-cloropivalofenona tr. tr. 2.3
3-metil-3-(p-clorofenil)- 3.4 5.5 7.8
2-butanona

2-cloro-5-terbutilpivalofenona 2.5 2.3 4.2
2,2,5-trimet{1-5-(p-clorofenil)- 7.1 9.0 8.3
3-hexanona
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TABLA 21.- Productos de reaccidn entre clorobenceno y cloruro de

pivalotlo. Temperatura:30°C. [cx3m]/[ncoc1]= 2.0

tiempo(horas)
M 1 7 22
l-cloro-4-terbutilbenceno 55.7 46.3 41.0
1-cloro-3-terbutilbenceno 22.6 19.6 16.8
p-cloropivalofenona 2.8 2.0 3.2
3-metil-3-(p-clorofenil)- 7.0 17.0 26.3
2-butanona
2-cloro-5-terbutiipivalofenona 2.9 6.8 10.5
2,2,5~trimeti1-5-(p-clorcfenil)- 9.0 8.3 2.2
3-hexanona
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111.3. ISOMERIZACION DE CETONAS CON C1,A1.

3.a. Isomerizacion de pivalofenona.

La pivalofenona ha sfdo sintetizada segiin se ha
descrito en el Capftulo III.2.a. y se ha utilizado en las reac-
ciones que a continuacidn se describen con una pureza cromatogrd

fica superior al 99%.

CH
CL,AL k
c:o-C(cna)3 —3 s @g—co-cn3
. CH
XXV
v

3 xxvi

La reaccidn se ha estudiado en diversas condicio-
nes, variandose el tiempo de reaccidn, la temperatura, la rela-
cién molar [C13Aﬂ /[cetona] y el disolvente.

Todas las reacciones se han llevado a cabo en un
matraz de tres bocas de 50 cc. de capacidad, provisto de sistema
de adicidn, agitacion mecdnica y refrigerante de reflujo, con to-
das sus salidas al exterior protegidas por tubos de cloruro cdl-
cico; sobre la mezcla disolvente-catalizador, se afiade gota a go
ta la cetona disuelta en el hidrocarburo correspondiente. Finali
zada la adicién, se introduce el matraz de reaccidn en un bafo -
termostatizado a la temperatura adecuada (A 1=% 0.5°C) en el que
se mantiene una vigorosa agitacion. A los tiempos indicados se
extraen muestras de 1 cc. las cuales se hidrolizan vertiendolas

sobre hielo y afladiendo a contfnuacidn una disolucidn de dcido
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clorhfdrico al 10% agitando ‘hasta separacidon completa de fases.
Se decanta la fase orgdnica y la acuosa se extrae varfas veces
con &ter etflico; la combinacidn de extractos etéreos se lava con
agua, disolucidon saturada de bic;rbonato sddico y nuevamente con
agua hasta pH neutro. Se deja secar sobre suifato magnésico anhji
dro y se elimina el disolvente a presidn reducida.

En todos los casos se ha partide de 1.62 g.(0.010
moles) de pivalofenona, 1.47 g. (0.011 moles) y 2.67 g. (0.020 -
moles) de tricloruro de aluminfo, de acuerdo con las relaciones
molares [C13Al]/[ketona]19ua1 al.ly 2.0 respectivamente. Las
cantidades utilizadas de disolvente han sido 5.2 g. de benceno
y 6.2 g. de tolueno segiin el caso.

El crudo de 1a reaccidn 1levada a cabo en benceno,
a 70°, 48 horas y con una relacign [C1,A1]/ [cetona] de 2.0 se so-
mete a cromatografia en columna eluyendo con benceno primero y
posteriormente con una mezcla benceno-&ter etilico (9:1), siguien
dose 1a composicidn de las diversas fracciones mediante cromato-
grafia en placa fina y/o CGL, aislandose 3-fenil-3-metil-2-buta-
nona (ccn una pureza cromatografica superior al 99%), cuyas carac
teristicas espectroscdpicas coinciden con las descritas anterfor-
mente para este compuesto.

Las reacciones 1levadas a cabo se recogen en la

tabla 22.
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TABLA 22.- Reacciones de pivalofenona con tricloruro de aluminio.

Experimento Disolvente Temperatura _C1.Al / cetona tiempo(h)

21 benceno 50° 2.0 7,22,48
22 " 70° a 1.1 7,22,48
23 . 70° 2.0 1,4,7,22,48
24 tolueno 70° . 2.0 7,22,48

3.b. Isomerizacién de p-metiipivalofenona.

La p-metilpivalofenona ha sido sintetizada segiin
se indica en el Capitulo III.2.b. y se ha utilizado en Tas reac-
ciones que a continuaciin se de criben con una pureza cromatogrd

fica superior al 99%.

H
ClaAt H g to-c
" CO-ClCHY)3 Totume ~ "3 Fco-chy
' CH3

La reaccidén se ha estudiado en benceno y tolueno
como disolventes, a 50°y 70° de temperatura y con relaciones mo-
lares [Cl3AU /[cetonajde 1.1 y 2.0; los tfempos empleados han si
do de 7, 22 y 48 horas.

Cuando la reaccidn se lleva a cabo en tolueno se
obtiene 1a cetona e;perada, esto es 3-meti1-3-(p-tolil)-2-buta-
nona; sin embargo cuando 1a reaccidn se 1leva a cabo en benceno

adem&s de la citada cetona, se obtiene 3-metil-3-(m-toli1)-2-bu-

tanona, no encontrandose trazas de m-metilpivalofenona.
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CH
- CLAL } 3
CH CO-C(CH,), ——> CH C-CO-CH +
3 3’3 benceno 3 ] 3

CH
H.C B 3

"

?—CO-CH3
CH3

Todas las reacciones se han 1levado a cabo en un
aparato {déntico al descrito en el apartado IIl.3.a., siendo tam
bien el mismo el procedimiento experimental.

Las cantidades utilizadas en todos los casos han
sido 1.76 g. (0.010 moles) de p-metilpivalofenona, 1.47 g. (0.011
moles) y 2.67 (0.020 moles) de tricloruro de aluminio, de acuerdo
con las relaciones molares[ClsAﬂ / (cetona]l de 1.1 y de 2.0 respec
tivamente; las cantidades de disolvente utilizadas han sido 5.2
g. de benceno y 6.2 g. de tolueno segiin el caso.

E1 crudo de la reaccidn l1levada a cabo en benceno
a 70° , 48 horas y relacién[ClaAl]/[cetonﬂ =22.0 se somete a cro-
matografia en columna con benceno como eluyente, recogiendose --
fracciones de 20 ml. cada una y sigufendose 1a composicidn de las
mismas mediante cromatografia en capa fim y/o CGL.

En las primeras fracciones se recupera p-metilpi-
valofenona, en las intermedias aisla 3-metil-3-(p-toifl)-2-buta-
nona (XXXI) , coincidiendo sus caracterfsticas espectroscépicas
con las descritas anteriomente,y en las fracciones finales apa-
rece una mezcla de XXXI y de 3-meti1-3-(m-tolil)-2-butanona . Es

te Gltimo compuesto fue identificado por comparacién de su glgypo
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e retencidn en CGL en diversas condictones con el identificado
en el apartado iII.Z.b.
Las reacciones 1levadas a cabo-se recogen en la

tabla 23.

TABLA 23.- Reacciones de p-metilpivalofenona con tricloruro de

aluminio.

Experimento Disolvente Temperatura _Cl1,Al / cetona tiempo(h)

25 benceno 70° 2.0 7, 22, 48
26 tolueno 50° 2.0 7, 22, 48
27 . 70° 1.1 7, 22, 48
28 " 10° 2.0 7, 22, 48

3.c.Isomerizacidn de p-terbutilpivalofenona.

La p-terbutilpivalofenona ha sido sintetizada se-
gun se describe en el apartado IIl.2.a. de esta memorfa y ha sido
utilizada en las reacciones que a continuacidn se describen con
una pureza cromatogrifica superfor al 99%.

La reaccidn se ha 1levado a cabo tanto en benceno
como en terbutilbenceno como disolventes. Cuando se utiliza ben-
ceno y en contra de 1o inicialmente esperado, no se obtiene 3-me ‘
ti1-3-(p-terbutilfenil)-2-butanona sino 3-fenil-3-metil-2-butang
na (Xxxvl).

Cuando 1a reaccidn se intenta 1levar a cabo en ter
butilbenceno, la cetona XXIV se recupera inalterada, observandose

1a aparicion de 1,3-diterbutilbenceno y de 1,4-diterbutilbenceno
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como consecuencia de la desproporcidn del terbutilbenceno utili-

zado como disolvente.

CH
1 3
~CO-CH
(CH35C E co-C 3
CH3
o CL_AL
(CH3)3C CO—C(CHEB)B benceno
CO-C(CH)_
{ AN au?foc%

+

.Las reacciones llevadas a cabo se.recogen en la

tabla 24.

TABLA 24.- Reacciones de p-terbutilpivalofenona con tricloruro

de aluminio.

Experimento Disolvente Temperatura CC13A1]/ [cetona] tiempo(h)

29 benceno 70° 1.1 7, 22, 48
30 benceno 70° 2.0 7, 22, 48
31 terbutilbenceno 50° 2.0 7, 22, 48
32 " 70° 1.1 7, 22, 48

33 ! 70° 2.0 7, 22, 48
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3.d. Isomerfzacign de p-cloropivalofenona.

La p-cloropivalofenona ha sido sintetizada segiin
se ha descrito en el apartado III.2.c. de esta memoria y ha sido
ugilizada en las reaccfones que a continuacidn se describen con

~

una pureza cromatogrifica del 98%.

CL AL tHy

ct co-cieny), —i— c-co-cH,
cH
3

La reaccidn se ha estudiado a 30°, 50° y 70° de
temperatura, con relaciones molares [013A1]/(cetona]de 1.1y 2.0;
los tiempos empleados han sido 1, 7, 22, 30 horas. Los disolven-
tes utilizados has sido benceno y clorobenceno.

Todas las reacciones se han llevado a cabo en un
aparato idéntico al descrito en el apartado I1II.3.a., siendo tam
bien el mismo el procedimiento experimental.

Las cantidades utilizadas en todos los casos han
sido 0.4 g. (0.002 moles) de p-cloropivalofenona, 0.29 g. (0.021
moles) y 0.53 g. (0.004 moles) de tricloruro de aluminio de acuer
do con las re)acioneslmolares[Cl3Aﬂ / [cetona) de 1.1 y de 2.0 res-
pectivamente. Las cantidades de disolvente utilizadas han sido
1.04 g de benéeno y 1.50 g. de clorobenceno segiin el caso.

