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El icna dc cata tecla ao rnficrc a la aplicación Gol ¿cido
palircat‘ricc cn la atntcaia dc Fincher para la onzanciáa da indolca
nlfirndqn.

Dc las varian catalizadorca enplaadoa habitualmente an caia
rcaceidn loan! clasico cl ¡cido clorhiürica cono Gir-inc dc compara
ciin, por nor esta roaciivn al que da rcndiniontaa ¡la olavndcn cn
nan rnacci‘n qu. excepcional-caia aabrcpaaa cl 00 0/5 a. rnndlmicnto.

Si bicn la literatura aclala al ¿rito ¡cl cnploo del ¿tido
polifonfdrioo nana reactivo dc la ciclaci‘n dc tcnilhidrnacnaa dc
coinnaa. al anuncia cn difcrnaca cuando ac traia a. bidraaonna nica;
daa. Para cllaa cl ¡hide polifoafdrica ac manifinata on paneral con.
na cacaliandar pobrc y la rnacciln ca accnpalada por la formaci‘n do
rcainaa aolorccdaa on gran proporci‘n. En ¡reir qnc la introducciln
dc nn grupo nitro hace n‘c lonia la volceidac dc rcacci‘n y aorta
rnnponaablc dc lan rcaccicnna lacoralca qnc aa pradnccn ncdiantc cl
calnntanicntn cen ¿cido pnlifnailricn, tanto a partir dc la naicria
prina cano cambiéna partir dc lo. lndclca farnndaa. Par otra parta
cl ¡cido clorhídrico por nor n‘a dincciado por-ita trabajar a nnnarca
tcnporatnraa aicndc aa! laa rnnccionoa accnndariaa dc ocean» inportag
cio.

¡terna prcpnrndoalon'cnatrn nitrcdnrivadoa ici-proa dc ca
da cc‘ona qnn pravicnnn dal nao dc laa arca nitra-fcnilhidraaanaa.

Laacotonaa niilisadaa fnnran del tipa aciblicn, alicicli
can y coto-aa ql. coaticncn grupos fenflieca y permitan nor tanto la
ubicación dc renil-nitroinánlaa.

Cnncactonaa aaiclicaa ac ntiliaaron la nctil-ntil-catana,
until-¡panil-ccinna y until-n-honil-ccicna. DI laa nitro-fcnilhidrang
nan do catan cctonaa cl {cido clorhídrico di‘ loa nitroindolec corra;
pondicntca. lo cenrri‘ lc nin-o con cl ¿cido pollfnafírieo y aalvn cn
canoa ataladon la rnaccida coca-cc a proc-cion nnnnladan con la hidrg
sona original, aicndo cn ctrca nnlo la for-¡cian dc lndoloa.

Laa caaonaa aliciclicaa ntilinadaa tnnran la ciclohonanona
y la z-notil-ciclohoxannna. Dccata última alla ac prepararon loa dc
rivndoa da nn p-niirc-fcnilhidraaona.



Ennio eno el leido polifonf‘riu main unmjor cupo;
union“ "no catalizador dandonndiuioaul ¡Ii-¡lares a! ¿cido olor
hídrico. dobido posiblemente¡ la tullidtd «locialis-ción de lau co
to”- y I. la mayorestabilidad do lo. nitro-htnhidro-earbuolol “3
und”. El (oido polifnf‘rioo um nda-‘- on i’om “pacífica o. la
cioluidl dolo p-nitro-fonilhidmloude ln “til-ciclohcnnom
dom “¡o produoo.1 l-Ioiilno-nitro-to‘nhidro-osrbucoh

De! tenor tipo do coun- no emplea-onla propiofenont y
la tonilaootonn sientan ol (cido clorhídrico ds lo. ini-eran nitra
doncornupondiontn, ol {cido poliroof‘rino um on foru- poeoofi
ocn.

DoMu los indoin aiahtindos nomi inron los "poo
tron ultravioleta, ¡»odiadoobnomru h “con ¡lun-ación quepro
duceo. los sin" h ¡dificulta ¡loln Old... ent-bond;nbicsduon
lo. posicion“ 2 y 3. El por ollo quo lo. capoeira. ultravioleta do
los litroindoln, dom!-in nbaoui‘n ¿mado principalmente de la
ponia“. del grupo nitro. no. permito lo humillación do la ubicación
do dicho grupo en el en“ do los derivados ¡lo lu n-nitro-fenilhidnag
una dondeun dos la. posibilidades do forum“- dol núcleo ind‘lioo.
Dicho¡“odo mi.“ al de oxidoei‘ncon(cido ari-ice, ol cual fuí
capi-¡do o. simon QJOIplOIon un “sin.
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El tema de esta tesis se refiere a la aplicación del ¿cido
polifosfórico en la síntesis de Fischer para la obtención de indoles
nitrados.

De los varios catalizadores empleados habitualmente en esta
reacción hemos elegido el ácido clorhídrico como término de compara
ción, por ser este reactivo el que da rendimientos más elevados en
una reacción que excepcionalmente sobrepasa el 60 o/b'de rendimiento.

Si bien la literatura señala el éxito del empleo del acido
polifosfórico comoreactivo de la ciclación de fenilhidrazonas de
cetonas, el aspecto es diferente cuando se trata de hidrazonas nitra
das. Para ellas el ácido polifosfórico se manifiesta en general comm
un catalizador pobre y la reacción es acompañadapor la formación de
resinas coloreadas en gran proporción. Es decir que la introducción
de un grupo nitro hace más lenta la velocidad de reacción y sería
responsable de las reacciones laterales que se producen mediante el
calentamiento con ¿cido polifosfórico, tanto a partir de la materia
prima comotambién a partir de los indoles formados. Por otra parte
el ¿cido clorhídrico por ser más disociado permite trabajar a menores
temperaturas siendo así las reacciones secundarias de escasa importan
cia.

Fueron preparados los cuatro nitroderivados isómeros de ca
da cetona que provienen del uso de las tres nitro-fenilhidrazonas.

Las cetonas utilizadas fueron del tipo acíclico, alicícli
cas y cetonas que contienen grupos fenílicos y permiten por tanto la
obtención de fenil-nitroindoles.

Comocetonas acíclicas se utilizaron la metil-etil-cetona,
metil-n-amil-cetona y metil-n-hexil-cetona. De las nitro-fenilhidraqg
nas de estas cetonas el ácido clorhídrico dió los nitroindoles corres
pendientes. No ocurrió lo mismocon el ¿cido polifosfórico y salvo en
casos aíslados la reacción conduce a productos mezclados con la hidrg
zona original, siendo en otros nula la formación de indoles.

Las cetonas alícíclicas utilizadas fueron la ciclohexanona
y la 2-metil-ciclohexanona. De esta última sólo se prepararon los de
rivados de su p-nitro-fenilhidrazona.
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En este caso el ¿cido polifosfórico muestra un mejor compa:
tamiento comocatalizador dando rendimientos similares al ácido clor

hídrico, debido posiblemente a la facilidad de enolización de las ce
tonas y a la mayorestabilidad de los nitro-tetrahidro-carbazoles fo:
mados. El ácido polifosfórico actúa además en forma específica en la
ciclación de 1a p-nitro-fenilhidrazona de la 2-metil-ciclohexanona
dondesólo produce el l-metil-G-nitro-tetrahidro-carbazol.

Del tercer tipo de cetonas se emplearon 1a propiofenona y
la fenilacetona; mientras el ácido clorhídrico da los isómeros nitra
dos correspondientes, el ¿cido polifosfórico actúa en forma pocaiefi
caz.

De todos los indoles sintetizados se realizaron los espec
tros ultravioleta, pudiendoiobservarse la escasa alteración que pro
duce en los mismos la modificación de la cadena carbonada ubicada en

las posiciones 2 y 3. Es por ello que los espectros ultravioleta de
los nitroindoles, donde la absorción depende principalmente de la
posición del grupo nitro, nos permite la determinación de la ubicación
de dicho grupo en el caso de los derivados de las m-nitro-fenilhidraqg
nas donde son dos las posibilidades de formación del núcleo indólico.
Dicho método reemplaza al de oxidación con ¿cido crómico, el cual fué
empleado en algunos ejemplos en esta tesis.
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Introducción

El ¿cido politoaldrico oo un catalinador ¿cido y agente do
condenaaoionque ae ha utilizado durante loa dltinoe aloe con relati
va frecuencia para reaccionan de divorao tipo.

la contribuido a despertar ol interes por eatudiar au apli
oación cierto. canoa en lol cuales loa randinlontoa han aido auperio
rea a loa obtanidoa por enploo do otros reactivoa (oidos. Pero no en
todoo loa canoa loa rendimientoa han oido nayoraa, nin que ao pueda
oatablecor en onto ¡cuento laa rauonea de aaa. diferencian y por lo
tanto colo ol onaayo do la reaccion que no deaea aatudiar pornitir‘
¡aber ai resulta el ¿cido polifonfórico ¡{a ventajoso que otroa agentea
catalftiooa.

Una idea de au difusión en quiiica org‘nica puede verae en
laa nonografiae publicadaa por l. lonnard (1961), r. Poppy I. le
Even (1088) y Uhlig y qudor (1960).

ln cuanto a eu oatructuro oono auntancia inorg‘nica pueden
vor-o loa trabajo. de Bell (1048) y de rarka y van Ianar (1067). Una
do laa reaccionan en la cual el ¿oido polifoaforioo fuí baetanto en
pleado, ea la oli-ica ¡{nte-ia de Piaehor para la obtención de indo
loa. Iueatro trabajo ao refiero precisamente a oata últi-a, habiendo
elegido dentro de este grupo de auntanciaa la obtención de nitroindo
lea.

Loa roaultadoa logrados, cono ao ver‘ en la parte esporinon
tal y en la diacuai‘n de loa lialoa, han deloatrado que el ¿cido poli
foafdrioo no aa un reactivo proniaorio para la afuteaia de loa indo
loa nitradoo. Ea indudable que laproaoncia do un grupo nitro en la
fanilhidracina hace por un lado nte lenta la velocidad de reacción,
determina por otro la aparicion de reaccionan lateralen y adn an algu
noa canoa hace oenniblo al indol a la accidn dontructora del (cido po
lifoafdrico, contribuyendo a la dianinucidn del rendimiento.

Se realizo por otra parto un estudio ocuparativo con el ¿cido
clorhfdrico, que ea el reactivo ¡(a uaado para la afntenia de nitroindg
laa.

¡ninia-o fueron eatudiadoa loa oapoctroa ultravioleta de loa
nitroindoloa obtenidoa.
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Cuandooo “mi” ponihido ¡lo“otoro oo ¡oido foot‘rioo
do ooooootrooioooimdo, oo torno "gún todoo loo indicooionoo oli;
toni“ oo lo “union, ooonoqu oo lo ono!¡»rod-im ¡oidoo
Ioot‘riooo ooodoooodoo. qoo oo oooooo con ol lao-bro oorriooto do to;
do polifooi’orioo.

c-o lo proporcion do los diotintoo mioooioo quo oo foli
mundo cogía lo ooooonirooi‘ndoi ¿oido foot‘rioo y lo ouiidod
do ponuxido do “¡toro olodido, oo odo «pro-or oo o-pooioioo on
tonto por oionto do poniózido dao“¡foro ioiol.

So Ilo onoontrodo quo oi (oido polifoof‘rioo oo! proporodo
prou.“ "¡toon cuandooo lo olploo ono ogonioooiolisodor ¿oido
y cono ¡golazo do oondonoooi‘n on qoi’nioo org‘nico, por lo ¡ono- poro
cien-too noooionoo.

no mohootronoon oo uploo ¿cido polifoourioo eo-oniol;
on lu olporioocioo por noooiroo mlindoo oo o-ploo ol propondo
login 'i‘llooilgy M (1056).

m onodo domo-tro quo ofoomodo lo pnporooi‘n oo lo
fono indicado on lo porto upon-onto! oo obiiono no (oido polino
fórioo qoooooiioooun 33 o/o do mmm. do “¡toro total y lo
cupooioioo do lo loooio ¡orion
Acidoortofoourioo 6,0 o/o; ¡oido pinto-“rico 10.1 o/o|
¿oido iripolifoof‘rico ¡1.o o/o; (oido lloptopolifoof‘rieo 7,3 o/o;
(cido htmpolifoof‘rioo 14,1 o/on (cido ubpolifoof‘rieo ou o/o|
una. ponupouronurtco ¡2.o o/og ¡oido nonplifoof‘rico 2.o o/oy
(cido honpolitoourioo 8,0 o/o y ‘oidoo ooporioroo, 1.8 o/o .
Botoo voloroo fool-on dotor-inodoo por Pork. y von Iooor (1067) oo ¡nooo
o lo oplioooion do “onieoo ¡lo «¡tomtom-of“ y oo“. do ocoordo ooo
loo provoniontoo do un ooiodio ootodfotioo.

Cono oo vo loo oo-pooontoo oo hoyo!"conidul, ooo loo ‘oidoo
lio-doo ponte-unen, a. 1.- oul'oou ln- duiflwlo lo. quo«I
tioool do iron o novo uidodoo, quodondo1.0 o/o do ‘oidoo polino
foriooo con nyor ¡koro do onidodoo.

Conociool (cido poiii’oourioo oooiiooo ono proporcion do po;



“¡ide de “ni’ere ne nnyer nl BBe/e entnrtn exolnnivnnente fer-nde
pen ondennnli-nlen. Pnrn prepercionee nnyeren ne fer-nn ninlen.

o o
| l

I ' ï l l

Ho——P—o P—o P—0H o o
I l I 1 |

Ho “o h OH OFF-OH Ho-P —-O
| l

O O

El “ide pelifenurice hn nide enphnde pnrn efectuar
enterifiennionen, noilncienen, nendennncionen, oenfernncionen de
nielen, y trnnnpenieionen e reerdennnienten nn intrednneun en
qui-inn erg‘ninn dntn del nle 193., pere reciín n pnrtir de 1060
npnreee en fer-n eentinnndn en ln literntnrn.

Lnnngnitnd de eqlee que tiene nctnnlnente el dcide peli
i’enf‘rice y len ennnyen que ne lucen continue nente porn nnplinr ene
ntilinnoiln, ne debe n que en ln nnyerin de len ennen Ill prenentnde
ventnjnn en reunienen pnrn Inn enelen ern ce-dn el enplee de pen“
nide de “ni’ere, enielernre de tdnfere y pentnnlernre de Pdnfere
nn! nene len ‘oiden ninernlen lle-den fnertenn “ide feni’driee,
dcide enlfdrice y {cido elerllfdrice en nencentrnoionenrelntivnnente
elendnn. En nlgnnon onnen len rennltnden ne hnn nido tnn tnvernblen
y nlgnnen de ellen fneren encentrnden en nnentre trnbnje.

Cnnndeel (cido pelifenfdrice hn dnde rennltnden ventnje
non frente n len ‘ciden fnerten y nnhidridon ln cnnnn principe! en
ln nnnencin de rencnienen lnternl'en, per eje-ple ne renneienn cen
grnpen hidrexilen y no i’enferiln ndcleen nrendtioen, le que ne trndg
oe en un nnyer rendiniento.

A entnn ventnjnn ne nun el tdci! nnneje del nin-e por
trntnrne de nnn nnntnnnin qne ni bien tiene unn nltn vincenidnd n
teuperntnrn nnbiente, n unn tenperntnrn noderndn ne trnnnfornn en un
li’qnide ¡Mi y nnnejnble. Ente bue que en nucllnnrenncienen ne o!
perte el “ide pelii’onfdrice nene un nolvente le que pernite enelnir
en Inchen cnnen nelventen erg‘ninen e tenen n‘lidnn.



El ‘oide pellteef‘rloe ee en ‘eide "lean-ente d‘bil een
une oepeeided de tijeeldn de egee beetente grande. Ceneiene per ett-e
pene grepee eei'dioee que ceden pre‘onee y unlenee de tipo enhldride
oepeoee de fijen-lee. Per eete netive puede echar per un ¡edo cene
un cetelleeder ‘eide y oeenle en lee reuehnee de eeudeneeoun ee
preduee egun, ¡ete reeeciene een lee unionee enhidride y ee ell-ine
de del nedlo le cue! feverece el deeplezenlente de le reunión.

Aunquene ee hen efectude detenimionee execu- de lee
eenetenfieede dieecieoun del (cido tripelfleeurtce, tedee lee ene:
ree “un. de eeuerde que deben ser "einen pere neyeree que lee del
dcide pirefeeurtce. Per le tente ei ente verieol‘n ee “¡tiene e ng
“de que ee condeneenandenel‘culue de (cido tonteriee, h" e-en‘eg
de le conteste de dieecieeldn. Geneen el (“de pelifeeferiee en
pleede per neeetree le preperoien de (“de trifeeurico y enperieree
ee de 15.1 e/e, el nie-e url un desde ¡{e fuer-ee que el erte y ping
foetlrtee. Aunqueeldoide pelil’eet‘rlee ee une neeclu, ee heble de
en eciden e-e un reeultede del trate-dente conjunto de eue ¡ae-pene;
tee y en eenpemien cen dcidee teeuricee de eetruoture oeneclde.

El “¡de pellreeurice reeeoienneen el eguen‘e lente-en
te que el penuxide de tdefere, le one! pedrfe explicer le die-Inu
cidn de lnteneidud en lee reacclenee Inter-elen



Lo Reacción de síntesis do índole: eegún Fincher l su mecaniamo.

La reaccion de preparacion de indoleo, quo lleva el nombre
de oínteoio de Fincher, íul dada a conocer por este autor on 1886 y con
oiote en el tratenionto con reactivoa ocídiooe de íenllhidrnlonae do al
dohidoo y oetcnao, lan que oe ciclan con tran-pooioidn y pdrdida de ong
nínco poro for-ar el onillc indólicc.

Posterior-ente ae encontro que la vuriodad de agentes quo ca
talizau eata reaccion oe grande y oeepuodoudividir on leidos protónicco,
‘oidoa do Lovi- y letales.

Entre los ¿cidoa prot‘nicoa e-ploadoo ee encuentran: ¿cido cul
lírico, ¿cido Iulíírico diluido, ¿cido clorhídrico, ¿cido clorhídrico
ac‘tico, ¿cido bro-hídricc-acítico, (cido polifcotorico, ¿cido fooídrico,
¡cido ac‘tico y reoinao culíonicaa. Entre lee ¡cidoe do Levieo cloruro
de cinc, cloruro ouproao, cloruro de platino, cloruro de níquel, y tri
rluoruro de boro. En 1925 ¡orcnyuii y lieruek hen uoodc con el nio-c
objeto letalea cono cobre, níquel y cobalto.

