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Se sintetizaron y purificaron para medidas cinéti
cas nueve compuestos gue responden a la fdérmula zeneral
5=R-2-nitroclorobenceno y donde R representa un sustitu
yente variavle: ciano, bromo, cloro, yodo, carboxime
tilo, metoxilo, metilo, t-butilo y amino.

De ellos el carboximetilo no habfa sido descripto previa
mente en la literatura.

Se midieron las velocidades especificas a diferen
tes temperaturas usando tiofenato de sodio como nucledfl
lo y metanol anhidro como solvente de reaccidn. Las téc
nicas utilizadas para la medida de la constante de veloci
dad fueron variadas de acuerdo con la rsactividad del sus
trato en estudio. Asi, el 3-cloro~4-nitrobenzonitrilo,
¥y el 3-cloro=-4-nitrovenzoato de metilo fueron medidos por
técnicas espectrofotométricas; mientras que el 2-cloro-
4-yodonitrovenceno, 2,4~-dicloronitrobenceno, 5-bromo-2-
cloronitrobenceno, 3-cloro-4-nitroanisol, 3-cloro-~-4-ni
trotolueno, 4-cloro-3-nisro-t-butiloenceno, 3-cloro-4-ni
troanilina y o-cloronitrovenceno fueron medidos por técn;
cas de titulacidén 4lcali-acidimétricas.

Se verificé, asimismo, la constante de velocidad especi
fica del o-~cloronitrobenceno por medida del ion cloruro
liverado en el transcurso de la reaccidn.

Se han calculado los pardmetros termodindmicos: -
energia, entropia y energfa libre de activacién. Los va
H
2

lores de kg / K. a 35° C calculado para cada sustituyente

dié el siguiente orden de influencia total desde la posi



cidn weta al centro de reaccidn:

c | > ~N N 2 C
N >Br I>¢C1 >COZLH3> ObH3 >C(CH3)3 > H3 >H>NH2

El orden encontrado se puede relacionar con las energlas
de activacidn para cada grupo y con los efectos polares -
totales de los sustituyentes desde la posicidn meta al
centro de reaccidn.

Se ha puesto nuevamente de manifiesto en el  pre
sente trabajo, la alta reactividad nucleofflica del tig
fenato de sodio.

La comparacién de los pardmetros termodindmicos del o-clo
ronitrobenceno en sus reacciones con el tiofenato de so
dio en metanol y el metilato de sodio en metanol, permi
tié asociar a la energfa de activacidn con el factor ter
modindmico que refleja la mayor reactividad del tiofenato
de sodio, ya que la entropfa de activacién, permaneceria
constante dentro de ciertos limites.

Una confirmacién de lo anterior se tiene por comparacidn
de los pardmetros termodindmicos de las series 4-R-2-ni-
troclorobsnceno con metilato de sodio en metanol y con
tiofenato de sodio en metanol. También como en el caso
precedente la energla de activacidn es el factor asociado
a la mayor reactividad del tiofenato de sodio con respec-—
to al metilato de sodio. La menor energia de activacidn

de las reacciones del tiofenato de sodio que las del meti
lato de sodio se asocid a la polarizabilidad del Atomo de

azufre presente en el tiofenato de sodio.



Se ha correlacionado la reactividad de esta serie
y bamoién la correspondiente a las reacciones de 5~R~-2-ni
troclorobenceno con piperidina en benceno y 5-R-2-nitro -
clorobenceno con piperidina en metanol, mediante una ecua
cibn del tipo log ky / log k= © f’

El método estadistico utilizado para tales correlaciones
es el indicado por Jaffé y tanto los criterios de  selec
cién de los grupos, como también las limitaciones corres
pondientes, son los establecidos por Taft y colaboradores
y Van Bekkum, Verkade y iepster.

Para todas las series estudiadas de esta manera se dan
los valores de F, coeficiente de correlacidn r, desvia-
cién media del promedio AOG, y la desviacidn nedia, "s".

Se han sintetizado ocho sulfuros sustituidos de
férmula general 5-R-2-nitrodifenilsulfuro en donde R com
prende los sizuientes grupos: ciano, carvoximetilo, bro
mo, cloro, yodo, metoxilo, metilo e nidrdgeno.

Los correspondientes a los sustituyentes, ciano, carbo
Ximetilo, bromo, yodo y metoxilo son compuestos no des
criptos previamente en la literaturae.

Para cada uno de los sulfuros mencionados se efeg
tud el correspondiente espectro ultravioleta usando meta-
nol como solvente. Ocasionalmente se varid a un solvente
nidrocarbonado (ciclohexano).

Los espectros tienen caracteristicas generales muy seme
jantes. Presentan una vanda en la zona de 2400-2500 K -

o
(€= 4.300), otra en 2600~2700 A (& ~ 3,950) y final-



(]
mente una en la zona superior a los 3000 A ( €~ 3.700).
]
La banda superior a los 3000 A, asociada segin -
diversos autores a la conjugacidén azufre-nitro, ha sido

correlacionada mediante una relacidén del tipo A max ~valo
*

res de sizgma de los sustituyentes.

Los valores de sigma que mejor se correlacionaron son los

R
p

sigma para cada grupo en la serie de reactividad del 4-R-

correspondientes a ( 6 - O ) siendo © g el valor de
2-nitroclorobenceno con tiofenato de sodio en metanol ¥y
6 I el valor de los pardmetros inductivos de Taft y cola
boradores,

Se encontré mediante esta correlacidén que grupos con efec
to -l producen corrimientos hipsocrdémicos y grupos con
efecto +M corrimientos batocrdmicos; en ambos casos con
respecto al'x‘max. del 2-nitrodifenilsulfuro.

Este comportamiento se explica en base a una alteracidn -

en la conjugacién azufre-grupvo nitro producida por la pre

Sencia del sustituyente en posicidn para con respecto al

grupo nitro.

e00006000c00sce
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Con el nombre de sustitucién nucleofflica aromitica se sg
iialan aguellos procesos enlos cuales ua reactivo nucleofflico tal
como Lr o SRy O HNK, se oombinn oon un osrbono aromdtico, y un
sustituyente previamente ;rosents en dicha posicién, tal como 1,
moz o Nz’. roegsulta eliminado llevando oonsigo sus electronoe de
unién.

34 la sustitucidn nucleofflica es bimolocular, adem’s del
SFUpo reem,lazable, debe hsbor uma ostructura activante.

Lota estructurs puede ser un grupo sustituyente, (nitro,
oarbonilo, ciano, o sulfonilo) o un hetorodtomo y uede estar s}
tuada en posiciones adecuadas.

sl efsocto oindtico favorable producido ,or suctituyentes
con afeoto =1,»T (nitro, dlasonio, ciano) en las pomsiciones orto
Yy 1ara al punto de austitucidn definen un grupo de reacciones que
se ocunocen bajo el nombre genérico de "Sustitucidn nucleofflica
activaia®,

Las suctituciones en ndcleos no activados 86lo se prody
oen en condicioncs severas de presién y temperatura.

5@ oonogen diversos mecanisomos de sustitucién nucleoffli
oa arométicas el meosnismo monomolecular, sl mecanisi> bimoleocy
lar y el mecanismo de eliminacidn=uviicién (bencino).

UL TITLCION RUSLE

La descomposiciém no catalitica de les salos de diasonio
en solvenios :idroxflicos, es un: sustitucién que sijuc el mecg
nismo monounolec.ler, caso nenos fracuentemente encontrado.

Las evidoncius experimantales que apoyen .icho mecanismo
fuoron proporcioucdas por ioelwyneliughes y Johnson (128), ~aters
(164), Crosaley, iienle y zenbrook (50), y mfu roclientiemente, por
Lewis y cdlles (109) y Lewis y Johnson (110).

I-q

Clorto tipo de reeociones, que por oonsideracidén a los rg
activos y productos obtenilos, aparscerfan como reacciones de sug



titucidén nuoleofflica en gentros vinilicos han derostraic ser, en
&l unos ous08, de Jdos etapas mevaniuticamente separablese. Co tig
ne couo interrediario un compuesto acetilénioco que on ciertus cop
dioiones puede alslarce. viono gecaniomo ha sido tambidén encontrg
do en la serie aronitica.

Un ejemplo lo constituye la reac.ién de bromobenceno con
anida potdsica en amonfaco para dar anilinaj en este caso ha sido
demostrado que el ién amiduro elininalos elementos del dcido brom
hfdrico de posiciones adyacentes Jdel bromobenceno con formacidm
de un intermediario CGH‘ conocido como Dbengings

Este intermediario adiiciona los elementos del amoninco pg
ra formar anilina. Tambidn otros reuctivos nucleoff{licos pueden
adioicnarse al bencino como fue demostrado por Roberts (148), iig
tig (169), Dunnett y Brotherton (29), Leake y Levine (107) y luig

498 y Zirngibl (96).

De aocusrdo con el oriterio establecido por Hughes (92) la
mayor{a de las sustituciones nucleof{licas que implican la sx;u}
sién de un sustituyente originalmente unido al sustrato aromitico
a tenjoraturas no muy elovadas, en el rango de 0 a 100°, se ;rody
ceén ,Or un apecaniswo bimolecular.

Lag ovidencias oxperimentalec del aecsnismo bimolescular
esiédn radicadas ent a) Le oinética de sagundo orden observada en
la reaccidn del 2,4=dinitroclorobencene con metilato de sodio en
metanol o ctanol como selventes, roalizadss por Lulofs (115), ¥
yor muchos otxros e¢studlos posteriorco em 1os que se determinan cog
ficientes de velocidad obtenidos por aplicacidn de lus exprocig
nes matomiticas de segundo orden a los datos cxperimentales.

b) En las sustituciones de este tipo, la velocidadde ataque de 4}
ferentes reactivos sobrs el mismo sustrato aromdtico sigue el of
den general del denominado "poder nucleofflico”s 4 esta conoly
sién 1llegaron Bunnett y <ahler (30) des,ués de compilar valores
de diferentes fuentes de informaciéne Asf, para el des,lazamiep
to del clore en el 2y4=dinitroclorovsnceno ostavlecicron el s}
suionte orden de velocidad de ruvaccién de loe reactivos nucleoff

licoss
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c) La reaccién esré facilitaia en el compuesto aromitico por sug
tituyentos que Jdisminuyan la densidad electrdnics en el sitio de
suctitucidn,

Las sustituciones nuoleoiilicas aromdticac bimolecularss,
satardn tanbidn afectaias por "efoctos estiricos primurios™ asng
ciados con la geometria en el sitio de suntitucién, asi como tan
bién or "efectos estiricos secuniarioe®, vale decir, interferen-
cias estéricas de la conjugaucién de los grupos activantes con el
ndcleo bencénico.

La caracter{stice mds oaliente de un mecanismo bimolecy
lur tipico en iiomos de carbono satursdo ea sa naturaleza sinerd
nica ya que, por el principio de exclusién de Fauli, toda unidn
del reactivo al centro de reaccién debe estar aucompefiada por una
ruptura igual o mayor, del grupo unido a dicho centro y que roesul
ta aesplazado en @l transourso de la reacoiéne En 0o%08 casos no
86 espera un intermedlario de estabilidad significativa.

La extensidn de ¢stos conoertos a la sustitucién nucleoff
lica birolecular eon cerbonos aroniticos eondujo a la concepcidn
hoy aceptaia de que la misma no es sinorénica perque precisamente
existe evidencia expsrimental de intormediarios estables, Vele dg
eir, quo la sustitucién nucleofflicu en carbonos no saturados arg
néiicos o vinflicos, difiere basicamente del mocanismo bimolecy
lar para carbonos saturados.

Las consideraciones precedentes son argunentozs en contra
de un mecaniszio anflogo al de la custituoién bimolecular en carbg
nos satlurados y {avorecen uno en dou etapas que incluys un conmplg
Jo intermedic¢ metacstatle.

El tema ha sido tratade por Bunnett y -ahler (30).

Bl argumento experimental rids aignificativo para el meog
nismo en dos etapns, 1o constituye el hecho de haborse podido aig
lar en algunos caso8, aductos de tipo A y B conelderados como ip
tormodiarios; miontras que en otros, fue necesario postular la
existencis de sstructurac tales comoAla C para interpretar los rg
sultauos experimentales,

La interpretuvién del mecanismo de la sustituoidn nucleg
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£flica aromftica, sobre la buse de las consideraciones expusstas,
he sido toma de discucidn en los dliilmos afios. La escuels de
Chapman (53) considerd el desplazamicnto como de tipo nucleoffli
¢o bimolecular en uns etapa y que poirfa ser representado por las
siguientes estructursas

- X T
| L
A P e
o P il
| 1
-

Y 4 | —— | e | «#x (&)

~. \ f, G // ) J
\ ‘\\ g -\< . 4 \\ \"
\it : R

Otros investigadores se han inclinedo por un mecanismo en
dos etspas incluyendo un intermediscrio complejo metacstmble. Late
dltimo punto de viota sostenido por Bunnett y Zehler (30) eef co
mo tembién por Bolto y Miller (15)3 puede ser representado segin
el enquema (b). ‘ :

Los iavestigndores que sosticnen este dltimo punto Je vig
ta y en especial Bunnett y colaboredores basen sus ideas em los si
guientes argumentoss
le= Z1 astado de transicidn pere un mecanismo bimolecul:r en una
etapa es diffeil de concebir desde el punto de viste cudntico,



e e

mientras gue ne sucede 1o mismo con el estado de transicidn en el
mecanismo del complejo intermedio.

2e= 35i ciertos sustratos altamente activados pueden llegar a dar
complejos intermedios estables com9 los representados en el esqug
ma anterior, es resonsble gque tamvién ee produscsn cuandsc el sug
trato no estd tan activado, aunque en este caso au aislamiento no
serd posible dada su baja estabilidad,

3.~ 5n las reacciones en que se sabe gque la heterdlisis de la
unidn cerbonoe=halégono es determinante de la velocidad de reaccidn
tal como las reacciones N, y SR, de halogenuros de alquile (93)
(92) (94), el orden de movilidad de les heldgenos es I >Br> (1>
F o sea, en orden de frcilidad de ruptura de la unidn.

En cembio enm el deasplazarmiento de huldgencs de los haluros
de arilo activados por reactivos nucleofflices tipicos ( aminas
(31), alebzxidos (11) (18), mercaptanes (32) ) el orden de movili
dad de los heldgenop deerece en el sentidos F>ClvBr~I. Es do=-
c¢ir, que lea posicidn del fldor resulta completamente invertids de
la que podrfa esperarse si el procesc de ruptura de la unidén car
bono-haldgeno, tuviese significado en la velocidad total.
4e= Ln las reacclones de la piperidine con @l lei=2,4-dinitroben
ceno (psra X = cloro,bromo, yodo, fenilsulfonil, fenilsulfinil, Jy
pe=nitrofendxido) los dtomos direcctemente unidos al ndcleo y que re
presentan q;noe elementos diferentos, fueron desplazados aproximg
damente con la misme velocidad (31).

bude que hay grandes diferencias on las velocidades de hg

terflisis de lignduras tan diverses como ser C-I, C=0, y C=3, 1la




similitud observaia en las nisnas indica que la rupturs de dicha
uniéa he avansado poco en la etapa de formucién del estado de trap
slcida.

Rete resultade o0s tarmvién incompatible con un mecaniemo
de tipo sna. pero puede adapterse facilmente a un mecanismo de
dos etapas.

Estos argumentos conatituyen elementos de juioio ea apoyo
del mecanismo del complejo intermedia, pero existen ciertos resuj}
tados que deben tonered en oonsideracién. Uno de ellos lo consti
tuye o1 cambio en la movilidad de los halégencs, cuando se cumtia
el reactivo nucleorflico. .0i, en coatraate con el orden de movi
1idad P>Cl~Ar~1, encoatradc con la mayorfa de los alcdxidos,
aminas 0 mercaptanes, el orden Ir >Cl >PF fue encontrado en la rg
accién del Z,4=dinitrohalogencoenceno oon yoduro de potesio en
acetona (%51) (67) y con F=metilanilina en otanol o .aitrobenceno
(79).

Bl hecho de que se haya obtenido el rdsmo orden de desply
samientos de loe haléyonos en sustituciones nucleofilicas bimolg
culares en oarbonos saturades ss 418 como argumento de que osztas
reaccidnes ogurren por un mecanismo de t1p0 SN,e Dunnett no aasg
01 este resultado con un mecaniano sincrdénico, eino como una Vg
riedad del mecuniamo del complejo interredio em los cuales !,1>>
kao

54 en el esquema (D) X s Fy Y s Ij k—l seria cucho mayor
qQue k,y dado qus ol yodo se eliminaria del conlejo intermedio,pa
ra resenerar los reactivos més rdpido de 10 quo 1o harfa ol fldor
para dar los productosj la descompocicidn del complejo intermedio
eés andloga a la primara etape de una reaccién Jﬂl de un haluro de
alquilo y en tales reacoionos 1los yoduros reaccionan més répido
que los fluoruros (49) (54) (126).

Ee decir, que ol deaplazamiento de flor o cloro or yody
ro sceris compatible con el necaniame Jel com.lejo intermedio en
donde la ruptura 4@ la unidn carbono=-halé;eno tisne mucho vignifi
¢ado en la velocidad total Je reac.ién observada. ¥l orden ur >
¢l> i serila por consiguienta el esperado.
5= Otra evidencia del mecaiismd del complejo intermedio, 10 cong
tituye la cuidlisis bésica obeervada on ia roeaccidn del 2,4,dinj



trofliorbenceno con le Nemetilanilina investigada por Dunnett y
iandall (33).

En susencis de base, afladida al medio de reaccidn, el op
den de movilidad de 108 haldgenos encontrado yor Hammond y iarks
(79) fue Br>Cl >F, Este rosultado cuglere que la ruptura carbp
no=helégeno puede influir ¢n la velocidad total por le menos en
el caso an que 2l hald;eno es el fldor. Kl aiiadido de perclorato
de yotasio O.1 H, en oada caso, causa un modesto inoremuntoc en la
velocidad de reaccidn (de 22 a 40%) el cual se asocie con un efeg
to salino sobre la reaccidn.

54 so eillade ahora acetato de potasio en concentracidén and
locay, 66 produce un incremento un poco mBencor en la velocidad de
reaccidén del bromo y del clorc derivaio que el cansado por el pep
clorato de potauio y tambvidn asogiado a afectos celinos. Fate ip
cremonto oo alio menor debido al hecho de quae ol acetato de poty
810 e encuentra en gran parte formandio paros idnicos on etanol
(143).

La mayor variacién de velocidad se produce con el 2,4=4}
nitroflforbenceno, ya que el desplasar:iento se acelecra en 1400 %
(aproximadamente 14 veces), Laste incremento o3 aproximadamente
cien veces mayor del que pouria esporarse por afecto salino y ce
relaciona con la basicidad del 1én acetato.

La velocided de la reoaccién catalizada por acetato sstd
relacionsda linsalmonte oon la comcentrucidn de 1éa acetetc y no
es digminufda por la adicidn de dcido acético. Lete es un caso
de catdliols bisica general (78).