Las reacctones estudiadas se recogen en 1a tabla

25.
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TABLA 25.- Reacciones de p-cloropivalofenona con tricloruro de

aluminio.

Experimento Disolvente Temperatura EI%AJ]/ [cetona) tiempo (h)

34
35
36
37
38

benceno 70°
clorobenceno 70°
" 70°

" 50°

" 30°

1, 7, 22
1, 7, 22, 30
1, 7, 22, 30
1, 7, 22, 30
1, 7, 22, 30

3.e. Isomerizacidn de 1-fenil-2-metil-l-propanona.

La 1-fenfl-2-metfl-1-propanona (XL) ha sfdo sinte-

tiisda segiin se describe en el apartado III1.2.d. de esta memoria

y ha sido utilizada en las reacciones que a continuacidon se des-

criben con una pureza cromatogrdafica superior al 99%.

CL AL
CO-CH-CH, —=—¥>
] cs 70°

CH
3

CH-CO-CH
I 3

CH
3

La reaccidn se ha 1levado a cabo en benceno como

disolvente, a 70°,con 24 y 48 horas de tiempo de reaccidn y con

una relacién[ClaAl]/ (cetona] de 2.0, siendo el procedimiento expe

rimental el ya descrito anterformente en al apartado III.3.a.

Una vez tratadas las muestras de reaccidon segin se indica en el
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mismo apartado, se analizan por CGL* observandose que la cetona
de partida permanece inalterada. En las mismas condiciones, se
ha analizado una muestra patrén de 3-fenil-2-butanona, compro-

bandose su ausencia en el crudo de reaccidn.

I11.3.f. Valoracion de las muestras de reaccién.

'

El,método de valoracidon elegido, al igual que en
el caso de las muestras de las reacciones de acilacién ha sido
el de cromatografia gas-1iquido. Las areas de cada pico han sido
medidas por integracidn mediante un prbcesador de datos SIGMA-10
acoplado al cromatdgrafo de gases. En cada caso se indican las

condiciones experimentales dptimas de valoracidn encontradas.

Valoracidn de los productos de reaccion de pivalofenona con tri-

cloruro de aluminio.

Las condiciones dptimas de valoracidn encontradés
para el andlisis de los productos gque aparecen en la citada reac
cidn son las siguientes:

- columna de polifeniléter, 5 anillos, (5%)/ Chromosorb W-AW-
DMCS,80-100 mesh (95%).

- longitud de 1a columna: 2 mts. Diametro:1/8".

- Temperatura de la columna: 130°.

- temperatura de la camara de {inyeccién: 220°.

- flujo de gas portador (Nz):30 ml/min.

Columna de Carbowax 20M (10%) sobre Chromosorb W-AW-DMCS (2 mts

x 1/8". Temperatura 140°.
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- temperatura FID: 220°C.
En estas condiciones, los productos que aparecern

en la reaccidn presentan los sigufentes tiempos de retencidn:

producto tiempo de retencion (min)
pivalofenona 8.6
3-fenil-3-metil-2-butanonra 9.4

Lcs resultados obtenidos en la valoracién de las
reacciones estudiadas (ver tabla 22) se recogen er las tablas 26
a 29. En todos los casos se kan realizado al menos tres inyeccio

nes y los resultados expresados scn los valores promedio.

TABLA 26.- Productos de la reaccidon de pivaloferona con tricloru-
ro de aluminio. Disolvente: benceno. Temperatura: 50°C.

['ClaAl] /[cetonal = 2.0

tiempo(horas)
Praoducto 7 22 48
pivalofenona 43.3 23.3 7.1
3-feril1-3-metil-2- 52.7 76.7 92.9
butarona

JABLA 27.- Prcductos de la reaccidn de pivalofenona con triclo-
ruro de aluminio. Disolvente: benceno. Temperatura:

70°c. [c1,a1] /(cetona] = 1.1

tiempo(horas)
Producto : 7 22 48
pivalofenona 81.8 68.1 57.9
3-fenil-3-metil-2- 18.2 31.9 42.1
butanona
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TABLA 28.- Productos de 1a reaccidn de pivalofenona con triclo-
ruro de aluminio. Disolvente: berceno. Temperatura: 70°

[c1,A1] / [cetora] = 2.0

tiempo (horas)
Producto 1 4 7 22 48
Pivalofenona 73.0  29.0 7.2 2.0 2.7
3-fenil-3-metil- 27.0 71.0 92.8 98.0 97.2
2-butanona

TABLA 29.- Productos de la reaccion de pivalofenona ccn triclo-
ruro de aluminio. Disolvente: tolueno. Temperatura: 70°
[C13A1] / [cetona] = 2.0

tiempo (horas)

Producto 7 22 48
pivalofenona 27.0 23.3 21.8
3-fenil-3-metil- 73.0 76.6 78.2

2-butanona

Valoracign de los productos de reaccidn de p-metilpivalofenona

con tricloruro de aluminio.

Las condiciones dptimas de valoracidn encontradas
para el andlisis de los productos que aparecen en la citada reac-
cidn sor las siguientes:

- columna de UCW (10%)/ Chromosorb W-AW-DMCS 80-100 mesh (90%).
- lorgitud de 1a columna: 2 mts. Diametro: 1/8".

- temperatura de la columna: 120°C.
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-~ temperatura de 1a cdmara de inyeccidn: 220°C.
- flujo de cas portador (Nz): 30 m1/min.
- temperatura FID: 220°C. .-
En estas condiciones, los productos que aparecen
en las muestras de reaccidon, presentan los siguientes tiempos de

retencidn:

Producto tiempo de retencidn (min.)
3-metil-3-(m-toli1)-~ 11.6
2-butanona.
3-metil-3-(p-tolil})- 12.4
2-butanona.
p-metilpivalofenona. 13.9

Los resultados obtenidos en la valoracidn de las
reacciones estudiadas (ver tabla 23) se recoger en las tablas 30
a 33. En todos los casos se han realizado al menos tres inyeccig

nes y los resultados exXpresados son los valores promedio,

TABLA 30.- Productos de la reaccidn de p-metilpivaloferona con
tricloruro de aluminio. Disolvente: benceno. Tempera-

tura: 70°C. [ClsAI]/[cetona]= 2.0
tiempo (horas)

Prcducto 7 22 48

p-metilpivalofenona 39.8 18.7 13.0
3-metil-3-(p-tolil)~"
2-butanona.

3-metil-3-(m-tolil1)- 2.8 6.5 6.7
2-butanona.

57.4 74.8 80.3
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TABLA 31.- Productos de la reaccidn de p-metilpivalofenona con
tricloruro de aluminio. Disolvente: tolueno. Tempera-

tura: 50°C. [C13Al]/fcetonﬂ = 2.0..

tiempo (horas)

M 7 22 a8

p-metilpivalofenona 91.3 82.0 76.0

3-metil-3-(p-tol1i1l)- 8.7 18.0 24.0
2-butanora.

TABLA 32.- Productos de la reaccidn de p-metilpivalofenona con
tricloruro de aluminio. Disolvente: tolueno. Tempera-
tura: 70°c. [C1,A1] /[cetona) = 1.1

tiempo (horas)

Producto "“-—‘\__-; 7 22 48

p-metilpivalofenona 93.5 89.5 87.1
3-metil-3-(p-tolil)- 6.5 10.5 12.9
2-butanona

TABLA 33.- Productos de la reaccidn de p-metilpivalofenona con
tricloruro de aluminio. Disolvente: tolueno. Tempera-

tura: 70°C. (C13Al]/[cetonﬂ = 2.0

tiempe (horas)

Producto 7 22 48
p-metilpivalofenona 66.0 44,7 37.4
3-metil-3-(p-tolil)- - 34.0 565.3 62.6

2-butanona.
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Valoracidn de los productos de reaccidn de p-terbutilpivalofenona

con tricloruro de aluminio.

Las condiciones dptimas de valoracidn encontradas
para el andlisis de los productos que aparecen en la citada reac
cion son las siguientes:

- columna de polifeniléter, 5 anillos (5%) / Chromosorb W-AW-
DMCS, 80-100 mesh (95%).

- longitud de 1a columna: 3 mts. Diipetro: 1/8".

- temperatura de la columna: programada, temperatura inicial 140°
subiendc a razdn de 10°C x minuto hasta 190°C, tiempo final: 10
minutos.

- temperaturaide la cimara de inyeccidn: 230°C.

- flujo de gas portador (Nz): 30 m1/min.

- temperatura FID: 230°C. ‘

En estas condiciones, los productos que aparecen

en la reaccion presentan los siguientes tiempos de retencidn:

prcducto tiempo de retencidn (min.)
pivalofenona . 7.1
3-fenil-3-metil-2-butanona 7.8
p-terbutilpivaliofenona 17.7

Los productos obtenidos en la valoracidon de las
reacciones estudiadas (ver tabla 24) se reccger en las tablas 34
y 35. En todos los casos, se kan realizado al menos tres inyeccig

nes y los resultados expresados son los valores promedio.
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TABLA 34.- Productos de la reaccién de p~terbutilpivalofénona con
tricloruro de aluminio. Disclvente: benceno. Temperatu-

ra: 70°C. [C\3M] {{cetona]= 1.1 "~

tiempo (horas)
Producto 7 22 48
p-terbutiipivalofenona 98.3 98.4 98.3
pivalofenona - - -
3-fenil-3-metilt-2-butanona 1.7 1.6 1.7

JABLA 35.- Productos de la reaccidn de p-tertuttlpivalofenona con
trictoruro de aluminio. Disolvente: benceno. Temperatu-

ra: 70°C. [C14A1] / [cetona] = 2.0

tiempo (horas)
Producto 7 22 48
p-terbutilpivalofenona 52.6 36.1 . 32.9
pivalofenona 3.3 3.0 tr.
3-fenil-3-metfl-2-butanona 44.1 60.9 67.1

. En las reacciones llevadas a cabo en terbutilben
ceno, la p-terbutilpivalofenona se recupera inalterada en todos
los casos, apareciendo m- y p-diterbutilbenceno, entre otros hi-
drocarburos, en cantidades variables segiin las condiciones de re

accién.
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Valoracidon de los productos He'reacc16n de p-cloropivalofenona

con tricloruro de aluminio.