En el caoo de nueetro trabajo, dobido ol tipo de catolizodor
que ho-oo e-pleodo, noo intereaa en particular el ueconiono de lo reac
ción cuando ae emplean(cido. protónicoa.

La pri-era aeiuilaoion de la reacción de Flecbor o unn tro-pool
ción bonoidínica parece haber oido efectuada por Robin-on y Robin-on en
1918 y elaborada ulterior-ente en ou trabajo de 1024. Loc cupo-oe Robin
con conoideraron que a grandes rnogoo lo. principaloo otopoo de la ronc
cidn ero. laa siguiente-I
l) Tranaíor-aeidh por tautonería de la hidraeona en una hidrncino ¡noti

tuída con un recto oron‘tieo on un nitrógeno y con un rooto oloíínioo
aobre ol otro (to-o de nitrógeno.

D.MHn- NZCH—QH¿ — --r—o RVHH —-HH—\'H_:.CH »

Il) Trancpooieion boncidínica de lo hidrocinn for-nda por ol proceso tau
tonírico.

llI)P€rdida de ononíoco(einilor a lo for-ación de piperidina o partir de
pontaaetilon-dio-ina on nodio toldo).



Diohoe alteren oelnlnron que onenio n‘e enolinnbie en nnn oe
ivonn,n‘e f‘oilnenie oonrrir‘ el prooeeo tonto-¡rico eelnlndo en I y pn
dieron preeenur oiertn evidencia esperineninl el reepeoto.

H¡C—Q HC—9.

n-n:C--tZ’ H—H—c—-L7.'
H H H p

Ente equilibrio no eo “oil de done-orar en le nnyori’nde lo.
oneoe. Posterior-ente pudo ner obeervndo y enindindo en el oeno de ln
tenilhidrnsonn de le oioiohernnonnpor ¡rn-tionkie (1041)nedinnie ei
enpleo de ¡{todoo eepeotroee‘piooe.

Dire ooni’irnnoion de lo for-cion de unn hidrooinn enetiini’dn
i’n‘ nporindn por Sworev, Serokinn y Soheinker (1961), quienen n pnrtir
de lo i’enilhidrnnonnde lo hinnonn trotedn eon nlhidrido no‘tioo y toi
do p-tolnenenli’enioe,logroronnielnr el I-(I,I'-dinoetil-p-renilhidrno¿
no)-I-bnteno (I).

CH,
l

CH
Il

H¿C— c — H ——N
I

CO CO
l |

lote opone-to ee trnnefornn en el 2-3-dinetilindel por inte
Iienb oon‘oido enlnirioe.

Lon enponon lobineon nelnloron hnbi‘n, cono en el onno de ln
iron-posición benoidfnicn, ln inpertnnoin de ln preeenoin de nn ‘oide
pero qne lo reoooio’n ne efeotúe.

En 1984 indiceren nde-le, que en el nieto-n que oe torno ¡egin
lo reeooion I, el grupo elif‘iioo no eninrndo en de renotivo que el

Rr-NH-NH-ca’:c.HR

nro-{tico y oonnidernronpor lo tonto qu el por de electronee IM].
del ni-o reneoionnrie oon nn cnrbonoeleotroiflioo del núcleo nri’lioo,
lo con! por rnnonee eeurione tiene lngnr en posicion orto nejor que en



poeicidh para. late ¡Iii-o explicarte la exclusiva prodneeidnde irene
poaicionea a erto en la reacción de riaoher. ln eae ¡cuento espreaaron
la reacción mediante loa aiguientea paaoaa

Hfi-C-He Hp:c—me CH
I| ——- I ——- H

NH-N NH-HH C-CH,
NH: l

HH;

—NH,

. Hao
_ HH,

CH;
‘HJO

C0-Me Me
NH) D

Lea lehiaaon de-oatraren tanbien que la reaoeion ea intra-ole
oalar. Para ello eetudiaron la oiolaoidn de la fenilhidraaona de la ci
olohezanona(II) añadiendo a-inaa extralaa a la reacción; por eje-plot
para-tolnidina y para-nitreanilina y obtuvieron cono dnioo prodnoio
teirahidro-oarhaaol (III).

[11.1]—
¡vidente-ente ai la anina que ae produce de la ruptura I-I de

la bidraaona, ae alejara le enfioiente de la otra perei‘n de la nel‘onla
cono para actuar en for-a independiente, laa aninaa agrogadae podrían
enatitnfrla y eerfa de eaperar atalar O-Ietil-ietrahidro-carbaaol y 6
nitro-tetrahidro-oarbaaol, lo que no ocurrió en eae oaao.

Las mencionadaaeliana parecerían no deaelpelar ningún papel
en la reaccion, peeate que en eee ¡ia-o trabajo loa eapoaoa Robin-en en



oonirsron qns ol rondinisnio no ss nodifioshs por ls sdioi‘n do nn sqni
vnlonto ds sulfato ds snilins. Estos sxporionoiss donosirsbsn qns lss
nol‘bulss do sninss sislsdss no intorvonfsn en ls forusoi‘n ds indolss
sogín Fisohor.

ll osqnsns ds los diferentos pnsos do ls rosooidn fuí posto
riornon‘o olsborsdo, on sspoeisl, por Allsn y Iilson (1943), Corlin y
Pisolsr (1048) y por Csrlin (1968) qni‘l on sn filiino trshsjo propuso sl
signisnts noosnisno psrs is rssooiónn

CH¡Q H CHF!
\ D \\c: Kca

H. H 4_. ‘ 
wn l; ‘ — ‘ ' 

/NH ¡\ NH)H, . \N/
H H

——CHQ C'K
r a

i l «l
‘ \ C9. _ C2
I \H- 5 N

H I- .4

NH) HH)

El ¡sosnisno indiesdo por los ssposos Robinson tuvo con sl
iio-po ls confirnseidn ds slgunss do lss otspss, hosts onsonosshipst‘ii
css, qns for-sbsn porto ds! nisno. Son ds inportsnois lss signientssa
l) Producidols rnptnrs sntrs los dos nitrdgsnos, ls nsyor ostobiiidsd ds

ls union c.¡-I sobre si grups I-Cac, donas snirn nds-¡s on ¿nogo ls in
tlnonois ds ls dobis ligsdnrs, ¡sois osporsr quo ol nitr‘ksno quo ss sli
nins ss sl unido s1 osrbono slif‘iioo. Esto fui donostrsdo por ls obisn
ción ds l-notil-indolos s portir ds I-noiil-tsnilhidrssonss y postorior
¡onto oonfirnodo por Allen y Iilson (1948) y por Closins y Ioissor (¡96!)



udhnu ol no «lonitrógenonro-do (¡uh
I) hr!“ autores¡un logndoahh:- ol proa-cu humel“ doun“. del
carbono¡ro-{tico y ol clit‘tico.

"tuning" ("60) y "lung"- y logra“ (¡9551)lo hicieron on
ol ono «lola “¡WT-¡muroanton-fonilhidnnn (V).

H,c———cH¡

lo\(/
O

H--N ,-.C
H

IY

hpoport y rroth (1m) encontraronque on el eau do la [|1
dnun (V)n for- m ¡{lo ol ¡Idol (VI)“no ha)“. y con“yor "¡di
¡io-to ll qnlnolon(m).

l cooa

C DOE"

luto indio. la torno“. del “tomando (VIII). lo cul a u
vu u un ¡pl-¡ohde ls tu!!!“ deoli-¡mida do!nuria". nido ol
cul-holeallt‘uoo.

Un cup; del mani-o do lu Robin-onqu In ¡crecido canción
In nido “ubicar conono oli-inn la nol‘ouh do uonhco, que on n pro



pueete original eoneiderehen pedfe eer directa-ente entre doe grupoe
e-ino o bien for-índoee primero une eetone.

Allen y Illeon (1043) en en estudio mencionado, ein llegar e
une conclueien definitivo ¡obre eee etope, eelelen razonable-ente que
eonvendrfe eoepter un lecenie-o de edición y eli-inecIJh, ‘ento el ee
trate de una ¡line cono de un grupo eetdilee y que loe inter-edierioe
eerfen (I!) y (I) eegúnel ceeo.

cua
‘ca' CHR

HH CQ'N N/ \
H

NHL

K

a

r
N

(HR H‘ca' cun

o /ca'
“Hz N \OH

H

X

81 bien el peeo por el inter-edlerlo (X) ee poelble, ne ee de
une neoeeided ebeeln‘e, pnee Clneiue y Ieieeer (196!) en beee e le ree;
ción de for-eeióh del B-e-lno-benzotiezol llegen e le oonclueidh, por
extenelón, que el cierre del núeleo lnddllco ee produce en le for-e de
die-inn o ¡lino-elias (II).

fodoe loe hechoe enteriorlente mencionedeede-eeetren une ee
rie de einilitudee entre le reacción de Piecher y le trenepoetoldn ben
oidfntce. Lee prlncipelee eone
e) Le reecoi‘n ee intro-oleculer.
b) Le enolieoeión de lee hidrezonoe deter-ine le for-ecióh de une hidra

cine enetitnfde (euetencie inicial de le trenepoeioión bencidfnice).
c) En lee doe reeocionee ee rompe una unión 3-! y ee for-e una unión

C-C.

di Loe (oidoe catalizen e-bee reecolonee.



sin enhnrgo, no ee hn denoetrndo que enbee reeocionee ocurren
por Ion nin-cn peeoe en todee lee etnpne.

Lee pregrenon efectuadoe en el eetudio de ln trenepoeicidn ben
cidinice hen treido nnevoe nportee el conoci-iento de en neceninno que
no een treeledeblee e le reeccidn de Fincher ein nnn denontrecidn perti
cnler, que ne he eide reelinndn ¡ente ehorn.

El principnl progreso en ente eentide he nido le denoetrncidn
de Hen-end y Shine (1960) ¡egin le cun! le renccidn ee de negando orden
con reepecto e le concentrneidn de pretonee, en decir qne en el entedo
de trnnnicidn intervienen don de elloe y por lo tento le trnnnponicidn
ocurre con le entidedn

H; HIn —N.
r e

never (¡040), ein enbergo, coneidere que ein con intervención
de don protonee el neceninno puede eer diferente y nigniende Inn idee en
terior cuyo, coneervn le eeinetrfe de cergn en le prinere porte de le
renccidn.

Lee doe pertee de le noi‘cnle origine! for-nn un conplejo
que ee trennfernn en bencidinn per edición de un nuevo prot‘n.

NH, hr
+

- ‘ _. H‘ » v
L_'15 ÑÍNFfi NH —--C¿H5 H’N "Chi-Ü.l (¿Hu ——P<H¡

En el ceeo de le reacción de Fincher no hey ningnnn pruebe que
le velocidnd nen de negando orden renpocto n le concentreeidn de protone
[I’]. , pero no hey dnde que lee nie-oe participen en le reeecidn.

Peneecker y Schubert (1980) encontraron que le veiocidnd de
for-ecidn de indolee, e pertir de une hidrnnonn, dependede le fncilided
con que le nie-n de e! (cido conjngodc. Por eje-ple, nientree le p-nitro
fenilhidrnlonn de le ciclohexenone, enpleendo ¿cido nc‘ticc cono ceteling
dor for-n el o-nitro-tetrehidrc-cerhenol ten lente-ente que eu velocidnd



ne eo puede nodlr, le ¡lolo reaccion treneourre con uno volooidod ¡ed!
ble cuandoee elplel ¿oido sulfúrico-dierono-ogoo. La p-¡otoxi-feollhi
drenooode lo lille ootono, que eo ¡ocho ¡te bíeloe, rooocionq,ntllison
de ¡oido oo‘tloe, con Ill veleoidod nedlble. loto explico que grupoo
que ceden eleoorooeo, on pooiolonoe odeooodooporo .IICI“? loo propiedg
dee h‘oiooe de lo. hidroionoo, ooeleron lo reoooldn.

Lo difereooio de boeioidod entro loo doo nidr‘koooe indico que
un protdn debe fijoree ¡ocho ¡le Idoilnente oobro el nitrógeno elirttloe
quo ee el ¡lo bíeieo y por le tonto el que de proferencio lo fijorth.

Lo etopo eignlen‘e que oorreopondo o le ruptura I-I oe oí.
nde eepooulotlvo. Colo oo ha leooionodo, Corlin (1968) oonoldoro que lo
lio-o eo prodooe do in! ¡enero que el oierdgeno con cargo positivo cede
el por de oloctroneo el nltr‘keno vooino y ¡ooo quedo oe! oergodo negati
vnnente.

Rede determine ¡no alto oonoeneroeidi de eleotronee en el cor
bono orio el grupo o-lno, que fooilloo el otoqne eleotrofflieo del oorb
bonoelifdoioe (II).

Beto leoonilno odoleoe del inoonvoniente que eo neceeorio ¡dni
tir que un (tono cargado pooltivo-ente cede eloctronee y qoo lo. proto
nee del ¡odie no oe odioionel ol nitrógeno con oorge negotivo del o‘ro
r..‘o d. 1. ¡ol‘b‘¡.. si onto últino odloidh ee llegar. p producir no
ontario-oe lejoe del neconio.o bencidfnloo do Ion-end y Shine.



Si en cambio se extiende a la reaccion de Fischer la propuesta
de nevar para la reacción bencidfnica, resulta entonces un mecanismoap:
rentemente similar al anterior pero se invierten los desplazamientos
electronicos. ll carbonoalifdtico es entonces nucleotflico y la sustitg
ción se efectía por la acción de un carbono con carga negativa (XII); Q3
te mecanismoexplicaría porque cuando se realiza la reacción de Fischer
empleandolas tree nitro-fenilhidrasonas isdmeras de una mismacetona,
se observa que los rendimientos, en la mayor parte de los casoe, son sep
periores cuando se empleanlas m-nitro-fenilhidrazonas.

El grupo nitro en meta disminuye aún nds la baja densidad elec
trónica de los (tomos de carbono y en para y los vuelve m‘s electrofïli
cos, es decir favorecerfa la reaccion.

¿N I N”

Finalmente, si se quiere extender a la reacción de Fischer la
doble protonisación, encontrada por Hammondy Shine para la transposi
ción benoidfnioa, hay que admitir una ruptura sim‘trica entre los nitró
genos con formacion de dos radicales positivamente cargados.

Hi He
1

CHF“ cua. .. _ . . . .-cR.

I — Il ——o ll
+ o CR. ) (Cn: cR¿/ ’ '/
H— N N' r4 N/
H¡ H¿ u¡ HL u;

ca.

C 2

NHl'
M41

Lo que resulta difícil de conciliar con este último mecanismo



n la las}. lan-leida! del (to-o do nitr‘gono unido ¡l “oleo oro-{1.100,
quo¡lobour del ordendo ln ¡“mani-u, con la facilidad de fijar
u prom queinvolucrael ¡1-0.

en enlqnion dolo. mani-u anterior“, m mación con
certada explicaría lc ¡“maintain-{dnd do la ¡im y lo darte un. cio;
to annual con la reaccióndocul-on.



emi-¿Am

Conoso ha visto on ol capítulo anterior, la sintesis do
Fischer os interpretada cono el resultado do uns catdlisis ¡cido
similar annqnetal vos no id‘ntics a la transposicidn boncidfnica.

Iiontras la lista do catalisaderes ¿oidos qno so ha on
ploado on la ¡is-s para la obtención do indoles no nitrados os nn
norcse, on ol caso de los nitrcindolos so reduce a cinco. adn usa!
do un criterio amplio. Estos son los signientosl

1° - Trilloruro do koro.
- Acidosnlrdrico diluido.

3 - Acidoclorhídrico.
4 - Acidoclorhídrico-¿cido caótico.
6 - Acidopolifosf‘rico.
El conplejc triflornro do horo-otor on sodio ecltico, don

do ol catalizador oa ol ¡cido ds Levis triflcrnro de boro, ha sido
espleado con relativa amplitud on la síntesis do Fischer, pero on
for-a restringida para la sintesis de nitroindoles (Ochendeny
Sohofield (losa), Atkinson, Binpson y Taylor (1064), Ocksndony
Schofield (1061).

En ol grupo de los nitroindolos los rendimientos qno so
obtienen son relativo-anto altos poro habitual-ente son superados
por ol metodo qno o-plea ol ¿cido clorhídrico o la nenels do ¿cido
clorhídrico con {oido acoticc. Esto hace qno ol triflornro do boro
no presento ventaja frente a nn reactivo nís ocondniooy do n‘s fí
cil manejo.

El ¿oido sulfúrico diluido fn‘ utilizado on pocos casos
(Borscho (¡900), narcloy y Cenpboll (1046) y dosgrsciadanento no so
indican los rendimientos obtenidos. Por otra parto os un catalizador
que actual-ente sólo se onplos raras voces on lo sintesis do Fischer.

El ¿cido clorhídrico y la mezcla ¿cido clorhídrico - ¡cido
ac‘tico, quo puedan considerarse cono un solo reactivo, ha sido ol
nds o-ploado.

Los rendimientos no son nunca nqy elevados y sole-onto on
pocos cases sobrepasan ol 60 o/b.



80¡lobo¡aislar add- queInch... Lion y I“qu (Im)
ha ¡“lindo en intento. aislados, por. la elche“. ¡loorto-¡ul!
tonilhidnnonaodo Hato-Clint... lo. catalizadores: (cido “¡N11
eo concentrado, cloruro ¡lo ¡inc on enano y (cido brutal-¡co on
leido mítico. h ningúncano indican los rendimiento. obhnidon.



EL ACIDO POLIFOBFORICO CONO CATALIZADOR EN LA SINTESIS DE FISCEEI

ll acido polifosfórico ha resultado activo y ventajoso en
algunas reacciones de sintesis de indoles según Fischer, comolo
han encontrado en la mayor parte de los casos lissman, Farnsvortb
y 'itkop (1062) y Elston (1064).