21 16u hdurdzido también catuliza la reaccidn del compueg
to fluorado, no asf{ la del clerado, Loro en este casc la rclacida
antre 1la velocidad de reaccién y 1la concentracidn de ién hidréxy
do aflo es lineal para concentraciomses vajuo de ida hiuréxido.

s6t08 repultndos no jucden sor adaptadda a ningin meoanig
mo concebible e una ctapa, pero son consiotentes con el csquena
(c) en doa atapas.

in esta introducciéa ec han presentado los distintos ¢}
pos de eviiencias reforentss al mecanisso de la suctituciéa ny
cleof{lica aromitica. Loes rosultados mueotran que un desplasamieq
t0 sincréaioco on 4&tomos de carbdbono no saturado ¢s improbabls.
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Cualquier grado de unién del nucléofilo al Stomo de carbono susti
tufdo debe estar acompafiade por una ruptura iguel o mayor de la
ligadura del grupo que se desplaza o de la ligadura pi del sistg
Be no saturado.

En este dltimo cass la cargs negativa debe localizarse en
cualquier lugar del sustrato menos en el g¢entro de reaccifn. 5Eg
tos dos aspectos de distorsidn dol sistema no saturado, es decir,
la rupturs deol sistema de lizadures pi y la localizacidn deo una
carga naegativa reguierem gran energla, que estd disminufde si em
ol sustrato estén presentes grupos atractores do electroncs.

En los ejomplos discutidos en ecte capitulo y en los ocug
les han sido encontradas evidencies, ya sea contra ol mecanismo
ginerdnico o en faver del mccanismo del complejo intermedio, 1la
distorsifn del sictoma no saturado cuando ol nucledfilo ataca, oo
energfticamente mds favorsble gue la rupture, afn percial, de la
ligadura del  rupo desplazado.

o obstante se considora gque ek loa casos de sistemas no
saturados desprovistos de sustituyentes atrectores de clectrones,
1ls energia necesaria para distorsionar el sistema no saturado sg
ris mayor que la necesaris para la ruptura de la unidn del grupe




desplasaio; siendo en tales oazos 0sible un verdadero desplasg
miento sinorénico para el sistema nc saturado.

OOQOOm.....



La introducciéa de sustituyentes en el ndcleo zromatico
afecta particularmento la distribucidn de electrones pi.

34 aomo resultado de dicha sustitucién aparccen sitios em
la molécula oonsiderublemonte decprovistos de dichos electronus,
esos puntos podrén eer ataca.0s por 1oa reastivos nucleoffliocos.
Los grupos que son activos son a uéllos que atrasen eleotroncs, 63
pecialmente los que aotdan yor efecto tautumdrioe (=1).

Loag _rupos sustituye:tss pueden ser divididos para su eg
tudio en diferentec clasess

a) Grupos ogn una earga positive unidos directamente al ndcleo
arg..iticos -883; ’Slia. Tales grujyoe atraon eleotrones Or meoy
nismo inuuctive y se clasifican como =1, Son activantes de las
yo8icionos orto y para y en menor grado de meta. FPodemoo tarbidn
incluir on esta divisiéa el grupo ';'2 con una ligadura miltiple

conjusiada con el anillo y clasificado como =I1-T,

b) Grupos com el polo positivo de un dipolo unido directamep
te al anillos

0.

+ \ V"l * - * -
-Xi‘ a 0 ?C‘O C/:.R -s<0
O= R R

Sotos grupos tienen tanbidn ligaduras miltiples conjugg
das con el anillo y drasn electrones con eambos efectos inductivo
y tautomdrico a oxcepcidn del soaon que actda fundamontalmente por
efecto inductive (81)s 35e clasifican como =ly=T y =~I respoctivg
mente. Todos activam 1 8 posiciones orto y pars, y debilmente la
posicién meta aunque en diferentes greados.

¢) Grupos unidos al anillo por 4tomos mo cargados que no tig
nen pares de electrones sin conjyartir:

-033 ] -083

El grupo trifliormetilo atree eloctrones por efeoto inductive e
inductomérico y se clasifios como -I, Es activante de las posicig



nes orto y para y devilmente activante de la posicién meta. =1
metilo cede oeloctrones por efecto inductivo y en circunstancies
adecuadas por hiperconjugaciéne Eate grupo es por lo tanto +I1,
(+l1) y desactiva las josicioncs orto y para, como asf{ también la
posicidn meta, aunquoc en menor grado.

d) Grupos unides al anillo por diomos no cargados oon pares de
eleotrones sin compartirs RO, RZR, C1. GSetoe srupos atracn eleg
tronos por efecto inductive y los ropelen por efecto tautomérico.
La polarizacién electronirica no actda en la sustsituoidn nucleoff
lica uromitica y se clasifiocan, por lo tanto, como =I,«l,

Con respecto a la activacién de las distintas posiciones,
existe una dualidad de efectos ya que o1 efecto induotivo activa
lus posicionos orto mis que las para, ocomo as{ tembidn 1la posi
oién metaj rientras que el efecto mesomirico desactiva las posi
oiones orto y pare, e¢specislmente la dltima. Para considersr la
aotivacién de sote clase es necesario toner on cuenta la posicidm
del heterodtomo en la Tabla Poribdicae

El grupo séptimo de elementos tieno efecto -I cn el of
den: F>Cl>HBr>I, y efecto +M en el mis:zo sentido.

El grupo sexto tiene 4ébil efecto -1, excepto para el oxi
genoy y fuerte efecto +M, El efecto polar rssuliante es entonces:
desactivuoidn en las posiciones orto y para @ influencia indetep
‘minada en la posicién peta.

51 grupo quinto tiene débil efecto =1 y fuerse efecto +i,
resultando desaotivadas 1las posicionos orto y para y menos la 9
2d0ién meta. La orientacidén estf sujota a lan caracteri{sticas
del crupo R unido ul heterodtomo,.

En la tabla I se pueden gbdbservar los efectos causados por
cada uno de los sZrupos antes enumsrudos sobre las reactividades
de diferentes sustratos en sustitucioncs nucleofflicas arondticas
bimoloocularas.
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Ha sido reconocido desde huoce tiempo que para un dado £tg
no nucleoff{lico, 1la nucleofilfia se correlaciona aproxinadamcnte
con la busicidad del reactivo nucleoiff{lico. :81 por ejemplo,imith
(151) ha seflalado que enla reaccidén del iom cloroacetato com trejin
ta y dos aniones nucleofflicos,cuyo &tomo nucleofilico era el oxf
€eno, la variacidn en el logaritmo de la constante de velocidad
era ayroximedsuzente ;roporcional a la diferencie en el logaritmo
de las comotantes de basicidad.

Los aniones sulfito y tiosulfato que fo:man uniones carbg
no-azufre, on luzar de cartono=oxijeno, son mucho am‘s nucleoff{l}
cos de 10 que podria csperarse por su basicidad.

Restringiendo la variacién en estructura a sustituyentes
en las posiclones rota y pare en el anillo eromitico, (ueds obte
nerse una mejor correlacidn entre basicidad y nucleofilfa ya que
el ataque nucleofilico asobre el d4tomc de earbono est{ usualmente
sujeto @ mayor impyedimento estiirico que la coordinmcién com el ;rQ
tén. [lara ollo se han calculedo las constantes r para varies sg
ries de roa.cionup que incluyen como reactivos nucleofflicos a dg
rivados de anilinas y aniones 1onédxi .o sustitufdos.

Otra goneralizacién es qu¢ la nuocleofflia auzenta, dentro
de un dudo Lrupo ie la Tubla Furiddica, con ol n¥mero atémico del
dtomo que forma la nueva ligndura con el carbono.

~8L, por ejemylo, en el ordens

I8 >C1™>F § RSO0 R, 558,00

La nucleofilfa oreciente se¢ atribuye comunments a un ine
cremonto en la polarisabilidad origincds por un incremxento en la
distancia de la capa eléctronica exterior al ndcloo.

Debe notarse que esta varincidn, que ¢s la usual, pero no
la invariablemente oncontrada, exstd en direccién opuesta a la que
poirfa aosperarse de les basicidades dJe 108 reactivos nucleoff{li-

CO08.e
Bunnett y vevies (38) ostudiando la roactivided del 2,4=



dinitroclorobencono ¢on diferentes nucleéfilos en dioxeno—agnu cQ
mo solvente, obiuvierom el slguicnie orden de reaoctivided nucleg

£{licas
CGHSS >> csnmlm >Cﬂ30 >06550 >>0n

El poder nucleofflico de diferentes readtivos, ha sido dig
outido rds cuantitasivamente por Swain y scott (152). El puntode
vieta de entos autores es considerar todas las raacciones do deg
plagamionto nucleofflico incluides en una accién concertada del
reactivo nucleoff1ico ( ¥ ) que ataca al sustrato ( S ) mientras
que un reuctivo electrofflico ( » ) atrae al grupo que se deaply
sas

Re¢Se¢E > satado de - Productos
trensicién

En bese a estos conceptos 86 propuso gue las velocidades
de desplasaiiocnto podfan eor correlscionedas por una ecuscién de

cuatlro parémetroon:
logk~-logk =on+s'e (a)

donde la constante nucleofflica "n® es una wedida de la nucleof}
1fa d0 § (n = O para el agua); 1ls constants electrofflica "e" da
une modida de la capacidad elactrénica de E (e = 0 pars ol agua)
y las constantes del sustrato @ y s' dan una wmedida do la disor}
minacién de S entre diferentes reactivos nucleofflicoe y electrg
tilicos reapcotivamentes La conotante de velocidad k, os la que
corresponie al mismo suutrato donlde 0l agua actda como K y como b
al miemo tienm, 0, en el miemo #edio y a la misma temperatura.

En el ceao en que g'¢ sea despreciable con respecto a gn
la ecuacidn anterior toma la formas

log k « log ko = an (o)

La aplicabliliuad y exactitud de eete ecuacién ha sido of
lo verificuda para ¢l agua como Ej lones hiuréxide, anilins, agua
¥y otros nucledfilos como N; y haluros de alquilo éstercs, ¢pbxi =



dos y haluros de zcilo como S en wgua a 25°._

La ecuacién dada mnfs arriba implica que, para unu: serie
de reacciones con varios reactivos nucleof{licos, 1la representy
cidn del log k en funcién de los correspondientes valoros de "n"
deberfa ser lineal. Tales reprosentaciones dan en realidad correg
pondencis lincal on numurosos cases. bLa pendiente de la l{nca da
el valor de "s"e Un .ran valor de "c=" indica gra susceptivily
dad al podor nucleoiflico del reaotivo,

Una limiiucién obvia a lo desarrollado ¢sté asociada con
12 interaccidn estérive entre el suvstrato y el reactivo que puede
causas desviuciones de la linealidad.

Estas desviacivnes no se observaa ogn los valores de Swain
y Scott dedbido al pequeiio tamaflo del reactivo por ellos usado. No
obstartc obsyrvaron que clertos sustratos cuanio reaccionavan con
el ién hiaroxilo se desviaban b.stanie de la linealidad.

También obesrvaron que los vulores d¢ "n" cselouledos por
ell0o en base a la ecuacidén (e), no corresponifan a las corrolg
oionoe de desplagzamientos nucleofflicos sobre :idrdgencs.

Swain y Soott apliocuron la relacién a relativamante pocos
sustratos, la mayorfa de los ounles tenfa un car.ono caturado en
el centro de sustitucidn. La ecuncién (e) 1lleva inglficita una
aplicaoilidad generel, siempre y ouando, 1la contribucién electrg
£{1icn sea pequesia, Leto significa jue 1o reactivos nucleorfli
0os deberian ester en un ordeu constiante de reuctividad con todos
los sustratos.

Dunnett y Bessett (39) ectudiando la escicidén de ligady
ras on éoteres oon difarentes reactivos nucleoff{licos establecig
ron que las valocidsdes relativas de rupture de las uniones C=0 y
C=3 no estén relacionadas per la constante nucleoff{lica "n” de la
ecuacién de Swein y :cot$, simo por la polarizabilidad del reacty
vo nucleofflico.

Zdwards (62 ) oconcibid une ocuucién que oonduce @ una o9
rrelacién de velooidades de desplezarientos nucleoff{licos en la
que ingluye ouatro pardmctros en lugar de doe como on la ecuacién
de Swain y Scots,

Hablo eido reconocido desde hace tiempe que 1la reactivi
dad nucleot{lica presentadbe alsuna tendencia a dorrelacionurse con



1a basicidad. As{, Dases fuertes oomo los iones hidréxido, metéx}
de y smidure eran también buenos nmoleéfilos. HNo edotante, la 0f
rrelacifa entre bdasiocided y reactividad nucleof{lioca estd lejos
de ssr adsolata, For ejemplo, el ién tiofendzido que es dedilmeg
% 048100 o8 mucho nis reactive que o} idm hidréxido con muchos
susiratos.

La busns nucleofilfs 48 reactivos como el tiofenéxide, yg
dure, sulfito, etc. de carsoterfsticacs dedilaente bisicas, fue i3
terpretada come dedida s su alta polsrisadilided (24) (152).

El tratamiento de Edwards da en su expresila componentes
separadas para la dasiocidad y la polarisadbilidad,

la expresiln odtenida fues

mn-u.x..nom (£)

en donds k y k. sen las censtantes d8 equilibrio o constantes de
velooidad referidas al aguay, 4 7 3 e0n pardmetros del sustrato, H
oo la basicidad relativa del domor hecia 108 protanes, y F es al
parimetro de polarisabilidad, detorrimedo a través d0 medidas do
refraecién mediante la expresidam:

r.zo.(xoc/agao)

mdonoc:nlou_nlu refracciones del reactive y el agua & lom-
gitud do omaf infinite.

Edwards ebtuve eon ls esuacién anterior correlaciones d¢
un gran némero de dosplazamientos nucleoff{liecs en cardono, hiarj
¢ono, exigene y asufre.

Uaa dificultad de la seuscida de Edwarde es la evaluacida
de P para reactives de¢ estructura oompleja. E&s afa, aungue la
refraccién molar de una molécula o iém poliatémice sea conoccida,
no 88 sabe oom certoza gque fracoifan 48 ls polarisabilidad F eog
tridvaye en la reaccidn,

Edwarde eefiald que la polarisadilidad de los otros dtomos
del reactivo, ademés del primero, eradgnificativa ea la react)
vidad nuelecfflica; pero de cualquier manera ol valor de R pars
el 1én entero no pucde ser usado apropiadsmento en lugar del pard
motro P,



Recientemsnte, Edwards y Foarson (63) establecieron que
los factorcs asocinics a una gran rcactividad en reaccionvs de 3
po nucleofilico bimolecular representada en forma general por la
exprosidni

R + Sl — H=i) ¢ X

donds N es el reactivo nucleofflico y sS-X es 6l auatrato que cop
tiene ol gruyo deaplasable X y el dtomo eleotrofflico 3; dede ig
oluir 1a basicidad de N, ia polerigabilidad dge F ¥y la [xesencia
de pares de elsctrones snel £tomo adyccente a N (llemados por los
autores "efacto alfa").

La danicidad lloga a ser un faoctor importante en la velg
0idad de sustitucidn, o medida que la carga positive en el centro
de suntitucién Jel sustrato aumenta. lLe jpolarisabilidad os més
efactiva cuando S es elactrofflico, » manudo cargado en el estado
norual, y pocee eleotronoz en las cepcs exteriores, El efecto a}
fe ga gencral para todos los suatrctos.

La basicidad es el factor mfs importante para la sustity
oidn en onrbono carbonflice ye gue fste Siene ana ectructura del
$10 =C=0 en el eatado de tranzicién,

Este grupo precenta un stomo de cardbono nés .ositivo al
nucleéfilo que ataca y, también un par menos de electronos unidos
al ocarbono, @n comper:cidn con sustratos como les halogenuros de
alquilo,

Un comjiortaniente andlos0o oe observa con fésforeo y asufre
totrahddrico, boro tetregonal y trigonal y cloro tetrahédrico,.

La polarizsbiliiad ss importante cuando el nucleéfilo pug
de acomodar en ordbitales vacfca loas electrones del sustrato.

Tal comportaciento 56 observa ouando 5 es platino bivalep
te, fldor covalents y asufire bivalente, Lds casos d8 nitré.eno
trivalente, ocardono tetrahddrico y carbono aromitico deypenden de
ambos factores con un doninio ralativo de la polarimgbilidad.

Los autorss introducen la denominaoién "diffitico” para
aquellos nuolodfilos que presentan o1 oardoter dual de¢ donmntes
de electronvs pura formar una unién sigme y de eceptores de elg



trones desds el sustrato pars former una ligadurs pi.
Ejenplos de eotos Jltimos son el monéxido de carbomo ¥y
laa trialquilfozfinaas.

.....m.....



il efecto de la naturalqsa del grupo desplazado sobre la
velocidad de la sustitucidén nuclsofflica aromfétics bimolecular es
un poco diferente al efecto en la resocibn de sustitucidn nliféty

ca andloga.
Como en ol caco de los comgucutos aliféticos, la relativa

reuctividad de 108 virios g ruyos sustitufdos ldepende de la naturg
lesa de la reaccién y dol nucleéfilo om;leado. Al unus de laa vg
riaciones en la reuctividad pueden relacionarse con los cambios
en la naturalesa del grupo des;dazado y con 6l mecanismo jyue se
ha desoripto para la resccidn.

. xx

ireX + Y= ar’
el  N\{

.«3 Ar=Y ¢ X

Siendo todoe los demfa factorss igucles, deverfamos espg
rar gque el intermediario pierda preferencialmente X o Y segén
cual sea la cvepecie mfs ostadle,

Si ‘-1 o8 daeaprooinble con respecto e kz. la primere ety
;@ 4o la renccidén es la doterminante de la velocidad de reaccidng
de otra manaora 10 e la segunda etapa.

in la mayoris de los desplazamientos nucleof{licos er so}
ventes hidréxilicoe, el fldor ce desplaesado de sustratos activy
dos & mayor vclocidad que 6l resto de 1os haldgenos. Las nicas
exc@pcionas a osta gencralizacién 1o constituyen las reacciones
ocon reactivos voluminosos como @son la Femetilanilina y el 1én yo
duro.

Ior otra parte el orden de deo.lazamiento del cloro, drg
20 y yodo es variable y parece depcnier d¢ la naturalesa del ny
cledéfilo usado.

La tabla siguionte puntuanliza los diferentcs dérdenes de
des;lasas.ientos de los halégenos oon diferentes nucledfilos en
solventes hidroxflicos.

n estas cirounstanci.s el orden de facilidad de desplazg

rdontos de los halé;enoe estard relacionado con la carga positiva



laslia Il

Orden de
Sustrato RNuocledfilo. | solvente iiof,
novilidad.
1=X~2=N0 _=C 1 " cnaona cajou (18)
Leim4eNO_=GcH CH,ONa CH,0R (26)
1-»2.#(302)2-06113 CH,ORa CH,0R  (P>CL >Br>1 | (4)
1-»-4-u02-.. P 4 ¢ H 50!: cznson (11)
1=X=2y4~(HO,) ~Sel; R < ligUH (144)
1-X-2=K0,~C,H, CgH, oNH ¢, H OH (52)
1=Xm=4=NO,=C H, CgH, oFH Gt OH &'»&' vo1 51
1-x-2.4-(u02)2-06113 CgHy GNH CH,0H (31)
1=4=2¢4=(R0,) ~C gHy | Cohy oMM ¢ HOH (53)
1-3.-2.4-(m02)2-c 6113 CgHgila CH,OH L >Br DI >C1 | (32)

en el &tomo de carbono de la liiaiura carvono-halé.;eno en el sug
trato aotivado.

kstas ocargas deyenderdn de la electronegativiied de los
halé_ouoe ; Jisminuird en el ordem F >Cl >ar >I.