Las condiciones dptimas de vaisracién encontradas
para el andlisis de los productos que aparecen en la citada re-
accidn son las siguientes:

- columna de Carbowax 20M (10%)/ Chromosorb W-AW-DMCS 80-100
mesh, (90%). ‘

longitud de 1a columna: 2 mts. Diametro 1/8".
- temperatura de la columna: 150°C.

- temperatura de la cdmara de inyeccién: 220°C.
- flujo de gas portado} (Nz): 30 m1/min.

- temperatura FID: 220°C.

En estas condiciones, los productos que aparecen
en las mezclas de reaccidon, presentan los siguientes tiempos de

retencidn:

producto tiempo de retencidn (min.)
p-cloropivalofenona 13.1
3-meti1-3-(p-clorofenil)- 17.2

2-butanona

Los resultados obtenidos en la valoracidn de las
reacciones estudiadas (ver tabla 25) se recogen en las tablas 36
a 40. En todos los casos se han realizado al menos tres inyeccip

.
nes y los resultados expresados son los valores promedio.
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TABLA 36.- Productos de la reaccidn de p-cloropivalofenona con
tricloruro de aluminio. Disolvente: benceno. Temperatyu

ra: 70°C. [C1,A1)/ [cetonal = 2.0

tiempo (horas)
Producto 1 7 22
p-cloropivalofenona 72.0 17.4 1.6
3-metil1-3-(p-clorofenil)- 28.0 82.6 98.4
2-butanona.

JABIA 37.- Productos de la reaccidn de p-cloropivalofenona con
tricloruro de aluminio. Disolvente: clorobenceno. Tem-

peratura: 30°C. [CI3A1]I [cetona] = 2.0

tiempo (horas)
Producto 1 7 22 30
p-cloropivalofenona 98.5 97 .4 95.8 95.7
3-metil1-3-(p~clorofenil)- 1.5 2.6 4.2 4.3
2-butanona.

TABLA 38.- Productos de 1a reaccidn de p-cloropivalofenona con
tricloruro de aluminio. Disolvente: clorobenceno. Tem-

peratura: 50°C. [C13Aﬂ / [cetona] = 2.0

tiempo (haras)
M 1 7 22 30

p-cloropivalofenona 94.9 84.5 76.9 71.0

3-metfl-3-(p-clorofenil)- 5.1 15.5 24.1 29.0
2-butanona.
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TABLA 39.- Productos de la reaccién de p-cloropivalofenona con
tricloruro de aluminio. Disolvente: clorobenceno. Tem-

peratura:70°C. [C1,A1] /[cetond] = 1.1

tiempo (horas)
Producto 1 7 22 30
p-cloropivalofenona 97.1 95.2 91.9 87.7
3-metil-3-(p-clorofenil)- 2.9 4.8 8.1 12.3
2-butanona.

TABLA 40.- Productos de la reaccidn de p-cloropivalofenona con
tricloruro de aluminio. Disolvente: clorobenceno. Tem-

peratura: 70°C. [C13A1] /(cetona] = 2.0

tiempo (horas)

Producto 1 . 7 22 30
p-cloropivalofenona 82.1 39.5 4.7 4.2
3-metii-3-(p-clorofenil)- 17.9 60.5 90.3 95.8

2-butanona.




IV. ANALISIS DE RESULTADOS.
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IV.1. REACCIONES DE ACILACION.

En el preserte trabajo se han llevado a cabo las
reacciones de acilacidon con cloruro de pivaloflo (en presencia de
tricloruro de aluminio como cata1izaéor) de benceno, tolueno, ter
butilbenceno, clorobenceno y anisol; se ha estudiado 1a influencia
sobre las citadas reacciones del tiempo, la temperatura y la rela

cion molar catalizador/cloruro de &cido.

1.a. Reaccidn entre cloruro de pivaloflo y benceno.

En Ta reaccidn entre cloruro de pivaloflo y benceno
hemos detectado la formacidn de terbutilbenceno (XXI), 1,3-diter-
butilbenceno (XXII), 1,4-diterbutiibenceno (XXIII), pivalofenona
(XXVv), p-terbutilpivalofenona (XXIV) y 3-fenil-3-metil-2-bvtano-
na.

Tanto Rothstein (71) como Pearson (5) indican la for
macidén de terbutilbenceno y de p-terbutilpivalofenona, el primero
como consecuencia de la descarborilacion del i6n oxocarbonio for-
mado entre el cloruro de &cido y el catalizador y ataque posterior
dle i6n carbonio al benceno. La formacidon de p-terbutilpivalofeng
na es consecuencfa de la reaccidn posterior entre el cloruro de &

cido y el terbutilbenceno formado.

CHy CH
<o Alct cH.-¢" Alct + co
CH3=C 4 37§

[
CH3 CH3
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CH CH
”% L Ce'ls CH -(': c3 H
CHy=¢ ALCL, : 3§-CgHs
CH, CH,y
XXI
Hs M CL3AL G CH3
CgHg-C-CHy + CHy=C-COCL ————— CHy-C co-t-CH,
CH3 CH3 CH3 CH3
a

Nosotros hemos encontrado entre ios productos de
reaccion (ver capftulo IIl) ademds de los anterfores, m- y p-di-
terbutilbenceno (XXII) y (XXIII), pivalofenona (XXV) y 3-fenil-
3-metil-2-butanona (XXVI). La formacidn de los tres primeros tie
ne una justificacidn inmediata, XXII y XXIII se forman por ata-
‘que del cation terbutilo al terbutilbenceno formado y XXV es el
producto "normal" de acilacidn del benceno; ésta explicacién
sencilla no se encuentra an el caso de la cetona XXVI.

La aparicién de ésta cetona puede deberse o bien
a una isomerizacidn de la arflcetona inicialmente formada, me-
diante catdlisis dctda (6) (7) (8), o bien por una trasposicidgn
del catidon actlio formado al tratar el cloruro de pivaloilo con
tricloruro de aluminio (9). Sobre éste tema volveremos a tratar

mis adelante.
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Se ha estudiado l1a composicidn de las mezclas de
reaccidn en funcién del tiempo, temperatura y relacién molar ca-
talizador/cloruro de dcido (ver tabla 1), Los resultadcs obtenidos
en la valoracion de las muestras de reaccién se recogen en las
tablas 4 a 12.

Cuando la reaccidn se 1leva a cabc a 3G°C (ver ta=-
blas 4,5,6) no se observa una variacidn apreciable en la composi-
cidn de las mezclas de reaccidn en funcign de la relacién molar
catalizador/cloruro de d&cido, siendo en todos los casos la pro-
procion de 3-fenil-3-metil-2-butanona aproximadamente del 22% a
las 48 horas de reaccidn. Si consideramos la influencia del tiem-
po de reaccién, observamos que mientras que la proporcidon de ter-
butilbenceno y de pivalofenona permanecen aproximadamente cons--
tantes, la propocidon de 3-fenil-3-metil-2-butanona va aumenfando
lentamente, seglin avanza la reaccidn, dismfnuyendo en la misma
proporcién la p-terbutilpivalofenona.

Cuando la reaccidn se lleva a cabo a temperaturas
superiores (502 o 702C) se aprecia una clara influencia de la re
lacién molar catalfzador cloruro de dcido sobre la composicién
de las mezclas de reaccién. Asf, a 502 y 48 horas, {ver tablas 7,
8,9) para una relacidon molar catalizador/cloruro de dcido de 1.1,
el porcentaje de 3-fenil-3-metil-2-butanona es del 38% mientras
que es del 70% para una relacion de 1.5 y del 73.9% para una rela
cion de 2.0.

A 702 (ver tablas 10,11 y 12) 1a formacién de 3-fe



-130-

nil-3-metil-2-butanona es mis rdpida y éste producto es el 98%
del crudo de reaccidn a 48 horas para una relacién molar de 1.5,
Como se puede ver en las tablas 10 a 12, 1a apari-
cién de 3-fenil-3-metil-2-butanona, va acompafiada de la desapari
cion de p-terbutilpivalofenona, 1o que parecé indicar la transfor
macion de ésta dl1tima en la primera.
Esta transformacidon puede realizarse en principio
por dos caminos:
a) Conversign de p-terbutilpivalofenona en 3-metil-3-(pterbutil-

fenil)-2-butanona y eliminacidén posterior de isobuteno

% s % 0
CHy-C CO-C-CHy ——= CHy-C C-CO-CHy —=
CHy CHy CH, CHy

CHy CHy
1 N

_— (_—_:—>c|:-co-cm3 + “c=cH,
\ CHy CHy

b) o bien, eliminacidon previa de isobuteno originando pivalofe-

nond la cual se transforma en 3-fenil-3-metil-2-butanona.

: CHj3
(CHy)3C CO-C(CH3)3 —= C>co~c(cw3)3 +CH ) C=CH,
3
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- ?Ha
CO-C(CHy)y —— @g—co—cw
/ CH3

Posteriormente discutiremos ambas posibilidades.

1.b. Reaccidn entre cloruro de pivaloflo y tolueno.

En 1a reaccidon entre cloruro de pivaloflo y tolueno,
de nuevo, tanto Rothstein (4) como Pearson (5) describen dnicamen-
té la formacidn de p-terbutiltolueno, p-metilpivalofenona y o-metil
pivalofenona. En nuestro caso encontramos ademds de los anteriores,
la aparicidon de 3-metil-3-(p-tolil)-2-butanona (XXXI), de 3-metil-
3-(m-tolil)-2abutan6na (XXXII) y de una cetona aromitica conjugada
y trisustituida (XXX)‘a la que se e ha asignado la estructura de
2-metil-5-terbutil-pivalofenona.