In los trabajos anteriores se emplearonfenilhidrasonas
donde el núcleo fenflico no estaba sustituido. Algunosalos despues
Parmeter, Cooky Dixon (losa) lo emplearon para la sintesis de in
doles nitrados, obteniendo por el uso de las nitro-fenilhidrasonas
del piruvato de etilo les cuatro nitroderivades isdmeros con rendi
mientos de lo o/o, 67 o/o, 8.2 o/o y 66 e/m para los derivados del
2-carboetoxi-indol con un grupo nitro en posición 4,5,0 y 1 respeg
tivamente. Y

ruedo verse aquf una buena diferencia de rendimientos por
cambios en las condiciones operativas¿ Singer y Shive (l061) quie
nes trabajando a temperaturas mayoresen la ciclacidn de la o-nitrg
fenilhidranona del piruwato de stilo, sólo pudieron obtener el 7 ni
troderivado con un rendimiento del 13 o/o.

Nuestras experiencias se han efectuado en forma exclusiva
utilizando nitro-fenilbidrasonas de cetonas, y en general podemos
decir que el acido polifosfdrico no es el reactivo apropiado para
la transformacion de dichas sustancias en nitroindoles por la sin
tesis de Fischer, con excepción de casos muyespeciales.

La disminucidn de los rendimientos en las reacciones le
tipo anterior encuentra en algunos casos su explicación en la ines
tabilidad de los nitroindoles frente al (cido polifosfórico y muy
posiblemente tambien en la inestabilidad de las nitro-fenilhidrang
nas frente al mismoreactivo. Al hablar de inestabilidad, y especial
mente con referencia a estas últimas, no nos referimos a un aspecto
que a veces se presenta en la sintesis de Fischer comoes la hidró
lisis de las bidrazonas antes de su ciclacidn, que si bien puede
producirse en nuestros ejemplos no parece tener gran importancia
salvo en algunos casos muyparticulares. Se trate en cambio de un
fenómenode descomposición con producción de resinas altamente colg
readas y de las cuales no se puede obtener ningún producto cristeli



ne. Psrecerio que se debiers s le eonrrsncis de resociones de oxi
dscidn por eccidn del gripe nitro. lenos observsde en el cese de
los indoles estudisdes por nosotros qne on sqnellos snsiiinides con
restos slqnilicos en les posiciones 2 y 8, esis sensibilidsd el
¡cido polifosidrico es Ing grande. Dosis en lo nsyer porte do les
css os el sinple cslenissienio s 130° en solncidn de ¿oido poli
iosidrice psrs obssrvsr ese desconposicidn, que si el cslesisnienie
se prolongs se vuelve css inionss qne no os posible rscnpersr nsds
de ls notorio pri-s inicie].

ln onnbio los indoles que poseen los dio-os de csrbeno 2
y 8 sustituidos por uns csdens elif‘tios de castro csrbonos qee
fer-nn nn ciclo son esisbles en los sis-ss condiciones y se pnsden
recnpersr deepnds del osienisniento. Nopode-os explicsr le rnsdn
de este diferencis.

Cnnndoel resto slif‘tico del osrbeno 3 esis ree-pisando
por nn grupo fenile cono en los fi-netil-a-fenil-nitroindoles, estes
snstsncins se nnssirsn bssisnie ostebles el ¡cido polifosfdrico. le
posible qnc en porte esto ses debido e sn escsss solnbilidod en el
nie-o, psss s nedido que ssnenis le tenporstnrs y se disuelvsn se
puede observar en deseo-posición con for-scidn de sssisnciss oscn
rss. Este disolución requiere ie-porstnrss de sirededor de lbO',
superiores e los enplesdss porn lo rosccidn de Fischer (llb-lto°) y
explico en esisbilidsd en esse ¡lil-s condición le que per-itiris ss
sislonisnto en los cnsos en qns hn tenido lnger ls for-scidn de con
puosios inddlicos.

Los nitroindoles que tienen ¡ns csdens de csrbonos uniendo
lss posiciones 2 y a, cono son los nitre-toirnbidre-csrbszolss qne
derivnn de lss nitro-tenilhidrssonss de lo ciclcbeznnons, son esis
bles ol (oido poliiosfdrico (lado). Sin enbsrgo se observo ls iorqg
ción de productos oscuros en csniidsdes nqy superiores s lss for-s
dns con el enploe de ¿cido clerbidrioe. Por le tonto los nitro-teni;
bidrssonss propio-ente dicbss o slgnns de les eispss inter-odios de
ls sintesis es soneible sl ¡oido polifosfdrico, lo que explics que
los rendimientos no senn nuncs superiores si 40 0/5.

Otro fsctor que podrfs ser responsable de los bajos rendi
nientos que s voces sd obtienen on le rssocidn enplesndo ¿cido poli



tostdrioe en el osse de los nitro-fonilhidrssonss, os ol hecho que
{stes ses senos h‘sicss que lss fonilbidrssosss no sustituidos oe
rrespondientes con lss ousles se ¡ss eelpsro. Ls pretosisseidn ps
rs ter-sr el producto intoruedisrio que conducesl indel se rosli
serio con Isyor difienltsd en el oose de los hidrssonss nitrsdss.

Todos ios teerfss de le rosooids de Fischer que se hen
discutido ssteriorsente requieren lo sdioi‘n de un pretdn s le
hidrusono. Aquello que is considero sisilsr e ls trsnspesioidn
bosoidfnios exige le fijooidn de dos protones, for-onde un oo-pqu
to con doble csrgs pesitivu que se trunspene.

Es conocido que ls prosonois de un grupo sitre en el
núcleo sresltioe dis-inn; el cor‘ctor h‘sice de un grupo ssino
unido s dl y que ese erecto se hace sentir en los nitrógenos o y B
de lss hidrsoinss sustituidos con grupos nitro, sorí por toute
¡de d‘bil le pretonizsoidn de los sis-ss.

Todoesto poreoerio indicor que el ¡oido polifosf‘riee.
que no es un ¿oido fuerte-este disociodo, en oporioseio no logre
un poroontsje alto de lo protousoidn totol de los nitro-fosilhidrs
sones. Esto explicarte ls reoupersoidn porciol de los sis-ss es
vsrios coses cono se indios os lo porte esperinontsl.

Ldkiessosto el probleso so sgruvu si existen otros (sete
rns que hacen dificil slgunss de los etspos que se consideres nooo
suriss pero ls trnspesioidn. Per ejemplo, en el coso de oonpuestos
osrbontlicos dondeel eorboue o se onoliss oos difionitsd.



RESULTADOS QQIEIIQQS EN ESTE TRABAJQ

ln nuectrnc enperienoiec ee bcn c-plendo tren grupo. de
oetonec. En in neyor pum de leo occoc fueron properndee lee hi
drezoneccomcpendientee e lee tren nitro-fenilhidrocinec inhe
rnn y ec reeliuí le reeccidn de Fincher prleende don cetulicedc
ree. el (cido politocfórico del cun! teníenoc inter‘e cn entudier
en oplicecion e nu ¡into-ie y el leido clorhídrico, reactivo de
frecuente eupleo en ente reacción, que noc nervio cono “nino de
capot-eeuu "¡pecto del primero.

Loc grupo- de cetonec enpleednc con:
I) Botoneeoliflüicen en ente grupo hen cido utilizadas lee ei
guiean cotenecauetil-etil-oetone (butanone)(e), netil-n-cnil
cetone (b) y util-u-herfl-oetcne (c), lee que poeeenel grupo
ccrbonilo en pocioión 2, ce decir vecino e un grupo netilo ter-inn!
de le cedone.

(“a C0 CHzCHs CHsCOLCHz)..CH, CH3C0(CH;)5CH3
a b c

Sole-ente uedienh cl cnpleo de leido clorhídrico ccoo
hicieron Scboticld y ‘l’heobeldo(E949). no pudieron obtener loe ind.
lee e pet-tir de inc tree nitro-feuilnidreeonec de le buunone. Elton
cen ¡oe cueere l-B-dinetil-nitreindolcc ind-eros: I-a-dinetil-G-nitre
indel (I), a-Hinetil-ó-nitroindel (ll), l-Hileeil-O-nitroindol
(III) y 2-3-dinctil-7-nitroindol (IV).

lo ee obtuvicron reeulhdoe poeitivoe con (cido polifoe
“rico conooculizedor.

¿"a CH,



CH.

NO.

III II

Botonronludoo qu count-on loo monotonodooanterior
Ionto. el“. lndloodooon lo tabla l, dondoodo-¿o oo ¡oncionn
otno propomionoo.

Dolo.“más “son cutánea, notll-n-o-u-ootono(b),
fueron propondoo o pol-tir do lu nltro-fonilhldrosonu corro-pon
dtontoo por uploo do (cido olorhfdrioo oolo o con ood’tico, “sin
oo indico on lo porto apartments] los entre nitro-derivada
número“3-lntil-l-Iotil-4-nitrotndol(V),Miu-laoul-hnitrg
¡mio! (VI), a-bntil-a-notfl-G-oitroindol (VII) y a-butfl-a-Iofllo‘l
nurolndol (VIH).

El ¿cido polifootdrloo no resultó “il conocatalizador
y "lamento oo pudo oiolor un nltrolndol, cono oo indico on lo por“
oxpori-ontol y on lo toblo l.

no;
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Doonto- oo-¡nootoo ¡{lo figura on lo literatura. ol

a-butil-a-notil-B-nuroindol, que fui preparado por Showy Ioolloy
(1968) por o-ploo do ¿cido clorhídrico. Dichos outoroo obtuviom
nn rondinionto del 21 o/o. Nosotros uploondo lo ¡oqu clorhídrico
ood’tieo obtuvhoo un rondinionto «lol 63.5 o/o.



Dela torcer“un ullf‘tloa, util-rhozll-oo‘on (e),
u propuronlu outro ¡“rotulqu com-"¡dinn- a partir ¡lo
ln trol litro-fuilkldnnun ind-on" Mil-Caotfl-tl-ni‘roin
del(n). “¡kual-¡nunka! (X),“llamaba-nitro
hdd (n) y a-uu-I-ntuJ-nuntndol un).

El .ploo do leido clorhídrico comocsuliudor, “lo o
con“¡tico tal hab“. ¡ati-tutor“. lo ocurri‘ lo ni-o conol
¡oidopolitnurioo.

N01

(041)11qu oz“ ¡ (CHDHCH! (CHÚACHs

l CH, CH, 01H
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Ningunode “to. compuesto.un. aldo preparado“todo;
un“.

La dotar-{mida do lo posición del nitro-¡mp0 o. lo.
litroindolo- derivadosdo la. Muro-fonuhidnaml doln ¡nu
uu del eaten. “€11.11”!!! en han o los espectro.nltnfloloh.
por enuncia conlos obtenido.do lol B-a-dheul-nitroindoln.
con. puedever-o en ol capítulo correspondían“.

no ls observaciónde la “bh l y do los «ln..- do la pm
¡"perinatal e. “monto queol ¿cido pol‘il’olfórleolo o. atte-n
paranu metan cundoln fenilhidnnmn uploads. “en. con.
sustituyen“. on ol rento tonllo u gruponitro. Intro los tuto".
queconcurrenpara qu ¡of un, jnogsnu ¡up-l ¡nomina la un;
tu! do la reaccióna m Montura baja (mnpomun do la hdr;
son sin reaccionar) y la «lo-trucciónde la nuria pri-o, de los



lndolee formodoeo de e-boe elInl‘íneelon‘e (form-ción de predictoe
oecuree en eentided) cunnde ee eleve le temperature.

El dnice ceee en el cuol ee pudo eielor un indol el eetode
puro o portir de une nltre-fenilhidrunoee elit‘tlce, hn eido el de
le n-nltro-fenllhidrenone de lo ¡cell-npe-iI-cetone, que did B-bueil
l-uetll-O-nitroindol con 4.6 o/B de rendimiento. ln otree ceeoe
ee pude obtener evidencle de le for-ecidn de indolee por ero-uqu
tío. Su cielo-¡enzo no fui poeible debido el heje renal-lento.

Cuandoeo euplee ¡cido clorhídrico e clorhídrico-acético
cono cateliaedor, que eon nieto-ee ¡de dleociodoe, eo produce yu e
temperature ¡{e baje lo for-ecidn de lndolee con un ¡{nino de rece
cionoe eecnndorlne.

Cono puede obeervnrec en lo table l, con excepción de loe
l-ultro-derlvedoe provenía-tee de le netll-n-enll-cetone y de le
¡etil-n-henll-cetono, loe rendimientospuedenconsiderar-e esti-fec
terioe poro ¡oe que ee obtienen habituel-ente on le ¡Inteli- de
Fincher.

Iereco ecotoree que ln condensacidn ee produce ele-pre con
el grupo ¡etileno vecino el cerbonilo y nunce eon el grupo Ictilo.
lote explicartn le no produccion de indolee nltrodoe e partir de
lee nitro-fenilhidrneonee de lo ecetono, dondeo le baje enoltzo
ci‘n de le nie-e ee nulo lo noción del nitro-grupo que dificulte le
Iornecidn del anillo ind‘lico.
II) Ce nee el {cliceec en ente grupo ee hen utilizado le ciclone
nenone(d) y lo z-nettl-cicloberunonn (o).

o CH,
d e

De lee tree nitro-tonilhidrnzonne de le oiiohexnnone, OIP
pleondo¿cido clorhídrico o (cido clorhidrico-ecdtico, ee'obtuvleren
lee centro nitro-totrohidro-corhezolee llamaron! 6-n1tre-tetrohidro
cnrheno!(XIII), G-nitro-tctrnhidre-corhelel (XIV),l-nitre-tetrnli
dro-cnrhenel (IV) y l-nitre-tetrohidre-cerhezol (XVI).



Los mis-os compuestos fueron obtenidos por ol uso de
¿cido polifosfdrico colo catalizador.

N0;
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Estos colonestos habito sido ys propsrsdos por Bosrcho
(1908) y posterior-onto por Bsrclsy y Colpboll (1945), utilizando
{cido sulfúrico conosgsnts cotslftico.

Ds ls segundocotons oliciclios, 2-Istil-ciclohexsnons,
sólo so prepor6 sl dorivodo ds ls p-nitro-fsnilhidrssons. En dicho
hidrozono son dos lss posibilidodos do tor-ación dol nicloo indoli
co y se obtuvieron ol l-Ietil-6—nitro-tetrahidro-csrbssol (¡VI!) y
ls ll-netil-G-nitro-totrohidro-csrbssolanios (XVIII).El cstslizs
dor utilizsdo fué sl (oido clorhídrico. El empleods ¡cido clorhí
drico-acético o do ¿cido polifosforico. sólo per-its obtener ¡no
do los compuestos sancionsdos.

CH;

L

N H



¡atea ceupueotonno figuran cn la literatura.
ln el cano de estao cetonao la ricil enolinacidn de lao

nin-na puede aer una de lao canaao detoruinanten de la oiclaeión a
uenoree temperaturaa y la reeiotencia a la deaconpoeicidn del indol
fer-ado ne reflejan clara-ente en loa reaultaden ebtenidoa con la
ciclehezanona, dondeeupledo ¿cido polifoaurioo. loa rendiuientoo
alcanzan cifran que eet‘n dentro del orden habitnal de la reacci‘n
de Fincher para la obtención de nitrolndeleo.

Sin embargo, cuando no introduce en posicion orto un let;
lo en ln cotono, cono lo nueetra le reaccion efectuada con la p-qi
tro-fonilhidrazona de le 2-uetil-clclohexanona, el ¿cido polifeafó
rico resulta pobre comocatalizador. lerece aelalaree que en ente
caao actúa en forma oepecffiea pueo ne obtiene cola-ente l-uotil-O
nitro-tetrahidro-carbonol con un rendiniento baje (¡a e/b) aunque
superior al obtenido empleando¿oido clorhídrico (1 e/b). Llena la
atención la aueencia total de ll-uetil-G-nitro-tetrahidro-carbanolg
nino, dado que en estabilidad on ¿cido politonf‘rioo hubiera facil¿_
tado eu aislamiento, nientrae que el ¡{todo que euplea ¿cido clerbg
drice peruite obtener dicha auatnnein con nn rendiuiento del 86 e/e.
¿¿¿)_Ce naa ee contienen un ru e tenilo unido al ¡tono de carbo
no adyncente ol grupo carbonilo, de uanera que el indel originado
ponen el grupo fenilo unido directnunntc a en núcleo.

De este tipo de cctonan han nido oupleadaa la prepiofeno
na (t) y la fenilacctona (g).

COCH,CH, CHICOCH,

f 9

De la primera de ellan ae obtuvieron len cuatro nitroindg
loa iadueroa por la ciclación de lao trea nitro-fenilbidranonaa co
rrenpondientoe, utilizando leido clorhídrico o ¿cido clorhídrico-aq!
tico eegún no indica en la parte experiuental. Ellen nena l-fenil
3-uotil-4-nitrolndol (XII), a-fenil-a-uotil-ó-nitroindol (XX),l
fenil-s-uetil-ó-nitroindol (XXI)y 8—fenil-3-uotil-1nitreindel (¡Kill



b tom“- doíndole-s pnl! doln ¡“winning
¡un ¡lola "optaron. oo-to“. palito-“ricoau "¡no un“;
dos.

nolo. ¡Idolo-“todo”. ol Hull-amül-G-nitnlndol
(n) M php-Mopornunca, 81"... y mln (ION)manu
ol un ¡loleido clorhídrico.

Hoz

| CH, O¿N I CH, CH,D D |Q
N H N
H H H

III YI XXI

CH,

la dotes-nine!“ ¡loh ¡»club dal lun-¡nyc o. o!
en. do los 4 y 6 nitro-derivado.u mu" poralthou- ¡o lo.
nin-oocon¡pol-tun del nulo ¡Millon se obtuviero-uf dos ng
han!“ queu ¡noch-Cen. la 2 ‘ “ ;:::.-; ;::‘ '
(nm) y la 2 ‘ “‘ i237: ‘ ‘ (EN) "¡nun-onto.