En reacciones de eete tipo la unién C-X no es hetorolisg
da en forma epreciable en el entado de transioién, rafon por la
cual la gren fuersa de la unién C=F, que o3 ,osiblomente la rog
yonsable de la no reactividad de los fluoruros saturauos, no es
en este 0as0 un factor imyortante.

lianmond y Parke (79) han mostrado jue es posible oaubLiar
las condiciones de reaccién de tal manera de obtener la secuencias
ATy > ir=Cl >Ar=F,

El cambio fue realisado pura incrementar ol grado con el
oual la unidn carbono-h:légzenc os heterolizada en ol estado de



transicidne 4As{, con la K-metilanilina como nucledfilo el orden
relativo de eliminecidn del haldyene en leie=2,4=dinitrobencenc en
nitrobenceno y en etanol es &y >C1 >F.

Chapman y rarker (53) hsbfan encontradoen la reaccidn del
l=i=2,4=dinitroboncenc con anilins on etanol 98 # el orden: F >Er

>Cl, Sobre estus bases Hemmond y Perks llegaron a la conclusidén
gue dos factores poifan dar cuenta <o la importencia de la rupty
ra Go la unidn C-X en la otepa determinante de la reaccidn.

El grimero os la disminucidn en la reactividad del nucled
file como viene representado por el cambio de anilina a Nenetilg
nilina y el segundo, 8l cambio de solvente come se apreclia por el
pasaje de etanol a nitrobenceno mfis retardiante.

La fecilidad relativa de desplazemicsnto nucleofflice de
grupos que pueden acompaiiar a un cembio en el reactivo nucleoffli
C0y ha sido muy bien puntualizado por Loudon Yy coluboradores
(113) (114).

sstos investigadores eancontraron qui usando el reactivo
nucleofflico apropiedo, jucde desplazarse en forma jprefercucial
cualquiera de los tres sustituyentes del MM(Ptoluenosu;
fonil)=nitrovencenc.

E -p-CH
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o 0L
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N
CH.-p~C H -0 ' 0 -
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Bunnett y iahler (30) establecieron con los datos existeq
tos en la literatura el siguiente oruenamicnto decreciente on la
movilidad de 1los zrupos des;lagados en sustituciones nucleofilyj

cas aromditicass

+
Py NO,y Cl, Bry I, 030, NBy, OFhy GPhy SBy SO,Ry Ry B

A este ordenamionto original le han surgido diferontos mQ
dificucionus yu gue selto y siller (19) encontraron que la veloci
dad de sustituciln de X en lei=4enitrobencencs con metilato de &g
d10 en metenol con X variable ( Cl, F, NO,, (033)3-nfc1‘ y ®0,3%)
daba el ordens Hezs’:>m.3n’ >F >0, >Cl, y esociaron el mismo con
las electronesatividades, mds que ocon lue energias de unién, de
los srupos sustituyentea.

Parker y koad (134), por otra parte, estudiaron las reag
tiviuades de los l=X=24,4,6,=trinitrobencencs con anilina en etanol
J encontraron la siguiente socuencia en la movilidad de No2 >
F>>Br > Cl >l.

Los autores creen que dicho ordenamianto se relaciona fup
damontalmente ocon la polarizeacidén de la ligadura C=X, ec decir

con el efecto inductivo del grupo dosplasado en la reaccién.
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Los efectos cinéticos producidos por variacioncs de 80}
ventes aependerén de canbios en la energfa lidbre del cstado de
transicidn relativa al estado inicial.

A pesar de que han sido propucntas correlacicnes cuuntityg
tivas entre lu velocidad de reaccién y la naturalesa .del solvente
(153), ninguna de 9llas parece ser onoral, debiio en parte a que
la constanie dieléctrica no es una buena medida del pequciio rango
de interacciones que tienen lugar entre el solvente y 1los reacti
vos.

ior osta rasén, tratamiontos nenos rigurosos como son la
teoria de 1l0s solventes desarrellada ,or Hughes e Ingold y colabg
rudores (95) y la relacién de energis 1libres con parémetroo carag
ter{oticos de la reaccién y del solvente estudiadas por Grunwald
¥y +instein (74), resuelven rolativemente bien 1os ofoctos de lose
solventes sobre les velocidades de reaccidnm.

ﬁugho-. In,0ld y colaboradioros relacionaron las energias
relativas de solvatacién del catado de transicién y del estado
inicial oon el mdcanismo y tipo de distribucidn de oargas en la
reaccidn.

Una reuccién en la cual la formacidén del estado de transji
0idn implique un inorcmanto en la carga neta deberd ser nds répi
da en solventes uds polares. L0 o,uaato se verificard para una
reaccién en la cual 1la oarga neta en el estado ie transiocién es
renor :ue en el svtado inicial,

Adends dicha .eorfa su.lerc qus la energfa de solvatacién
del estado de trensicidn, relativa a la sl estado inicial, debg
rfs disminuir yor dispercidén de unc carga existente, yero que eg
te ¢fecto deberfia ser comparativaments menor que el asociado ocon
la destruccién o oreacidn de unu cargm formal.

iara la aplicacidn de ecte teorfa ss genoralmonte aceptsg
do quo 1os cambios en la enoryfe ue solvatacidn rigen los cambios
de encrgies libres, siendo por lo tanto nds importantcs quo los
canbios ae cntropfa, a posar de que en nuchos aistomas los dos
efactos ocetén en oposioidn (106)e. Diche teorfa i.nora auierds las



interaccioncve especificas de los solvsntes, como ser las uniones
hidré_oeno.

54 blen las conclusionco & las gue arribaron Hughes e Ip
50ld estaban relecionadas con desplasamientos nucleofflicos em
siutemas alifdticos, una extensién de dichus ideas al caso de deg
plasamientos nualeofflicos aroudiicos nos conducird a la siguiep
te tablas

A3 LA 113,
, , kfecto por an
Zstado Estado de | Yorams en @l R.Te | 4 vonento en
Inicial Transicidn ' ;tnf:dzzlizgi
“agnitud | Vistrib. vente .=
- | S—- 5~
Ar=i ¢+ Y X == Ar == Y | 3/cambio Dispers. | Débil retardo
§ -~ S+
Arei ¢ Y X o= Ar == Y | Incorem. E Fuarte aceler,
¢ 6+ S—
Mol *Y | iesAr eeY | Jisninue| == Fuertoe retardo
+ 6_-_1- 64- _
Ar=X ¢+ Y X e= AP == Y | 5/cambio Dispers. | #bil retardo

Una propiedad importente de 1los solventss es la formo en
que afocta a 106 reactivos. <n un solvente poco ionizante los ig
nes pueden formar pares iénicos o moldculas no disociadese.

Camviando a un solvente riio ionisante ¢l anidn osteré rds
disponible pera su uta, ue sobro el gustrato. Vale decir, yuo las
alterecioncu en solventes pueden repercutir en el grado y clase
de solvatacidn y ,or 1o tanto on la reactividad del roactivo.

Como ya 86 seflald en el ocaj{tulo corresjondiente a los
efectos del reactivo eodre la velocidad de desplasarienios nucleg
t{licos, le relacién entre basicidad y nucleofilfa se altera cuap
do ce carbia ol £tormo nucleofflico en el reactive, S5i bdion es
clerto yue embas propiedaiss, bdasicidad y nucloofilia disminuyen
aungue de diferentes maneran, a mediua que =6 avansa on la Tabla
Parildica, existe un aumsnto notorio en la nucleofilia cuanio ag
mants el idmcro Atémico dentro de un dado grupo. Asf por ejemplo
&S~ o8 esproximudamente mil veces més reasctivo yue RO cuando ag



tda sobre el carbono, 8 pesar e su menor dbasicided (32) (40).

uzate mayor nucleofilia so asocia con una mayor polarizabj
1idad del £tomo de asufre com respecto al &tomo de oxigeno. Ko
obstante, @8 de hacer notar que la muyoria de las experiencias se
han rcalizado en salventss hidrox{licos, donde la unién hiardgeno
entre ol aucledfile y el solvente pareceria tener importancis. Al
oomjarar 1e nucleofilfa de R:~ y 20 se debe tener preseante que
este (ltimo debe estar unido a las moldoulas del solvents, por
unién hiiré;eno, en mayor pro;orcién gue el primero, Como jare
gue un dado reactivo actie como nucleéfilo deve tencr un par de
eloctronea 1ibres de unidn hiirdgeno,(42) ecta condicidn serd nds
fuvorable pers el K3~ que para el RO .

Zsta ulscrizinucién de la unién hi.régeno juede ser una
explicacién adecuada pera la observecién experimental de que 1ig
nec ambidentados, como ol sulfito, sukfinato y tiosulfato ziempre
formen uniones C=3, mnés bien que C=0 en desylasa ientos nuclooff
licos bimoleculares.

ror otra parte, ol orden de nuoleofilfa de los hald.enos
I">8r >C1° frente a sustratos tales como el para~toluensulfong
to de metilo, fué autribufdo or Weaver y Hutohieon (168) a efeg
tos de solvateoién, més biem que a ofectos do ;olurizubilidad de
log halégenos, Lichos uutores comproberon que la adicién de un 9%
de agua a la dimotilformamida, que causa solumente una pequefia mQ
dificacién en la oconstante Jdieldcirica del solvente (37 a 46),
auostra olaoramente el retardo causado por le solvatecida con =0}
venies préticos en la reucvién de aniones con alta denaidad de
cargae Pichos sutores musstiran que sl retardo en le velocidad os
proporcional e la uennidad de cargm. Asi por ejemplo, el ién clo-
ruro, roulativamonte pegueflo pero con alta densidad de carga, es
rotrasado veinticuatro vevesy mientras que ol ién yoduro, de mg
yor tamafio pero con menor densidad de carga, cs retrasado colamep
te doa veces.

Investigzuoiones roalisadas en ¢l cempo de 1loe desylasg
mientos nucleofflicos bimoleculeres en diferentos solventes ;rdti
¢0s y dipolares apréticos fuoron llevadas & cabo jor Killer y Pep
kor (129) y por rarker (135) (136) llegando dichos autores a la
oonclucién de quo las veloocidndes de reeccidn son mayores por unm



> veces en los solvent:e dipolares apréticoes gue en

factor de 10
los sclventus préticose

La consiante Je veloocidad, kz. @6 incrementa & modida que
la capaciiad de unién hiuiré ono del solvente disminuye.

La disminucién dela reactividiad del nucleéfilo, por unién
hiirdgeno, serd mayor cusnto menor sea ol tamafio del mismo, as{,
vor ejemplo, el ién fluoruro forme uniones hiaréd eno mucho mée
fuortoe que sl idn yoduro.

ifor 1o ianto deberfia esperarse que la reactividad nucleg
f{lica de lov resctivos verie de una manora caracterfiutica con
102 ocumbios de solventes,

Zn un reciente rosumsn rarker (137) recopila los efectos
de la solvatacién en las propicdades de los aniones en solventes
dipolures apréticos, y puntualiza las condiciones necesarias para
dar una explicaciém concistente de los efectos del solvents sQ
bres velooidades de reaccién, rosultados polarvgrdficos, condugc
tancia, fuersas de dcidamy bases, baoicidad de aniones, soludbili-
dad y espeotros de absorciéa,

Asimiamo destacadl hecho de que muchas reaccionea de apl}
cacién sintética realizadias hasta el yresente en solventes dipg
larcs apréticos, encuentran una ex;licacién adecuada si se consi
dera la solvatacidén de los aniones involuorados en la reacocidn.
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. La serie de los Sek=2enitrohalo enocbencenos ha sido menos
estudiada que la serie de 1los 4=k~2enitrohalogenobencenos, posj
bDlemente debido a la mayor dificulted de reparacidén de dichos
compueotos, oomo usfl tumbidn por la josibilidad de un efecto de
conju.ucibn ontre el grupo nitro acotivante y el sustituyente si
tuados en josiocién pers, 10 cual hublera podidc ressar significg
cién & 108 resultados, J42bido a le altoeracién de la constancia de
la accidén polar y ontdrice del nitro srupo activante sobre el ceg
tro de raascciéne.

Entre 1los trabajos de tipo preparativo o semicuantitative
mcrocen cisarse los de Holleman, Do ooy y Ter :ieel (90), swarts
(134), Deilstein y Kurbatov (5), Koorner (100), Hogdson y Handley
(87) y Ven Berk (10).

tetudios de tipo cindtioco relacionudos con la intfluencia
desde la posicidn rota por grujpos alquiles en la sustitucidn eleg
trofflica .romftica fuoron realizadevs por Berlincr, Bsrlinsr y Ng
lidow (&) y por bBerlimer y Bsriiner (9), llegando diohos autores
a la conoclusién de qua el efecto de 10s alquilos doade dicha g
sicién al centro de reavcidm, :s yredominantemente de carécter ip
ductivo,

Los oztudios cindticos en sustitucién aucleofflica aromf
tica corirenden 108 traubajyos Jde Lerang (116) relacionados con la
reactivided de S=K«244=dinitroclorobsencencs con metilato de sodio
en metanol y otilato de 80410 ®vu otanol y donde i ora motoxilo ¥y
o0t0xilo respectivamente.

Kryuger y bednova (102) sctudiaron entre otros corjuestos
las velocidades Je reacciém del r=clorofenol ,m=bromonitrovencenoc,
m=cloroanilina y m=bromoanisol cou metilato de sodio enmetancl, =
hallendo que eu genur:sl se cunplfa 6l orden de reactividads I> Br
>Cl y que ésta aeumentaba com el ndmoro de halégenos en el anj
llo. Sefialaron adends, que la ;resencia 4o un  rulo nitro inorg
mentaba la novilidad de 1los auldsonoe on las ,osiciones orto § pg
ru y wenos en la posicidn mata.



Chapman y itees (55) estudicron la influencia sobre la vg
locidad deo 1reaccién del suctituyente m=metilo en le reactividad
de la 2=cloropirimidins y 4-~cloropirimidina con piparidinc en ctg
nol.

Brieux y Deulofeu (25) en el ocstudio del o=cloronitrobep
seno con piperidina em dbenceno, asoclaron la relacién k“/km.-l.OI
con una hiperconjugacién apenas porceptible del grupo metilo deg
de la posioién mcte,

Levan y Bye (13) eotudiaron le reactividad de fldorbence
nos oon uno 0 dos  rupos altro como sustituyentes, con &l motilg
to de sodio en metanol, llegando & astablecer el orden de reacty
vidad o-ziozm p-li02>>u-i'm2 >H para loo sustratos monoocustitufdos.

Bevan, Fayiga y Hirst (14) estudiaron la influenciec de
los grupos metilo y t=butiilo desde lrns posiciones orto, mota y pg
ra, on la custitucién nucleofflica del fldor con metilato de sg
dio en metanol cusndo el sustrato sra m=nitrofldorbencenc.

En la serie del me=nitrofldortenceno los efectos elsctrini
cos directos sovre el centro de reaccidn ostén limitados solamen
to a los de los g rupos alyuilos suetituysntes, ya ,ue, 1los del
€rupo nitro no pueden ejercerso directamente,

Liveris, Luts y »iller (111) estudiaron las reaccioncs de
los sustratos Seke2,4=dinitroclorcdbencenos con metileato de sodio
en motanol y en 1loe que R inclufas =H, =Cl, SO, =CHyy =0CH,,
-NH,,, -N(CH3)2. -0 .

representando para dicha serie el logaritmo de la constap
te do velocidai en funcidén de lz2a conustanies sigma de los oustity
yentcs modificados por los autores com 6l objJoto de corregir la
influencia s0bre 1la rcaotividad de la interaccién conjugntivae ¥y
ectérica die los 5=k sustituyontes con 108 2-nitro y 4=nitro reg
pectivamente, lezraron obtener una correlacidn sutisfactoria.

Cepon y Chapman (43) eatudiaron el desplasamiento nucleg
fflico ocon aminue y Aloédx1ios de lao 4=t-butil-6=cloropirimidina,
J let=butilejecloro=4-nitrotolueno y comparsion las velocidades
de reaccién y pardmetiros cinéticos con los de la 4=cloro=-6=meti}
pirimiiina y del 3=cloro=4-nitrotoluaenoc, con el objoto de caractg
rizar los efectos polares que tionen los grujo0s alyuilo cobre el

centro de sustitucidn,



Greiserstein, GSonelli y irieux (72) estudisron las reacti
videdes de doce Se=hRe=geniirocloroboncenos con piperidiinu en bencq
no, establecienco gue la reaccidn sigue oom buena aproximacida la
relecién de Hammett oon el siguionte orden decrecisnts en le acti
vacién sobre sl centro de reacoidm: CK >Br >Cl1 >I >00202H5 >0L}1i3

>c><:2u5 > 06}15 >H >mi2 >(:n3 >c(cns)3.

iecientsments D. rotazsnik (140) establecid el oniguiente
orden de activucién por los sustituyontes desde la posicién meta
en S5~i~2enitroclorobcncenos coan piporidina en metanols B8r >Cl >1

> o
0033 >m2 >033

..0.'000.....



Haxmett (75) (76) (77) oncontré que una relacién lincal
de enorgfas liovres desoribia con raszoneble exactitud 1los camblos
produciios por sustituyentes en las posicionos meta 0 para en la
mayorfe de los equilibriocs asociamdos con compucstos fenilsustituf
dos.

La ecuucidn originalmentc propuesta por Hammet en 1937 tig

ne la formas
log k = log k, = o

donde k y ko son velociiades o constantes de equilibrio de derivg
doe meta y para sustitufdos y no suatitufdos respectivamonte, sig
ma 68 un pardmoiro que de,ends solamente del sustituyente y su pQ
sicién, ¥ r e® un pardmetro que depende de la naturalesa de la re
acoién y de lac condiociones en quo la miema tiene lugar.

La acuucién correlacions reaccionss que ocurren en la cg
dena lateral y no es aplicadble a derivados uonodnicos orto-susti-
tufdos o oomiuestos aliféticos.

En 1940 Hammett (78) correlaciond cincuenta y dos reacoig
nes, mientras que Jaffé en 1953 (97) compild doscientas cuatro rg
accionosy muchas de ollaes bajo diforentes condiciones de solven=
tes y temperaturas y correlacionadas con una desviacién media de
aproximadamente el 15 %.

La rostriccidn de la ubicacién del sustituyente en las 19
siciones meta 0 pura en el anillo vencénico, y la falla gencral
de la ecuacidn no modificaia, en 0azo de reacciones en pociciones
del nfcleo, indice claramente que la variable correlacionads in-
cluyo los ofectos polares de los suatituyentes, osiando aucentes
loo efectos ¢stéricos y de rssonancia de los mismos con el centro
de reaccidn.

Un rogqueriniento fundamontal para el ocumjplimionto de ssta
relacién 1linual de encrzfans libres, ua una conustancia del mecanig
no a través de toda la serie en estudio (166).