La asignacidén de la estructura de éste Gltimo compues
to, se Fa realizado como sigve: en principio y a partir de los da-
tos espectroscopicos, se puede afirmar que el compuesto XXX posee

una estructura del tipo:

Me CMe3
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E1 problema estriba en determinar de cual de 1los
posibles isémeros de posicidn se trata. En priﬁcipio se pueden
descartar, por consideraciones de tipo estérico, aquellas estruc
turas que suponen la existencia en posicidn orto de los dos grupos
voluminosos y la que situa los tres sustituyentes en posicionl,

2,3. Las posibilidades restantes son por lo tanto:

COCMe3 COCMe 5 : COCMe,
‘Me
CMe3 Me
1 2
CMQ3 ' Me . CMEB
;COCM¢3 COCMe3
Me
Me CMc3 Me3C
4 5

En el espectro IR de XXX, 1a tensidon del enlace
C=0 aparece situada a una frecuencia de 1685 cm'l; mientras que
en el caso de l1a pivalofenona dicha barnda aparece a 1670 cm-l y
en la p-metiipivalofenona y en la p-terbutilpivalofenona aparece
a 1685 cm-l aparece a 1670 cm'l, en la o-metilpivalofenona apare
ce a 1685 cm'l. debido sin duda a que el sustituyente en posicidn

orto disminuye la planaridad de la molécula y po tanto la conjuga

cion del grupo carbonilo con el anillo aromitico. Por otra parte,
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la presencia de un grupo donador electrdnico en posicidn para del

grupo carbonilo, rebaja ligeramente la frecuencia de 1a banda (ca
so de 1a p-metilpivalofenona y de la p-terbutilpivalofenona frente
a pivalofenona) cosa que no ocurre en el compuestoc XXX con respec

to a o-metilpivalofenona (ver tabla 41).

TABLA 41.- Frecuencia de tensidon del grupo carbonilo en diversas

pivalofenonas sustituidas.

-1

R vV ca (ecm™ )
H 1675
p-CHy 1670
p-C(CH3)3 1670
p-C1 1675
O-CH3 1685

XXX 1685

En 1

H-RMN, la seiial correspondiente al grupo metilo del compuesto
XXX aparece a §=2.13 ppm. Dicho grupo metilo en la p-metilpiva-
lofenona presenta un desplazamiento de 2.30 ppm mientras que en
la c-metilpivalofenona estd algo mds apantallado presentando un
§=2.13 ppm (igual que en el compuesto XXX) lo que apoya la idea

de que el grupo metilo estd en orto respectoc al carbonilo (ver

tabla 42).
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TABLA 42.- Desplazamientos quimicos en 1H-RMN de los protones del

grupo CH3 en diversos compuestos del tipo CH3-C6H4-R.

compuesto , 5_CH3(ppm)
o-xileno 2.16-
m-xileno : 2,23
p-xileno . 2.27
p-metiipivalofenona 2.30
o-metilpivalofenona 2.13
XXX 2.13

Estos hechos incican que el grupo -CH3 estd en
orto respecto al grupo carbonilo y el grupo -C(CH3)3 no estd en
para, por 1o tanto la estructura mds probable del compuesto XXX
es:

COCMea
Me

Me,C XXX

Su formacidn puede explicarse por ataque del idn

oxocarbonio al p-terbutiltolueno presente en el medio de reaccidn

CH, CH3
CHy  _ ' COCMe,
+ CHy-C-CO AlCl, ———
CHy
CMQ3 CMEa

XXX
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El compuesto XXXII,que aparece en pequefia propor
cion en las muestras de reaccidon cuando se extreman las condicio
nes (T=702cC, C13A1 / RCOCY =2.0), se trata inequfvocamente de
un isdmero de posicidn de 3-metil-3-(p-tolfi)}-2-butanona, pudien

do tratarse del isdmero orto o del meta.

CH, CHy CHy
C-CO-CH,y cHy
CH3 ]
G- CO-CHy
XXX CHj

Es dificil, debido fundamentalmente a que no ha si
do pcsible conseguir una muestra pura de la cetona XXXII, distin-
guir de qué isdmero se trata.Podf; pensarse en un principio que
se trata del isdmero orto, formado por isomerizacidn a partir de
de o-metilpivalofenona; sin embargo si XXXII fuese el isémero or
to, presentarfa un alto impedimento estérico. Por otra parte, he
mos comprcbado que 1a cetona XXXII se forma tambien a partir de
la p-metilpivalofenona (ver capftulo IIl,isomerizacidnes de ceto
nas) y se han encontrado antecedentes en la biblfografia (59) --
donde en la isomerizacion de p-tolil-isopropilcetona se forma

3-(m-toli1)-2-butanona como producto secundario.

/CHj CHa
CH CO-CH ———= CH CH-CO-CH +
3 \ 3 3
CH3

CH3 CHs3

|
+ CH-CO-CH,
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Este conJunt& de hechos, nos hace pensar que se

trata del fsdmero meta (ver capftulo 1V.2).

CHy

?Ha XXXI
C-CO-CH,
Hy

Al igual que en el caso del benceno, se ha estudia
do la composfcion de las nezclas de reaccidn en funcidn del tiem-
po,temperatura y relacion molar catalizador/cloruro de dcido; los
resultados de la valoracidon de recogen en las tablas 13 a 18.

E1 primer hecho destaceble es la disminucidn (hasta
11egar incluso a la desaparicidn) del p-terbutilitolueno segiin va-
mos extremando las condiciones de reaccidn. Esto se debe a la elf
minacion del radical terbutilo en forma de isobuteno por la accign

del catalizador.

CH3 CH4

+ ClAL
C(CHq)4

Er 1a formacion de 2-metil-5-terbutilpivalofenona,
influyen decisivamente las condiciones de reaccidn, formandose i{ni

camente cuando &stas son suaves. As{, mientras que a 302, 1 hora



-137-

de reaccifén y con una relacién molar catalizador/cloruro de dcido
de 1.1 se forma en un 38.7%, cuando las condiciones de reaccidn

se extreman, aparece en muy pequedas cantidades o no aparece {ver
tablas 13 a 18). Esto sin duda es debido a la eliminacidn de iso-

buteno originando o-metilpivalofenona.

- CH3 H3
CO-C(CHy);  Cl3Al CO-C(CHg) . CH3\C_CH
——————— — 2
7/
CHj

C(CH3)3

De nuevo, al igual que en el caso del benceno, se en-
cuentra una decisive influencia de 1a relacidn molar catalizador/
cloruro de dcido y de la temperatura sobre la proporcidn de 3-me-
ti1-3-(p-tolil)-2-butanona en las mezclas de reaccién. Cuando ini
cialmente se ponen dos moles de catalizador por mol de cloruro de
dcido y la temperatura es de 702C, se cbtienen los mejores resul-
dos en cuanto a la cantidad de 3-metil-3-(p-tolil)-2-butanona for-
mada. La formacidn de dicha cetona es en cualquier caso mds lenta
que la de 3-fenil-3-metil-2-butanona cuando se utiliza benceno co

mo sustrato en lugar de tolueno.

l.c. Reaccidn entre cloruro de pivaloflo y cloro-

benceno.

Cuando la reaccidn se 1leva a cabo entre cloruro

de pivaloflo y clorobenceno se obtienen fundamentalmente 1-cloro-
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3-terbutilbenceno (XXXIII) y- 1-cloro-4-terbutilibenceno (XXXIV),
sfendo mayoritario éste Gitimo y la proporcién de cetonas es siem
pre pequefia; este hecho es 16gico, ya que el. clorobenceno es un
sustrato mucho menos reactivo frente a la SE que los anteriores y
por 16 tanto la descarbonilacidn del cloruro de &cido en el medio

de reaccién tiene lugar en mucha mayor extensidn.

. + -
(CH3)3C-C0-Cl + CliAL (CH3)3C—CO AlCl,

+ - + - -C
(cna)ac—co AlCl, ————— (CH3)3C AlCl +CO

cL
ClyAL

ctL C(CH3)3 + c(r:|-5)3
ct

+
(CH3)3 c” o+

Mientras que se obtiene poca cantidad de p-clorc-
pivalofenona (siempre menor del 3%), aparece en cantidades algo
mayores 2-cloro-5-terbutilipivalofenona, formada por ataque del
16n oxocerbonio a l1-cloro-4-terbutilbenceno, formado en el medio
de reaccidn y mucho mis reactivo frente a la SE que el cloroben

ceno.
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Cl Cl

+ ClzAl CO-C(CHy)q
+ (CHy)yC-C0 ———

ClCHy), CICH3)3

Tambien se cbtiene en cantidades apreciables (ver
tablas 20 a 22) 2,25-trimeti1-5-(p-clorofenil)-3-hexanona. La apa
ricidn de é&ste producto puede explicarse (71) por el ataque en el
medio de reaccidn de una molécula de cloruro de pivaloflo a 1sobu
teno, formado previamente por descartonilacién del cloruro de dci
do originando el intermedio (XLI) el cual ataca posteriormente al

clorobenceno.

Cl; Al + Y of o)
(CH4)3C-COCL ——= (CH,),C-CO AlCl, ——
* (CHq),C-CO
-H CHy 313C-
(CHy)yc* ——=  “c=cH,
CH{
CH34
—_— E-cH ~co-cleHy),
CHj4
(xL1) t
cH
——————= Cl C~CH,-CO-C(CHy)y
CHj

XXXV
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La no aparic{bn de productos de &ste tipo cuando
el sustrato es benceno o tolueno, puede deberse a la mayor reacti
vidad de ecstos sustratos frente a la SE s lov;ue hace que 1a reac
cién entre el cloruro de pivaloflo e isobuteno sea mis lenta que
la acilacidon de cualquiera de ellos.

Por G1time, se obtiene 3-metil-3-(p-clorofenil)-2-
butanona formada a partir de p-cloropivalofenona la cual se origi

na en el medio de reaccidn.

Cl3AL CH3
ct C-CO-CHy
CHy

ct CO-CICHy)y

1.d. Reaccidn entre cloruro de pivaloflo y terbutil

benceno.

Cuando la reaccidn se 1leva a cabo entre cloruro de
pivaloflo y tertutilbenceno se obtienen, junto a p-terbutiipivalg
fenona (la cual es siempre el preducto mayorftario de la reaccidn)
gran cantidad de productos, la mayor parte de ellos hidrocarburos
como se ha comprobado cuanco se ha hecho reaccionar cloruro de ter
butilo y terbutilbenceno en las mismas condiciones de reaccion en
las que sehan llevado a cabo las acilaciones, y se han comparado
los respectivos andlisis de CGL en diversas ccndiciones.

Ademds de la p-terbutilpivalofenona resefiada, se

obtiene pivalofenona y 3-fenil-3-metil-2-butanona, no habiendose
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encontrado en ningln caso 1amformac16n de 3-metil-3-(p-terbutiife
nil)-2-butanona.

l.e. Reaccidn entre'cToFuro de pivaloflo y anisol.