Efectiva-on“.nu ¡nu-a “around. d“ la l-c-ilo
Hitn-uo‘otom(m), ¡“nun s lanot-uu ¡lonth
conocia.amm por Sabanetay moho“ (1040)a pflir dal 0-3
“noul-O-ni‘níldol(m) pormelo-u aunar“. Booonfln‘ n
¡MMMno.“ quoporbon-ollthdoh “¡MiNohfg
un. (m) loohh” ¡nomano“ “Caucaa la ¡mua-hau;
“autom (nn) obmida porestancia.donI-fnil-G-¡otfl-O
aluminio!(nt).

h ol ccoodel I-fuil-O-Io‘il-l-lltnlndol (III). lo
bout-Mcnula.“ (nm) una!“ nor“¡to nai-hau a la
humus. le“. y u “hr-Indn “tth porlor¡“nucasl
productodolio-¡ollath dola mino-Humoufnm (mm)
obtenidaporsehen.“ y mon-u (mo) a ¡»un donmsn-su
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“unido! (I).
l'- lo “unan u inscribanalgun amy“ sin ¡nm

doMint-r u índole-o-llho-fnllhldnlmn “min-ono
Inlet. llull. y Lim (1080)¡“Mundola o-¡“n-hnllhldnull
do u propinas». no ¡agrar- ol null-tonto del buitre-derivado
continuaba“.

nolo {call-notan (g) fun- pnpndu lo. cum
nur-lado!” dorivulndola cul-olla dnln tr“ nun-tennis“;
lo.“ ¡oí-or“ medianool up!” dotoldo-‘ ' " LT 311-- e
ocultado" 80. lo. “nunka. antonil-I-ooul-hnünlndol(un),
a-tnil-Hslld-nIMIdol (m), a-tnu-I-nül-I-lunhdol
(m1) y a-tnllol-Ioül-I-nnnhdol (mu). ln ¡oido"¡truth!"
lod“ nuit“ u lamui-¡“ho

H O1

CH; c H, o,“
H
H

XXIX

N
H

m:

En“. cms“. blah. nidoyapnpnndu a “cop-u
dolMitra-durindo.Bolson."y mu (1m) ¡"una doh
Mitra-fuilhldnnm d- l. toalla.“ obtuvieron“ll-onto o!
a-l’nll-I-¡oul-d-nunhdo! (nn). Por¡edificada del un).
¡o me“. Inc-u logradolo produce“.douh“ tokar“, qu tuo
m “portando.dola nun habitualporemigran. k ol o.”
del antonll-I-ooül-á-¡imhdol (m) lo lo.“ ohh-Moun u
nui-tono del OI0/0. Atkinson,stan-oa y by!» (1064)un Il
"¡di-tonto dal Il 0/0pu ol ¡1-0 capos“.



En o! oooo (lo ln ooioooo qoo pooooo ll grupo fonilo
rooan hub“. oi (oido polifooi’oriooII ooo-liudor do ooono
octividod.

Col lo p-oiiro-fooilbidrooon do lo propiofononolo roo;
o“. oo ¡onto y oo rooopordoo porto lo ni-o cio-polodoi colono
oionio. Enol oooodo lo o-oiiro-tonilhidruono do lo oi-o ooio
lo nooo“- oo “bolo y ol .ploo del (oido poiifoof‘rioo prodan
u proa-cio oriooolioo do “union no ind‘lioo quooo ¡o oido
pooioriononio oohdiodo. 861ocon lo Hiirhtnilhidrooooo do lo
propiofooooo M pooihlo obionor ooboo ioboroo ooo nodiniontoo
opnciobloo. Enooio oooohabido oo emporio ol (oido rumor“;
oo con oiorto oopooii’ioidod, pool produjo Il o/o ¡lo rondiniolto
doi a-folilc-O-loiil-Ülliiroindol(n!) y 1.o o/o doi ¡«nu-a
Ioiil-O-oiiroimlol (nt), ninia-oo quool ¿oido clorhídrico produo
10.6 o/o do codo iohoro.

noo rondioiootoo do oioiooila do lo. oiiro-fonilhidrooonoo
do io foniioooiooo oooilon outro 40 o/o y 01.8 o/o o-ploondo o-o
«en indor (oido olorhi’drion on oo-bio, o! ¡oido polifoourioo oo
on ocio nio-o oooocartoon.“ do ootividod y ollo M posiblo
oiolor l-ooiil-a-fonil-d-litroindol (X!!!) conu "¡di-lento doi
3.! o/o. Pudoohoorvoroo nio-pro lo for-oil- ¡lo producto. ooonroo
oo cantidad.

no u hooho ozporinontnl observado por noootroo quo cundo
oo mlioo lo rooooidnooonitro-foniihidrozonoo, ol rondi-ionto
do lo corel. do indoioo quo oo obiiolo, mio oor oo io mayorporto
do loo ooooo onporior ol obionido por o-ploo do ho orto o poro
nitro-fonilhidrooonoo.

Parocori’o ¡noo qoo ¡no oorio do rotonoo no bion oohblooi
doo (voloeidod do ronaldo, anuncio o noooroo roaooioooo iotoroloo,
oie.) fororooon lo "noción ooo-lo oo o-pioon loo pri-ono, io ono!
eoinoidiri’o con lo circonotnnoio quo “picando ‘cido poliroororioo
cono analizador odio ha oido pooibio, onnqoocon rendimiento. bojoo,
poro oiortno ooioaoo lo ohionoiol do indoloo o partir do I-nitro
fonililidruonoo.
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Tabla l

¡el obtonidoc lo

(cido clorhídrico
¿cido clorhídrico
(cido clorhídrico
tri i'loornro do horo
¡tor-ocflico
‘c ido cl orhídrico
‘c ido clorhídrico
‘c ido poliíocí‘rico

te ido clorhídrico
leido el orhi’drlco
occtioo
{cido clorhídrico
tri fl uoruro de horo
(“pacífico
(cido clorhídrico
(cido clorhídrico
(cido poliíocíóricc
(cido clorhídrico
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¿cido clorhídrico
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¿cido poliíocí‘rlco
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honor (¡931).
lchoíicld (194o)
“Rincon (1964)

Sohoíicld (1961)
hppolordo (tooo)
Ich todo
lo“ “¡lo
honor (1038)

nm (1033)
Schoíicld (loco)

Schoíiold (1961)
hppolordo (IW)
nm ¡»ocio
nu cocio

honor (1932)

rlnnt (1933)
Schoíicld (1940)
Ahkincon (l 964)

Schofiold (1951)
Popplordo (nos)
loto tooic
nm iocic

' loco iohlo “lo incluyo nitroindolco quo han oido obtenidos o partir
do nitro-fonilhidruonu dc cldchidooy cotonoc.

o - Locoutorcc no don "¡dl-‘03“
b - ¡londinionio dc la mezcla do lor icc'noroc aye-nun, bocado cn lo

lltmnlllm corronpondionte.
c - londimiontodo lo ¡cun do loc lcd-oro. 4 y Muro.
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nitroindol
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loba-crimin
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¡cido clorhídrico
¡cido clorhídrico
¿cido clorhídrico
tri íl cororo do horo
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¡cido clorhídrico
¡cido clorhídrico
¡cido poliíooídrico
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dro-csrbslol
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dro-csrbssol

1-oitro-tctrshi
dro-csrbcsol

¡oido olorhfdrioo
sostioo
(cido polifosfdrico

¡oido olortfdrico

‘cido olorifürioo
sostico
¿cido polifosfdrico

¿cido clorhfdrico
sc‘tios
¿cido polifosfírioo

¡cido olorhfdrico
scítico
(cido polifosfórioo
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{cido sulfúrico di
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(cido sulfúrico dil.
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ácido clorkfdrics
(cido polifosfórico
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lots issis
Isis tesis

Bots tosis

Esto issis
Esto tesis

Esto tosis
Esto tssis

Esto tools
Escs tosis

Bots tssis

Plsnt (Im)
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Plsst (|929)

norscho (1008)
Bsrclqy (1045)
¡lil ‘OIII
Bots tosis

Rorscho (1908)
Bsrolsy (1946)

Esto tosis
Bots sosis

norschs (1908)
Bsrclqy (¡945)

.Bsts tosis
Esto tssis
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Plont (1988)

Plant (loca)
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nitrolndol

2-3-difontl-6
nitroindol

(tor-uuu“
{oido olofllfdrloo
(oido pol¡fo-“rico

(oido olorbfdrioo
toldo polifoourioo
toldo clorhídrico“nm
¿cido clorhídrico
“¡tico
(oido olorhfdrloounico
(e ido poll foof‘floo

(oido clorhídrico
ocd’tloo
(oido clorhídrico“(the

ic No politoof‘rloo

¿cido clorhfdrioo
oodtieo
te ido pollfoofórioo

¡oído olorhl’drleocon!“
{oido clorhídrico
ooéuoo

¿eido clorhídrico
acético
¿oido clorhídrico
acético
trifluoruro do horo
¡“Hoótioo
(o 1do elorbfd floo
acético
¿cido clorhídrico
acético
m rloomro do horo
éter-ooluoo
«reidoclorhídrico
acético

If

[8.8
l.l

81

61

61

46

600

Atkinson (1954)
Bok todo
El“ todo
Eolo todo
Bou tonto

son todo

Soboflold (1050)

En. todo
noto todo

uu ¡Ion (1964)

Esto tool
Eoto tool.

Eoto tool
Eoto hot

Sohotlold (nooo)

El“ to."

Plont (1932)

Sohotlold (1960)

Sohofiold (¡061)

Pinot (losa)

Sohofiold (1050)

Sohol’lold (1061)

Plnoi (1932)



(cido clorhídrico
oodtieo 69 o achofiold (E960)
trifluoruro do horo
étor-océtioo 00 c achofiold (1957)

8-2'-propilidon— ¿oido clorhídrico o Inner (1938)
3-3Ldimetil-4-4'
o o-o-dinitro-di
indol

8-2’-propilidon- ¿cido clorhídrico a Bauer (1932)
3-3'-dimetil-5—5'
dinitro-di-indol
2-8’-propiliden- ácido clorhfdrico o Donar (1938)
3-3Ldimetil-B—6'
o 4-4'-dinitro
dl-indol
2-2'-propilidon- (cido clorhídrico a Inner (1932)
3-3I-d1metil-7-7'
dinitro-di-indol



Bspgotrosultravioleta de nitroindoles

Colo es conocido el espectro ultravioleta del benceno presenta
una serie de bandas. Un grupo de las nisnas (grupo I) se encuentra en el
ultravioleta lejano, con un n‘xino en 119 n/u’ el grupoxll es un region
de nenor intensidad, con un níxino alrededor de 300 n/Ly nn tercer grupo
(III) tanbiln de nenor intensidad en 886-860I,u .

El indol presenta un aspecto bencenoide en el cual se distin
guen solo dos grupos de bandas. uno de ellos con un níxino intenso en
210 n corresponde probable-ente, según Badger y Christie (1060) a las
bandas l del naftaleno. Il otro grupo con un n‘xino en 288 n corres
pondería nds probable-ente el grupo III y por lo tanto ol grupo de ban
das II no se observa clara-ente. Según los autores nolbrndon el espectro
del indol, que es inoel‘ctrico con el naftaleno, se aseneja lucho e este
íltino.

La introduccion de un grupo nitro en el anillo benc‘nico del
indol tiene, cono era de esperar; un efecto hatoordhico. Esta aoci‘n
bsteorúnica la observa-oe ya en los sinples nitroindoles estudiados por
Parneter, Cooky Dixon(1068). En el 4-nitro, 6-nitro, o-nitro y 1-nitro
indol encontra-os uns banda de nediann absorción en la sona de 324-380

n xb. Una banda nte intensa se encuentra en nenores longitudes do onda,
235-266lu. .

Casi si-nlt‘nesncnte Pappalardo y Vitale (1968) obtuvieron
los espectros de los cuatro nitro-a-a-diletilindoles isíneros. Al igual
que en el caso anterior las bandas est‘n desplasadas hacia longitudes
de ondansyoros que en el 2-3-dinetilindel sin sustituir. Debetanbi‘n:
existir una pequeln influencia batocr‘nica de los grupos netilos.

El espectro de los 2-3-diletil-nitroindoles ha sido estudiado
ulteriornente en detalle per Berti, na Settino y Segnini (1060) quienes
han investigado tanbien la accion sobre el espectro de nedios alcalinos
fuertes. Estos autores analizaron sde-¿s la visible relación entro el
6-nitroindol y la p-nitroanilina, el 1-nitroindol y la o-nitroanilina y
los 4 y o-nitroindoles y la n-nitroanilina.

En el caso del 6-nitroindol selnlan la existencia de una banda

nds intensa que en los don‘s isdheros (218 l,a., log. C 4.80) que con
ceptían se debe a transiciones en la dirección del eje que une los dos



¿to-os de nitrógeno (I).

Enel espectro del n-a-dinetil-ï-sitroindol existen tres
bendes, que resulten enlleges e ies_tres bandosde le e-nitreeniline.
Censideren los enteros que en este oonpnesto hey ene ssi‘n hidrlgeno
entre ei grupo nitro y el inino que herie plane e ie noidonis (II) y
e io css! strihqyen le intensidad de sus besoss, superiores e les dei
l-a-dinetil-4-sitroindol.

Debe, sis enbergo, ebservorse qse en el l-sitro-derivede
puedenexistir for-ss II! que tienen sn siete-e conjsgedosinilsr, en;
qee nenos extenso que es ies 6-nitro-derivsdos.

1;

‘% \e

Los indoles nitrsdos en les posiciones 4 y 0 eet‘n vinculo
dos oon ie n-nitreoniline. Sns espectros son relativo-este sinilores
ennqne les obsorsionoe son I‘I bajes qn el esse de los dorivndos inde
iioos.

Derti, DeIettino y Segnini seleles que en ellos puedeneri;
tir for-ss cono IVy V.



pero evidente-ente las ¡is-as son en‘rgdticanente menosfavorecidas
que las for-as I y Ill, aunque pueden dar lugar a la aparición de
conplejidades en la absoroion. Las bandas en el visible parecen ser
de naturaleza co-puesta.

La lenor extincion en el espectro del 2-3-di-etil-4-nitro
indol frente al 2-3-di-etil-6-nitroindol, es atribuida por los ¡encig
nados autores a la presencia de un efecto estárico en el 4-nitro-der1
vado.

En nuestro trabajo bonos empleadocontinúa-ente el espectro
ultravioleta de los nitroindoles para diversos fines y be-os encontra
do para los 2-3-di-etil-nitroindoles resultados idénticos a los de
los autores arriba nencionados.

El disponer de nuevos indoles con otros sustituyentes alqui
licos en las posiciones 2 y 3, nos ha per-itido observar que la varia
ción de estos últilos no nodifica mayor-ente los espectros. La ubica
ción de los I‘xi-os se desplaza no I‘I de 6 l/u¡y la intensidad es
tambien ¡uy semejante.

Esto permite e-plear el espectro ultravioleta para establecer
en esta serie la posicion del grupo nitro con facilidad. Bs interesante
selalar que los nitro-tetrahidro-carbazoles (VI) poseenun espectro
cuyos ¡{zi-os tienen una ubicación casi idéntica a la de los nitroindo
les sustituidos en 2 y 3 por restos alquflicos.



Ls intensidsd es sienpre superior sn los nitro-tetrshidrs
osrbssoles, le que psrece indicsr ls snistencis de un ligero efecto
lipsrorlnice por siclscidn. llsce sxcepsddnel t-nitrs-tetrsuidro-csrhg
sel (que se conpsro con les 0-nitrsindolen), donde ls intensidad ds
sbsorcidnss pr‘oticsnente ls ni-s.

Cnsndoen el indol sin sustituir se introduce nn grupo teni
lo en ls penicisn 8, cono es el esse del z-ienil-indsl, se producenn
nsrcsde efecto hstoord’nics que debe considersrse cono uns rssnltsnts
de ls extension del siete-s csnjngsdo. El dni-s de nnyor longitud de
ends es nuy intenso y se encuentre en su n,“ Oleg. E. 4.41) es decir
que se producen desplssenientes del orden ds 80-80 n ,u. oon respecto s
les indeles sustituidos per gruposslif‘tices.

En los nitreindolss el sieote de introducir nn grups fenils
es lecho nenos nsrosdo.

Enel csso de les l-fsnil-a-netil-nitroindsles se observeun

desplssnniento batssrdnice del orden de 20-80 n,“ , pero les bendss si
tusdns n longitudes de ends nsnores s los 300 ny. . ln lss bsndns con
pnestns nbiosdss n‘s nu ds les 300 ny. dicho desplsssniento es nnolno
nsnor o no se observe en sbsolnte. En los pspectrss de los cnstre ind
neros puede sde-{s notsrss nus hipercrufs no nny intenso pero neto.

Cnsndsel grupo fsnilo esti nbiosde en le posici‘n 3, sl efes
te betocr‘nico es nnolnonenoe inpertsnte y s veces puede observarse nn
ligero efecto hipseordnics. Ls hiperere-fs es nnclnonener que en el
cnso snterior y se lisos ossi nulo pure los bsndss sitnodss s nsyeres
longitudes de ends. Es decir que cnsnde el grupo tenilo ent‘ en le pesi
oidn 3, ls extension del sistens csnjngudo no pnreoe deterninsr sbsor
ciones n nsyores longitudes de onde.

Los diferenciss en les espectros ds les nitrsindelss que
poseen nn grups ienils en los posiciones l o 8 es el resnltsds de estes
ni-sn sbservsciones.
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mn. n° z

Samu-ol ultravioleta do¡“rondan-0

B-a-di-otfl-G-nitroindol

8-3-1!ilotll-oS-ni tro indol

8.341.901 1-0-1“treindol

2-3-41...“l-‘l-nitrohdol

Midi-2400114411 troindol

a-bntil-z-Iottl-S-nitrol ¡del

3-butil-2-Iotil-6-nitrolndol

a-lntil-hotil-C-ni tratado!

3-“! l-B-¡otll-d-nitnlndol

)‘-¡:.
240-245
346

405

270

338

250

210-272

340-366

396

240-24!
200

370-811

245

345

405

218
338

230-258
218-2 74

340-360
306-301

240-84!
260

310-315

243-850
340

406-41 0

MCE.