Un oambio de mecanismo conduce a resjpusstas diferentes dd
loguritmo de la oconctante de velociiad, con resyecto a los efeg



tos polarcs de los sustituyentes y por lo tanto a una brusca dig
continuidad en la representecidn de log k en funcidn de 6,

El significndo asocindo con la magnitud y =igno de la cong
tente r.dopund. de la interpretacida dada a los velorecs de sigma.
Identificando los velores de sigma con medidas de los efectos pQ
lares de los sustituyentes, ia constante r permite asociar la sug
ceptibilidad a los efectos electrostdticos y electrénicos de los
sustituyentes en una serie particuler de reaccionea,

Bho indica asf, Ja sensibilidad del centro de reaccién M
& los cembios de distribvucidén eleetrénica causada por ol sustity
yente i

El signo de la constante indica sl la reaccién es favorg
cida por sustituyentes electronegntivos o electropositivos. Tanto
la magnitud como el signo de la constante P ayudan a le interpre
tacibén del mecsuniemo de la reaccidn.

La magnitud do la constante sigma indica la capacidad de
desplazer la distribucidn cloctrénica y el signo de la misma, la

direccidn de dicho desplasamiento.
Las eiguientos gencoralisaciones son vdlidas a partir de

la definicidn deo cigma dadas

a) Reacciones facilitadas ror dieminuciéa electrénica en
el centro de reaccidn, o sustituyentes que aumentan la fuersza del
dcido tenirén P positivo.

b) Reacciones ¢on requerimientos electrénicos inversos a

los anteriores tendrédn r negativo,.
La ecurcién de Hammett relaciona las constantes de e3uili
brio y las constanies de velocidad de reaccidn cuando existe una

proporeionslidad directa entre el logeritmo de Ko de k y Fe (rg




lacidn lincal de energfas libres).
Ue acuerdo con 1la teorfa ae las velocidades absolutas de

las reacciones (70)s

AP » «ETln K sOR® - TAS®

hay uns proporoionalidad cuandos

(a) A:® se pantiene constanie en la resccién de una serie de cog
puontos (series isoentrépices).

(b) AB® yas® estén 1linocalmente relacionados (series isocinéti
cas)e

La ocuscién de Harmett como fue originalmente prouecsta
deber{a ser solumente sylicable a series isoenirépicas, dado que
no aeria posidble esperar que loo efectos de las variacionee €8
tructurales en le entalpfe y en la antropfa fueran 1los mismos.
Pero parece haber mis series en las cuales la entropia variaque
en las quo se mantieme consctante (166).

La situacién ha sido examinada por Leffler (108) que en=-
contré para numerosas series de reacciones una relacién lineal eg
tre entropfa y entalypfa.

Taft (160) también reeonocid que tal relacién deboria exip
tir sl es soizuida la ecuscidn de liammett, o interyreté el origen
de tal variacidén en la entropfa como debida a efectos polares de
los sustituyontes.

Una de las principales ‘allas de la ecuacién de liammett,
se encuentra en reacoiones donde puede haber conjugacidn directa
entre el centro de reacoidén y el sustituyente, en partiocular, re
acciones de anilinas y fencles. Una observecién empirice de lap
mett fue ol hecho de que la influencia de los su:tituygates, tap
to dosde la pouicién meta como desde la posicién pera, po.fan ser
oorrelacionasuos por le misha recta.

La ecuacidn originulmente propueste por Harmett ha sufri-
do muchas modificaciones, entre las cuales las nés importantes son
las que se rafieren a ampliaciones estructurales y modificacionos

cuantitativas.
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En varias series de reaccidn el efecto de los sustituyen-
tes sobre la energfa d4¢ activacién en compuestos polisustituidos
pusde sor sxprescada Como le suba de log ofectos individuales de -
los sustituyentes en el com,uesto monosustitufdo ocorrespondiente
Los efectos de sustitucién milti;le sobre la reactividad de cadg
nes laterales pueden oer oexprosadas en goneral por la ecuacidn de
llammett, en la formas

log ( Wx, )ef 2o

Bicha expresién se oxtiende tamdién a sistemas homo y hg
toroc{clicoa.

2e

La ecuacién de Hammett ha #1do aplicaia ocaaionalmente a
compucstos que contienen mds de un anillo boencénico,.

En el cawo en que 1os doe anillos ostén igualmente austy
tufios y simétricamente ubicados, la validez de la ecuucién delan
nett debe ser jusgada por el éxito de dicho tratamiento a los da
toe exparimentalos,

Para dichos cceos ls ecuacién de Hammott adopta la formas

log (k/k, )=nof

donde n as el nimsro de anillos zustituidos,

Fara comyusotos jue no estdn igualmento eustitufdos y s}
metricamente ubicadios con respyecto al centro de reaccidm, la eoug
oién de Hazmett que se aplica tiene la formas

log k/l0g k = f (6, +0,)

donde 6, ¥ 6, son las constantos de los sustituyentss en los dife
rentes anillos.
Esta ae¢ transforma ens

° o
108 k/log ky= ", 0, ¢+ P 62

cuandio las conutantes de reaccién obtenidas or vuricolones de los



sustituyentes en un anillo son indep:ndientes de los sustituyen -
tes on ol otro anillo en compuaatos donde los mismos no se hallen
simetricamenie ubicados con respecto al centro de reacciém.

3¢ 3igtemag no arpumiticog,

s) No saturadog,

Harnsberger, Cochran y Ssment (80) determinaron las cong
tuntes de acidez de cierto nimoro de hidrasonas de la acetofenona
J de la benzofencna. Los pK. resul tantes los correlacionaron oon
los volores sigma de Hanmett utilizando la hidraszone hipotética =
del formelde:i{do como estructura relacionada y como valores de sig
ma la resultunte de sumar las constantes de los sustituyentes ip
volucrados.

3o astudia, pues, la mediis e que los sustituyentes en «
el anillo o0 on los anillos ;ueden influir sobre el valor de px..

Charton y Meilisch (56) estudiarem las conctantes de diag
clacibn de dcildos asorflicos trans=3-pustituidos ( R~CHaCR=COOIl 3}
kK » cn3. CoHg ot cozﬂ); trane=3-netile3=suctituidos (083-C(R)-CH-
“UOH § Kk - cozczns. czaﬁ. cus. Cly, Hy)$ trunse=3=carboxilo=3=zusti
tufdo ( R=C(COOH)sCH=COCH§ R » H, 0330 C,Hgy Iy Cl) y los ocorrg
lacionaron oon los cerrespyondientes valores de sigea de Hammets.

Charton (57) aplicd la ecuacidén de ilezmett a sistenas acg
tilénicos en 1os que esiudié las constantes de disociacidén de 4cj
dos propiblicos~3-sustituiios con loa sustituysntess 033, 32“5' -
c ug. CGHS' ¥ la hidrélisis alcaline de etilpropiolatos=3esustituf

4 ;
dos con B = cus. 00, ¥y CC

2%2se
b) Jaturados.

Eoberts y Loreland (149) estudiaron las reactividades y
constantes de acides 10 una serie da dcidos y Suterss 4esustituf-
doo=bi01010=(2+2+2¢ )0ctano=1=carbox{1100 oon sustituyentes varig
bless Hy OHy Cui y Br, CN y qua rospondfan a le cstructura gg
neral, segin esquema (g). '

A pesar de que la tranemisidn de los efectos eléctricos =
de los grupos austituyentos s tr.vfs del ciclo no es posible por
in.eraceidn de rosonencia que im.lijuv conju,scidn por no uaturg
ciény la influencia de la magnitud do los sustituyentes se encop



tré comparable a agudllas observadas en derivados meta y para sug
titufdos del benceno, con la particularicad sefislada por los autg
res de que la rasda ( 6'-6') / (6,=6') es eproximedamente igual
para cada -u-titnycnto. ( 6 y d son los valorea de las consten
tes de los grupos tabuladas por dannott y 5 es el corresspondien=-
te valor de cada grupo en la disoclacidn del dcido benmoico susti
tufdo en 50 # metanoleagua como solvente).

1. Taft y Lewds (155) (156) (157), estudieren la reactividad de
derivados meta y para sustiiufdos del benceno encontrando que pa
ra una veriedad de reacciones, dentro de las cuales hay contribue-
ciones estéricas y de resonancia sustanciales, ¢l afecto de los =
sustituyentes sobre el cambio de emergfa libre puede ser tratado,
en una aproximscifn cuantitativa, como la sume de efectos inducti
vos de resonancia y estéricos.

Coro las reactividades de derivados pira o meta sustitufe
dos no implican contribuciones ostéricas, es de ceperar qué se oy
ple paras estos compuoetos'la expresidns

-~

log ( t/k° ) = Lfgecto inductivo + BEfecto de resonancis.

Introduciendo la denominecidn utilizeda por los auvtores,
le ecuacidn anterior toma la formas

loc(k/ko )‘.I.QRa
log(k/kc )D.IP’RD

istableciondo ademdss



I v1 el
n P

- Rll = Hp ak R
Taft y Lewis (156) han sugerido un valor de X = 0.33 pare
las reacciones normalcs, mientras que asignan un valor de &< = 0,10
cuando existe en la reaccién un gsran cambio en la conju.acién ep
tre ol sustituyente en la posicidn ,.cra y el primer &Stomo deé la
cadena lateral.
tne ax,rosién que a.rupe lus relaciones anteriorec toma

la fosma siguientes
I e (1/1~t) [2og (W), = Log (k/k,) 7

El valor de I obtenido con ecta exprosidn representa aqug
1la parte del efeoto inductivo total, debido a interaccioncs ip
ductivas a truvés de 1li_nduras sigma o pi (rosonancia iénica de
la li;udura) y a través del esyacio (efevto de cami0) yuiae 0l sug
tituyente en la jo0eicidn reta o ara en el derivado benoénico, '3
ra ol ocual no existo conjugacién cun el anillo arordtico. s 49
oir, que el valor de I no incluye ning in valor del efecto induct}i
VO que pueda tener lugar como Goasecuencia de interacclones mosQ
méricus. Talos valores ectdn involucredos en el valor de H. ior
lo tanto @l valor de R es unu wediua de las intoracciones de reag
nancia sobre la reactividad,

Las observaciones realisadas yor Taft y ivans (158) sobre
para sustituyontes en derivadoe bencénicos an los que existia ip
pedimento estérico de la resonancia, y ,ara los cuales se oumplia
la relacién 1log (k/ko) - o&rl. proveen una confirmeocién de los
congeptos desarrollados anteriormonte.

Yediante lea ecuacién anterior, y ssignando valorcs a «,
se pueds obdbtencr un valor d4de I para cadia sustituyente, siempyre
que existen constantes de equiliirio o do velocidad de sustituyen
tes desde las posioiones meta y jpura. Loe valores de I aef obten}i
dos e introducidos en la ecuacidn 1 = GIrI' donde 6& es un paréme
tro inductivo que se obtionc a partir de estudies en serics alifg
ticas y elicfclicas (160), permiton obtener la conatante de reso-

cién rI .



En machos Casos, .mqnonbm todes, el vaelor dof: e
equivalent® al valor de f' obtenido pare los sustitoyentcs desds
la poaicida meta, i o0 utilizan 1los valores tabulados por Hag
aett,

La comparscida de los valores de Gx. 49 las series aliff
ticas y alicfclicas (67), oon los obtenidos & partir de sstudice
30 108 6opeotros 40 R.R.F. de meta~fldorbencencs sustitufdos, rg
vela que la desvisoién media entrs embas series &e valores es de
aproximadamente = 0,03 unidades,

En la comparacida de los valores de R os dtil definir la
relecida '6.3 2 r/ f‘ como un gerdmetro de rosonancia "efectivo®”,

la utilidad de este definicida eo relacioma con ¢l hecho
de que le desviecifn de la eowsncién ds Hsamett, asocisda en mg
chos cesos oon le dependencia ecpocifice de los efoctos de resg
nancia y d4¢ las oondiciones, pueda cor lecalisada por la difereg
cia entre el valor de 3! ¥y ol valor normal, RKe decir aquellas ye
actividades que sigsn 1la ecuacidén do Hammett oon alta procisién
deben dar valores de O idénticos y la susa o) ¢ 6, dederfs dor
el valor ¢ de Hammett, ,

Kl valor de R para un sustituyeate puede ser odtenido &
partir de le ex; residm

)

E" = dog (K/k,), = I = dog (X/x ) =6 « [;

2P = 1og (x/ky) = T = log (k) =& «

Taft y Lewis (156) ban snalizado echenta y ocho eeries 4e
reascién diferentss (con respecto au loc valores ae ‘d.a) que abaroan
diversos efectos de sustituyentes y pera les cuales existe infop
macidén suficiente como para efectuar ls separscidn adecusda.

El resultade de sus obssrvaciones sstablece olaramonte Qque
tanto los sustituyentee en la posicilén pare como en la posicién
meta no responden a una oscale procisa de efectos de resonancia
(del tipo ‘n’r ) con la amplitad con 10 que 10 haoe la relucidén 13
nzal de energfa inductiva ( I = o f’x de

D8 oiru memers, no se encuenira una telaocidén linecel precy
sa entre 1los velores de Ry ya yue éatos son mucho nis dependieg
toa Asl tipo de reaccién y de las ocondicionea experimontales, a



diferencia de 1o que oocurre en las correlacionocs de I con o, en
la ocuacidén 1 = ‘Irl'

Ko obstante, los datos pyara un crupo selecclonado de sug
tituyentes en posicién meta responden a una relacién precisa de
parédmeiroe de resonancia ( Gg )s dentro de um error promadio de
30.03 unidades, que seé aplice con ragonadle exactitud y geneoralyl
dal al 83 ¥ de los datos existentes (156).

I a3 L4 1Y

Sustituyente |0 (a) |0 (b) | Sustisuyente [ 6 (s) |0 (Db)
H 0,00 0.00 MQCHJ 00316 0.34

B=F 0.337 | 0.35 o-KO,, 0.710 0.79d

. 0.46%

B=Cl 0373 | 0437 p-cocn3 0.502 o
0.40

0.82%

=By 0e391 | 0,38 p-NO2 0.728 °
0.73

(a) Valorce de van dekkum, Yerkede y vepster (6)

(b) Valorses de Taft y colaboradores (156)

(c) Pare rescciones que no impliquen conjugacién directa
(d) iara reacoioncus en agua y en mescles acuosas.

(e) rara reaccioncs en medios no hiuroxflicose.

Una escals de Ez no se cumple ocon la misma precisidn y -
_ aplicabilided a los para=sustituyontos,

De lo que antecede se juede conoluir yue le alta precieidn
¥y weneralidad 4¢ una escala de UR para meta sustituyentes puede
ser atribufda al hocho de que no existe deslocalizacién directa =
apreciable de la cargm, desde la poeicidén meta (15y),

Conscouentomente, lu interaccidn de resonancia desde 1le
posicién meta en el sustrato aromitico no es afectada por el ory



po funcionsl.
A pesar de que no oxiste interaccidn directa aprecisble -

de la resonancla, o] valor de 6; tiene un valor definido, debido
a la trensmisidn del efecto inductivo al centro de reaccidn de la
carga desarrollada en las posiciones orto y para, por ls resonane-
cia del sustituyente en meta, Dste efecte mesomérico secundario,
se puede iluatrar de la siguiente forma:

<

El alto grado de independencia del valor de 6; con la re
asctividad y las condiciones, implice que la contribucién al hibri
do de resonanciea por formas como las indicadas, es independiente
deo la naturalesza del solvente y del grupe funcional Y,

Lg decir, que los valores de & que son determinades  por
interaccién directa de rescnancia entre el sustituyente y sl cen
tro de reaccidén siguen esa relacidn pare un rango limitedo de ro-
actividades y condicioncs de reaccidn,

Con el objeto de relacioner las reactividades de los deri
vados bencénicos meta y pars sustitufdos con la ecuscién de Hame
mett, ne siguid en ol presente tradajo el procedimiento rocomendg
do por Taft y Lewis que ¢8 en esencia muy similar al desarrollado

por van Bekkum, Verkade y vWepster.
Fara establecer rI = r se deben deterninar los valores de

log k/log ko pera los sustituyentes inciufdos en la tabla IV (por
lo menos pera ol hidrdgeno y cuairo sustituyentes gque cubran ol =
méxinmo rango de valores de sigma).

El procediniento estadfstico seguido pera detersinar [ af
fue ol sstablecido por Jaffd (97). Fuede considerarse que se of
tiene un buen valor de r 8i los velores de sigme calculados para
los sustituyentes (& partir de la mejor recta de log k/log k, ©x



perimental en la representacién de Harmmett) estén de acusrdo con
loo valores de sigma introducidos dentro de ; 007 unidades y con
ua error promedio nc mayor de - 0.03.

Los sustituyentes en la jooicién pera con las aspecifics
ciones anterioras pueden ser tambidn inclufdos, aunque en aste =
trabajo ol valor de F estuvo basaido solamente en compuestos oon
sustituyentes en posicién meta. In ningin caso el valor de F 88
caloulsrd con sustituyentcs en posiocién meta o para para los oug
los los valores de eigme estimudos (usendo el método de regresiénm
e partir de un valor de f') se deuvien de loa valores de cizma ip
troducidos méa que el 1fmite fijado.

Los sustituyentes en la ;08icién para, como as{ tarvidn
loe sustituyentes eu la poesicién mota que no se encuentren incluf
dos e las oondiocionos especificains eanteriormente se analisan -
calculando 10s valores de gg Y k con las exprosioness

K = log k/log ko - GIrI
ER.wr

También oon el valor de "rho" y el (log k) ... @e pug
den obtener 1los correspondientes valores do-"aign-xi” en donde"1"
representa ol sustituyente en cual:uiera de las dos posicionss mg
ta 0 parae

Hesmett reconocfo que una de las mayores causas de la fg
lla de lc eouccidn la conjuw;acidén directa entre p=sustituyentes y
olertos centros de reaccifén. La existencis de la nisma entre el
&rupo carboxilo del Acido benzoico y el sustituyente (+X) en 1la
pocicién pura, significa que el grupo de ;urémetros daios para di
chos sustituyentss cocntiene valores incromentados de los miamos.

van Bekkum, Verkade y :upster (6) sugirieron la utiliza -
oién de un ndmoro limitado de sustituyentus en las correlaciones
de llazmets, Los valores de los nismos ostdn definidos por la 49
nizacidn relativa de £cidos bensoicoo mota y para sustitufdes ¥y
se encuentran inclufdos en la tabla IV, Su utilisacidén sélo serd
vosible cuando la interaccidn directa de la resonancim entre el
sustituyente y el acentro de reaccidn coté ausente,

Con resjpocto a los sustituyontes en la posicién para, ven



Dekkum, Vorksde y vepater computsron los valores de &° (sigma nop
nales) bas2dos en series bien corcrelacionadas, T > 0.98, en 1las
que 3@ consideraba que no habfs conju.acién directa entre el oug
tituyante ; el centro de roaccién. :8 de esperar gque difarentes
centros de reaccidn, teniendo diferontas posibilidades d6 conjugg
cidn y requerimientos electrénicos, conduscan a diferentes grados
de intensificacién de los valoroc de sigma en posicidén para; es
decir, habrd un reango continuo de velores de sigms y no un ndmero
disoreto de los mismos,

31 se concluye Qque ol valor de sigma normal da asflo una
modida de los efectos polures y de resonancia con el anillo y que,
10s valores incrementudos son debidos a diferencias en la conju g
cién direotu entre el aestadc iniciul y el final (o0 estado de trag
oioidn), la ener,fa de la resonancin desde la posicién para vene

dréd oxpresada pors
- AAF = 2,303k (6-6")P (n)

Van Bekkum, Verkade y sepster sugieren &l valor antsrior
como una mojor mediua de la rosonancia desue la posicidn para que
la que so obiiene de la Jiferencie (0 - Gn). ya que el primoro vg
riard con la temperatura y con r. ain cuando sté implicadg 1le =
zisma interaccién de resonancia.

kn esencia 6l procedimionio de van Bekkum, Verkade y -epg
ter para el andlisis del ofecto de los sustituyentes, consiste en
introducir en la expresidns log k = log ko + 6 r loc datos expg
rimentales con 108 valores de sigma primerios dados en le tabla 1V,

5@ determina asf{, el valor de f y el valor de log ko. Con
¢ato se computan los valores de sisma para ol resto de loe susti-
tuyentes, hacisndo uso del método de oflculo desarrollado por Jg
££8 (97) y ®¢ comparan 108 valores obtenidos ( 6 ) con los valQ
res de sigma normales ( ) yor medio de la expresiém (L).