Cuando l1a reaccidn se ka l1levado a cabo con anisol
en las condiciones en que se obtiene la cetona de "trasposicidn"
con benceno o tolueno como sustratos, se obtienen fundamentaimen-
te fenoles debido a la rupturadel grupo éter por el tricloruro de
aluminio; no se ha observado en ningiin caso Ta aparicién de ceto-

nas de trasposicidn.

1.f. Reaccidn entre cloruro de isobutiroflo y ben-

ceno.

Tambien se ha ensayado la reaccion cuando el carbg
no en & al grupo carbonilo es terciario en lugar de cuaterrario.
Para ello se ha estudiado 1a reaccidon entre cloruro de isobutirof
1o y benceno. En ninguna de las condiciones estucdiadas (ver capi-
tulo III) se ha formado la cetona de trasposicién de donde se de-
duce que es condicidn indisgensable que el carbono en ot al grupo
carbonilo sea cuaternario para que se forme la citada cetona en

las condiciones de nuestro estudio.

IV.2. ISOMERIZACION DE CETONAS.

Con objeto de intentar clarificar cdmo se criginan
en las reacciones de acilacidon anteriormente estudiadas las 3-aril-
3-metil-2-butanonas ccrrespondientes, se ha 1levado a cabo la iso
merizacign con tricloruro de aluminio {en condiciones de reaccidn

similares a las utilizadas en las reacciones de acilacién) de piva
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lofenona, p-met{lpivalofenona,p-cloropivaiofenona y p-terbutilpi
valofenona. Al fgual que en el caso de las reacciones de acila-
cidn, se ha estudiado la influencia sobre la-velocidad de isome-
rizacidon de las respectfvas cetonas del tiempo de reaccidn, la
temperatura y. la relacidn molar triclcruro de aluminio/cetona.
Astmismo y puesto que una de las posibilidades de formacidn de
las cetonas de trasposicidn (tanto en éste caso como er las --
reacciones de acilacidn) podrfa ser mediante una desacilacign,
seguida de una trasposicibn en el 1dn oxocarbonfo (3)(9) y nuevo

ataque de éste al sustrato aromdtico seglin el esquema 9, hemos

CL3AL .
CO—C(CH3)3 —— (CH3)3 c-Co

+ ~CH CH3 4
(CH4)5C-CO 2. 3‘r:-co-cn-|3
7
CHy

CHa, ClyAl  cHpA'
C-CO-CH3 + ArH C-CO-CH

CH cHy”

3

Esquema 9
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1levado a cabo la reaccidn en varios sustratos aromdticos como
disolvente*, no habiendose encontrado en ningidn caso evidencia de
la aparicidn de productos de cruce que demostraran tal posibili-
dad; por otra parte si el i6n oxocarbonio quedara 1ibre en algiin
momento, pcdrfa descarbonilarse, originando.el catidn terbutilo
el cual atacarfa al sustrato aromdticc, dando terbutilbenceno (si
1a reaccidon se ha 11e§ado a cabo en benceno), el cual no aparece
en ningin caso entre los productos de reaccidn.

Estos hechos hacen que quede inequivocamente dese
chada la posibilidad de formacidon de las cetonas de trasposicidn

por la via representada en el esquema 9,

2.a. Isomerizacion de pivalofenorna.

Cuando se trata pivalofenona con tricloruro de alu-
minio, se cbtienen como productos de reaccidn mezclas de la ceto-
na de partida y de 3-fenil-3-metil-2-butarona (ver tablas 26 a 29).
E1 primer hecho destacable es el notable aumento de la velocidad
de isomerizacidn cuando se incrementa la relacién molar tricloru-
ro de alum?nio/cetona de 1.1 a 2.0. Asi cuando la reaccidn se 1le
va a cabo 2 70°C y 48 horas, 12 pivalofenona se isomeriza en un
42% para una relacién molar catalizador/cetona de 1.1 mientras
que si la citada relacion es de 2.0 la 1somerizacién es prdactica-

mente cuantitativa (98%). este hecho se justifica en base a la

*tanto la isomerizacidn de pivalofenona como la de p-metilpivalg
fenonra se ha llevado a cabo en benceno y en tolueno.
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mayor acidez del dimero C16A12 que la del mongmero C1,Al (81) 10
cual facilitarfa la formacidn del &cido conjugado de la cetons,
ya que sea cual sea el mecanismo de reaccidn debe pasar a travéds

de diche dcido conjugado.

CO-CMe, 2m £-CMey=— Tt e i
ey —— C- ey — '—?—Me._ -(I:—CO-MQ
OelCl3 Me Oél Cly —/ Me

Si consideramos la influencta de la temperatura so-
bre Ta velocidad de isomerizacidn (ver tablas 26 y 27) vemos jue,
16gicamente, al aumentar la temperatura, aumenta aquella.

Como se puede ver en las tablas 26 a 26, es mis im
portante la 1nf1uen£1a de 1a reldcidn molar catalfzador/cetom
que la de la temperatura sobre la velocidad de isomerizacidn.

Zatesskaya y Remizova (55) estudian la isomerizicign
de pivalofenona con C10,H en ausencia de disclvente. Para la :ita
da reaccidn y en base al estudio de 1a misma con marcaje isotipia=
co con 14C en el carboro cerbonflico, proponen dos caminds - mca-
nisticos (ver esquema 10). ,

Puesto que la 3-fenil-3-metil-2-butanona final, pre
senta un 60% de marcaje isotdpico en el carbono carbonfiico yun
40% en el carbono cuaternario, suponen que esa es la participmcion
respectiva de las rutas a) y b) en el mecanismo de la reacciin .

En base a estos resultados, parece obvia la acepta-
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a) Sin trasposicién de la funcidn oxigenada.

. O -cHy cHys M
(CHYEGO-CeHg + H¥—=m (CH3)yC-E CoHg ———= C-f-CoHg —=

CHy CH3
H + CH
“CeHs  CHa( s H %
C—-C-CH CH3-C CO-CH
/1 + 3 3
CH3” Ceh CeH
65 67’5
b) Con trasposicién de la funcidn cxigenada.
+R* oH -CH3 CHa O
(CH3)3C~CO-CgH5 —= (CHy)3 c-¢EcgHs SC-C-CgHg —
CHj CH3
H
CHy_/9\ CeHs -cHy  HCel's —n+ SsHs
i C—_C ——CH3 C— —CH3 —_— CH3-C0 C CH
' THy CH3 CH,

Esquema 10
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« 16n de 10; mecanismos postulados, sin embargo otros hechos expe-

rimentales no son justificables a través de los mismos. Por una
parte los experimentos de Calas y Giral (56)(57) 1levados a cabo
con cetonas donde el carbono en « del grupo carbonilo es asimé-
tricé, demuestran que la isomerizacién se produce con inversibn
de 1a configuracién (acompafada de racemizaci6n) lo cual s6l10 se
podrfa justificar a través de un mecanismo de tipo concertado y
nunca a través de los carbocationes formulados anteriormente.

Por otra parte, nosotros hemos l1levado a cabo las
isomerizaciones con diversos sustratos aromiticos como disolven-
tes, no habiéndose encontrado en ningin caso productos de ataque
de los carbocationes formulados anteriormente como intermedios
al sustrato aromdtico, 10 cual serfa de esperar si aceptamos 1la
existencia de los citados carbocationes.

Puesto que los mecanismos anteriormente citados
para la isomerizacifn de cetonas en medio &cido no Justifican es
tos hechos, parece aconsejable su revisi6n debiendose tener en

cuenta algin proceso de tipo concertado.

2.b. Isomerizacidn de p-meti]pivalofenona.

La reaccifn de 1someriz;c16n de p-metilpivalofe-

_nona se ha 1levado a cabo en condiciones andlogas a las de piva-

lofenona. E1 primer hecho destacable es que si l1a reaccidn se lle

va a cabo en tolueno el porcentaje de isomerizacién es sensiblemen

.te menor al que se obtiene en benceno en las mismas condiciones

(ver tablas 30 a 33), anflogamente a como ocurre en el caso de
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1a pivalofenona (tablas 26 a 29).

Por otra parte, cuando l1a reaccifn se 1leva a cabo
en tolueno, aparece dnicamente como producto de reaccién 3-metil-
3-(p-tolil)-2-butanona, mientras que si se 11gva a cabo en benceno
se observa 1a aparicién (en pequéﬂa proporcién) de 3-me£11-3-(m-tg

1i1)-2-butanona.

?H3 benceno ¢Hs
CH,4 CO-C-CHy + ClyAl ———= CH, C-CO-CHy +
CH,y CH,
XXX
¢t
+ C-CO-CH3
CH3
CH3 XXXII

La aparicién de &ste G1timo producto, ha sido tam-
bien detectada enla reaccién de acilacién de tolueno con cloruro
de pivaloflo (ver capftulo IV.1.).

La formacién de &ste producto lateral, puede expli-
carse, 0 bien mediante una isomerizacifn de posicién en el anillo
en la p-metilpivalofenona originando su isémero meta y transforma-
ci6én de é&ste G1timo en la 3-metil-3-(m-toli1)-2-butanona, o bien
mediante una isomerizaci6n de 1a 3-metil1-3-(p-tolil)-2-butanona
previamente formada.

En contra de 1a primera posibilidad, hay varios fac-

tores: en primer lugar no se han encontrado en la bibliagraffa ca
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sos de migracidén en el anillo -de grupos alquilo en arilcetonas,mien
tras que son abundantes los ejemplos en el caso de dialquilbencenos
(72-80); ademés no se ha detectado la presencia-de m-metiipivalofe
nona en las mezclas de reaccién.

Por otra parte la proporcibn del citado producto la
teral tiene alguna importancia aelevado tiempo de reaccién (2.7%
a7 horas y 6.5% a 22 horas) condiciones en las cuales la 3-metil-
3-(p-tolil)-2-butanona es el producto mayoritario de la reaccién.

Todos estos hechos nos inducen a pensar gque la 3-
met11-3v(m-t011i)-2-butanona se forma a partir de 3-metil-3-(p-to

111)-2-butanona por una isomerizacién de posicibn en el anillo.

Cl3AL CHy
CHj3
XXX
CH3 ?Ha
_— G-CO~CHg
CH3  xxxi

Para este tipo de isomerizacién, se ha propuesto un
mecanismo de migracidén 1,2 segdn se indica en el esquema 11,flustra
do con el caso de dietilbenceno.