3,92
3,43
3,01

4,25
3,90

3,95
3,15
3,35
3,96

4,02
4,01
3,18

3,01
3,42
3,00

4,23
3,94

3,91
3.ao
3,80
3,08

4,04
4,03
¡,01

3,01
2,43
3,01

° lot“ OOW‘I’OIno nn! luron en un o-mtrofou-otro
y en todo. los canoau ¡“11:6 etanol colo lolmk.

look-n III



Mil-“‘fl-B-lltnimlol

hall-“til-O-nitrolndol

Mil-Hatil-Fni trainan

5-“tro-htnhidn-ocrhul

o-lltro-totnhidro-urhsol

ï-ni tro-utnhidro-oarlnzol

O-nitro-h‘rthidro-onrhlol

l-ntil-O-nitn-ktnhidro
ocn-bno]

ll-Ioti¡Mitre-“trama”
oarbnohnln
I-fonll-a-¡oul-bni treindol

I-tonil-G-uotil-ó-¡ltraido!

i-feni1-849“ l-O-¡itrohdot

878
838

850-282
978-314
340-348

840

260

373

241-260

401-410

EE"

qÓ

2‘"

32
248

800

870

4.a.
3.90

4.o.
3,04
3,03
4.00

4,03
4.oc
3,00

3,91
3,44
3,33

4,31
3,96

3,01
3,11
3,31

4,10
4,01
3,30

4,33
3,05
4,00

4,00
4.o:
3.10
3,19

4.a:
3,03

4.a.
3,93
4.::



l-fonll-I-¡ofll-ï-nimhdol

Hull-“tilda! ‘I’Oildol

a-fonu-l-notu-l-nl notado!

a-fonil-I-util-o-nunlndol

a-fonil-“ül-‘I-nimildol

SOI

380-!"
4.33
4,31
3,01
3,94

4.15
3,49
3,53

4,31
3,90

4.11
4,1:
3.3:
3.o:

4,34
3,32



Parts rinonis

o-nitrs-fonilhidraeinan I'd proparadapor sl ¡{todo ds Millor, Iontigsl
y lsiohatoin (1931). Ss rooristalia‘ do stanol diluido, agujas rojas ds
pt. “o.
s-nitrs-fsnilhidraeinal Ss propard ss bass al ¡(todo antorior con las
nodifioacionos ds Atkinson, Si-pson y Taylor (1064). So rocristalisd ds
otanol dilnfdo, agujas amarillas ds pi. 98°.
gznitrs-fsnilhidraoinsn s. ntilisd .- productooo-sroial ds pt. 151°.

Acido¡glifgsfdriool

El ¡{todo qns so describa os una adaptaoidn dsl ssplosdo por
fhssing y Funk (1056).

i ll.8 g. ds pontdiido do fósforo contonidos en un recipiento
ds tros bocas oon agitador y cisrrs ds norenrio, so ls agregan lenta
nonts dosds una ampolla 8.8 g. ds (oido fosfdrioo 85 o/o (d z 1.7!).
El agrsgado ss rsaliss con agitación y finalizado ol sis-o la nosela so
calienta sn halo a. aeoits a oo-Ioo’.

La agitación y sl calentamiento so prolongan hasta quo la
noscla ss vnolva honogdnoa, para lo cual son nscssarias lo horas aproqi
nada-onto.

En nnsstro caso bonos preparado cada voz cantidades ds 30 g.
quo se consorvaron durante 1-2 nesss on sl sismo recipiente. Parasn
s-ploo ss oalsntaba a 80-90o con ls cual ao dis-innys su viscosidad y
por-its una fícil Ianipnlación nodianto pipetas. I

El ¿tido asi proparado tiene un contenido do 80-84 o/B sn
ponidxido do físforo y sn composición pusdo varas en el capitulo corros
pondisnts.



a-a-di-oti l-o-nitroindgl a
Cntclizcdor ¿cido clorhídrico: Lo hmoo obtenido cogía Schofinld
y fhoohold (1040), quioooouplocc ¿cido clorhídrico cono cntcli
sudor. ¡contro rondilicnto tu! dc 05 o/o y pí. laa-186°. Schofield
y Thoobcld ¡don pt. 184-1860.

>«uta. 210 338

log. ¿ 4,264 8,901
cotclindor (cido aliígoíárigga A nacong do lo p-nitrofonilhidrg
conodo lc notil-otil-cotonc pr. ¡ac-130°, oo lo ogroch l nl do
{cido polifocí‘rico y oo coliocto lenta-onto on bono do cceito ha;
to lao°.

Lc nosclo do lo rooccilc no ontrío, oo diluyo con 40 nl
do agua, co cgitc y oo dogo en ropooo; ol cobo do 18 horno oo fil
trc y oo lovc con cgoc hcotc pl contro.

Lc aplicacion do “cnicoo oi-iloroo o loc oolclcdco ont;
riornonio do un producto criotolino a. pí. ¡ao-tct'} trct‘hdooo
prohcblcnonto do una ¡ancla dol iñdol y lc hidrczonc quo no f“
olteriornonte elaborado.

Lc elevación do lo tuporctura do condon-acido hocto
"6°,. dc. solamente productos clquitrcnocoo que no ícoroo tnbcjodoo.
l-Hinctil-i-nitroindol I 2-3-dinetil-0-nitroindolc
Catalizedor ¿cido clorhídrico: Lo hemos obtenido oogú’nSchofiold y
Theobcld(1949) quienes utilizan ¿cido clorhídrico ccoo cotolindor.
l-a-dinotil-4-nitroindgla nuestro readiniento tu; do 16.5 o/b y pí.
114-110.. Los autores señalados dan pt. 112-473..

)\ liz. 840-846 405
log. t’. 8,010 3,6153

g:a-d1-.tgl-c-n1tgggandgna ¡no-tro rendimiento íu‘ do 31 o/b y pí.
141-n°, que oo iddntico cl oololodo por Schoíield y Thoohold.

A dx. 280 "0-272 340 345-355 395
log. ¿ 3,955 3,156 3,866 3,852 3,069.

(htcliccdgr (cido nlifgcíoriggc A600ng do lo Hitroíonilhidro
conodo lc util-otil-cotono pí. 08-1000;oo lo ogroro 6 nl do to;
¡lo politooílrico y oo ccl ientc lontnnonto on bolo do oceito hcoto
120°;

Lc nocclo do rocccion oe enfría. oo dilqo con 100 nl do



ogn, oo agita y so ¿ojo on ropooo dmnto lo noob” luego oo lll
tra. y so lova con agua. bulto pu noutro.

la opliooeun do “coicoo do oruotogrofto “milano o
loo oololodoo anteriormente porn!“ lo oopamión «¡odoo fraccio
noo quo, por ovopornoidn, dejan un osea-o y Ilv ¡apuro residuo ql.
no fuí ultorlor-onto oloborodo.
l-a-dt-oul-‘I-oigrolngg l
Coulgsodor (old! olgflfirigga Lo Iso-ooobtonldo oogín Schottold y
fhoobold (1049), quionooo-ploon ¡cido clorhídrico cono caulindor.
¡outro roma-ion» tol do 40 o/o y pr. loa-10°. Sohofloldy Theo
holdun pr. ¡sa-nf.

A ak. 240-241 zoo 610-816
log. e 4,080 4,008 8.1.8

figuras: (cid: nytgotfliggl A«o n do lo o-oitro-tonilbldro
uno a. lo util-otil-ootooo pr. 18-16., oo 1. olodoo4 .1 a. ¡cido
puto-“rico y oo eolionto lonononto oo bolo do ooqu Inqu 140..

lo noqu do nooo“- oo olrrfo. oo ¿“no oooao ll ¡lo
num, oo quo y oo dojo en ropooogal oobo do l: horoo oo filtro y
oo lovo ooo aco- hooü ¡II moro.

lo oplioul‘n do “eaten oiouoroo o loo oololodooonto
rioruuníao de.un producto crias-lino do pt. ¡Sá-160°, mundo-o po
siblemento do una.noqu del lndol y lo hidro-ono. qoo no foi ¡1to
riornonto oloborndo.
Wa Por!oboonoronoocho,ooporo“
¡lolthtilültntndoi quotu?081M olgoioldo¡ooindico
olonoo do Sehoflold y Mid (1040). So obtuvo do Goto¡oooro lo
a-ooommo-O-ouro-oeofiofooooo con on null-tonto do! 33 o/o. oso
joo onorflloo pt. ¡qa-143°, loo oohroo don pt. ¡co-144°. m |
ooou-ido-Hitro-oootofolono oo hidrollo‘ oo no noqu do otoool,
toldo clorhídrico y om. ¡{guiado ol “todo do loo Ilo-oo “torno.
8ochun u “¡ohh-lor”..th conpr.n-u°. Sohoflold
y Tbooholdau pf. 14-15’.
mmm. IAo-looon‘orioroobono!“do
oooordool ¡{todo do Saunas-Dom, ninioodo lao “cañon bob!
miooo

El prodooh ob‘onidonc roorlotolhodo doomoo do ou



¡01 diluido, abuniánuoso agujas amarilla: pálida: do pr. IST-8°.
1391.0punto do i'uzió’n no depa-finouozcindo coa lo ¡anuncio obtoni

da por oxidooidn4.1 2-folii-3-notil-4-nitroindol do pr. 151-3",
quo como“mimo dobi'n.¡or tamb“. lo E-benzonido-G-nitro-tcatg
foam.
“LW: Ponohh."iomino-boina.“
tofoom, oo port.“ doi H-dinotil-O-ni‘roindol quotu! until.
do siguiendo ln indicaciones do Aikinuon, Sinpoony hylor (1964).
8o obtuvodo oli.- sonoro ol l-ocotil-B-S-dintil-ülitroindol con
93 o/o ¡lo rendimiento y pf. ¡Gt-160°. El im.til-2—3—dtntil-O
nitroimlol fuí oriundoooo¡nido erhioo o. leido unico login
¡oo “toros ¡abr-doo. hnploondou tio-po de oxidación¡to largo
ooobtuvodirecta-entelo “conurbano-“obtenc- dopt.
¡zo-3°, Sohotioidy moon-1ddu pon nu cup-uu pr. ¡ao-1'.

la “dani-il dolo MohidH-¡itro-ooototoom, on
un noqu do {oidoclorhídrico. etanol y agus, oo mii" ¡ig-io;
do ol diodo do soboi‘iold y Thoobold(¡940). obtolilldooo lo ¡nin
a. pf. ¡oa-uf, lo. oltonl du pf. ¡ao-ua’.
Mmmm: toq dolo¡ninoniorioroo
Nuoiloron do acuerdoal ¡{todo do Schotton-ch, siguiendolo.
“entonar. Zpbihpdéb.

El prodmto crudo tudo outro ¡54 y ¡00° y fuí mori-to
).iudo de ounol con modo do oorb‘n. obteni‘ndou ICIJOI¡nori
uo-ptucus ue pi’. ¿oo-¡oa°. Eau puntodo tuun lo doprinopong
do con la ganancia obhnido por oxidación del B-fonil-a-Iooil-O
nitroindol do pt. ¡oo-101°. quo oo-o "lola-oo por ol ¡{todo do
prop-noi“ dobl’a¡or muito lo 2-bonnuido-4-¡itn-oooufolm.
.ïutilügtig-b-ngtrogndol n
analizador ¡cido “guían-122213930 El ¡{todo que oo dooorihooo
¡no modifican“ dal upload. por E. Sho y D. Woollq (¡953), qui:
¡oo minado ¡oido clorhídricoo "fijo obtionoloi omo-to on
torior ooo Si o/o do rondi-ionto.

A460ug do lo paro-nitro-tnilhidrnou «lolo non-o
milootonopt. 12°, u lo una... 2.5 .1 ¡o (ou. um“ y u .1 do
leido clodfdrioo oonoontndo («I-1.19). ¡A oolooih for-odo oo oo
lionu ol bolo do ¡coito donna 4 born o 00..



Aloo pooootinto- do colon-¡lona oo-¡onooo sopran
oou ¡cono ooonro,ova could“ n “¡todo ¡”doll-onto. Hno
lioodo ol período indicadoy ¡lo vn "to lo nooolo¡lomolto, oo
“Ivo con no nl do ocio, con lo quo oo ooporono “¡ido son“ oo
ooro. Doopo‘odo no topooodo ll bono o “¡ponian tablon“, ol
proeipuodo notorio? oo filtro y oo Ion ooo¡gun bono y! "un.
o 1 y oo oooo Mon.

El prodqu norton oo Mono con homo-o y lo ooloet‘n
unn-no oo filtro o tudo do onopoqoolocol-no do olbino.
El “lindo lao-ola!“ oo moon o ooqoodod.lo quo ¡loun noooong
“un saltillo quo.mencion-odo do“¡no! dilo!“ ooo¡(modo
do “run, por-“o ob‘ooor nao lg (ronda-¡onto 63.6 o/o) do pri-noo
un»qu dopr. ¡xo-na".

Por "poncho noriotolioooloooo ¡lo lso-conool pon“ do
tu“. o-om o uc-na’. un y Ioolloyclonu ps. ¡zo-mo".n
cfl-onto oolobloon ohlorofono, “(lion-onto on otonol, “fielan
to onotor dopum» (00210.»

Ann. an 330
log. é 4.204 8,081.

¡to! ud lo f l on Ano u do lo roltro-fonfllúdnp
¡onoa. u non-Hannah“ pt. n', oolo ¡lodosa .1 a. (oido
politooufloo y lo nooo]. oo eoliano ol bolo do ooqu llo-to "0°,
obtonlíndooo«¡holanda toki.

la ponlo ¡lo nooo“- oo onffl’o, oo “¡vo ooo oo nl do
om, oo ¡gm y oo dojo o. ropooogol oobodo ll bono oo nun y
ol ¡»maipu-¡lo ooeoro obhoido, oo lavo ooo ogoo boot. pl ¡outro y
oo ¡ooo Mol.

El productonurior oo Mono ooohononoy lo. tapan“.
inoolobloooo I.le por flltrooun o trovío do¡no oop-do nun
ooll. la oolnoun bono‘oioooo filtro o trova do ¡no poqoolooolI-¡o
do olblno y ol nur-do oo «upon o ooquodnd,oboonuldooo oooooo
conth don ooo“. ooo-ro, dol cool o pooordo lu tooo-uno
ofootoodooIO oo pudo ololor un pndooto ortoulino.

Mo lo «ponenciaoomuu o 1. went-n douo’,
oo monto parcial-ono lo hldnoono original, oboorv‘ndoooodo-{o
lo for-oo“- do produtos ooo-roo, Inoolnhlooo. bono». oo conta-d.



oil-He“! t i l ul- l i i I
CB‘OlilldOf doing olorhid¡¿o¡:=ggtiogu A 900 II de lo noto-nitro
fenilhidrnnenn a. lo netil-nponil-ootoen, pr. 57°. eo ¡inden 4.o
nl dd ¡oido oo‘tiee y o .1 de ¿oido clorhtarico concentrado (a a
lo").

lo Inicio no ooiiontn en bolo de aceite o 00° dnrnnie 4
horno. De lo eolocidn originnl comienzo o eepnrnroo grodnol-onte nn
aceite ooouro. Finalilndo el cole-tonionto y frío lo nooo ronooie
nante, oo lo outdou 00 nl do agan, ee agita y no dojo on repoeo
duro-le lo noche. Al otro dio onondoel oooite eolidifioó ne til
tro, no lavo oon nano boot- qno el on do lo nin-n ooo neutro y oe
neon bien.

El producto nnrrdn oscuro ee hierva con benceno, separo;
do ion inn-retos innolnhlon por tiltrooidn o trov‘o do ¡no copa de
filter-cell. El filtrado bono‘nioono oronntogrntfo onpieondo¡no
cole-nn do old-inn Merck (26 g). Lo elncidn ne realizo con honoono.
qno prednoo doe hondo. coloreado. quo lo recogen noporndnnenoo. Lo
bando inforior en de color onnrillo y la enperior de color rojo.
katy-“til-«i-nitro-indell ll liquidodeeluidn oontoniende
lo hondo amarillo, ¡o ocuporn n oeqnodody el reoidno orietolino ne
recrinbnlizn de etanol diluido con agregado de Ill poco de carbón.
So obtienen net 850 ng (rendi-ionte 80 e/e), de ognjoe rojne de pt.
lao-186°. Por repotidoe reoriotnlilooionee del nie-o eelv'nte ol
palio de fnnidn en de 123-128.. ¡Ibilnenie eelnble en olorofor-e y
benceno, difioiinonte en otor de petrdloo (oo-70°).

los. 5 3,005 3.005
Antlieioo

Calculado paro clan‘auaoaa c: 61.21 ¡lbs un 0.94 o/bg ¡a 13.00 c/b.
Encontrado ' s c: 66.92 o/bg un 6.07 0/5. n. 12.13 .yb.

313:!gtil-2:==til-6-nitrg:indglI Lo solución hencónicnde olueidn
oontoniendo ¡o hondo rojo no evapora n noquodsd dando nn residuo
criotulino do nolor unnrillo que, rocrintnlizodo de etanol diluido
con un poco do carbón, da 250 mc (rondinionto 30 o/b) do ognjoo
onnrillne de pt. ¡oo-111°. Roorintnlizodo vnrine vocon del nie-o
eolvento en punto de funidh oo llo-111°. ¡lbilnente eolublo en elo
rnforne y benceno.difílilnonte en ¡tor de poiríleo (oo-10°).



,Á Iii. QUO-¡68 87.-814 84. 840-860 800-301

log. é 8,963 3,80! 3,860 8,860 3,911
Análiaie:

Calculado pan 618531302: c. 61.21 o/o; la 0.94 o/q ua 12.00 o/m.
Encontrado a c. 00.05 elo. a. 6.31 o/o; ua 12.0: o/o.

Sateliaador ¿cido ¡glitoafdricga A 1.4 g. de la u-uitro-feuilhidraug
na de la uetil-n-auil-cetona, pt. 61., aa le agregan lo ul de ¿cido
polifoafsrico y la eeecla ae calienta en bale de aceite haata nac°.
La mezcla de roaccidn ae enfría, ae diluye con 200 ul de agua, ae
agita, y ae deja eu repeao; al cabo de 12 horaa ee filtra y el proc;
pitado oscuro obtenido ee lava con agua hauta pl neutro y ee aeca
bien. El producto anterior ae hierve con benceno y laa iupnreaaa
ineolublee ae separan por filtración u truvíq de una capa de filter
cell. La e clucidn bancánica se ee-ete u una cronatcgratta en celul
nc aiuilar a la deteritu anteriormente. Comoreaiduo de evaporación
del alufdo de la priaera fracción ae obtiene en eacasa cantidad
una naaa aceitoaa que no ae pudo criatalizar.
3-butil-2-uetil-o-nitrg:iado¿e luego de llevar a aeco el elufdo de
la aegundafracción, la que contiene la banda auarilla, ae obtiene
nu reaidun criatalino, que luego de recriataliaarlo de etanol di
lufdo con un poco de carbón da 60 ug (rendimiento 4.0 o/c) de agu
jaa auariliaa de pt. loa-105° que, por repetidae criataliaacienea,
ae eleva a llo-lllo. El punto de fusión ueaclado con el 3-u-butii
a-uetil-G-nitro-indel, obtenido eeudhel ¡{todo anterior, no pre
eentn depreniln.
3-n-Butil-fl-netil-T-uitro-indola
Catalizedor ¿cido clorhídrico: i 650ug de la orte-nitro-fanilhidrg
aoaa de la uetil-upauil-cetena. pt. 50°, ae le agregan 6 ul de dci
de clorhídrico concentrado (da 1.19) y la uezcia ae calienta en ba
le de aceite a 00° durante 4 horas. De la anapenaidn original aa
aepara un aceite oscuro durante el calenta-ieato y finalizado el
¡ia-o, la ueacla ee enfría y ee diluye con 00 al de agua, con lo
que ae produce la aepaaacidn de un eólidc oacnro. neapu‘a de 18 he
rae de eetacionauiento a temperatura ambiente, ae filtra y ae lava
ocn agua hasta neutralidad y se aece bien.