Los valoros positivoa GOA/NF gignifican una disminucién -
en la enoryfa del sistema por la intora.cién desde la posicidén pg
ra rientras que un valor nsgativo se asocia con un incremcnto de
la niema.

3. irown y Okamoto (27) (133) eatudiaron una serie de rsacciones



electrofflicas que incluyeas reaccionss de solvélisis, de transpg
sicidn y de edicidnm,.

Zstos sutores asooian 8l hecho de que diches reacciones -
no obedecen el tratauiento de Hammett, conm una prosumible interag
eién sn la resonancla 1el sistema onire 6l sustituyente on la pg
sicidn pera y oL centro de reaccién en el estado de transiciln,
Por esie motivo lmtroducen umns seric dJde valorJ; de 6" que respop
den con excelente asusrdo a las velocldades observadas y calcula=
das para diecinueve series de remccionus electrofilices. Tctos vg
lores de 6° resultan aproryiados tanto pera reacciones eleotrofilji
c¢es @n cadens leteral como parm reaccionss en sistemas arométicos.

4, Como fuers anticipado por Zrown y Okamoto un ciaerto ndmero de
reacciones electrofflicas no sen visn correlacionadas por las ceo=
ries de valores de ¢  establecidas., =Zato Sltimo, estd demoastrado
por el hecho de que ;ara correluciocnar les volocidades de reace
cidn de mercurio diarilos con Scido olorh{drico fueron necesarios
valores de 3 (o = 0'), Esta circunstaricia apoya la imposibilidad
de la existonoia Ge una sola serie de valores de 6. ,

Yukawa y Tsunoe (170) estatlocieron que diferentess resccig
nes presentan diferentes demanias de resonancia de loa sustituyeg
tes, y por ello exaninaron verias escalas de valores de 6 con el
objeto de separar los efeatos inductivos de los de rosonuncla, oy
diendo oate dltimo ser voriable. Daefinierons

+

g =6

6 -06e¢6 ,

en donde "C" reyreseanta 8l valor establecido por Jaffé,
Fue encontraia por los eutorss una relacién linsal del €}

pos
(a:_-‘a).r(c;-c)
Usando los valorea de Brown y Okamoto se llegd a:
¢ =6+r(6'-6cjec+r 6

que introducidos ar la oxpresién de Brown y Okamoto queda de la -
formas



log (k) s P osPro’-6)

Y aue roayonde a treinte y cinco sari:s de reacciones electrofilji
ocas. In la exyresidn antorior, se tione por definiocidns

r = 0,00 psra la ionizecidn de dcidos bensoicos.
T = 1,00 para la solvélisic de cloruro de dimotilbencilo
en agus~-acotona 90 7% a 25%.
islgunos valores hallados por 1os asutorss ostém incluidos
en la tublas

(166)

Reacoién. é r r
.C1,

: 2 | = 4518 1.0
'; 90 7 ugue—acetona, 25°

S0lvéliuis de Ar..le

Ar.=COH ar.=CY,H 50,425%

3 "ol -11.73  0.764

Arn(au)z + Br,

on 20 £ AcOH,25° | = 3.84 ' 2.29
{

5. Knowles, Norman y iadda (98) llegaron taxbién a la conclusién
que un solo xrupo de valoras de 6% no ore suficiente para rospon-
der a los diferentcus tipoo de reacciones electrofilicas estudie~
das. El examen de 1loo valoree de 6 caloulados condujo a dichos
autores a sugerir qus la mugnitud del valor de 6’. sumentaba cuap
do aumentaba sl valor absoluto de ', s decir, que en las sust}
tuciones electrofflicus del sistema bencénico le magnitud de sig
ma degende de r el que a su vez deponde de la reactividad del rg
activo.

Dichos autoros proponen una nuova ecuecoién en le cual el
factor de reactiviusd percial de la gosicidn para uel benceno mQ
nosustitufdo ae relacionu con tres pardmetross

log (K/k)) = 6, + 6, 8°

én dondes



'

faoctor yue reyrosenta la uemanda elactréanica, por

parte ael reactivo, en el estado de transicidn.

medida de la ensidad eloctrénica de la rolécula
en la posicién psra al suctituyents en ol estudo
uorrnaly relctivo al benceno.

medida de la cspugidad uedl eustituyento jura sy
plir eleotronas.

00000000000



El hecho de que los reactivos gque contienen azufre em la
molécula eutén situados entre los nds efectivos como nucledfilos
puede relacionarse con la particular estructura del £tomo de asy
fre, reflejada en la posibilidad de suplir electrones, para fore
mar ligaduras o relativamenteo grandss distancias,

El mecanismo de ataque a un sustrato aromftico activado =
puede ser esquenatizado de la siguiente maneras

T 0 T SR
l s 5 |
:3 i kl ’ k / ¥
RS + | e [‘[ ; o |
f - 1 ! |
R ¥ K e e
%3 . 3
,Lq- u+ ;
o” o 5" Bt 0’ Yo~

Usando las movilidades de los haldgenos cuando actfan cg
mo grupos desplazados, Parker (138) establecid en qué condiciones
la formacidn o ruptura de la ligadurs tienen importancie en la -
etapa deteruinante de la velocidad de reaccidn. BEl primer caso -
estéd relacionado con la capacidad de X peras crear un centro [posi
tivo en el Atomo de carbono adyacente y guarda relacidn directa -
con al electronegatividad, es decir, ectd en el orden: P>C1l)> ir
>%e

No obstante, si la etapa de ruptura fuera la cindéticamen=
te determinente, la faciliied de heterélisis de le unién C-X en
al complejo intermedio, debe tenerse en consideracidn. 4 medida
que verfa la fuersa de la unidn C-X, en tales sustituciones nu =
cleofflicas aromfticas, disminuye la movilidad de . en el orden:
I>Br>C1l>F,

Le aplicacidn de estos conceptos y la utilizacién de los
cocientes F/I (relacidn de velocidades de desplesaviento del fldor
a desplazamiento del yodo, en idénticas comdiciones) condujo a Fag




ker a ostablecer la im;ortancia reclativa de las dos etapus, ya
sea la de fornecién de la unidn o la de rupture de la nisma,.

asfl, ol F/1 e8>1, 86lo la formacién eo cindticamente sig
nificativa, En cambio si F/I<1, oualquiera de las dos posibil}
dades, es decir, rupturs o formacién de ls unidn, puodin toner
im;ortancia en la etopa deterciinante de la velocidad de la roag
oién.

Lag movilidades de los halé;onos en 2,4=4initrohalogeng
bencenos con diferemtes nucledfilos en metanol y las razoncs F/I
correspondientes fueron resumidas por Farker en la tabla sig. iep

tos
ALl a Vi
Nucledfilo F/1
CH 30" 5670
Pp=NO,=C,li 4o“ 1.540
¢ 6”53- 20
SUR™ 0.l
9-802-06114502. 0.1
CgHigNA, 130
1~ 0.1

A partir de 1los datos tabulcdos pe dedujo que ocuundo se
cambie el reuctivo nucleofflico, desde un alcédxido havta un nuded
f£ilo de asufre, 8l balanco entre la oetupya de formacidn y ru,tura
de la 1i;aduras se altere, llegando esta (ltima a tener mayor im=
yorsancia cinética.

El heoho de que la etapa Jde ruptura de la unidn entre el
ftomo de carbono aromfiico y el grupo desplacado tenya mayor ime
portancia con riacleSfiles altamentc polarizablss, con rospecto a
nucleéfilos que contiensn &tomos de menor nimero wtémics> como ser



attrégeno y oxfgeno, eatd relaciommdo con 408 factores: polariza=
bilidad y faciliiad de conjuyacién de eleotrones por parte del rg
activo.

Considerando dos reseciones nucleoff{licas aromitices oon
RS” y 50" como reactivos y que siguon la secuencia del euquema ap
terior, se juede establecer que tendrén, en el oaso 16l nucleéfi-
1o BS , como etaja determinante de la velocided de reaccién a 1la
ruptura de la unida.

El comjortaniento d¢ e¢sto nucledfilo se debe a que en el
mismo existe la combinuoién de unn ulta polarissbilidad, reflejee
da sa la ;osidilided de formar una ligadura mds aédil con el d&to
»0 do carbono y uns menor conjugacidén electrénica con el sustrato.

21 16n tiofenéxido ha sido utilizado como reactivo en deg
plazamientos nucleof{licos en carbono saturado.

Quayle y Royals (141) estudiuren la reactividad del dromy
ro de n~butilo frenie a 1os anionos tiofendxide, fendxilo y n=dy
tilmercaptén estableeiendo el siguiente orden de reactividad: =
n-mts’~csﬂss'»c6ns .

De la H#are y Vernom (121) utilizaron el ién tiofendzido -
como reactivo en sustituocionss nucleof{licas en siotenas alflicos
J observaron nu:vemente 01 mayor poder nucleofflioco del ién tiofg
néxido oomparado con el ion etéxido.

Hine y EBrader (85) estudiaron los efectos que se producen
sobre la reactividad del bromuro de etilo cuanio tiens sustituyepn
tos en la poeicidn "beta” en loc desplazamienioe nucleoff{licos con
ion tiofendéxido. |

De la siare y Vernon (122) estudiaeron la ¢inética de la rg
aceién del cloruro dé ¥=butilo con ion tiofenéxido y hallaron gque
s9 producfa 90 % de olefins y un pequefio percentaje de sulfurc.la
resvoién prinoipal es uns eliminacién bimoleoular mis rdpida que
la que se oLtiene con 10s iones fendxido o etéxide y aseciaron el
comporsariiento del ion tiofenéxide & una alta polarisabilidnd.

Hine, Lhrenson y BErader (86) cstudiaron sl efecto que tig
nen los 4tomoa de haldgeno eobre la reaotividad de otros halége -
nos en la misma noléeula, com iom tiofenéxido en metanol,

Hodena y ZTodesco (130) estudieron la velocidad de dospla-
ganiento nucleof{lico bimolecular de sulfon:s vin{licas cloradas



sustitufdas en la posicién para con ion tiofenéxido en metanol.

Hudson y Klopman (Gl) estudiaron la reactiviuad de una sg
rie de ionos tiofendxido sustituidoe con bromuros de bencilo sug
titufdos en la pouicién yura, utilizando para ello un mdtodo de
valoracidn polaroyrdfico.

Z1 1om tiotfendxido ha sido iLambidn uuscdo en desplaganisone
$0s nuocleofflicos vimoleculures 3u uistemas arondticos en trube=
Jos de tipo semicuentitativo y cindtico.

burcgeols y coluboradoreas (z1) (22) {23) estuiiaron la re-
actividad de bromobencenos sustitufdos con ion tiefendxido coumo
nucledfilo.

Loudon y colaboradorss (112) (113) (114) eestudiaron la rg
sutivided de sulfonas sustiiufdae de férmule genural NO=i1=C 633-
S0R con ion p~netiltiofendxido, hallando que se desplamaban pre
ferencialmente los grupos Cl, 302 o Soaa segdn las poasicioncs ocy
padas LO0r los sustituyentes,

Leandiri y Tundo (106) realizaron exporiencies competiti -
vas con ioneu tiotendxidos sustitufdos en la posicién pera frente
al 2,4=dinitroclorobanceno, outableciendo que durante lu reaccidén
actian los elcctrones 3Ip del azufre, circunstancias que conduce 8
aduitir ue loo sustituyontes en el anillo del ién tiofendxivo ip
fluyen marcadamento sobre la diayonibilidad de los misnos.

sunnett y Javis (37) estuilaron la velooidad de rsaccién
del 2,4-dinitroolorobvencenc en dioxano-agua como colvente con vg
rios nucledfilos, obteniendo el sigulente orden de reactivided ng
cleof{licas 6}155'»051110:13 >cn30" >C 6&50"»0H".

Bunnett y sSnipes (41) estudiaron la reactiviiad del o=clg
rovenceno y p=-clorovenceno con iou tiofendxido en diozamo-agua ©Q
mo solvente, obtoniendo yue la reactividad del para=derivado era
mayor que la del isémero orto, hecho que contrastaba con los resul
tados obteuldos por surgeols y iiuber con los o= y p=bromonitroben
cenos con ion tioienéxido en metanol,

bevan y Hiret (15) estudiaron la cindtica de desplasanisy
to nucleof{lico dimolacular del p-flfornitrobenceno con ién tiofg
néxido en motanol, hsllendo yue la reactividad del ion tiofendxie
do y del idén motilato era ruy semejante.

sunnett y lierrit (32) midierom la velocidud de reaccién -
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nilsulfinddl y iridinio la reasceidn sra ruy rf ldu cere ser nedi
diy mdenur.s ue se astatlecid ol oruen sl vientu jare los dandz
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odnhodnsor y sunnett (14%) outuadarsn lus velocidaues ue
ro: veddn o Loy c=a=derndtrofliorvences:os cou diversou wnuclzdfilos

( 0y VH.G Ny “z"*g‘,‘-' Cgilghiil, ) on donde & erw:dr o Clige
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LOB UL encelan 2l gron cfe¢to acolaraJivo del _ruuo
wetdlo eu la reoctiviuad wel  derctiled=niizofldorveunceas con ion
1ioioudxl 0y con Lo wc0idn da li: fusruws de London (147) (,.6) en
e luw e ionca de alte solarlictilided el rsacuivo y el sus =

tr..t0.
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REACLIV

." .
Fue usada la fraccién medis de la destilacién del producto comer
cial (Or. Theodor schuchardt) de p.s. 59 °a 11 mm Hge

Zatgnol atoolyto,
se yropard a partir de la drogs pro-analftica ATAIGR por el mitoe
do deascripto en Vogel (163).

59 colocan ea un balén Je dos litros 10 yramos de Fogne =
810 en torneadurass, 1 _rano de yodo rasublimado y 100 ml. de mectg
nole Oo adapta a lu colummna de de:tlilucidn y se calisnta suave -
monte hasta Quo haya desuparecido el color originual del jyodo.

56 deja aenfrier el contenido del baldn y se aiiade el reg
tc del msetanol a ractificar,

3e dencurten loe primcros 25 ml., del destilado, recouién=
dose 1z fraccién 64=65. p.e.motancl pure 65°/ 760 mm. Hg.

2=3itroglorobenceng,
sl producto comercial Sastman-Xocdak se recristalizé de metanocljp.
fo1 32'0

iy d=dicl L yroi

Se sintetind a partir de los siguien.ss intermediarioss n=aloroa~
niline, r=cloroacetanilida, 3=cloro-4-nitroucetanilida, 3-cloro=4
-nitroanilina. '

E=gloroagetanilida, Fuc sozuido el nftodo indicado por Formcau,
Trefouel y <ancolle (60).

A 63T g0 (52.5 ml,) de m=cloroanilina se agregen lontamgn
te 50 go (46 ml.) de anhfirido aoético, Una vez atonucda le reag
cién inicial se calienta a reflujo durante quince minutos, trans-
curridos leos cuslco se vuelca sobre !i1ielo finamente machacedo.ior
filtracién a presilén reducida del sélido formado, se obtiensn 77
8¢ de m~ocloroacvetanilida de p.f. 756¢ Forneem, Trefouel y iancolle
indican p.f. 78°.

J=cloro=4-nitroacotanilida, ¥y j=gloro-6=nitroagetanilidg, Fueron



preparadas segin Pornean 4 colaborudoran (68) purifio&ndoae ls
3=cloro=6enitroanilina segin las indicaciones de Hogdson y Keg
abaw (88).

32 go de mmoloroacetaniliia finamente ulverisads se ip
troducen lentamdnte y con vigorosa azitacidn em 256 mls de 4cido
nftrico 4 = 1.49 enfriaio a =10° Q,

de deja la mezols en el befio frigorifico por nn lapeo de
aprbxiladanento tres horas, el cebo de las cuslas se vualca com
vigorosa agitacién sebre uislo. Piltrando y levando a neuiralided
so obtienem 30O g+ do nitroarnimnas,

Fers la separscida és los isdmores se disuelve el total
de las nitroazines en la menor cantided 49 benceno hirviente a rg
fludo. |

56 deja la solueién en la heladers veinticuntro horas, al
cabo de las cuales precipitan 13.5 g de 3=cloro=4-aitroscetanili
as de p.f. 142=-143° |

Evaporada la solueién benodnice a. sequeded se obtienen
147 8o 40 J-cloro-ﬁ-nitroaoitantlid.>3upura.qne disueltas en 120
ml. 80 fcido clorhfdrice al 50 %, calontando a reflujo en baio ng
ria durante una hors y srrustrands con veper de agta sobrocelents
do da Ye2 ge 40 J=0loro=6enitromniline 4o p.f. 126-127'. Forneau
¥y colaboradores -(58) den pefe 125-.-126‘.

Joplore=4~piiroanilinas e disuslven 40 g. de d=oloro=4-nitroacg

tanilide en 320 ml. de 4cido clorhfdrico al 50% calentando por el
plazo Ge una hora en bafe rar{a a reflujo. Bl producto volcado sg
bre a-ua helada da la 3=0l0ro=4=nitroenilina,

Se £filira, lave & neutralidude SO Obtienen 28.8 2. do 3=
Qloro=é=-nitroanilina die pefe. 156=157°, Pornean y colaloradores
(6€) indican ;ara oste compuosto p.f. 157°,

2-4~ddclorani trousnosno.

3¢ combiné el método de ilesotacids de Hogdson y Falker
(89) con la reaccién de Sandmayer.

Se dimsotan 17.2 ge d8 JI=cloro=6=pitroanilina dicucltos
en 200 ole de daido acético glacial con una solucibn de TeT.ge 40
nitrito de eodio en 50 ml. de dcido sulfufico concentrados

Fasede media hora, we vuolca la solucidn de le cal de dig



sonio sobre una solucién fris ae cloruro cuproso, preperaias disol
viendo en 75 ml. de dcido olorhfdrico eonmcentrado el precipitado
obtenido Lor acresado de 5.5 g 49 bisulfito de ©@odio y 245 ge de
hiuréxido de e0dio en 50 ml. de ajuz sobre unu solucibén de 30 g.
de sulfato de cobre ,enta:idratado, 8 g. de cloruro de asocdioy 100
mle de szus, lavando 61 precipitado varies veces con agua por dae
cantacidn.

ley0 de dojn; veinticuatro horas en reposo oo arrastra «
ocon vayor de acua el 2,4~dicleronitrodancenoc. 36 obtienen 15 g.
de 2y4=~dicloronitrobenceno de p.s. 103=105° 3 mm Hge Pefe 32338
roberts y Turnor (150) dan pef. 33y Van de Lande (1{3) indica .
fo 3le5¢

2=hrege=g=gloronitrodencenc,

36 diazoian Ol mol (172 go) de 3=cloro=4=nitroanilina -
por ol método de Hogdson y ‘alker.