Puesto que en el estado de transici6n el grupo alqui
1o soporta una cierta carga positiva, la facilidad de migraci6n de-

be seguir el mismo orden que las estabilidades de los carbocationes
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CH,-CHy H CH,-CHy H_SHCHs
. <3
+HY AT L H
———r— —————l )
CH,-CHy CH,~CHy CHo=CHy
H
CH,-CH
t? 3 _pt CHy—CH,
———— ———
CHy~CHy
Esquema 11

CH3 <C,Hg < (CHy)4CH < (CH;),C". En nuestro caso, el anillo pre-
senta dos tipos de sustituyentes: un grupo metilo y un grupo alqui
lo conteniendo un grupo carbonilo, -C(CHs)zco-CHS; la cuestidn es
qué grupo migra preferentemente.

En las condiciones de reaccidn, las cetonas se han
convertido casi totalmente en sus &cidos conjugados, presentando
el &cido conjugado de 1a 3-metil-3-(p-talil)-2-butanona dos for--

mas resonantes:

+ - -
CH3 QALCly CHy DALCIy

CH3 C—C-CHy =—= CHy C—C-CHjy
CH, CH,4



-150-

La migracidn del grupo -C(CH‘)Z-CO-CH3 originarfa
una carga positiva contigua a la carga parcial positiva en el &cido
conjugado de la cetona por 1o que Ta migracién de éste grupo es bas
tante improbable, con 1o que debe ser el grupo metilo el que migra
preferentemente. '

En cuanto a 1a influencia de la re?aciOn molar ca-
talizador/cetona y de la temperatura sobre la velocidad de isome-
rizacidn se observan las mismas varfaciones que las indicadas en
el caso de 1a pivalofenona, si bien en todos los casos estudiados,
los porcentajes de isomerizaci6bn son menores que los obtenidos para

la pivalofenona en an&logas condiciones.

2.c. Isomerizaci6én de p-terbutilpivalofenona.

La isomerizacién de p-terbutilpivalofenona se ha in
tentado en benceno y en terbutilbenceno. Cuando se utiliza este il-
timo como disolvente, la p-terbutilpivalofenona se recupera inalte
rada, obteniéndose abundantes cantidades de m- y p-diterbutilbence
no como consecuencia de 1a reaccidn de desproporcidn del terbutil-
benceno. Puesto que en la citada reaccién el terbutilbenceno se
encuentra en gran exceso con respecto a la cetona (ver parte expe-
rimental) y en 1a misma interviene el tricloruro de aluminto, é&s-
te no estd 1ibre para interaccionar con la cetona y por lo tanto
&sta se recupera inalterada.

Cuando 1a reaccifn se realiza en benceno, no se ob-
tiene la cetona esperada de trasposici6n, esto es la 3-metil-3-(p-
terbutilfenil)-2-butanona, sino 3-fenil1-3-metil-2-butanona y en

algdn caso pequefias can;idades de pivalofenona (ver tablas 34 y 35).
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Mientras que cuando la relacidén molar catalizador/cetona es de 1.1
no se observa apenas reaccion (1.6% de 3-fenil-3-metil-2-butanona

a 48 horas y 70°C), cuando la citada relaci6n -molar es de 2.0 ya

cHy
(CH3)5C (~CO-CHy
3 3
)
Q
Q
w
XXIV -2

4 CH;
CO-CI(CHy)4 + C-CO-CHy
CH3
XXv

XXV1
hay una reaccibn apreciable (67.1% de 3-fenil-3-metil-2-butanona

en las mismas condiciones de tiempo y temperatura que en el caso
anterior).
La formaci6n de 3-fenil-3-metil-2-butanona se po-
" drfa explicar por dos caminos (esquema 12):
a) Isomerizacidn de 1a p-terbutilpivalofenona a 3-metil-3-(p-ter-
butilfenil)-2-butanona y posterior eliminacién de isobuteno, o
bien
b) Eliminaci6n previa de isobuteno a partir de la p-terbutilpivalo
fenona originando pivalofenona e isomerizacidn posterior de é&sta.
Puesto que en ningin caso aparece 1a 3-metil-3-(p-
terbutilfenil)-2-butanona entre los productos de reaccidn, si la
transformaci6n de XXIV en XXVI ocurriese por la via a) debe cum-

plirse que k2>> kl‘
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CH3

(CH3)aC &-Co-CHy
/4 N\
w ]

°\ -

oh
(CH3), CO-C(CHy); C-CO-CHy
CHj
XXIV & XXVI
% -
CO-C(CHy),
XXV
Esquema 12 -

E1 que k2 sea mayor que kl parece bastante probable;
por una parte la desalquilaci6n de 3-metil-3-(p-terbutilfenii)-2-
butanona esti bastante favorecida puesto que es un dialquilbenceno
y se origina un carbocatidn que elimina isobuteno por lo que kz de
be tener un valor elevado; por otra,en la isomerizaci6én de pivalo-
fenonas hemos comprobado que ésta es m&slenta s1 R es metilo que
si es hidr6geno y debe ser m&s lenta adn si R es terbutilo; k1 por
1o tanto debe tener un valor pequefio.

Por otra parte, la ruta b) es bastante improbable
ya que no hay datos en la bibliograffa de alquilbencenos en el ca
so de que el anillo aromitico tenga un grupo carbonilo como sus-
tituyente. Sin embargo la desalquilacién de la therbutilpivalofe-

nona debe ocurrir en alguna extensién puesto que aparecen trazas
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de pivalofenona (cuya proporc]dn va disminuyendo con el tiempo) y
ésta es la dnica posibilidad de formacién de dicha cetona.

En resumen, la transformacién de p-terbutilpivalo-
fenona en 3-fenil-3-metil-2-butanona debe ocurrir preferentemente

por la ruta a) con una ciefta participaci6n de la ruta b).

2.d. Isomerizaci6n de p-cloropivalofenona.

La isomerizacién de p-cloropivalofenona se ha lle-
vado a cabo a 30°, 50° y 70°; con una relacifn molar catalizador/
cetona de 2.0 y a 70° con una relacién molar catalizador/cetona
de t.1, obteniendose como productos de reaccién 3-metil-3-(p-cloro-

fenil)-2-butanona y la cetona de partida.

ClyAlL CH3
I {-co-cHy
CHy
XXXV XXX VI

ct CO-C(CHy);

De nuevo, y al igual que en los casos anteriores se
observa una marcada influencia de la relacidn molar catalizador/ce
tona sobre la velocidad de isomerizacién (ver tablas 39 y 40). Asf
a 70°C y 30 horas de reacci6n, cuando la relacién catalizador/ceto-
na es de 1.1 aparece un 12.3% de 3-metil-3-(p-clorofenil)-2-butano
na, mientras que si la citada relaci6n es de 2.0 dicha cetona es
el 95.8% del crudo de reaccidn.

Cuandd se varfala temperatura se observa un notable

aumento de la velocidad de isomerizaci6n (ver tablas 37, 38 y 40).
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Asf a 30 horas y con una relacién molar catalizador/cetona de 2.0
el porcentaje de isomerizacidn es del 4.3% a 30°C, 29% a 50°C y
95.8% a 70°C. T

S1 comparames los resultados obtenidos parala isome-
: rizacién de las diversas pivalofenonas p-sustituidas estudiadas
! (R= H.-CH3.-C(CH3)3.~C1)‘(ver tabla 43) vemos que la velocidad de
isomerizacidn sigue el orden p-C1=H >p-CHy> p-c(CH3)3.

TABLA 43.- Porcentaje de isomerizacién de diversas pivalofenonas.
Temperatura:70°; catalizador/cetona = 2.0 ; tiempo de

reaccibn: 22 horas; disolvente: benceno.

pX-CeHy -C0-C(CHy) 4 % de isomerizacibn,
X = Cl 98.3
H 98.0
%*
CH3 81.4
C(CH3) 4 67.1""

*suma de is6meros para + meta.

**eI producto obtenido es 3-fenil-3-metil-2-butanona.

En las condiciones en que se 1leva a cabo la reac
cibn, las cetonas estdn casi totalmente convertidas en sus dcidos
conjugados (ver esquema 13), por lo que debemos tomar en considera

cidn las estabilidades relativas de los citados &cidos conjugados.
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+ -

ClyAL QALCly
R CO-C(CH,)y R C-C(CH3)3 ==
XL
- + -
?AlCla (‘:H39AlCla
- R C-CICH3}3 —=R C-C-CHy =
CHy
XLl XL
?H3 ?AlClg ClaAl CH3
-— R € ~ C-CHy R {-co-chy
CHj CHjy
~Xum

Esquema 13

tl p- Me; H, p'C])

Las especies del tipo XLIII (R= p-Bu
deben de estar poco afectadas por Ta p-sustituci6n en el anillo a-
romdtico por 1o que se debe de esperar que tengan entre sf aproxi-
madamente 1a misma estébilidad relativa.

Por otra parte, los &cidos conjugados del tipo LXII,
tienen un carbono cargado positivamente, conjugado con el anillo
aromdtico y sf deben de estar afectados por la para-sustitucién de
modo que un grupo donador electrfnico estabilizard mds que hidroge

no, por 1o tanto, en la especie XLII, tendremos un orden de esta-

bilidades X= p-Bu'> p-Me> H.
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En cuanto al q!oro. el efecto -I se compensa par-
cialmente con el efecto +K y por otra parte en la posicién para es
donde menos se manifiesta su efecto electro-qpeptor; por lo tanto
el efecto desetabilizador del cloro serd& muy p;queﬁo.

En resumen, podriamos considerar las estabilidades
relativas de los diversos intermedios XLII en el orden X= p-But>
p-Me) Hap-Cl.

Si este es el orden de estabilidad de los interme-
diosXLII, su orden de reactividad debe de ser el inverso, esto es,
X= p-C1«H >p-Me>p-But » 1o cual estarfa de acuerdo con nuestros
resultados experimentales (ver tabla 43). Los resultados concuerdan

con otros obtenidos en casos comparables (59).

IV.3, ESTUDIO COMPARATIVO.

» Una vez que hemos estudfado tanto los procesos de
acilacidn como las isomerizaciones de cetonas por cat&lisis &cida,
debemos volver al comienzo de nuestro estudio que era determinar
como se forman las cetonas de trasposicidn en las acilaciones de
Friedel-Crafts con cloruro de pivaloflo.