El producto anterior ee hierve con bencenoy la aclucion
reaultante ac filtra a través de una pequenacolumnada albina.
Por evaporación a aequedad de la aolncidn bencdniea ae obtiene una



leen crietnlinn ano, reorietelinndn de etanol con nn poco de oorbdn,
de 66 ng (rendimiento 12.6 o/b) de prienee lorgoe rojoe de pt. 90
93.. Luegode voriee recrietelizecionee de! minae solvente meobtie
ne nn punto de (unión de 93-04.. Fíoilnente eoluble en cloroforno
y benceno, difibilnente eolnble en eter de petroleo (oo-70°).

/¿ nik. 240-24! zoo 310-315
log. a 4,044 4,030 3,809

Anílieili

Cnlculude para claulonaoza c. 51.21 o/o; H0 6.94 o/b; In 12.06 o/b.
Encontrado . c. 01.13 o/b; n. 0.91 o/b; un ¡2.05 o/b.

De las aguas nadree dilnfdae y luego de nn dfo de astucia
namiento a 5° ee separe un producto rojo que funde entre 40 y 80°,
que no fue niteriornente investigndd. Preennible-ente ee trote de
una mezcle de ln hidrozouu original con el indol.

Si en la experiencia anterior eo reemplazo el ¿cido dor
bfdrico por una nezcin de (cido c‘orhfdrico-acfitico (2:1), no recu
pera el 10 o/b de le hidrozone original y no se puede etelor el
indol e peenr de llevnrse a cubo las operaciones que permitirían en
einlnniento.

3-npe-il- e i -6—ni i le

ent-¡inodor ¡cido clorhídrigg:=getigol A640ng de p-nitro-fenilhidre
none de le netil-n-hexil-oetone, pr. 88-91., ee le eleden 3.8 nl de
¡cido ec‘tico y 6.4 ni de ¡nido clorhídrico concentrado (dni.10)g le
nenole ee celiente en bolo de aceite e 00° dnrente 4 heroe. De ie ee
lnoidn original comienzoe eepernree e loe pocoe ninntoe nn aceite oe
cnro, qne onlente o nedidn qne tronecnrre le reeccidn. Pinelinedo el
período de colenteniento y frío ye lo ¡encle de reaccion, ee diluye
con 10 Il de acne.

Le ennpeneidnreenltente ee extrae ogit‘hdole repetidee
vecee con benceno; loe entroctoe bencenicoe ee ¡even con eolnci‘n de
bicarbonato de eodio y luego con egnn heeto pl nentrog finellente ee
eecen ¡obre enlleto de eodio.

Le eolncidn benc‘nice ee concentre o nn volnnen reducido,
el que ee filtre e trevde de nnn peqnele coln-ne de oli-inn. El fil
ytedo ee evoporn e eeqnedod. dendo nno ¡nen orietnlinn nnerille que,



rccristclizcdc dc ctcucl diluido con cgrcgcdo dc un poco dc curb‘u,
du 300 ug (rcndi-iento 60 0/5) dc lgnjcc cuorillcc dc pt. lol-100°.
Por ultoriorcc rccrictcliuccionoc dcl ¡il-o cclvonto, ol punto dc tu
ci‘u cunouic c 100-1010. !Kcilucnto colublc cu oloroforuo y bcnccno,
difícilmentc cclublc cu ¡tor dc pcirólco (co-10°).

A)I‘I. 816 338

log. s 4,233 3,930
An‘licicl

Cclculcdo pcrc Cl4llslioza Cn 68.21 0/5; la 1.37 o/bg In ll.31 0/5.
Encontrado n c. 03.55 0/5. n. 1.21 o/bg I. ¡1.40 o/b.

Cctcllucdor ¿oido ¡clitouforicon A 000 Ig dc lc p-nitro-fcuilhidruuo
nc dc lc nctil-n-hczil-cotcnc , pr. 88-91., cc lc alldcn a .1 dc (ci
do polifoct‘rico, y lc ucuclc cc cclicutc lento-onto hcctc lloo cu
bolo do cecitc. Lc ucuclc dc rccocidu cc corrio, cc diluyc con 00
ul dc cguc y lc cucponcidu rccultcuic cc cutrcc con bcuccno.

Lc cplicccióh dc tdcniccc ciuilcrcc o lc dcccritc cutcriorb
¡onto colo por-iio ohtcucr cuencoccntidcd dc un cccitc c-crillc, quo
lo fui criatcliucdo y pociblclcutc cc trafic db una ¡ciclo dcl iudol
y lc hidrcconc origincl.
a-A-il-c ti uitroindcl 3-n-cuil-8-uctil-0-nit indc l
Cctclgucdgr¿cido clorhídrigc-ccgticgs A l.3 g. dc lc u-niiro-icuilhi
drcuoucdc lc uciil-u-hcuil-cctonc, pi. 81-00., cc lo clcdcu 0.6 ul
dc ¿oido cc‘ticc y ¡a ul dc ¡cido clorhídrico concontrudc (d u l.lO).
Lc hidrczonc lo dicuclvc colo pcrciiuontc y lc cusponcidh tor-cdo cc
calienta cn bolo dc cccito c 00. durcntc 4 horno. Al principio dcl
eclontcuicuto co-icuuc c ccpcrcrcc un ccoitc ocouro cuyo contidcd cu
ucuic con cl crunceurrir dc lo rccccidh. ¡inclinado cl colonia-icnio
y frio lo ¡occ rccccioucntc, cc lo agregan 130 nl dc agus, lo quo
couplctc lc ccpcrccidh dcl cccitc, cc cgicc y co dcjc cu rcpcuo durcnic
lc nochc. Al otro dic, cl prccipitcdo chorc cálido cc filtro, cc lcvu
con ¡gus hcctc quc cl pl dc lc uicuc ccc neutro, y cc cccc bicu.

El producto ucrrdn oscuro qnc ce obtiene cc hiorvcconlcuccno
y lc cclución quc rccnltc cc liborc dc lcc inpurczcu incclublcc por
filtracidu c trcv‘c dc filter-coll. El filtrado bcncciicc quono dc
prccipiicdc ul cuiricrcc, cc oro-ctcgrctic cuplocndouno colullc dc
oli-inc Merck (50 g). Lc olnción co realizo con benceno, quo producc
doc bcndcc colorccduu qnc cc recogen por separado. Lc bcudc iufcrior
cobro lu colo-nc ticnc color cucrillo y lo ccoporior color rojo.



a-n-a-il-Q-Ietil-dnitroindols el líquido de elucidu conteniendola
banda amarilla se evapora a sequedad dando una naaa cristalina roja
que rocristalinada de etanol diluido con un poco de carbón da 310 ug
de agujas rojas (rendiaiento al o/b) de p.f. lla-121°. Por repetidas
recriatalisacionos de benceno-¡ter de petróleo (so-10°) se obtiene un
punto de fusión de leo-121°. Facil-ente soluble eu cleroforno, benceno
y etanol, difícil-ente soluble en ¡ter de petróleo (Oo-10°).

A I‘i. 245-860 405-410
leg. t 3,009 3,008

An‘lisisl

Calculado para c¡‘n¡8N¡oac c: 68.81 o/b; Hs 7.81 o/bl In 11.31 o/b.
Encontrado l Co 68.4! o/b; ln 1.48 0/5, II 11.4o o/b.

8-n-auil-I-netil-o-nitrgiudg;o la solución benc‘nica de eluoidn conte
niendo la banda de color rojo, se evapora a sequedad dando un producto
auarillo cristalino, que recrictalizado de etanol diluido con un poco
de carbón, a. 420 Ig de agujas anarillas (reudiaiento 35.5 o/b) de
pt. 83-81. que, por ulteriores recristaliaaciones del aisno solvente,
auaenta a 80-88.. Facil-ente soluble en cloroforlo, bencenoy etanol,
dificilmente soluble en ¿ter de petróleo (co-10°).

'A aii. zoo-252 212-214 340-346 aca

log. e 3,993 3,331 3,886 4,004
Análisis.

Calculado para cl4nlsnaoes c. 03.21 o/bg Es 7.31 o/cg lo 11.31 o/B.
Encontrado a c. os.4c o/en la 1.61 o/oq Hs 11.3! o/e.

Catalisador ¿cido ¡glitgafdricos A400 ag de upnitre-renilbidraaoua
de 1. aetil-n-hexil-cetona, pf. s¡-sa°, se 1. añaden4 .1 de ¿cido
polifosfdrioo y la mezcla se calienta en bolo de aceite lenta-ente
hasta 115°. Finaliaado el calentaaiento y fria ya la ueacla.de reac
ción, se diluye con 80 al de agua, se agita y luego se deja en repo
so durante la noche; al dfa siguiente, se filtra el precipitado, se
lava con agua hasta pH contro y se seca bien.

Aplicandouna tecnica de cromatografía similar a la selala
da anterior-ente, se observa la presencia de las bandas típicas corre;
poudieutes a los dos nitroiudoles isdieros, si bien la elucidu de las
nisuas da un escaso s inpuro residuo que no hace posible su caracteri
cación.
a-n-A-il-a-Ieti l-‘l-ni troiudol n
Cataliaador ¿cido clorhidricos A 800 ag de la o-nitro-fenilhidraaona



de ln notil-n-henil-ceione, pt. 86', se le egregen 8 sl de ¿cido clerb
hídrico conoentredo(de 1.") y le. nescle se celiente en bolo de ecei
te e 00° han“ 4 horno. las hidreeeno que no se disuelve en cl {cido
clorhídrico, funde nl celentor y fons uns ospn scoitoso oscuro que
se conserve dunnto todo ls toeccidn. 'Ieninedo el celentnuicnto, le
nosols de reeccids se enfríe y se diluye con so ul de egus.

Ls suspensiín resultante se entree cen benceno. nos estrec
tos bcncdnicoe se levon con une solución saturado de bicerbonoto de

sodio y luego con egue hosts neuirslidody rinslnente se eecen sobre
suiteto de sedio enhidro. las solución bencd’nicese concentre e un
pequeno volumeny se filtre o trovds de une coll-ne de 8 o 3 g de
nlthins. El i’iitredo se evnpors e sequedad, obteniéndose une nose
seuisd’lide I'on que contiene une elendo proporcion de cristales. hs
nino se disuelve en 3 o 4 ul de ¡ter de peirdleo (oo-10°) e ebulli
ción, se le agrego un poco de carbón y sc filtro e írnv‘s de uno oops
de filter-cell. Por enrrísniento so obtienen 60 ug (rendimiento 6.5
o/o) de cgujos enrilles de pt. 0-80., que se nentiene luege de repe
iidos recristnlincoioncs del ni-o solvente. Mil-ente soluble en
clorororno y benceno.

.A.-¡x. 240 zoo avs

log. ¿ 4,030 4,023 3,193
An‘lisis!
Colculodoporo cl‘ltan.c,. c. 03.21 o/og a. 1.31 o/b. un 11.31 o/b.

Encontredo n Cn 68.01 o/o; m 1.21 o/o; m ll.“ e/o.
Hitmtetnhidrnerbengl I
Ceulisedgr ¿cidoclorhídricm‘tine A600q de ls p-nitro-i‘enilhi
drusoss de la ciclohoxenono de pt. 145-141’, se le egregen 2.5 nl de
(cido eo‘tico y 6 nl do ¿cido clorhídrico concentrado (ds l.l0) y se
oelientn en bolo de sceite e 90° dursnte dos y ¡odio hores. hs hidreso
ne se disuelve en el nedio ¿cido y e los pocos sinutos de colentnuicnto
se sonoro unn mozocristalino amarillo. Pinslizado el colonia-icnto, se
enfríe lo mezcle de rencción y se diluye con 50 ml de agus. Llego de
dejerle en reposo durante lo noche, sc íiltre y se levn con sgun hosts
pl próxino e 1. El preoipiisdo seco se disuelve en bencenohirvionte y
se filtro e trov‘s de uns cola-no de elimine.

El filtrado sc evapora s scqucdsd dando un residuo cristaline
enerillo, el que rocristolizedo de benceno con ogrogsdo de nn poco de
csrbdn dne23oIg (rendiniento 60 o/o) de pris-os onorillos de pt. l14



176°, el que ae nantieue luego de varian recriatalinacionea. deilnen
te eolnble en eloroforno, nediananente en etanol y dificil-ente colu
ble en {ter de petróleo (ce-10°).

,\ un. me 338
leg. é 4,8!4 3,05l

'.loracbe (lees) lo obtuvo uaandocono catalizador ¿cido eulfdrico,
pt. 114°. Realizando.1 proeediniento en 1. ros- anterior, pero an
pliondo el periodo de calentamiento a 5 horae, el rendimiento dinninn
ye considerablemente (ls 0/5).
Catalinader ¿cido ¡glitoet‘rieen Aooo ng de lap-nitre—fenilbidraaena
de la ciclobezanona, pf. 146-141”, ae le aladen 3.6 nl de ¿cido polifog
fórico y ae calienta lenta-ente en halo de aceite. Cuandola temperatu
re alcanza lee 80-90., y bajo ligera agitación, le bidraacna ee disuel
ve en el ¿cido politoafórico fernando una nolncion clara. Llegado a loa
l80° la eoluci‘n intenaalente colereada ne retira del halo. La nenela,
unn vez fría, ae diluye con 85 nl de agua, ae agita y ee deja en repone
durante la noche.

Al otre dia, ae filtra y ae lava con agua hasta neutralidad.
El precipitado anerfe de color narran oscuro, ae disuelve en bencenoa
ebullición y ae filtra a trav‘e de una pequena colunna de aldhina. El
'iltredo ac evnperaa sequedady el reaidno cristalino se recrietaliaa
de benceno con agregado de carbón, aaf ee obtienen 186 Ig (rendimiento
40 o/e) de pri-naa anarilloa de pr. 113-114°.

Cuandoesta experiencia se realiza a temperaturnneinferioree
a lo arriba indicada, colo ne recupere la nnyor parte de la hidranona
de origen. En canbio para calentamiento. a tenperaturaa euperierea a
120° productoe alquitranoaoa for-an la layer parte del reaiduo.
5-nitro-tetrahidro-carbanol z T-nitro-tetrnhidro-carbazgli
Catalinador ¿cido clorhídrico. A480 Ig de la n-nitre-fenilhidrazona de
la cicloberanona de pi. lot. ae le aladen 4.8 nl de ¡hide clorhídrico
concentrado (del.l9) y la nolucidn que ee for-a ae calienta en bale de
aceite a 80-000 durante 4 horas. A los pocea ninutoe de canenzadc el
calenta-iento ce separa una nana crietalina amarilla, que ee oscurece
durante el tranecuree de la reacción. tinalizado el periodo de calenta
niente, la naaa reaccionante ee enfría, ae diluye con 50 nl de agua, le
agita y ee deja en repone durante la noche.

Al dia eiguiente ee filtro el precipitado, ee leva con agua
baata neutralidad y ae eeca bien. El producto aaf obtenido (480 Ig) tiene



nn punto de i’neidn de ¡at-151°, ee dienelve en 1. lenor onntidnd de ben
oeno e ebullición y ee eepern de lne inpurenee ineelublee por filtre
oidn e trev‘e de unn eepn de filter-cell. Le eolncidn beno‘nice ee crono
togrefi'e euplennde une cel-ne de nlúnine Ierok (26 g). Le elneidn ee
reeline con benceno, lo que produce doe bendne coloreedee que ee reeegen
eeperedenente.

Le bnndninferior ee de color enerillo y le euperior de oolor
rojo.
6-nitro-tetrehidro-cerbnngle el Líquido de elucidn conteniendo le hunde
interior, ee evapora n sequedad lo que dn un reeidno crietelino rojo de
pt. 140-168°, el enel recrietnlinedo de benceno con egresado de nn poco
de cerbdn permite obtener 86 ug (rendiniento lo 0/5) de egujne rejee de
pt. 153-1640, el que ne nnutiene por repetidne recristelineeionee del
nieuo eolvente. Fíniluente noluble en cloroforno, difícil-ente en ¡ter de
petróleo (oo-10°).

A níx. 241-269 401-410

log. ; 3,969 3,022
Ente oonpneeto ind properndo por l.nnrcley y N. Cunpbell

(1945) con un pt. 165-150., utilizando ¿hide enlfdrioo eeuo eetelinedor.
T-nitro-tetruhidmnrbezglt le. nolncidn beno‘nicn de elnoid’ncontenien
do le banda roja ee evapora e sequedad, dando nnn unen eri-teline eunri
n. de pf. ¡ol-101° que, recrintulinede de etnnol dilui’do con un poco de
carbón de ¡no ug (rendimiento 36 e/e) de prienne nnnrunjndon de pt. ¡08
169°, que ee mantiene deepn‘e de vnrine recrietelinncionee. ¡util-ente
eolnble en cloroformo y etanol, difícilmente en ¿ter de petróleo (00
10°).

).níx. 250 21! 306
leg. ¿ 3,969 3,171 4,008

Los enteros citados obtienen eete compuesto con un punto de fnni‘h de
l'Il-lno.
Catolinedor ¿oido ¡glifoetdricoa A660 ug de le u-nitro-tenilhidrezonn
de le eiclehesnnone de pi. Los“, ee le agregen 4.8 nl de ¡oido polifon
f‘rioo y ee calienta lenta-ente en bano de aceite con ligern agitación.
Por efecto del oelenteuiento le hidrnnone ee dienelve en el ¿oido poli
fonfdrico ounndo le temperature nlonnze loe 80-00’. dende une eelncidn
clara. Al llegar a loe 110° (fueron neoeeerion 60 ninntee de oelenteuieg
to) le solución de color marrón se retira del bono.