La smina Jdiazotada 50 vuclec eobre un: soluciéa de dromp
ro cupreso obteniuan .or culentamiento 8 reflujo 4e 6.3 i« de su}l
fato de coure ,ontahidratade, 2 g. de torneaduras de cobre, 15.4
&e do bromure de s0dio, 1.6 ml. de £0i1d0o oulfirico concentrado y
100 ml. de ugua dﬁranto tres o0 ocuatro horas.

50 enfrie y agreza la nenor cuntidad de bromuro de sodio
dinidratado pars disolver ¢l precipitado formado.

La mezola que tomu un color viol:sta es dejuda durante veip
ticuatro horas a temporatura smbionte, al cabo ie lss cusles o8 4}
luye oon cuatro a cinco voces el volumen de asua, con 10 que se od
tiene un prouucto amarillente gque rucrictalizado de otanol da un
Pefe 45=46°, Mayus y Turnor dan p.f. 44.5°* (132).

£=8loro=4=yodopitrotonoeno,

30 diazotan U.1 mol (17.2 g.) de 3=cloro=4-nitroesnilina -
por el método de Hogdson y ¥alker.

La solucidn 4e 1la cal de diazonio se vu:lca sobre una 89
lucidén helada de 25 g. de yoduro de ,0tunio en 200 ml, de aiua.
Luego de dejar la mezcla on 1'eposo por dos o tres horas se dilue-
yon con s.ua helada heste un volumen de 900 ml.

La solucién ae decolora con bisulfito de sodio, y 61 prg

¢ipitado se lave a neu..elidiad con agua. 36 obtienen 23 g. de pro



duoto arudo 4e pefe 57=59°,
Reoristalizado de atanol 416 pef. 61=62°¢ Rayes y Turnmer

(132) indican pof. 63"‘.

a=g.iore=4=nitrotolyeng,
30 proyard pasando por 1os siguientes intermediarioss me
acetotoluidina, j-amino=4=Liirotolueno, 3j=cloro=4=-nitrotoluenc,

m=ycetotoluidinae A una solucién de 100 g. de m=toluidina (98.9
mle) on 150 ml. de dcido acético slacial, se agragan gradualnente
150 ml. de anhfurido aocético. Luego de calentar por copacio de una
hora a reflujo 8a vuelca @obre aiua helada, Se obtienen asf 120
ge 40 B=cootiltolulding 46 pefe 65¢5°

J-saino-4-pitrotolugno, e aislé de loo jroductos de la nitrsciém

de la mescetiltolulidine, siguiendo el yrocedimiento decceripto por
Sopster y Verkade (167).

| A une solucién de 10 ge de mescetiltoluidina en 1u nl. de
anhfdrido acético y 5 ml, de 4oido acdtico enfriada a =10 C, se
aladen on el ourso 49 treinta minutos Jy ocon ugitacidn constante
una solucidn de 3.5 mle de £cido nftrico ( ds 1.5 ) en 5 ml. de
foido acétioo gleoial,

Uns ves compyletado al perfodo anterior ae deja otras dos
horas, aproximademente, en el baio frigorffico.

CGonclufda 2ota vtapa ae deja en reposo por un perfodo de
cuarenta y ocho horas a temyeratura ambients, al cabo de lac cup
les =0 vuelca sobre sygua helada con agitacién vive.

8l jrecipitedc arerillo pilido es luvauv hucta total elie
minacidn de le soides. Kl [oso el producto 8600 08 i@ 11l.0 ge0g
tando cvonstisufio pors jeacetilomino=6enitrosoluecno, leacetilani-
no=4=nitrotelucno y J=acetilaorino=c=nitrotoluenc,

La mescla finamentse pulverizada se suspende en un mortoro
con 350 ml. ue solucidén de FitteUtermun (165) manteniia a O C.

Zate roeuctivo e:tf conctitufdo por un volumen de solucida
ds hidréxide de otusio al 50 %, ocuutro voldmenes Je azue y un vg
lumen de etanol.

laeyo de gsitar la suspersién con la mano del rortero dy
rante diez minutos, se filtra a yresidn reducida usando ;lsca po=-
1068 0 papel de filtro whathman N° 50; obtenidéndose 4.2 e 40 3=



acetilamino~6=nitrotoluenc im, uro ie pef. 95=105°, H.cristalisg
do de etanol dos vecus .u pefe 1l3=ll4®, wopster y Verkade (167)
dan p.f. 116=118¢,

- Kl filtrado dejJado a la temperatura ambiente produce en
laa siguientes velntiouatro horas 3.9 g de j-aming-4-nitrotolug
no casil puro de p.fe. 109«110°, ,

sl liguido de filtrado de esata segunia operacién, dejado
en la heladera a 0=5° C por un plago do quince dfns precipita 0.6
=0.7 Go 40 <=nitro=3j=aminotoluenc 4o p.f. 96=100°, que recristal}
sado de otanol da pefe 106=107°, Wepster y Verkade (167) dan pe
f. 107-108°,

3=¢loro=-4-nitrotolucnoes Se disuelven 15 g. de 3I=amino-4-nitroto

lueno en 34 ml. de dcido clorhiuirico concventrade y 70 ml., de ajua.
La solucién rasultante cniriada & 3°C oe diasota con una solucidn
de 7,5 g« de nitrito Jde eodic disueltos en 100 ml, de azma.

La solucién de 1z sal de Jdisngonio se vuelca a temperatura
ambisnte y agiiando, 60bre una solucién le cloruro cuproao irepg
reds megclando una soluoidn de 25 5« de suliato de cobra jentah}
aratado y 7 e de cloruro de so0dio en 200 ml, ue agua, oon otra
de 5.2 g 4@ bisulfito de e0ulo y 3 ge de hiurdxiuo e sodiomm
100 ml. 40 agua y disolviendo 61 jprecipitado obtenido, 1luogo de
lavedo dos vecos por aecdantacién con agua, em 30 ml. de dcido clog
hiirico concentrado.

v@ deja veiniicuutro horas & temieratura amsbiente; errug
Ta 6on vVayor de agua, y O6xtrae el J=cloro=4=nitrotoluend con
éter, lucgo do lavar oon iiréxiio de sodio al 2 # y agua ,OTr 88
cado y evaporacién del &tor, o6 obtieno un roeiduo aceitoso, que
deustilado a ,riaién reducida da 8,2 e de 3~-0loro-4=nitrotoluecno
de pee. 107-109°/3 ome Hge

Kleon, Gibson y Johneon (64) dan p.es. 146°/18 mm lig; p.f.
22°.

J=glere—4=niiroanisels

Se sintetisé a partir de los siguiontes intormediarious
r—-acetilanisidina, 2-nitro-S-metoxiacetanilida, J-amino=4-nitrg
anisoly J=cloro=4-nitroanisol.

peacetilanigiding, A 62 e de meanisidina (56.5 ml.), se le afig



den cuidadosamente 7Y ml. ue anhfirido ecdtioco y 50 ml. de Saido
acéticos ve calienta por laso de una hora a reflujo y vuclca sg
br2 agua helaiae. Je obtienen esf 68 s« de m=acetilanisidina de -

pPefs EO=810,
2=nitre-S-gotoxianieldinn, 4 16¢5 se d6 m—acetilanisidine disue}l

tos en 100 ml, de anhfurido acético ce afladen gota a gota con agl
tacibu y manteniende la temperaturd por dedbajo de -5° C, una so=
luoidn de 10 g« de dcido nftrioco ( ds 1.5 g/oc. ) en 50 ml. de ag
hfdrido sodtico.

Se agite le solucién rosultante s 0° C durante dos horas,
al cabo de las cualus ae vuelca sobre agua helada agitando haste
eolidificuoibu del eceite,

56 obtienen 14 g. de jroductos de nitraciém.

for extrascién ocontinua en un Soxhlot, con dter de petré-
le0 ankidro (fraccién de 60-70°), do 16 g. de mescla de nitrocom-
;Muatoc, se obtienan de le solucidn ctéres 11 . e lemetoxi=3=age
tilanino=4~nitrobencenc de p.f. 124-12%°, Eeverdin y widner (154)
cefialan p.f. 125%,

£l residuo inosolubtle ocotd constitufio por 4.7 g. de le-ng
t0xi=3=acetilanino=6=nitrobenceno de p.f. 163-164'.A Reverdin y -
widner (146) dan pefs 165°,

a=eaino-4-nl trognisgls 396 calienta a raflujo durante tres horas,
15 ge de Y=agetilardno=4=anitroaniszol con 150 ml, de otilato de eg

dis 0,02 R en etancl absoluto, Una ves terzinado ol calentarzien-
t0, 56 vueloa sobre azue filtra y seca, &l producto rearistalise~
do de atanol pesd 10,5 ge 46 pefe 129=130°, KReverdin y “idner =
(146) dan p.f. 129°,

deglopocd-nitrogningls ve preparas

a) unu solucibn de 16.4 ;. 40 J=snino=4=-nitroanisol en
120 ml, de £oido aodtico glacial.

b) una soluvidén de 8 g. de nitrito de s0dio en 20 ml, de
foido oulfdrico concentr«doc.

¢) unu solucién en 20 ml, de Scido clorhiurico concentrg
do del cloruro ouproev ;reperado volcando una solucidn de 5.2 g
do disulfito de 80ddo y 346 o de :i.urdxido de sodio en 80 ndl. de
agua sobre una solucidn calionto de 25 g. de sulfato ciprico pen=-



tauiuratado y 7 s¢ do cloruro de sodio en 200 ml, de agua.

Se agregs Jraiualments & lomperatura ambiente, la solucidn
acftica de la amina eoure la solucidn del foido nitrosilsulfdrioco,
¥ lucgo de redia hora se vuolca la solucién as{ obtenida sobre ls
de clorurc cuprosc enfriads previaments a 0°C,

Hay sbun.enie formacidn de espuma.

Co deJu veinticuaztro horas a temperaturs anbiente al cabo
de las cualos se cslienta a 5U=70° on baiio maris durante una hora.

Se arrastra con vapor de a;uae Se obtienon 15.8 ge de 3=
cloro=4-nitroanisol de p.f. 55=56°, LEaecristelizado de etanol da

Pefo 57=580°,

d=clore=4-pitrobensonitrilo,

18 g. de 3=cloro=4enitroanilina y 36 ml, de 4cido sult\ry
co ( di 1,84 ) con 25 ml. de mgua @on calentados hasta que 61 sd
1ido se haya disuelto, se diluyo luogo con 240 ml, de agua y se -
ent.{a la solucién resultante con una mescle frigorifica.

La bese preoijitada se diszota por adicién de 12 g. de n}
trito de 80dio en 50 ml, de agua a 0° C. So retira lusgo del Dby
fio de hiselo y se Jeja que la mescla alcance la temporatura embdiep
te oon agitacidn constante,

La solucidn de la sal de diuazonio se filtra y se aflade @
uns solucién de 120 g. de cianuro de otasio y 40 g. do cianuro =
ouyrose en 500 ml, de agua manteniia a «10° C,

La mnezola rosultante se calienta gredualnmente a 90° C en
un baiio de agua por un perfodo de, aproximedamente, cuarenta ming
tos. ue arractre con vapor de mgua obteniéndose 12 g. de produce
to de p.f. S1°,

Recristalizedo de otanol us p.f. 62°, Claus y Kurz (46)
dan p.f. 87°.

a=0lore=4=nitrobenz0ato de metilo,

30 pasa jor los siguientas intermediariost 3~o0loro=4-nitro
bensoico, 3=cloro=4-nitrobensoato de zotilo,

3=clorg=4-nifrobenzoico, Je hiiroliza 6l j}-cloro=4=niirobensonie-

trilo cxzlentfndolo a reflujo durasnte una hora con una solucién de
fcido sulfdrico al 50 %+ Finalicedo el calentaziontc y una  Vves
fria la mescla de reacoidn, se filtra el Zeido formado obteniéndg



9@ con rendivriento del 90 £ el 301do J=cloro=4=nisrodensoico de p.
£f. 180°,

Recristanlizado de etanol-s ua ( 80120 ) da pef. 182-183°,
Claus y kurs (48) dan p.f, 165-186°,

J=eloro~4-pitrovenzoato dp 5otile, Yue jreparado per el nftedo -

de la sal de plata ocomo 1o describe Vogel (162).

Se disuelven 12 g. de dcido J=cloro—-4-nitrobanzoico en 20
mle do ajua que ocontienen 48 ml, de aronfmcoc concentrudo. e og
lienta saavemente pars favorecer ls lleolucidn del Soido,

La a0lucién resultante se deja enfrier y se afinde con ag}
tacidn una oolucidn de 1ll.4 g. de nitrato de plate en 120 ml. de
agns.

El prscigitado que se forma.'to filtra y lava haata reac~
cibn hegntiva del ién plata on el 1{iquido de lavado. Se obtienen
18 go de sal ue plata del £cido 3~clore-4-nitrobensoico.

123 5+ 49 la sal de plata suspendidos en 180 ml, de bdepy
ceno ank{dro se tratan con 7.8 nl. de yoduro de wctilé. La mes=
cla rusultante ae vallienta a reflujo por ocho Loras, aprozimada -
nente, al cedo de las cualecs 90 filtra.

La czpa beuodnica ne lava oon golucién saturaie de bicar—
benato de sodio y luege ocon agua hacta reaccién neuira al torns -
sol. Oe seca ocon suliato do sodio snhldro y 86 ovapora el bencs=
Ry oon lo que ee obticnen 6.5%5 g. de producto crude. Raoriste~
1izado de notanol anhiuro du pef. 62=63°,

Anélieia valculado para °a"d°4"°1' C44.57) Hy 2.87; R, =
6.503 Cly 16445, BEncontredo: C, 44.873 H,y 3.10) Ny 6,703 C1y16430

A=0lore=4=nitro-t=oytilenoeng,

Se yrepard este comjuesto pusando por los sigulentos intgr
mediariost acetaniliis, p=tebutilacetanilida, 2-nitro=4-t-butilage
taniliday Z2enitro=d~t=butilanilina, o=nitro=t-bdbutilbencenc, bete
butilaniline, 2-nitro=S=t=butilanilina, 3}=0loro=i-nitro-t-butilagi
iina.

Agetaniliig, Seo utiliad el jproduoto comercial d9 pef. 113)=114°,

P=t=butilacotagniliis, e siguié la tdcnica ile lierstein (84), ocom

las modificacioncs de Carpenter, Bagter ¥ %Wood (44),



in uu 1itro ue dicloroeiuno se suspenden <00 ge ( 1.5 mo=
les ) de oloruro de aluminio anhiuro, cuidando :ue la terperatura
no puso de 50¢ J. e enfria 8 «15 © y se ugresa, mientras se agl
ta energicamente, 176 se (1.3 moles) de acetanilida. Man.cniendo
la tem.eratura se agrega en un intervalo de quince & treinta ming
tos 160 mle ( 1.47 moles ) de cloruro de t—butilo (p.e. 49=51°).

Sranscurridos quince minutos sé vueloca sobre (os kg. 40 =
hielo jue coustienen 100 ml. de 4cido clorhfarico concentrado. Lug
40 de lavar u neutrellidad, se alimina ol solvente por arrastre con
vapor Jde aguu obtenidndons asf{ 170 5. de¢ 8élido oristalino blanco
de pef. 160=165°, kLocristalizado de venoeno da p.fe 170=171°,

Curpenter, Laster y 500od (44) indicen pe.f. 170=171°,

2-pitro-t=-t=butilacetandliia, o si;uié lu técnica de Carpenter,
Laster, y Wood (44).

-0 nesclan 323 ml, de anhfarido soético con 400 ml., dedgp
40 ucdtico ¢lacial y luego, comn agitucidén y manteniendo le tompe=
ratura por devejo de 20° C, se agresan 91,5 ml. de dcido nitrico,
( a1 1.5 )

58 lléva a U° C y se agrogan 43 ge do p=i=vutilacetanili-
da. e deja quo la temjerutura ascionds a 8° ¢ pura obtsner la =
disolucidn total y se vuelca soguiiamento sobre doe kg. de hielo
finarsnto machacado.

El precipitado se flltra y leva a neutralidad, <6 obtio=
nen 3z ge 40 =nitro=4et=butilacetanilida de p.f. 104=106°,

leerictalizado de otanol se obtione un edlido cristalinmo,
de pef. 105-106°,

Carpenter, :aater y Wood (44) indican p.f. 104=-106°,

g=niire=d=-t=butileniline, <9 acresan 2746 ml. de una solucién de

b1iréxido de sodio al 50 # a una solucidén hirviente de 50 de do 2
«nitro=4=t-bulkilacotanilida on 48.5 ml. de etanol, e calienta a
roflujo durante quince minutos, y vueloa sobre 500 ge. de hielo mp
chacados -0 obilenen oristalos rejos eneranjados que se filtiran,
Y lavan a neutralidade Se obtienen 45 ge de 2-nitro=4=t-butilanji
lina, Hecristalizado i@ ctanol da un pef. 103=104°, Carpenter,
Zaster y Wood (44) indican pe.f. 103=104°,



E=nitro-t-butilbencengs ue prapurd coglin las indicaciones Jadas

por Carpenter, .ocuter y “ood (44).

4 una solucién de 437 ge¢ ( 0422 moles ) d6 4=t-Dutile2-
nitroaniline en 20 ml. de aloohol etflico y 6% ml. de dcido clop
1:{drico concentrudo, se agregan tan rapidamente como soa posible,
debiic al celor de roaccién que se libera, una solucién de 31 g.
( 0.4% moles ) de nitrito de sodio en 48 ml, de agua. Luosgo do -
arrastrar oon vapor de ugua y extraer con éter etflico, se leva -
sucesivamente con hidrdxiio de s0dio al 5 £ y con agua hasta neu=
tralidads ILuego de secar sobre cloruro de caleio y de sliminar -
el solvente, se destila a prosién rsducida el 1{quido restante.

se obtienen 28 g Jde m-nitro=te-butilbenceno de p.e. 102~
104°/ 3 wm, Hge Carpenter, naster y %ood (44) indicen p.e. 97-99°
/ 25 :m Hge

B=t=butilenilina, 3o agregan 650 mg. de cataliszador (platino de-
positaio sobre aldmina) a una colucidn de 13 g. de menitro=t-buti}
bencono ( 0,073 molec ) en 130 ml. de acetato de otilo anhidro, ¥
80 reduce con hidrdgeno a una ;rssién de 40 libras por pulgada cug
dradae. svaporando la solucién se obtieno por destilucién 9.5 g
de m=t=butilaniling de p.s. 83=85¢ / 3,5 mm. Hg.

carpenter, iaster y wood (44) Jdan p.e., 83=84° / 2 mm. Hg.

g=piire=o-t=busilggetanilidgs Siguiando la técnica de Capon y -

Cha;man (43), e afiaden con agitucién y en un lapso de treinta mj
nutos, 6.2 ge de nitrato cprico trihidrctado a una solucidn en-
friada proviamenie a C°¢ C de 7.93 g« de metebutilanilina en 27 ml
de unhfdrido acStico. Luego de egitar a 0° C por espuclo de wuna
hora, se deja on la holadera por un lapso de nusve hLorav, se vuel
O0a 80bra 540 ml. de agua y 80 agita duranta doce horas para hidrg
licar compyletamentec el anhidrido acético.