La primera posibilidad consistfa en una trasposi-

cién en le 16n acilio (3)(62):

+ -CH3 CHy ArH CH3
(CH3g)3C-CO ———== CH3-(-CO-CHy ——= CH;3-C-CO-CHy

Esta trasposicién puede realizarse: a) antes del a-



-157-

taque al sustrato aromético, o b) después de dicho ataque, por una
desacilacién (10 que implicarfa la reversibilidad de 1a reaccién .
de Friedel-Crafts). Examinemos ambas posibilidades considerando la
reaccién entre benceno y cloruro de pivaloflo.

En base a los estudios realizados sobre la evolucién
de los productos de reaccifn en funcibn del tieﬁpo ( ver tablas 4
a 12), observamos que a tiempos cortos de reaccibn, el producto ma
yoritario es la p-terbutilpivalofenona, mientras que tan s6lo cuan-
do aumentamos el tfempo, comienza a ser importante la cantidad de
cetona de trasposicién.

Aceptar l1a posibilidad a) supondrfa aceptar una ele
vada vida media del catién acilio (CH3)3C-CO+ el cual irfa lenta-
mente transformandose en (CH3)25-CO-CH3 para que este a su vez ata
case a benceno. Como hemos visto anteriormente, el citado i6n aci-
1iotiene una vida corta (4)(48) y tan s6l0 cuando se enfrenta a
sustratos aromiticos activados o cuando 1a concentracién de bence-
no en el medio de reaccifn es elevada, no se descarbonila. Por o-
tra parte las trasposiciones descritas para &ste i6n acilio (9)(62)
ocurren a elevada temperatura y presién y en atmésfera de CO.'con-
diciones en ningdn caso comparables a las nuestras. Por todo éste,
la posibilidad a) queda r&pidamente deshechada.

La posibilidad b) implicarfa la reversibilidad de
1a acilaci6n de Friedel-Crafts, esto es que la arilcetona, una vez

formada, se desacflariadejando 1ibre el i6n acilio, el cual irfa

transformdndose en el intermedio XX.
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Cl3Al

> -
(CHy;C CO-C(CH;), (CHy)5C + (CHJ£CO AlCy,
XXV XX

+ -CH3 CHa,
{CH3)3C-CO — ~CO0-CH4
CH3 XX

Hemos visto anteriormente (ver capitulo II, 3) que
1a reversibilidad de Ta acilacién de }riedel-Crafts. en general,
s610 se da cuando hay sustituyentes voluminosos en la posici6n or
to del anillo aromitico, de modo que disminuye la conjugacibn del
grupo carbonilo, 1o cual no sucede en nuestro caso.

Por otra parte, la posibilidad de desacilacibn de
la cetona una vez formada, queda totalmente descartada por los ex
perimentos realizados por nosotros (ver parte experimental) consis
tentes en 1levar a cabo las isomerizaciones de pivalofenona y de
p-metilpivalofenona en tolueno y benceno respectivamente; en nin-
gin caso se observﬁ 1a aparicién de productos de cruce de resto
arilo que serfan esperables si se desacilase la cetona.

La segunda posibilidad consistfa en una isomeriza
cibn de 1a correspondiehte p1§alofenona; una vez formada, por al
guno de los mecanismos de isomerizacién de cetonas por catélisis
dcida. Esta posibilidad 1levarfa consigo un cierto paralelismo -
entre los resultados obtenidos en las reacciones de acilacién y

Tos de isomerizacién de cetonas.
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Puesto que en }a reaccidn entre cloruro de piva-
Toflo y benceno se obtiene. primeramente p-terbutilpivalofenona,
debemos comparar &sta reaccién con la de isomerizacibn de p-ter-
butilpivalofenona (ver tablas 10 y 35).

Al hacer ésta comparacién, debemos de tener en
cuenta un hecho importante. En el caso de la reaccién de acilacidn
se forma iniciaimente p-terbutilpivalofenona, necesitando dos mo-
l1éculas de cloruro de pivaloflo por molécula de cetona formada, ya
que una molécula de cloruro de 4&cido se descarbonila, originando
terbutilbenceno que es el que reacciona con una nueva molécula de

cloruro de dcido. _

ClzAL . -CO + CgHg
(CH3)3C-COCL ——= (CH3)3C-CO ———= (CH,)3C ——=(CH,);C

+
CICH)3 +(CHg)3C-CO ————=  (CH;)4C CO-C(CHy)4

Por 1o tanto si la relacidén inicial catalizador/clo
ruro de dcido era de 1.1, la relaci6n real catalizador/cetona una
vez formada ésta debe ser aproximadadmente por 1o que debemos com-
parar la relacién catalizador/ cloruro de &cido » 1.1 con la de
isomerizacifn de p-terbutilpivalofeno-a en benceno con una rela-

cidn catalizador/cloruro de dcido = 2.0.
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100 T
dJ
\
\
\

50
t (horos) : t (hecas) 50

Figura 3. p-terbutilpivalofenona + Figura 4. benceno + clorure
Cl4A1. T= 70°. C14A1 / cetona =2.0 de pivaloflo. T= 70°. C1,A1/

RCOCT =1.1
----- p-terbutilpivalofenona

—— 3-fenfl-3-metil-2-butanona

-.-.- pivalofenona

Comparando ambas reacciones, observamos un total
paralelismo entre una y otra tanto en cuanto a la desaparicién de
p-terbutilpivaiofenona como en la aparicidn de 3-fenil-3-metil-2-
butanona y en la evolucién de pivalofenona (ver figuras 3 y 4).
Asf en 1la reaccién de acilacién directa a 48 horas se ha formado
un 65.3% de 3-fenil-3-metil-2-butanona (XXVI) mientras que si jar

timos directamente de p-terbutilpivalofenona, la proporcién de
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XXVI, al mismo tiempo de reaccién, es del 67.1%. Em ambos casos la
proporcidn de pivalofenona alcanza un mdximo a tiempos cortos pa
ra luego ir descendiendo hasta desaparecer; esto es debido a que
una vez formada se transforma répidamente en 3-fenil-3-metil-2-bu-
tanonasegin se puede apreciar en la isomerizaci6n directa de piva
lofenona (ver tabla 28).
SeglGn todo 10 expuesto anteriormente, la aparicién
de los diversos productos en la reacci6n de acilacidn de benceno

con cloruro de pivaloflo puede explicarse segiin el esquema 14.

C(CH,),4 C(CH;3),
CH -H* CgH (CH3)5C”
KN + ~6°6 3 3
,C=CHy = (CHy)3C — —=
chy 2 33 C(CHy);3
-co
Cl3Al +  Ph-C(CH3)3
(CH;);C-cocL (CH,),C-CO (CHy)5C CO-C(CH4),
XIX XXIV
Aoy
CeHg /™2 l3Al

CH3
CO-C(CH3)3 CH3)3 C—CO -CH3

ClaAl ~
3 | Ma’z C=CH,
{Ha
¢-CO-CHy ~
CH3

Esquema 14
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Por descarbonilacib6n del tén acilio XIX se forma el
catifn terbutilo, el cual ataca a benceno y origina terbutilbence-
no; por reaccfén de éste dltimo sustrato con un nuevo catién terbg
tilo, se pueden orfiginar los diterbutilbencenos. E1 i6n acilio, por
otra parte, puede reaccionar con benceno originando pivalofenona.
Al ser mucho més reactivo frente a la SE el terbutilbenceno que el
bencena, éste Gl1timo ser§ el camino principal de la reaccién.

A partir de XXIV se pueden originar pivalofenona y
3-metil-3-(p-terbutilfenil)-2-butanona segiin hemos comentado an-
teriormente.

Consideramos a continuaci6n el caso de la acilacién
de tolueno. Al ser éste un sustrato més reactivo que el benceno
frente a-1a S, en este caso la descarbonilacién del 16n acilio es
menos importante,puesto que la velocidad de acilacién supera a la
de descarbonilacién, siando inicialmente los productos principales
de reacci6n los de acilacién directa (ver tablas 13 a 18).

Puesto que en este caso la descarbonilacifn es menos
importante y por cada molécula de p-metilpivalofenona formada, sé-,
To hemos consumido una molécula de cloruro de pivaloflio, podemos
comparar las reaeciones de acilacién directa y de isomerizacibn de
p-metilpivalofenona con las mismas relaciones molares catalizador/
cloruro de &cido y catalizador/cetona respectivamente.

En cualquier caso, debemos tener en cuenta que la
relacidn real catalizador/cetona en el caso de la reaccifn de aci-
laci6n siempre serd algo mayor que 2.0 puesto que la descarbonila
cién, aunque menos importante, siempre tiene lugar en alguna exten-

sién.



-163-

De nuevo encontramos un gran paralelismo entre ambas

reacciones segiin podemos ver en las figuras 5 y 6.

100 _ : 100
v

50-+ - 50
~A___ _
TTee---A
]
0 T —1 . T T ] 0
2 t(horas) 5o 25 tihoras)
figqura 5. p-metilpivalofenona + figura 6. tolueno + cloruro de

C1,A1. T= 70°. [C1,A1] /(cetona) =2.0 pivaloflo. T= 70°.[C1,A1}/
(Rcoc)) = 2.0

------ p-metilpivalofenona.

3-metil-3-(p-tolil)-2-butanona + 3-metil-3-(m-tolil)-2-buta

nona.
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Asf, a 48 horas de reaccidn, encontramos un 68% de
cetonas de trasposicidn (suma de los tsémeros méta + para) frente
a un 62.6% en el caso de 1a isomerizacidn de p-metilpivalofenona.
La pequefia variacibn entre un caso y otro puede ser debida a pe-
quefias diferencias entre las relaciones catalizador/cetona antes
indicadas.

Seglin todo esto, l1a aparicidn de los diversos pro-
ductos encontrados en 1a citada reaccién, puede justificarse segin

el esquema 15.

CH -n* CgHg-CH
K N + 6 3
C=CH, —(CH3),C CHjy C(CH3)q
CHy
-co
AlCl3 P-CHy-CgH,~CICH
(CH3)5C-COCL — = (CH)yC-Co ———5—% 23 (CHy)sC CHy
CgHg=CHy CgHg~CHy CO-C(CH3)3
CH3 [ -
3_/~(CHy),C=CH,
CH CO—C(CH3)3 CO-C(CH3)3
1 Cl3AL

CH3

CHy CHy
CH3-<i:::>PC—CO~CH3 c—co-CH3
CHy CHy

Esguemg 15
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Por descarbonilacidn del 16n acilio, se origina el
catibén terbutilo, el cual ataca al tolueno orfginando p-terbutil-
tolueno; la reaccién de 8ste sustrato con cloruro de pivaloflo
origina 2-me£11-5-terbuti1p1valofenona; el ataque normal del i6n
acilio al tolueno origina o- y p-metilpivalofenona, el isémero
orto podrfa formarse tambien por eliminacién de isobuteno a partir
de 2-metil-5-terbutilipivalofenona.