Le nencle frie, ne le elnden 45 nl de egun lo que eeperu un



precipitado enorfo de color narrdn, se agita y se deja en reposo durante
le noche. il dia siguiente se filtre, empleandofilter-cell, se lave con
agua baste pl prdxino e 1 y se secs bien. El precipitado se hierve con
beneenoy ls soluoidh se libera de las inpnresas insolubles por filtre
cidn e trav‘s de una cepa de filter-cell.

La solución benclnice se cromatografía enpleando una cole-na de
alínina Merck(28 g) realistndose le elucidn en igual fer-a que en el cs
so anterior.
5-nltro-tetrahidro-carbazola el slufdo que contiene la prinera banda
se cvupora a sequedady el residuo cristalino se recristalisa de ben
ceno con un poco de carbón; se obtienen es! 06 ng (rendimiento 12.5
o/o) de agujas rojas de pt. 163-1640.
7-nitro-tetrahidro-carbasols el líquido de elucidn que contiene le ben
da superior se evapora a sequedady el residuo se recristalisa de eta
nol diluido con un poco de carbón, lo que pernite obtener 80 ug (ren
diniento 15.5 o/e) a. pus-u amarillos de pr. ¡ev-100°.
B-nitrg:tetrebidro—cnrbezo¿a
Catalisador ¿cido olorhidrioo-acdticos soo ug de la o-nitro-fenilhidrs
sona de le ciclobexanona, pt. 14°, se disuelven en 2 nl de ¿cido ecdti
co y se le añaden 4 nl de ¿cido clorhídrico concentrado (4.1.19).
La mezcla se calienta en bano de aceite a 95-100o durante 6 horas . A
los pocos ninutos se separa una nana cristalina anarilla, que oscurece
a nedida que transcurre el calentamiento. Cunplido el período indicado,
se enfría la ¡asa reaccionante, se diluye con do nl de agua, se agita y
se deja en reposo durante ln noche. Al dia siguiente se filtra, ee lave
con agua hasta neutralidad y se seca bien.

El producto cristalino amarillo narrdn obtenido, se disuelve
en bencenoa ebullición y la solución se filtra a traves de una pequela
columna de elimina. El filtrldo se evapora a sequedad lo que da una masa
cristalina anaranjado, la que recristalisada de etanol con un poco de
carbón, per-ite obtener 180 ng de agujas anaranjadas (rendimiento 48.5
o/o) que funden entre 140 y 140°. neoristalisado nueva-ente de etanol,
se obtienen 130 ng de agujas de pr. 141-119o, y por repetidas recrista
liseciones del nie-o solvente se obtiene un punto de fusión de lil-149°.
libilnente soluble en clorofor-o, y benceno,dificil-ente soluble en
éter de petroleo (oo-10°).

A max. 2-12 zoo 17:,

log. 6 4,106 4,06. 3,190



W. Boraehe (¡008), quien ntiliad ¿cido eulfdrico comoagente condennau
e... a. un pt. 143-149”.
Cataliaadg; ¿oido ¡glitoatgriogo A430 ug de la c-uitro-fenilhidraueua
de la ciclohezauona ee le aladen 6 ul de ¿cido polifootorioo y ee celica
ten lentamente en baso de aceite con ligera agitación. Por efecto del
calentamiento la hidrauuua ce dieuelve en el acido polifoeidrico cuando
la teuperatura alcanza loa 80-00. dando una aolncidn clara que ee occu
rece paulatinamente. Cuandola temperatura llega a 130° (een neceearioa
aproximadamente 80 ninutoe), la mezcla muy oscura se aaca del bano. Una
vez fria, ce diluye con ¡oo ul de agua, ee agita y ce deja en repone
durante la noche. Al dia siguiente ae filtra el precipitado marrón,
empleandofilter-cell, ae lava con agua heata pfl proximo a 7 y oe ueca
bien. El producto anterior ne disuelve en bencenoa ebullición y ee fil
tra a travíe de unn coluunn de alúuina. Luegode evaporur el filtrado a
sequedad, ae obtiene una nana criatalina, anaranjado, la que rooricta
lizndn de etanol con un poco de carbón produce 130 mg (rendimiento 32.6
o/o) de agujas «anaranjado: que funden entre 140-10". Rccrietolizado
varian vecea de etanol el producto anterior funde a lil-149°.

Si el calentamiento anterior ¡61o llega a loe 110°. el producto
obtenido reaulta una ueacIa, posiblemente de lo hidruzona y el carbacol,
que no fué ulteriormente estudiada. Calentando a tenperoturoe superio
ree a loc 180° ee forman productoe oecuroa y el rendimiento dieninnyo.
l-uetil-Gnitro-tetrahidro-carbauoll llmtil-finitro-tegragidmarhaao
leninal Cataliaaeor ¿cido clorhídricgn A 3 g. de la p-nitro-tenilhidraao
nn de la a-mnti1—ciclnheranonn, pf. 136°, se le aluden 30 ul de ¿cido
clorhídrico concentrado (dal.lfl) y la ueacla ee calienta en halo de
aceite a 90° durante 4 horno. La hidrazona colo ee dieuelvu parcialueu
te en el ¿cido clorhídrico, y le naaa amarillo vu oecuroci‘ndoao gru
dualuente. Terminadoel calentamiento y una ver fria la mezcla de reac
ción ce diluye con lño ul de agua, ee agita y ae deja en repone durante
la noche. Al dia siguiente ee filtra el precipitado, ee lava con agua
haetn que ol pu de le uieun nea neutro y ee eocn bien. El filtrado ao
guardo para en posterior trabajo.
l-uetil-o-nitro-tetrahidro-carbauola El precipitado uarrdn oecuro ob
tenido, ee hierve con bencenoy la eolncidn reaultante ee filtra a
truvée de una pequeno columna de aldmiua. El filtrado eo evapora a
eequedad dando una maca criatalina amarillo que recrietalizadn de ben
ceno con agregado de un poco de carbón peruite obtener 200 ug de agujae



amarillas (rendimiento 1 o/b) de pt. laa-103°. Por repetidas recristn
lisacioncs de acetona diluido .1 punto a. fuai‘h aumentaa 194-196“.
“cil-ente soluble en olorofermoy etanol, dificilmente soluble en ¿ter
de petrdlco (oo-10°).

A mts. 819 338

log. é 4,331 8,066
inflisisn

Calculado para clastas¡e.a ca ca.lo o/b; na 5.1: o/b. In 13.22 o/b.
Encontrado a CI 01.” o/e¡ lla 6.00 o/eg ll ll." o/e.

ll-metil-o-uitmtetrahidro-carbasolenins| El filtrado obtenidoanterieg
mente se extrae con (ter pasa eliminar las impuresaa no b‘sicas , luego
se enfría y se alcalinisa sggcgando, con agitación, una solucidn al
ae o/b de bidrdxido de sodio, separ‘ndose un aceite amarillo marr‘n.
El aceite se extrae por agitacidn con dter, los extractos et‘reos se
lavan con agus hasta pl! neutro y se secan sobre sulfato de sodio anhidro.

Luegode eliminar el ¡ter queda un residuo aceitoso que se
disuelve en etanol y por dilucidn con agua se separa una masa crista
lina amarilla-marrón que pesa 1.2 g. Por recristalisacidn de (ter de
petroleo se obtiene l g. de agujas inooloras (rendimiento 30 o/o) de
pt. 110°, que luego de varias recristalisaciones amenta a lll-113°.
¡(cil-ente soluble en clorotormo, bencenoy etanol.

>x m‘x. seolos.6
inflisisn
Calculndo para c¡aa¡3s¡e¡a ca 68.10 o/bg un 5.1: o/bg In 13.:: o/b.

1 Encontrado n c. 01.80 e/og lo 6.00 e/e| In 11.88 e/e.
Cataliaador¿cido clorhídricm‘tiooa a 6 g. de la p-nitro-femilbidrg
zona de la B-metil-cicloheranona, pt. 180°, se le alsden 86 ml de ¡cido
acd’tico y 60 ml de ¿cido clorhi’drico concentrado (de l.l9). las bidraso
na se disuelve enseguida en la mezcla ‘cida fernando una solución clara
y durante el transcurso de la reacción se separa un precipitado marr‘u
muyescasee El calentamiento, que se realiza en bolo de aceite a 90°,
se prolonga durante 4 horas . Finalizado el mimsoy uns ves fria la
mezcla de reaccidn, se diluye con 260 ml de agua, se agita y se deja
en reposo durante ls noche. Al dia siguiente se filtra, se lava el pre
cipitado con agua basta neutralidad y se secs bien.

El precipitado marron oscuro, de mw poco rendimiento, era un
producto alquitranoso inaoluble en benceno que no fuí ulteriormente



eatudiadoo
n filtrado ae estrae con ¡ter para eliminar laa i-pareaaa no

Maioaa. Lao aguaa (aida. extraídaa, ae eni’ri’anbiea y ae alealiniaan,
por agregado, con agitaoidn, de una aolucidu de hidróxido de aodio al
no o/o, aeparíndoae un aceite auarillo claro. Bate aceite ae extrae con
¡ten loa extraetoa etlreoa ae lavan con agua baata ¡il neutro y ae
aecan aobre aulfato de aodio anhidro y ae evaporaa. mu un reaiduo
oriotalino auarillo que por recriataliaaoi‘n de etanol diluido ooa
carbón da 2.: g. a. pm“ anarillo-p‘lido (rendimiento41.3 o/o) de
pi’. 108°. Por reoriataliaaoionea de (ter de petróleo el punto de fuaidn
a-anta a lll-113°.
catalinaer ‘oigg muro-“¡ian A680Ig de la p-nitro-i’enilhidraaona
de la Htil-cioiohemona, pt. 130°, ae le aladen 4 ul de ¡oido
polifoafdrico y la aeaela ae calienta lentamente en halo de aciete. La
auapenaida original, por afecto del calentamiento, llegado a loa 00-00.
y baje ligera agitacidn, ae tran-torna eu una “¡unida clara fluida. laa
ui-a oaourece a medidaque tranaourre la reacción y llegado a loa no"
(fueron aaoeaarioa oo ninutoa aproxiuadanonta) ae retira del bala. La
neaola fría ae diluye eon eo ul de agua, lo que “para un precipitado
amorto aarrdn oaoure, ae agita y ae deja ea repoao durante la noche. Al
di’a aiguienta ae filtra, oe lava eon agua baata pl neutro y ae aeea
bien. El precipitado de color oacuro ae hierve con benceno y la aoluoidn
que reaalta ae filtra a travda de una pequeilacoll-na de alubina (2 o a
8). El filtrado beaolaieo ae evapooaa aaquedad, dandouna naaa eriata
lina amarilla que reoriataliaada de bencenoda 70 ng de agujaa anarillaa
(reudiuiento m o/o) a. pt. loa-105°.

Laa agua- nadraa de la reacción ae extraen ooa (ter ea nadia
Caida, ae entrfan bien y ae alealiniaaa por agregado de una aoluoida de
matando a. aodio al zo o/o, coa lo que ae “para una cantidad w poque
la de aceite oacuro. Bate aceite ae extrae con dterl loa extraotoa etí
reoa rauuidoa ae lavan haata pl neutro y ae aeean aohre sulfato de aodio
anhidro. Por evaporación del ¡ter ae obtiene una pequela cantidad de un
aceite oacuro, que diauelto ea etanol y diluido con agua aepara un eaeaao
queno fuí ulterioruente trauma.

Cuandoel calentamiento ae realiad a aenor t-peratara ad'lo ae
recupero en parto la hidraaona original.



Mi
Cataliaador ¿cide clorhídrico. El ¡(todo enpleado ea una nodificación
del deacrito por C. Atkinaon, J. Binpaony A. Ibylor (lflói). i 160 ng
de la p-nitro-fenilhidraaona de la propicienona, pt. 141-l400, ae le
aladen l1 nl de ¡cido clorhídrico concentrado (de 1.19). 8a produce
aa! una coincida clara que ae calienta en bale de aceite a 90°. A poco
de conenaar el calentaniento ae aepara un precipitado amarillo criata
lino que aeatranaforna durante la reaccion en una naaa de color narran
claro. El calentamiento ae prolonga durante 6 y nadia boraa. A la ¡ancla
de roacción, una van fria, ae la aladen 110 nl de agua, a e agita y ee
deja una noche en repone. Al dia aiguiente ae filtra el precipitado, ae
lava con agua baata neutralidad y no aeca bien.

late producto aa disuelve en bencenoa ebullición y ae filtra
a travel de una pouqela celu-na de ali-inn (2 o 8 g). La colación benci
nica obtenida ae evapora aequedady la naaa criatalina anarilla,
recriataliaada de etanol con agregado de un poco de carbón permite obte
ner llo ng de aguja. anarillaa (rendiniento l? o/b) de pt. lvl-193°, que
ao mantiene luego de ropetidae racriataliaacionea de benceno. Atkinaen,
sinpaon y Taylor dan pf. 198°.

>.I¿i. 896-206
log. ¿ 4,619
De laa aguaa nadrea diluidaa, luego de un dia de aatacionamiento

precipitan 60 ng de la hidraaona de la propiotenona caracteriaada por au
punto de fnai‘n y punto de fuaidn neaclada con una nue-tra original.

No ae obtuvieron mayoreo rendimientoa y aii-pre ae recuperó
en parte la hidranona original, e-pleande mayoreocantidadea da ¿cido
clorhídrico y prolongande el periodo de calentamiento baata lo boraa.
Cataliaador ¿cido ¡glifeaidricoa A 14ong de la p-nitro-tanilbidrasona
de la propicienena pt. lar-149°, ae le agregan 2 nl de ¡hide polifoafdri
co y ae calienta lentamente en bale de aceite haataallñ°.

La ¡ancla de reacción ae enfría, ae diluye con 40 nl de agua,
ae agita y ae deja en repoaog al cabo de l! boraa ae filtra y lava
con agua haata pH neutre.

La aplicación de tecnica. ainilaroa a laa descritas anteriormen
te, a. un producto criatalino de pf. ¡ao-110°, trat‘ndoae posiblemente
de una neacla del indol y la bidraaona, que no fue ulterior-ente elabora
da. La elevación de la temperatura de condon-ación hasta 140°, da aola



nente productos slquitrnnosos qne no fueron trnbsjedos.
l-fen l t l-d-n troin e I-fe il-a-netil-d-nit ind la
estelized r ‘ei elo d i a A2.8 g. de n-niiro-fenil-hidrnnons de
le propietenons, pt. ¡st-140°, se eloden 80 nl de ¡cido clorhidrico
eoncenirndo (ds l.lO). Se observo uns disolución percinl de lo hidrezone.
Lo suspensi‘n se esliente es bolo de eoeiie e 90° durante 6 hores. il
comienzodel calentamiento le hidrnlone se disuelve en el ¡cido clorhi

drico for-ondo uns solución lfnpids, pero a los pocos ninntos, el conti
nunr el nisno precipita unn nose voluninosn cristolins de color ennrillo
clero. Unenuestro de ente producto, filtrado y lavado por suspensión en
ngnn de nn pt. ¡ar-140°, no depriniendo nenclndo oon el producto originsl.
Podrte pues tratarse de uns sel de le hidrszonn con el ¿cido clorhídrico
concentrado que se hidrolisnrfn por sinple lavado con ogun. Nofu‘ ulte
rior-ente estudindo.

Ter-insde el cslenteniento y frio le nsse reacciononte, se le
eloden 300 nl de egun, se osito y se deje en reposo durante ln noche. il
otro die se filtre, se leva con agus hosts que el pl de ls nisnn ses neu
tro y se seen bien. En un producto cristalino de color rojo oscuro, de
pt. lee-112°.

Este sustancia se hierve con bencenoüpesendo le nsyor porte en
solución. El insoluble se filtre enplenndofilter-cell. El filtrado ben
c‘nico, que no de precipitado alguno el entrinrse, se eronstogrario en
pleendo une celu-ne de old-inn Ierok (75 g en iotel). Ls elucidn se ree
lizn con benceno que produce dos bandos coloreodes que se recogen separe
ds-ente. Lo hondo que eluye nde fácilmente tiene color amarillo y le otra
color rojo.
a-fenil-a-netil-4-nitroindola el líquido de elucidn conteniendole hands
e-nrilln se evaporan sequedady el residuo cristalino se recristnline
de benceno, enplenndo un poco de carbón. Se obtienen 400 ng (rendimiento
18.3 o/b) de places rojos de pr. eos-205°, que por ulteriores recristnli
nociones aumentae 206-2060. ¡(cil-ente soluble en cloroforno, nedisns
lente en etanol y difícil-ente soluble en éter de petróleo (Oo-70°).

A uk. 832-230 280-288 360 400 no
log. ¿ 4,358 4,080 3,608 3,189 3,188

Anllisisn

Celeulndo porn cl¿n¡¡n3e.a c. 11.41 o/og ln 4.19 o/bg ¡a 11.11 o/o.
Encontrado a c: 11.1o o/b; na 4.08 o/bg Ne ¡1.21 o/b.

I-fenil-a-netil-d-nitrgindole lo solución benc‘nicn de elucidn contenien



do la banda de color rojo, se evapora a sequedad dando un producto ais
talino amarillo que recristalisado de etanol con un poco de carbón perb
mite obtener 400 mg(rendimiento 1816 0/5), pt. sea-305°. Becristalisado
varias veces del mismosolvente se obtienen agujas anaranjadas de pt.
304-306.. !lcilmente soluble en elorotormo. medianamenteen benceno y
dificilmente soluble en (ter de petróleo (60-10.).

)\míx. soc ae1
log. a 4,206 4,123

in‘lisiss
Calculade para clsnlasaoao Cs 11.41 ofbg Is 4.19 o/b; su 11.11 e/b.

Encontrado s c. 11.01 o/b; un 4.04 o/bg lo 11.32 o/b.
Catolizador ¿oido polifosfdricgs A 600 mgde la m-nitre-fenilhidrasons
de la propiofonona, pr. 131-1400, se le agregan 5 ml de ¿oido palitos
f‘rico y se calienta lentamente en bale de aceite con ligera agitación.
La suspensi‘n original al llegar a los so-oo° se transforme en uns solu
cidn fluida clara, la que va osoureciendo durante el calentamiento. Al
llegar e los 140° (fueren necesarios aproximadamenteoo minutos) la se
lucidn con coloracidn muyoscura se retira del bale. La mescls, una ves
fria, se diluye con 50 mi de agua, lo que separa un precipitado amorfo
muysucio. Se agita y se deja en reposo durante la noche. Al otro die,
se filtra el precipitado empleandofilterhcell, se lave con agua hasta
neutralidad y se secs bien.