Jo filira, sece y reorictaliza de metancl-azua., Je obtig
nen 8 ge 40 cenitro=S=tebutilace.aniliua de pefe 115=115¢%, Capon
Y Chapman (43) indican p.f. 116=117°,

d=clorg=4-nitro-t-bytijbenceng, Siguiendo la técnica de Capon ¥

Chapman (43) ee caliontan a roflujo durante doce :.oras 1l2¢3 g. =
( 0,05 moles) de 2=-nitro=S5=t=~butilacetanilida con 42 ml, de d&oi-
do clorh{irico concentrado y 17.5 ml. de aguae Transcurtido este



rorfodo, ee enfrfa a 0° C y so esrega lentemente unu solucién en
friasa proviamente a 5° C 4@ 345 e do nitrito de sodio en 8 ml.
de szua. oota solucién se vuelca sobre otra en 60 ml, de fcldo -
clorhiirico concentrado del cloruro cuproso gue se outiene diso}
viendo 16.3 £e d8 sulfato ae cobre jontahidratado y 4.2 ge de clg
ruro de sodio en 130 ml, de agua y agrogéndele una solucién de -
3e5 £ de bisulfito de sodio y 2.31 se de hidréxido de eodio en
2645 ml. de auae El1l precipitado de cloruro cuproaso so lava por
decontacién antcs de su disolucidn e:: sl doido olorhidrico,

Pinalizando ol egregado Jde nitriso de sodio a la arina,la
solucién de la sal de diazonio se filtra cuidando que eun le opsrg
cién no se elive mucho la temperatura.

La solucién 1i{mpida de 1la sual de diaszonio se vuelca ahora
e. paqueilas porciones sobre la solucidén del cloruro cuproeo em doj
do clorhidrico.

La mescla resultunte se calienta a 80° ¢ durante una horaj
arrestra con vapor de agua y extrae con Ster esilices previo secy
do sobre sulfato dc sodio anhidro y evaporeciém Jel solventeo, ae
destila a preeidn reducids.

e obtienen 7 g. 49 3=0l0ro=4=nitro-t-butilbenceno de p.t
117=219° / 0.5 mm. Hg.

vapon y Chapman (43) dan p.e. 90=95° / 0.015 mm, lg.

al DIC - IN=TXICA

Se adoptaron doa téocnicas diferentea, bauando la eleccidn
de lag mismas on la diferente reactividad de los sustratoo en eg
tudio.

4. ZTéonice de titulacidn dlcali-scidindiricas

i) 3@ pocan el siofenol y el custrato en estudio en cant}
dades tales que la solucidn rosultante tenga aproximadamente una
ralacién molar dos & uno (0.2 N Ge tiofenato de s0dio y O.l i de
austrato).

98 agrega el volumen neoes:urio de metilato de vodio valo=
rado de tal munera de Gejar 5 £ de tiofenol lidre, y se enresa con
retancl.



3e cargan naeve tubos de vidrio "Firex" oom 10 ml, de la
solucién resultente 10s que se cierran & la llama y colocan en el
termostato regulado & = 0.1° C.

o retira el tmbdo testiygo del termostato unma ves transcy
rrides dies minutos aproximedsmente, Y los demds a intervalos dg
finidos de tiempo, que varian segin lea reactividad del sustratos
@o los anfria exteriorments con agus=hielo, abxe y el contenido
86 pasa cuantitativanente aun erlenmeyer oon 25 ml. de éoido olop
hiirice 0.1 N y 20 ml. de benceno. Je titula el contenido del
orlenmayer oon hidréxiio de s0dio O.,1 N hasta viraje del indicy
dor rojo de metile=verde de browocraadcl.

Mediante eote procedimiento 86 eatudiaron las reacciones
de 1os siguientes sustratos: J=cloro={-nitroanilina, 3=0loro=4-
nitrotolusno, J=clore-é-aitroanisol, o-nitrooclorodenceno y 3-clgQ
ro=4=nitro=t-butilbencens. )

11) Se pesan cantidades aprepisdas de tiofenol y de halg
senonitrobenceno do tal manore que los 250 ml., de la solucién rg
sultante ectén en relacidn moler dos a uno ( C.1 K de tiofenato
de sodioc y 0,05 M 4de halogenonitrobenceno ).

59 agregs la cantidad apropiada de mutilato de sodio velg
redo, de tal manera de dejar 5 % de tiofenol libre,

El matras oon le eolucidn as{ prepareda se coloca en el
termostato regulado e 2 0.1° C de la temperatura deossada y se e
rasa una ves alcansado 61 equilibric tSrmine.

Je retira monentaneamentec el matras del termostato, Ge agl
ta y 90 vuelve nusvamente a 61, Pasados aproximadement: dies mj
nutos u6 comiensan a rotirar aliocuotas de 25 ml., hasta completar
un némero de nuove de ellas las gue se vuelean sobre 25 ml. de do}
do olorh{drico O.,1 X gue contiene 20 ml. de denceno.

Se titula el contenido con hidrdxido de sodie valoradohap
ta virajo del indicader ( Rojo éde retilo=Verde de bromooresol).

lediante csta técnica se octudiaron los siguientes compugs
t081 2,4~dicloronitredenceno, 4~bromo-2-cloronitrobencenc, y 2=
cloro=4=-yodonitrodbenceno.

En cualquiera de loc 408 casos mencicnados las constantes
do roaccidn han sido calouladas medisnte las expresiones cinéti -



cas de asegundo ordens
dx/dt = k (a=x) (b=x)

dondes 8 = conoentracidn del sustrato en estudio,
b = comcentriacién del tiofenuto de =20dio.

Integrando quedas

k = 2.303/t(b=a) 10g a(b=x)/D(a=x).

Ee__Zdonico egiectrofotondiricas-

S5e empled un espectrofotémstro Beckman, Modelo D U y ce =
midié le absorcidn del croméforo difenilsulfuto sustitufdo forma-
do en el transours® de la reacoidn en la regién de los 4000-43001
segin las caracteristicas del easpeciro de los sustretos y de los
productos en eztudio,

Jde prepararon las selucionos de los sustratos y del tiofg
nato d¢ sodio en metanol de ooncentracidn conocida.

Ia soluoién de tiofenato de sodio ae prspard agregando um
cantidad medida Je metilato de zodio valorado & una cantided peeg
da de tiofenol, dejando 5 # del mismo 1idre, Esta solucién se -
propard independientementa pars oada experimento cindtico.

Veldimenes apropiados de las solucionua petronss termcete=
tizadas & la temperature de la exporisncia fueron tomadas y mnese
cladas, de tal ferma de obtencr concentracionas iguales de suotrg
to y nucledfilo (aproximadiaments 0.01 ).

El termostato fue regulado 5,1 O.l® C de la temperatura =
ddseada.

S5e tem$ como tiempo cero ds la reaccién a2l momento en que
ee descargaba el nuclsdfilo en el matras de reacciéan, sodbre elsyp

trato.
Se tomaron & intervalos definidos de tiempo slfcuotas de

5 mle y 80 volcaron sobre una solucién de £oido sulfirico 1 N en
metanol, tomandc gsiemyre como tiemyo, ¢l memento de iniciar la dgp
ocarga.

La dltima de les alfcuotes ce volcd en un matras sin la -
solucién meianélica de £cido sulfdrico y constituyé la mueotra pg



ra deserninur la absorbdbancia A o vale decir, la lectura corres =
pondients al difeaileulfuro forzmado sn la reaccién luego de no me
nos de veinte viias medias de la reaccién. keta lectura fue cop
coriante siempre con el vilor obterido en el espeotro del diifeni}
sulfuro en el miamo solvente,

Los valores de velooidad especiffica ae obtuvieron por re-
presentacidn grética de la inversza de la diferencia entre la abe
sorbancia a tiemge infinito (4 ) y el tiempo "t" (At)’ en funcidn
del tiempo medido en segundosj obteniéndose buenas rectas, cuya =
pendiente multiplicada por el cociente entre la absorbancia a tiep
po infinito y le concentrancién inizial de los reaotivos, dié 1la
oconstante ae veleocidad especifica de segundo orden, ke. para cae~
da ezperiencia, ocxpresada aen 1litro nol~t aeg.'l.

Los valores de k, (1.ma23t aee.-l) se han calculado apl}
cando la ecuacién cindtica de socgundo orden;

dx/dt = X ( a=x ) { b=x)

donde a y b son respaectivamente la concentracidr del sustrato y -
del ticfenato de modio.
Haciendo @ = ®

dx/dt = k ( a-x )2
integrando quedas
1/(a=x) = k t + ote,
Y reemplaczandos
A / a (A O0--At) s kt + ote

Je representa x"a:"t en funcidn del tismpo y se ocalcula
la pendieate, &1 valor de ka se odbtiens mediunte la expresidn:

k, = pendiente ( A_/a )

Las tablus adjuntas recopilan 1los datos correapondientes
a exporimentos y resultados representativos odtenidos con las tég
nioas descriptas.



Zégnice de titulacidn &lcali-aciaimétricy,

Iécnice iy (Tubos cerraios).
zg-nuz-z-uoz-c6u3c57 = a = 0,0998 & Rormalidad del /i1l = 0,1011N
£ CgHgiNa 7 = b= 0.1822 i Normaliuad del liaOli=m 0.1015N
Volimen de muestra = $.97 ml, iemperatura = 85°C.
Tubo N ¢ (seg) | ml (NeOH) Kk, x10° ' &, x10°
B S [T :. e T
S . 10,00 |
| 2 1.200 } 11,02 5647 |
3 | 2,400 | 11,80 53.9 |
i : i : i
: 4 ; 3,900 ! 12.70 54.8 ‘ 556
b5 5,460 | 13.47 . 54,7 !
g 6 6.900 . 14410 5849 |
T 84400 | 14470 5608 |
8 | 10,260 | 15.30 57¢5 |
Zcnica 41, (Hatraces).

{>-bromo-2-N0_~C H,C17= & = 0.0454% Kormalidad del HCl =0.1118 N
£ SeBgutia 7 = b = 0,09288 Normalidad del NaOH=0,0956 R

VolGtmen de muestra = 27.40 nl, Torpesatura = 25,2°C,

Tuvo K° ¢ (ses)  ml (NaOH) K, x10° T, x 10°
4 R
1 ; 0 420 |
2 865 = 5.68 |  19.0
3 1.585 | 6,70 | 18,7 |
‘ 2.335 | T.63 1 189 44
5 2.965 | 823 | 182
6 3.685 8,92 |  16.3
T | 4475 | 9.66 | 188
8 | 5205 @  10.18 19, |
9 5,965 10,79 154




{5=01,00,2-H0,~C H,=C1 7 = & = 1.9284 x 10",

[ Cetigifa_7 = b = 1,9216 x 10"k,
Tempurature o 44.7° C
Longitud de onda - 43001
; Ne ¢t (ee0g) “t Ain.l‘. At ’I/Ain!..At | k2 x 10 |
o ; | |
1 1 25 0,066 5.826 . 0T | ;
2 | 58T . .20 | 5.882 76 | |
'3 960 . .360 | 5.532 | a1
\ ' : "
C 4 1,382 | 515 | 577 a3 | 386
5 1 1.862 | .685 | 5.207 132 : |
| 6 | 24387 ' 4870 | 5.022 2199 |
i 7 2,865 1,015 | 4.877 205 |
| |
| : 1

Besultadog cindticess En las tablcs sigulentes yue recopilan los

resultados obtenidos, laa concemtracionos estdn dadas en mol/l. ¥

los valores Jde ka en lonol.lsog.l.
£ o &
d=bromo=g-gloroni trobonceno,
Temjeratura -C [ R-X_? [ Ih‘.:la_? | k,
15 | 5.43.1072  110,14.207% | 6.260207% |
25 | 45702072 | 94190207 17,6 .07
"2 | 8.51.207% 42,9 074

35 | 4431410



-Q ozitrobencen

: Tempersiura « ¢ [ i=x_7 [/ ¥nsia 7 k,
15 502110™2 9.93.207 | 5.19.1074
25, 5.56.1072  9,64.107% | 14,70.1074
34.6 4.79.107°  3,55.0"% ' 38.30.10™%
2a4=dicloronitrevencenc,
ienyeratura : v [ Ii-X_? [ PhSNa_? k2
15 5.55.107%  11.25.107%  4.04.107¢
25 5.05,1072 9,99.107%  11.1 .107¢
35 443207 10.33.207% 29,7 .107¢
45 3.64.10™2 9.61s10™2  7G.7 104
A=gloro-4-nitroanigol,
. Temperutura 2¢ [ R=X_7 / PsNe~7 k,
40 9.85.1072  20,09.107% ' 2,23.207¢
50 110,04.207°  20.09.10™% 5020.20™4
60 1065801072 20.41.10™°  12.60.10™4
a=clore=4-ni tro=t=bytilosgoeno,
. Tomgeratura = C [ i=x 7 e FhiNa_7 X,
45 1.031.10™  2.040.107F 940010™2
60 1,023,107 2.046.10™  36.4.10~°
75 1,040,107  2.083.107'  11.7.10~%



A=olero=4=-nitrotoluenc,

Temgeratura ¢ C [ F.-X..7 [ IhSﬁa_7 k2
60 1,027,107  2.039.107%  3.06.107¢
75 1.156.20"Y  2.004.107*  10.5 .107*
85 1,093,207  1.9264107F 3.3 1072
2=nitroclorobengeno,
iamueratura ° C [' a-x:? [ }h;‘;ﬁa.? k,
: |
45 1,132,207 2,132,207 6.76.107°
60 1.015.107F  2.033.107 | 27.00.10™°
5 1.157.207F 2.141.107 ' 10.14.12074
2=gloro=-4=nitroaniling.
Tomporatuia ° C [ 8= 7 [ #n3Na 7 | k,
15 1,023,107 2.136.107% ¢ 2.2 1074
85 9498 o102 1.822.1071 5.56.107%
100 1.009.10™*  1.951.107 15.,02.107%
T c ap9 omé
b onit
Temperatura ° C [ R=x_7 { PusRa 7 X,
15 5¢341.1072 5,341,102 629,103
25 27771072 2,777,102 17.70.1073

3445 207771072 2.77T7.10™%  45.3001073



d=glore-4-nitrobangoato de oetilo,

Temporatura ¢ C ('R-X_? Z'PhSNa_7 k,
2449 1.92801072  1.922.10™°  5.76.10"4
34,6 14932.2072  1.932.1072  15.40.10°¢
.7 14928.10%  1.922.107% ' 38.80.10°%

in la téenica dlcalieacidiméirice uescripta se valora el
tiofenato residusl en el medio de roaccién, reactivo -ue 28 scien=
pro susceptivle s jrocesos de oxiuacién y por consiguionte a errg
res en la determinacidn de su concentracién rval, en el momento

de detenoidn de la rsaczcidn,.

4 £in de controlar los dutoc obtenidos por un método indg
rendiento del ceiialado, 06 determind lu concentracidén de cloruro
liborado nediants lc siguiente téonicas

Para iniciar ol expserimento e procedid como en los casos
anterioros de valoracién alcali-acidinétrica con solucionos de 108
reactivos en relacidn molar 211, en tubos cerrados a la llama y @
la touweratura de 60¢ C, Una ves retirados 1los tubos del ternooe
tato y enfriauos en hielo, se volcéd soure sllos 10 ml, de {cido
nftrico O.d E. y 20 ml. do tetracloruro de carbono. :irevia aglty
cién del contenido del tuto se separd lz vapa scuosemalcohélica y
8o la tranofirié a un tudbo, que contenfa 25 ml, de Ster etflico.-
ie separd nuevament: lu cape acwosa de la etérea, lzveando esta )
tima 40w veces consocutivss ¢con agua, 6 incluyendo los lcvados en
la fracoién prinoipal. |

La fraccidn »cuosa ne traté a continuscidn con cince go=-
tas dé dcido nftrico cuncentrado y con cinco a sele sotas de agua
oxigenada al 30 %, &l contaenido a¢ dejd o temyeraturs ambiente
por un pluzo de veinticuatro horaes al término de las cuules se ti
tulé ,otenciométricuament2 el cloruro liverado.



Los valores obtanldos son concordantes con 108 que 5@ Ob=
tienen por valoracidn dlcali-acidimétrica, hecho que confirma que
cual.juiera de los dos rnétodos os analf{ticamente adecuado para se=
guir el deserrollo de la reaccién, us{ como también el hecho de
que se eutd en rresencia de la reaccién previamsnte delineada.

desultaden,

kz de o=cloronitrovenceno por valoraciénm

ﬂuali 601“106“10& 8 60° CovvossceeelTe0 (10m°1-19080.1)

kz de o-cloronitrobenceno por titulacién

del 1én cloruro a 60° Ceececscccoccee2be7 (IOWOI-IB'BO.I)

ror ragones de simplicidad ce utilizé en general la téoni
ca jrimeramente descripta, em;lodndoso la determinacidn de 1ién
cloruro unicamente para fines de control.

Las férmulas emyleadas en el céloulo 49 la encrgfa 1libdre
de activacidn,entalpfa de activaucién y entropia de activaciém, de
riven de lus relscioncs exiatentes entre la ecuacién de Arrhenius
y ous respectivas oxpresiones en térmuinos de la teoria absoluta -
de las velocidades de remccién, desarrollada yor M.:olanyi (1935)
¥y psrticulermente por H,.Eyring (1935) sobre la base de los trg
bajos anteriores de R. C. Tolman (1927) y H. Pelser y B, Wigner -

(1932).
El método nés eatisfactorio para expresar la influencia -
de la temperatura sobre la veleocidad de reacoién es el utilizado

por 3. Arrhenius (1889).

Ks Ao £/RT

tomendo logaritmos se tieno

mt--E/RI’POtOQ

suponiendo que A 68 una constante y casli indopendiente de la tem=



peretura jare uns reucuién dada.
rFasanao le exprooidn anterior a logaritmos decimales qug

das
1og k s = 3/ 2,303 T + cte.

Representando log k en funcién de 1/T ae o.ticnon en tQ
dos los casos eatudiados dbuanes rectas, ouys pendiente deterring
da por el édtodo de cuadrados miniros y multiplicauia por 2,303 R
( R = 1,9872 cal.mol-lgrado.l ) da el corresyondiente valor de E.

La correspondionte cntropia de activacidn ce obtavo de la
expresidn de teorfa de las rcaccioncs absolutass

k= k'T/h QAS./R . e'AH‘/“

donde k es la constante de velocidad de raesccidng k' y h son les
constantes e Loltzman y ilank ( k* = u/N = 1.3805 x 210°2° ergio
mdo'l' $ h= 6,6242 x 10"27 erglo oegundo) y S*y E* con las
entro {as y entalyfns de activaciin,

De ls ex,resifn anterior y ree&plazando lus constontes por

los respoectivos valores numéricos so obtiocne para t = 35° Ci
AS* = log Kygo ¢ = 10753 = 10g T + E / 4,576 T.