La fsomerizacién de p-metilpivalofenona originarfa
3-metil-3-(p-tolil)-2-butanona y una isomerizacién de posicién en
el anillo de &sta dGl1tima, darfa lugar a 3-metil-3-(m-tolil)-2-bu-
tanona, segln hemos discutido anterformente.

La reaccién de clorobenceno con cloruro Je pivalof-
1o es dificiimente comparable con 1a correspondiente isomerizacién
de p-cloropivalofenona, fundamentalmente debido a la gran cantidad
de halogenuros de arilo qﬁe se forman en la reaccifn, a causa de
T1a poca reactividad del clorobenceno frente a la SE' 10 que hace
que en ningiin caso sean comparables las condiciones de la acila-
cién con las de isomerizacién de p-cloropivalofenona. Por otra par
te y debido a 1os innumerables productos de alquilacidn que se ob-
tienen en la reaccibn, no ha sido posible valorar las mezclas de
reacci6n a 70°.

E1 elevado porcentaje de 3-metil-3-(p-clorofenil)-
2-butanona obtenido en las reacciones a 30° (ver tablas 20 yl21)
en comparacién con los valores obtenidos en el caso de utilizar
benceno o tolueno como sustratos, s6lo es justificable en funcibn

de la elevada descarbonilacién que sufre el cloruro de dcido, lo
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que hace que 1a relacifn real catalizador/ cetona sea muy superior
a 2.0.

Por otra parte hemos comprobado-que la p-cloropivalg
fenona isomeriza r&pidamente (ver capftulo IV.2.) por 1o que &sta,
segin se forma se transforma en 3-metil1-3-(p-clorofentl)-2-butano-
na,

Por iltimo, 1a aparicibn de los diversos productos
en 1a reaccién entre clorobenceno y cloruro de pivaloflo, cabe Jjus

tificarse seglin el esquema 16.

CH + CgHeCl
\C—CH2 ———(CHC — 2~
CH3/ C(CH3)3
-co
ClzAL + Cl-CgH, -C(CHy)
(CH4)yC-cocCt (CH3)3C-CO 3 (CH3)3C ol}

HgCL
(C"a’zc_V C6HsC COCICHy),
C—CHz-CO C(CH), 1©co-acn3)3
CH
4 XL

H
CehHsCt l CLy AL
CHy CHy
ct C—CHZ-CO-C(CH3)3 Cl@?—CO-CH 3
CHy CHy

Esquema 16
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Como hemos indicado anteriormente, los productos
principales de la reaccifn son 1o0s halogenuros de arilo puesto que
al ser el clorobenceno poco reactivo frente a la SE el i6n acilio
descarbonila preferentemente. Posterior reaccidn del 1l-cloro-4-ter
butilbenceno con el i6n acilio origina 2-cloro-5-terbutilpivalofe-
nona; el ataque directo del citado 16n acilio a clorobenceno ori-
gina p-cloropivalofenona, la cual se isomeriza r&pidamente a 3-me-
ti1-3-(p-clorofenil)-2-butanona. Por Gltimo, la reacci6n del i6n
acilio con isobuteno origifna el intermedio XLI (71), el cual reac-
ciona con clorobenceno dando lugar a 2.2.5-tr1met11;5-(p-clorofe~

nil)-3-hexanona (XXXVIII) segdn se ha indicado anteriormente.
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V. RESUMEN Y CONCLUSIONES.
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1. Se ha estudiado 1a reaccién entre cloruro de pivaloflo y diver
sos sustratos aromdticos con tricloruro de aluminio como catali-
zador con los siguientes resultados:

- En la reaccién entre benceno y cloruro de pivaloflo se ha encon
trado la formaci6n de terbutilbenceno (XXI), 1,3-diterbutilbence
no (XXII), 1,4-diterbutilbenceno (XXIII), p-terbutilpivalofenona
(XX1V), pivalofenona (XXV) y 3-fenil-3-metil-2-butanona (XXVI).
Anteriores estudios de otros autores tan solo describen 1a forma
cién de XXI y de XXIV.

- En la reacci6n entre tolueno y cloruro de pivaloflo se ha encon
trado la formacién de p-terbutiltolueno (XXVII), o-metilpivalofe
nona (XXVIII), p-metilpivalofenona (XXIX) , 2-met11f5-térbuti1-
pivalofenona (XXX), 3-metil1-3-(p-tolil)-2-butanona (XXXI) y 3-me
ti1-3-(m-tolil1)-2-butanona (XXXII); la formaci6n de estos tres
d1timos productos no habfa sido descrita con anterioridad en es-
ta reaccién,

- En 1a reaccién entre clorobenceno y cloruro de pivaloflo se ob-
tienen fundamentalmente productos de alquilacién, debido a la
poca reactividad del clorobenceno en las reacciones de sustitu-
cién electréfila. Los productos encontrados en la citada reac-
cién son: 1-cloro-3-terbutilbenceno (XXXIII), 1-cloro-4-terbu-

tilbenceno (XXXIV), p-cloropivalofenona (XXXV), 3-metil-3-(p-
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clorofenil)-2-butanona (XXXVI), 2-cloro-5-terbutilpivalofenona
(XXXVII) y 2,2,5-trimeti1-5-(p-clorofenil)-3-hexanona (XXXVII]).

- En la reaccién entre cloruro de pivaloflo y*térbutilbenceno se
obtienen entre otros productos: p-terbutilpfvalofenona (XXIV),
pivalofenona (XXV) y 3-fenil1-3-metil-2-butanona (XXVI). No se
ha detectado en ningdn caso 1a presencia entre los productos de
reacci6n de 3-metil-3-(p-terbutilfenil)-2-butanona.

- En la reaccién entre cloruro de pivaloflo y anisol se obtienen
fundamentaimente fenoles (debido a la ruptura del grupo &ter por
el tricloruro de aluminio). No se observa la formaci6n de cetonas
de trasposicidn.

- En l1a reaccibn entre cloruro de isobutiroflo y benceno, llevada
a cabo en las mismas condiciones en que se obtienen cetonas de
trasposicién con cloruro de pivaloflo, se forma Qnicamente isoby
tirofenona como producto de reaccién.

- Se ha estudiado 1a composicién de las mezclas de reaccién entre
cloruro de pivaloflo y benceno, tolueno 6 clorobenceno, en fun-
ci6n 8Gel tiempo, la temperatura y la relacidén molar catalizador/
cloruro de &cido. En todos los casos se ha comprobado que el au-
mento de cualquiera de los tres factores anteriores favorece 1la
formaci6n de las 3-aril-3-metil-2-butanonas correspondientes,
siendo la relaci6n molar catalizador/cloruro de dcido el factor
que mayor influencia ejerce.

2. Se ha estudiado la isomerizacién con tricloruro de alumintio

de diversas pivalofenonas con los siguientes resultados:
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- En 1a isomerizaci6n de pivalofenona se forma 3-fenil-3-metil-
2-butanona como dnico producto de reaccién.

- En 1a isomerizaci6n de p-metilpivalofenona se forman 3-metil-

“3-(p-tolil)-2-butanona y 3-metil-3-(m-tolil)-2-butanona, é&sta
dltima dependiendo de las condiciones de reaccion.

- En la 1somerizacidn de p-cloropivalofenona se origina 3-metil-
3-(p-clorofenil)-2-butanona como Gnico producto de reaccién.

- En la isomerizacifn de p-terbutilpivalofenona se forman 3-fe-
ni1-3-metil-2-butanona y trazas de pivalofenona.

- Se ha estudiado la influencia sobre la isomerizacidén de las
diversa pivalofenonas del tiempo, 1a temperatura y la relacién
molar catalizador/cetona. Segdin aumentan el tiempo de reaccién
y la temperatura, aumenta l1a proporcidn de 1a cetona de traspo-
sici6n, pero la mayor influencia la ejerce el aumento de la re-
lacién molar catalizador/cetona. Los mejores resultados se ob-
tienen utilizando 2 moles de tricloruro de aluminio por mol de
cetona.

- E1 orden de velocidad encontrado en la isomerizacidn de di-
versas pivalofenonas es el que sigue: p-Cl1~HD> p-Me >p-But. Di-
cho orden de velocidades se justifica en funci6n de las estabili
dades relativas de los &cidos conjugados de las cetonas.

- E1 hecho de que cuando l1a isomerizacién de pivalofenona se lle-
va a cabo en tolueno o Ta de p-metilpivalofenona en benceno no
se obtengan productos de cruzamiento, permite descartar algunas
posibilidades mecanfsticas en la formaci6n de las cetonas de tras .

posicidn,
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3. Se ha realizado un estudio comparativo de 1a formacidn de las
cetonas de trasposici6n entre las reacciones de acilacién de di
versos sustratos arom&ticos con cloruro de bfva]of1o y 1a isome
rizacién de diversas pivalofenonas. Se 1lega a la conclusibn de
que la formacién de dichas cetonas de trasposicidn se produce a
través del mismo mecanismo en ambos procesos.

4. La apariciﬁn de las cetonas de trasposicidén en las reacciones
de Friedel-Crafts entre cloruro de pivaloflo y los diversos sus
tratos aromdticos se debe a la isomerizacidn con tricloruro de
la arilcetona correspondiente previamente formada por ataque. del
cloruro de pivaloflo al sustrato aromético.

5. De acuerdo con lo anterior, en la reaccifn de acilacidén de Frie
del-Crafts con cloruro de pivaloflo, es posible obtener como pro-
ducto mayoritario la arilcetona o la cetona de trasposicidn de-
pendiendo de las condiciones de reaccifn; temperaturas suaves,
tiempos cortos y relacifn molar catalizador/cloruro de &cido =
1.1 conducen a las arilcetonas correspondientes; temperaturas
elevadas (% 70°), largos tiempos de reacci6n (48 horas) y rela-
ci6n molar catalfzador/cloruro de &cido= 2.0 conducen a Tas ceto
nas de trasposicién.

6. Es de destacar el alto interés sintético de las reacciones de
isomerizacién de las pivalofenonas, puesto que es posible prepa-
rar con elevados rendimientos 3-aril1-3-metil-2-butanonas de di-

ficil sfntesis por otra via.
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