El producto anterior se hierve con benceno y la sobucidn se
libera de las impurezas insolubles por filtración a traves de una capa
de filter-cell. La solución benclnica se cromatografía empleandouna
columnade aldmina Ierck (25 g) realis‘ndose la separación de igual mo
nera que en el caso anterior.
2-!eniLg:=etil-4-nitroindglo el eluido, que contiene la primera banda,
se evapora a sequedady el residuo cristalino, se recristalisa de bence
no con un poco de carbón. Se obtienen asf lla mg (rendimiento al 0/5) de
placas rojas de pt. 206-300.. lo da depresión mezclado con el obtenido
según el procedimiento anterior.
z-fenil-a-metil-o-nitroindola el liquido de elución que contiene la
banda superior se evapora a sequedad, lo que da un escaso residuo crista
lino, que se recristalisa de etanol con agregado dc carbón. Se obtienen
lo mg (rendimiento 1.8 o/e) de agujas amarillalsde pf. BOI-804°. no da
depresidn mezclado con el obtenido según el procedimiento anterior.



2-íenil-3-netil-í-nitrgindglI Aaro lg de la o-nitro-íonilhidrazona a.
la propioíononn de pí. 131°, disuelto. en e .1 de ¿cido ao‘tico, no le
agregan lo nl de ¿cido clorhídrico concentrado y ae calientan en halo
de aceite a ¡oo-110° durante 1 horaa. Durante el tranacurao del calenta

niento oo produceun precipitado anarillo criotalino. Finalinada la reag
ción, la naacia ao enfría, ae filtra y el precipitado ao lava bien con
agua. El reeiduo naco, recriataliaado de etanol con agregado de carbón,
permite obtener 60 ng (rendiniento ll o/o) de agujan anaranjadae do pí.
¡al-122°, que por repetida. recrintalizacionoa no annonta. Flcilnento
oolnblo en clorofonno y benceno, difícil-ente en ¿ter de petróleo (60
70°).

2x nai. 232 eco-232 301

log. e 4,333. 4,203 3,909
Análisis!

Calculado para clanlauaoza c. 11.41 o/b; nu 4.19 o/og la 11.11 o/b
Encontrado o Ca 71.60 o/b; En 4.11 ole; N: 11.01 o/b.

Las agnaa madres de la reaccion no dilqyen con agua producidn
done un precipitado que íud filtrado donpp‘n de dejarlo 24 horaa a 5°.
Tiene un pí. lao-1at°'y recriataliaado una vea de etanol dio un producto
de pí. 131o que reenlto aer la hidranonn, no dando depresion en el punto
de ínaidn con la nueatre original. si esta preparación no realina calen
tando la hidranona con diez vecea au Pene de ¡cido clorhídrico concentra
do, sólo ne recupera y en parte la nateria pri-a; aunentando la cantidad
de ¿cido clorhídrico ao obtiene una mezcla de difícil separacion.
2-benzanido-6-nitro-aceggíems A260ng del z-íenil-a-notil-l-nitroin
dol no lo agregan 4.3 nl de ¿cido acótico. El indol ee dianelve parcial
nente y a la suspensión que reeulta eo le aladen con agitación una eoln
ción de 210 ng de ¿cido crónico dianeltoe on 0.5 nl de agua. la adici‘n
ae regula de tal manera que la temperatura no nobrepaeo loa 30°, enfrieg
do la mezcla eaporídicnnente ni fuera noceaario. El indol no disuelve
a nedida que avanza la reacción y aprozinadanente hacia la nitad del
agregado de la solución de ¿cido crünico precipita una naaa de aguja.
incolorae. Finalizado el agregado ee alado l nl de ¿cido acético, ao
agita la mezcla unon ninutoa y luego ae deja en repoeo durante la noche.

Al día niguiento ee diluye la mezcla de reacción con 80 nl
de agua, con lo que ee completa la separación del producto de oxidación.
Luegode enfriar ae filtra, ee lava con agua hasta pl neutro y ao eeca
bien. Se obtienen así 200 ng de agujas incoloraa (rendimiento 88.5 o/b)



a. pr. nas-153°. Luegode recrietalizar de etanol diluido con agregado
de en poco do carbón, ao obtiene un punto de fueidn de 161-l68°, que
no varía por repotidao recrietaliaacionea del ¡ei-o aolvente. ¡{cil-eg
te ooluble en cloroforno y benceno.
Andlieiaa

Calculadopara culnlio“ Cc03.31o/o; m 4.25 o/o. n e.» e/o.
Encontrado a CI 63.32 o/o; III 4.12 o/o, m 0391 o/o.

El punto de tación mezcla con el producto de benaoiloeddn de
la z-anino-O-nitro-acetoi’enona, obtenida oogín Sebofield y fheobald
(1949), no da doprcaidn.
2-ben¡a_nlido-4-nltrmotofenogi Acoo Ig del I-fonil-a-Ietiloü-nitre
indol, euapendidoeon 3.3 nl de ‘cido acdtlco, ee le agregan con agita
ción, una eolucid’n de no Ig do {cido crdnico on 0.6 nl de agua. El
indol ae disuelve en el ¿cido acético a nedida que tranecurre la reac
cidn y hacia la mitad de la nina precipita una naaa crietalina acari
lla. El agregado o realiza lentamente de manera que la tenperatura de
la roaccidn no aea auperior a loa 30°, enfriando la noacla ei ello fue
ra necesario. Terminadoel agregado de ¿cido crónico, ee aliaden 0.8 nl
de (cido acd’tico, ee agita la noacla un tiempo ¡(a y luego ao deja on
repooo durante la noche.

Al dfa signicnto ee diluye la noecla de reacción con 80 nl
de agua para conpletar la eeparaoidn del producto de oxidacidn. Luego
de enfriar, ao filtra. ae lava con agua baeta pl neutro y ee eeoa bien.
Se obtienen ae! 200 ng de agujas anarillae (rendimiento 80 e/o) de pt.
152-460". Por recrietalización de etanol, con agregado de carbón, da
agujaa largae color amarillo-paulo de pf. ¡oc-101°, que no oe nodifioa
po. repetidaa recrietalizacionee del ni-o eolvonto. Neil-ente eoluble
en cloroi’orno y benceno.
inflioian

Calculadopm cunungo“ en 03.31 o/o, un 4.25 o/o| la e.” e/o.
Encontrado a Cn 03.89 o/e; ¡h 4.38 e/o; In 0.89 o/o.

El punto de fueión mezcla con la 2-bonzanido-4-nitro-eootofe
nona.obtenida por benzoilacid’n de ln 2-a-ino-4-nitro-acotofenona no da
depresion.
2-anino-4-nitro-ecetefcnonaa lio ng del a-benaanido-d-nitro-acetoi’enona
ee hidrolizan calentdndoloe durante 3.5 horae a reflujo, dioueltoe on
una nezcla de 3.5 nl de (cido ac‘tico y 3.6 ml de ¿cido clorhídrico con
centrado. Finalizado el lleno, la nencla ee entri’a, ee diluye con eo Il



de agua y se alcaliniza oon emonfeco, con lo que se obtienen 40 mg
(rendimiento 45 0/5) del 2-amino-4-nitro-soetotenona, pt. 162-168..
Schofield y Theobald dan pt. ¡oa-103° para el mismocompuesto.

l-aoegggido-d-nitro-aeetofegoggo el producto anterior se eoetila con
uns mezcle de l ml de anhidrido ae‘tioo y l ml de piridina, calentando
la solucidn durante l hora a 100° (temperatura del hole). Ibrminado el
calentamiento la mezcla se vuelca ssobre agus y hielo, se separa ssf
un producto amarillo que luego de recrietslizado de etanol ds agujas
amarillos de pf. l20-l810. No da depresión mesclado con una muestra del
compuesto preparado segdh Schotield y Theobald de pt. llo-128°.
s-fenil-e-metil-ñ-nitrgindglI
Cataiizcd r ¿cido c hidr co-eodti a Lo hemos obtenido según el ml
tode de Atkinson, Simpsony Taylor (1954). Nuestro rendimiento fuí de
Bl o/o y pf. 101-198.; Los outoree dan nn rendimiento de 21 o/b y el
mismopunto de fusión.

,X mix. 210 332

log. á 4,368 3,901
Catalizador dcidg polifoefgrioga i 420 mgde la p-nitro-fenilhidrasons
de 1. femil-acetona, pt. 144-145’, se le añaden 4 ¡1 de (cido polifes
{úrico y la mezcla ese calienta lentamente en bale de aceite hasts ll...
La mezcla de reacción se enfría, se diluye con 80 ml de agus, se agita
y se deje en reposo; al cabo de 12 hores ee filtra y se lavn cos agua
hasta ps neutro.

La splicaoión de técnicas similares a las descritos anterior
mente did escasoorendimiento de un producto cristalino que funde entre
lao y 140°, el que no fu‘ ulteriormente elaborado.
3-fenil-B-metil-4-nitroindei z 3-feail-a-metil-O-nitroindola
Englizador ¿cidg clgmídgigme’tig“ El “todo que se describe es
una modificación del empleado por Sohotield y Theobald (1950). A 900 mg
de lu m-nitro-fenilhidrazona de la renil-ocetone, pt. lla-114°, se le
agregan 4.6 ml de ¿cido ac‘tioo y 9 ml de ¿cido clorhídrico concentrado;
ls mezcle ee calienta en bolo de eeeiie a 90°. La hidrszona se disuelve
r‘pidencnte en cl medio ¿cido y luego de diez minutos seeseparo un preci
pitado cristalino amarillo que gradualmente combis a rojo. Al cabo de 4
horas se retira lo mezcla del halo y se dejo enfriar, ee diluye con 80
mi de agua, eo agita y ee deje en reposo, luego de 12 horns eo filtra,
se lava con agua hauta pH neutro y ee eeca bien.

El precipitado anterior se disuelve en bencenoy se cromatogra



¡tu sobre una colunnn de aldniun Merck(16 3.). la.eluci6n ee realiza
con benceno, que produce don bandas coloreadna que ee recogen por ne

parndo. La bondninterior cobre la colunna tiene color annrillo-annrag
judo y la superior rojo.
a-feuil-z-netil-4-nitggindoln El liquido de eluoidn conteniendola ban
dn amarilla, ne evapora a eequedad dando una nana cristalina que, reortg
talinada de etanol con un poco de carbon da 380 ng (rendiniento 46 0/5)
a. pri-an anarilloa de pt. ue-ue’. Porrepetida. recrinuliucionen
del nie-o solvente ee obtiene pt. 241-246.. Schofield y ibeobald dan
parn este compuesto el ninno punto de fueión.

/X nik. 266 340-346 306-400

log. á 4,164 3,40! 3,636
3-fenil-ahnetil-o-nitreindolo La eolucion bencdnica de elución conte
niendo la honda de color rojo, ee evapora a sequedad dando un producto
crietalino amarillo que, rocrietalizado de etanol con un poco de carbón,
de 140 ng (rendimiento 16.6 o/b) de pri-nao rojoe de pf. 192-193.. Por
repetidae recrietalizocioueo de etanol diluido el punto de fusión ne
eleva a ¡oa-194°. Neilnente soluble en cloroforno y benceno, curren
mente noluble en {ter de petrdlco (30-100).

/\ mas. nos seo aaa-s40 son
log. ¿ 4,l16 4,181 3,834 3,930

in‘lieiei
Calculado para 0,6H¡2I5020 Ca 11.41 0/5; H. 4.19 o/bn Na ll.ll 0/5

Encontrado a c. 11.20 o/b; ns 4.10 e/b; Ha 10.98 ole.
Catalizador ¿cido ¡glifoefdricgo I 600 ng de la n-nitro-fenilhidranona
de la fenil-acetona, pf. lla-ll4o, ee le aluden 4.6 nl de ¿oido polifon
forico y la neeole ee calienta en bolo de aceite lenta-ente hasta 116°.
La nezcle de reaccion ee enfría, ee diluye con 90 nl de agua, ne agita
y ee deja en repoeo; al cabo de 12 horno ee filtra, ee lava con agun
hoeta pl neutro y ee eeca bien.

Por aplicación de técnicas de cromatografía einilnr a la dee
critn anteriornente, ee obtienen don honda. que ee recogen por neparndo.
3-fenill-uetil-4-nitroindoll el líquido de elucidu que contiene la banda
amarillo, ee evapora a eequedaddando una naaa crietalina que, recriota
lieada de etanol con un poco de carbon, da lo ng (rendimiento 2.1 0/5)
de pri-nan anarilloe de pf. 246-246..

La banda de color rojo did por evaporación un reeiduo oecneo
(2 o 3 ng) que no nudo eer punificado.



3-!onil-2-Iotu-‘I-nuroindol I
0.211..er tudo clogl’dgioo-ccqlogl1.ollo-osobtenido¡egin son."
y noob.“ (1m). ¡unn "mii-tonto tu do«¡oo/o y pt. ¡os-150°.
Los autor“ dan igml punto do i’m-Ill.

A un. su 310
log. 6 4,830 8,885



1’)

2’)

3°)

4°)

o’)

Eonolooionoo

8o lo ont-diodo to ofntoolo do Pioohor poro lo obtonoion do indoloo
nitrodoo, partiondo do nitro-fontlhldrolonoo do ootonoo. Cono¡gon
to do oiolooián oo utilisd ol ¿oido polifoorórioo, oiondo loo roto;
todos comporodoooon los obtenidos por ol ¡oo do ¿oido olorbfdrioo,
quo oo un roootlvo o-ploodo habitual-onto on oo‘o tipo do roooolon.
Los propiododoo oondonoontoodol ¡tido pollroofórioo han poruitido
on onploo con ¿rito on vorioo roocoionoo do ofntooio quíhico. Bin
embargo, lo. roooltodoo obtenidos on onto tools indioon quo ol ¡io
no no oo orion: on lo sintonía do Piochor cuando los ouotonoioo o
roooeionor son los nitro-tonilhldrozonoo ¡onolonodooontoriornonto.
Lo introducción do un grupo nitro on los fonilbidrolonoo no sólo
¡ooo ¡(o ¡onto lo volooidod do rooooiln ollo q‘O to-bl‘I fovorooo
lo oool‘n dootrootoro dol ¿oido polirootorico oobro lo notorio pri
no oof oo-o to-bI‘l cobro loo indoloo tor-odos.

En todos loo ooooo ootudiodoo ol ¡tido olorbfdrioo o lo ¡paolo elo;
htdrloo-oo‘tioo dolootroron II ¡ojor oo-porio-ionto dondoramal-io!
too totoloo onporioroo o ¡oo ohtonidoo por o-ploo dol ¿oido polifqg
{Crtoo colo agosto do ololloion.
Unoroguloridod oboorvtdo on lo ¡Intoolo do nitroindoloo ootoblooo
qt. ol lo noyor porto do lo. ooooo loo rondinlontoo quo oo obtionon
o portir do los I-litro-fonllhidrosonoo oon onporioroo o los do
ooolqoioro do lo. otroo doo nitro-tontlhldroaonoo tod-orto. En orion
doorooionto oo onooontron luogo los p-nltro-fonilhidrosonoo y fino!
Ionto Ion lo. o-¡itro-fonilhldrozonoo los quo don lo. rondiliontoo
¡{o bojoo. lootndooo on ol noconio-o ¡to aceptado poro lo rooeot‘n
do Pinchor, oo for-alo on ol oopftnlo oorroopondlonto ¡no orplioooiú
do coto. hoohoo.
En algunos ooooodorivodoo do lo oiclooi‘n do I-nltro-fonillidrono
noo, dondo oo tornan doo ioínoroo, oo ho onoontrado quo ol ¡bldo
polifoofdrioo lol produooon un. rolooidn distinta o lo ob‘onido
por o-ploo dol ¿oido clorhídrico.
¡ornato ol prooon‘o ootndio oo kon proporodo ¡oo olgnlontoo nitroin
dolo. no doooritoo on lo litorotnrll
a-hutil-a-notil-4-nitro1ndol
a-bntil-n-notil-o-nioroiodol
8-bo‘il-8-Iotil-1-nitroindol



a-a-tl-I-aetu-d-nitreindel
hau-Htfl-O-aitretadel
“llos-¡etil-o-nitretndol
“il-Htll-ï-attniadel
l-aetil-o-aitro-tetrahidre-oarhaaol
ll-aetu-o-altre-tetrahldre-earbaaelenina
l-fenil-hetfl-d-aitrelndel
8-!entl-8-netu-6-aitreladel
a-fenil-a-Ietil-‘I-altrelndel
a-tenll-I-netu-o-nltretadel
Ea el eaaoodel l-feail-ah-¡etil-O-nitrelndol y a-fenil-I-aetu-G
alta-elude! ae efectuó la denoatraeun de la eatmtura ea hace a
¡{todoo qafiieea.

1°) De todoa lea nitreindolea alatetiaadoa ea eata tenia ae ha dote;
aiaade el eapeetro ultravioleta. Loa reanludea aen concordantes
een loa señalado. en la literatura.
¡a ¡nutre trabajo ae be a-pliade el ¡hero de eoapneatoaestudi;
deey extendida el ¡1-o a la une de lea nitl'e-tetrahidro-earhg
aelea y de lea nitreiatlelea aaatttnfdoa con reatoa tenílicoa aebre
el anillo ¡»11161100.Ba evidente que el natitwente oarbeudo
que ae encuentra ea laa posicione- 8 y 3 tiene poea influencia en
el eapeetre ultravioleta, que en an aspecto general ae aaeaejan
al que preaentaa laa tree nltreanuinaa la‘aeraa, que ae puede.
eemlaeleaar con loa altroindolea de la alguiente laura. 4 y 0
nltrelndel conla Hitmantlina, baltroindol conla plantean“;
na y 1-aitrelndol con la e-altreanilina.
La flotan-¡nacida del eapeetro altravioleta de loa nitroindelea
eatadtadoa por noaetrea ¡»me de aa ¡{todo ¿pido para la ableap
eld’adel altre-grupo, ea el eaae de la ainteaia que a-plea n-nitre
fenillnldraaonaa donde een doa 'a peaibuidadea de ton-ación del

núcleo inddlloe. \VW?
W M
/’ /
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