La variacién de energfe libre de activacién queda determi
nada radiante ls expresidéni

AF® a AR® = A S*

000..000000.0



«¢ ANALISlSs DB 1O XRUSULTAXNS o=
e e SRS eSS

El eutudio congarativo de lus series "meta” sustitufdas -
en la sustitucidn nucleofflica urori’tica, ostd limitaua yor la po
ca informacidn gue oxiste en la literatura sobre las niazuse.

No obstante, s posiblo inisntar un anilisis com los try
bujos disponibles aunque ellos cubran un range limitado de nucled

filos y solventos.
an la Tabla VII ss precentan los resultades obtonidos en

el presente trabajo.

Uno inepeocidn de loe riemos revela que el orden de reag
tividad decrsciente observado en lac velocidades de reaccidm,suap
dia clerta relucidn directa con las onsryfas de activacién corree=-
pondientes, bicho orden puede interpretarse aderds, sobtre la dbg
80 de loag eofectos polares totaleo de 1lo0s sustituyentes.

La entropia de aotivacidn, por otra parte, ,resenta varig
ciongs, de nmanera yue no pusde decirase jue sea coanztanie. Sin e
bargo, una observacién de la Tabdla VII permitird reunir a los gy
poa de mayor entropia (memos negativa) como fuertemente activan -
tes (m=Clf); 1los de entropia media como medianamente activantes -
(c1, 8r, I, cozcas) Y los de menor entropfa como debilmente acti-
vantes o desactivantos (OCH3. c(cu3)3. CH3, H, nuz).

En los pardirafos eijuientes se efectda un endlisis de cg
da uno de 1los térninos de la seris cctudiada desde el punto de vig
ta del efecto jolar del S-he-sustituyente.

Srupe _eleng, 30 confiraa su poder activante en la sustitucién ny
clsoff{lica aronitica, semejanta a la reactividad encontrada ocoa
piperidina en benoenod.

De 103 arsnetros termodinésicos se puede en gencral ceop
cluir, gue si bien 1la entropfa 38 la mayor de la serie, no sucode
10 mismo oon le energfa de activacidn que es del orden de la do
los iJenmds  rupos.

L.etos resultandos, jor otra parte, son andlogos a los ep
contrados en el sstudio de la reactividad de los S5-h=2-nitroclorg
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bencenos con jpiperidina on benceno (72), ya gue el grupo ciano
tienc vambidén en este caeo, mayor energia y entropfa Je activa

cién que 108 halédzenos.
Ro existe motivo, en ecte cus0, pars sospechar productos

lateralos, puecs las golucionss correspondientes a las locturas de
las avsorbancios a tiempo infinito, A o ® utilisadas en la determi
naodén de la con.iante de velocidad, coimciden satisfactoriamen=
te con 61l especiro del S5-ciano=2-nitrodifenilsulfuro a 1la long}
tud do onda previamente clegida y en el mismo solvente de reag
oién.
sdends, la solucién utilizada parsla determinaciéa de A

se ovaporé, y el residuo cowmpyarado por 1la téenica de cromatogrg
£ en placa delgaia (aldmina neutra) oon el 5~cisno-2-nitrodife
nilsulfuro utilizaedo como testigo, di8 manchas correspondientos a
un solo producto.

Sxrupo de log hulésencg, Je las tres acries de sustituoiones ng

cleof{licas con meta-sustituyentes ostudiadas hacta el momento, el
efecto poler de 108 haldgonos desde dicha posicién, puede resumip
s8¢ on la tabla siguientes

ieodba Vi3
r érdon de influep
Sastrato. §ucledrilo Gsolvente ;
i : | ©ia polar,
] . i .

Csﬁlol'ﬂ "'636 &r>c >l.

15-3-2-!020633@ 'CgH, ol CH 308 Br>Ccl>1.

c 6"58 CHJOH Br>1>Cl.

En la serie tiofenato de sodio=motanol el orden de in -
fluencia poler de 1los hald.:enoa deade la jo0siciédn meta al centro
d¢ reaccidn se halla invertids percialmente con respecto a las =
otres dos, quo se han tabulado en el cuadiro y em las que se obtig
ne un orden coincidente.

Los rcsultados obtenidos con el 2,4=dicloronitrodenceno -



no gon objetsbles desde ol punto de vieta do una doble sustity
cién del hulégeno, ya gue, Greizerstoin y Lrieux (73) han demog
trado en un estudlio realizedo con 2.4-d1cloron1trobenocno—2-0136
con diferontes nucledéfilos y solventes, como sur, metilcto de &g
di0 en metanol, dietilaemina en atancl, y piperidine en bonceno y
otanol, que 86lo el 0.7 % del oloro custituide en el caso de la
piperidine en benveno y 8.0 £ oon la piperidina en metanol, prg
vienen do la posicidén psra ul grupo nitro activante, Dichos autQ
res atribuyen aeuta difsrencie de conjorsecientos en la reactivie-
dad del cloro desde la posicién para con respecto al grupo nitro,
a los efoctos diferenciales ael solvente de reaccidn.

SEup0 _carvoxinotiles Este grupo preocenta en la aerie S-K=2enitrg
clorovencens el miemo orden de reactividad relativa i ue ¢en las rg
acciona:s con piperidina~benceno y yiperidine-metamol.

Como yuede observarse en la tatla VII desde e¢sta posicién
es menos aotivante jue loa huldgenocse, 10 cusl az algo sorprendey
te porque sus efectios polsres relstivos desde la josioién para al
centro de reaccién (series 4=i=2=-nitrohalogenoboncencs) varfan en
el orden h02 >CN >C0, & >Halé;enos,

Sruro metoxiles Su ubicacidn en le serie coincide con 1la ue la
piperidinua en benceno y on notanol, resultanto por lo tanto acti
vante.

Srupo apine, No ostd perfectamente aclarada la posicién del oy
po amino a 10 largo de la serie, juoc FPotaosnik (140) encontré
kﬂ! /ka = 1l.14§ Greiszerstein, bonelli y Brieux (72) ke /kﬂn 0,86
y eﬁ el pressnte trabdajo 'hn /ku « 0,24, 2

Vale decir, que frefitc a la piperidina en metenol el sug
tituyente amino aparece como roelativamente activante; en cambio
es desactivante en la serie de la piperidima en benceno, y fuertg
wente desactivants en le uel tiofenato en metanol.

Srupos _4lauile, El caso do los sustituyentss al;uilo en la uoti
vacién desde la posicién meta ha sido nds estudiadc gque 8l de los

otros zrupos.
an la Tabla IX se presentan 1l1los estudios realizados en

ese sentido.
Por los datos prescentaidos se puede decir gue no hay una

relaecién conctante que defines la posicién do este grupo on la eg



Taply 1

Justratoe Nucledfile Solvente :k“}/kﬂ Raf.

; 5=Be-2=N0,CcH i Coly ¥ . Clig 0.88  (10)
5mtim2=10,,C gHC1 CoR, MR | CHOH 1,04 (43)
S=Rez=H0,CRCL | 0330" CH ol 0.80  (43)
' S=Rmz=RO,C H ,C1 C gy oM Cellg 1,00 (25)
S=im2-R0,C cfi,C1 CH, oFH Cellg 0.86 (72)
5=B=2=110,0 ¢l ,C1 Cgh, oM | CH,OH, 0.,96  (140)
Seiimg=NO0,CcH 01 c‘nss‘. CH 08, 1.07

ccla de activacidn desde la yosicidn meta, puesto quo' en algunos
cagos actia como debilmente activante, wmientras que em otros 1o
heoe ocomo debilmente desactivante.

Zn 1o jue rospucts a la aciivacién desde le jonicién meta
por el .rupo t=butilo, Capon y Chapman (43) emcomtraron le rele-
oién Ge constantes de volqoidad kt-mt./kn e 0,80 en ¢l ectudio -
de los reactividades de 1los S5-E-2-nitroclorobencenos con piperidj
na, on otanoli mientras que en ¢l presente estudio sce obtuvo 1la
relacidn kt-Bnt./kH = l.24¢

kn la tubla i apareceu resumidos los pardmetros terroding
ricos de las serics SeBR=2-nitroclorobencenos con diferontes nualed
filos y solveantes. Ia primere columnu se refiere al reaente trg
bajo (sistemn tiofenate de sodio=motznol), miontras quo la segune
da y tercera se refieren a los obtanidos por Potazsnik, y por =
Greiserstein bonelll y irieux, con piperidina=mpetanocl y piperidie
na=boenceno respectivarente.

Un esitudio de la tabla i revela que 1los valores dela enefp
éds de activacidn y log PZ son mayorss para las reacciones de la
piperidine en motanol que pare la piperidina en benceno,

Lete resultedo estf de acuerdo con las conclusiones . ong



| Cgltg:MamCH O0H, | Cgly (WB-CH.OHe  CgH) WH~C.H

R | (140). (72)
EEa(ﬁcal) log i'Z @sa(xbal) log ¥3 gza(xcal) log Pi
CR 17.6 11.13 % ' 11.8
ar 17.8 9.66 | 15,70 6.22 11.0 3.64
1 17.9 10.30  27.23 13.10 11.8 4.08
1 § 17.5 9.84 Z 15,78 622 11.5 4.09
€0,C, 1y 1.9
cozuu3.; 18.2 10,08
OCH,o  17.8 8477  16.44 6,02 1244 3.64
t=But 18.8 8.67 14.0
Gﬁj 19.9 9.49 18,63 6.72 13.8 4,08
H 1549 9.47 18,10  6.36 13.9 4.08
unz 19,7 8.7 18.72 6.86 13.7 3.86

rales ostablecidas ,or K. G. Pearson (139) en el ootudio de la ipn
fluencis del solvente sobre: la veloaidad de ionizacién, las velg
cidades de roaccién en las cualos ve forman ionce a partir de mQ
1éculas neutras, lua energias y les entro, fas de activacidn.

Las gonsralisaciones slcansadss permiten estavlecer que =
las entropfus de activaciém son siemire més negativas amediia que
la polaridad del solvents disminuye.

La explicacidn de dicho cow;ortamiento eatd vesada en la
didea de que 100 cambioa de entro;{n jucden darse en términos de -
orientacidn de las nolécules del solvente alrededor iel idm que =
se origine en el ontado de transiciéa. Dicha orientacién coniuci



rd a un congeleriento do las woléculas de solvente alrededor del
ion, con la correspondiente pérdi.ie de la movilidad,.

wn un ifquido fuertementoe polar, las moldéculess ya existen
en un estudo parcialmente con_oclado, debido a las fuerzas iémicas
(unién ..idrdgeno) y ocuando deben unirsc a 108 iomes o dipolos fog
mados en el estado de traneiciém, sufrirdn, en consecuencia, una
pérdida relativamento pequefia de sntrooia.

Las moldoules de 10s if{quidos no=polares, por oira parte,
estdn :olativamente libres en el estudo 1iquido, situacidn que no
se ro.ite sn el eetado congoledo, €5 ducir, cuando ostdn unidas a
los iomea o0 dipoloc formados en el estudo de transicién.

Bn ouanto a 10e calores de activaciém, fustos no varfan an
forms apreaiable con @l cembio de solvents, pero 80n RayIres en
@olventas ads polaress, es decir, més asclvatantos.

La snorgfa de activacién dependerd de numcrosoe factores.

vos Jde ellos sons
a) Fuersza de la unién covalente jus 3o heterclizada en el trane-
curso de la reaccidén.
b) Energfa re,ulsiva dediia a interacciones 4e¢ capus de slectro=-
nes en leo moléoculas de reactivos a medida que 61108 se aproximun.
Tales interaccioncs aon del ti,o de las fuerzas de Van der %aals,
resul'ando atractivas para moderadas distancias de seperscidas e
ro llecan a convertirse en rejuleivas para distancias tan peque=
flap oomo son las requeridas parea la formecidén o ruptura de las =
unionog.

.8tos faoteres degenierdn muy poco del solvente, ya queo
anbas son yropiedades de los reactivos.

sl rfactor importante en la energfa de activecidén es final
mente la interaccidn del solvente en la ostabilizacién del par id
nico o dipolo del sestado do transicién (eomparado con la emergia
de solvatacidn de les reactivos). 3=cte término de encrgia ss 4}
£4011 de ectimar, pero intuitivamente parecerfia, que cuanto nds =
polar cs el solvente mayor es la enorgfa de solvatacién.

Un:. oxtengidn de los conceLtos anteriores al cuso de la
reavcidn e 1loc Sefiezenitroclorobe:icence com tiofemrto de s0di0 =
on netanol, ro;uiere ez primer lu.ar ceflalar uns uiferencia fundg
tal entre amivos tipos de rescoionea ocorno es obaervable en las ecyy -



cioncs siguienties:

$ -
AreX ¢+ ¥ .- Kemee APwee=Y .. AP=Y + X

Arwl + Y.,“ Jomme AveceY .~ AP=Y ¢ X

En el caso de roaccicnse entre moldoulus neutras en las -
QuUe 8@ arean carg.s en el eatado de transiciénm, los valeores de la
entrop{a de activacién en bencenv y en muianol jusden explicarse
en base al efocto qu: 86 produce en 6l ordenamiento de las moléoy
las del solvente cuando se pasa del sstado imicial al estado de =
trensicién, conduciendo a 106 rcaultodos anteriermente discutidos.

Para las reaccionss entie sustrato dipolar y reactive ng
sativanente cargado (anidn), la dispersién de la carga en el es-
tado de transicién altera el ordenarmiento do las poléculas del sg}
vente, debido a la disperaién de le oarga real.

Por la presenncia de esta carga localisada en ol e3taio =
inicial y su dispersidén en el astado de transiciém, variard el of
densniento de las moldculas del solvents, pero em renor wedids de
1o que lo harfa ls oreacidn de cargss en @l estado de transiciéam,
resuliando por 1o tanto una maysr entropfa de activecidn,

A continuacién se indican los pardmetros termodindmicos =
de la reacoidn delo-cloronitrobencenc con tiofeaato de sodio y =g
tilate de sodio ocmo nucledfilos.

IABLA X

2 Sustrato ! Rucledgfilo |30lvente !B (Koal/mol) ilos ) 23 ;

| J a ' 1
i SN SO NUGNUPSUIU F _' C— i
' , : i
| | osnss'Nu’. CH,OH 19.9 | 9447 |
h GH4R°2 I - ¢ 3 ! t )
° CH,0"Na’(B2) | cHoM | 23.6 20,40

N SO

Comperando les energfee de activacidn y los log Fi se po=-
drfa concluir en yrimera apreximacién qus la difereate reactivi -
dad 4el mismo sustrato cen tiofenato de so0dio y metilato deo sodio
estd relacionada oon la mayor emergia de activucién de este dlt}

DO.
Una confirmacién de lo anterior se obtiene si se coaparan



las rescciones de 4=R=2-nitrocleroboncenocs ocon metilcto de sodio
en metanol y tiofenuto ie sodio en mcetanol.

b1 3y
, RO () () a2

, E‘(Kcal/nol) : log P2 E.(Ioa.‘l./lol); Log ¥z

oy 24.4 10.9 19.2 . 9.9 |
c1 22.6 10.8 17.8 5 9.96
Br 2446 12,2 12 9.63
1 24.0 11.9 17.3 9.76 E
X 2346 10.4 19.3 9447

é cH, 2744 12,0 20,0 9.52

% r, 19.2 10.6 14.7 9455

De los rosultudos anteriores se ,0ede establecer jue la -
enorgia de sctivacién es el purdmutro stermodindmico, gue refleja
la nayor reactividad del :.iofenato de sodio como nucleéfile con
respecto al mstilato e sodio, ambos wn el miamo solvante de roag
cidn, puesto que ésta debe incluir como factor do importancis 1la
la denominaia polarisabilidad del tiofenuto de sodio, E1 valor
del loyg FZ, pormanece aproximadaments constante en ambas series,

istatlecide la mayor nucleotilfa del tiofemato de sodio
con respecto a la del matilato de sodio, sodre la base de la pQ
larizabilidad del primero, queda por resolver la aocilén del 80l -
vente aobre lu reactividad del tiofemato.

Parker (135) considera que los nucledfilos de asufro y -
otros cuyos 4tomos nucleoff{licos son de ndmero atémico alto, re=-
sultan poderosos reactivos en sustitucionus nucleofilicas ea uo}
venies hidrox{licos (préticos) debido a que no forman uniones hi-
drégono oon el solvente, y no a que son altaments polarizables,es
dogir con capecidad para ajuetar su cspa electrénica extarna a -



los reguerimientos de un estado de traneicidén estabdle.

setan oonclusiones parecerfon contradictorias con las ve-
looidndes de reaccidén del p=yodonitrobtenceno coa tiofencto de 8@
dio en metanol y dimetilformamida octudiadas por el mismo autor -

(136).

heaccién kz(casca)o, k,(DeMole) g, kanlr/k2CHJOB
) - 4

e lo antorior ,orece probable que la menor velocidad del
p=yodonitrobenceno ocun ticfenato de s0Gio en motanol cea dedido a
la solvatacién del anién por parte dol solvente hidiroxflico, si-
tuaoién que no ocurre en el caso de la dimetilformamidam.

Las oonclusion:s quo se obtienen en la comparacidn de las
series de S-ie2-nitroclorobencancs oon piperidina em denceno, pj
peridina en metanol y tiofenato en metanol, representadss en 1la
tabla X, as{ como también las relacionos entre las series de 4=f=
2=nitroclorobencenocs con motiluto de 90dio en metanol y tiofensato
de 80dio en metanol inolufdas en la tatle XII, pueden resumirse -
de la siguiento forma:

l. jiperidings <o tiene una baja enorgfa de activacidn cuando =
el solvente oa benceno, muy yoaivlemente d3vldo a la fecilidad de
acercamiento d¢ los reactivos.

Con mctanol como smolvente, sin embargo, esta ener fa de
activacién resulta mayor, hscho que podris asociarse con una ma=
yor solvatacién de los reaotivos y del aestado de transicida.

El log F2 results rmayor en el caso de reaccidn de los S5-
E=2-nitroclorobencencs eun metanol que ea benceno. :ieto puede ser
debido & ana izenor variacién en el ordenaniento de las moléculas
del solvente cuando se pasa del eatado inicial al estado de tran=
sicién en el cuso de solvente hiiroxflioco.

2. Jiofengto de 90dio, La mayor energia de activacidén de la re-

accidén de 109 S=li=Z=nitroclorobvencencss con tiofenato de sodio-ne=



tanol que la de los S=ReZenitreoclorobencenocs con jiperidina-meta-
nol o p:l.po'rionns-oenomo. e8 el resultado des a) repulsidéa de las
capyns elcotrénicas de los reactivgs y ») eacrgia necesaria para
desolvatar el reactivo aniénico.

Je obtiene un mayor valor de log PZ que en el caso d¢ la
piperidina, yu sea on benceno 0 mstanol, oomo resultado de una =
menor variccidén del ndmoro de moléculus eolvatantes.

3o HMetilato de _8903dl9s ELl heaho de gque sc Obaorve una mayor ener,
«fa de activacién en las reaccionos de los 4=E=2enitroclorobence-

nos con metilato de s50dio gue con tiofenato de sodio, ambos en mg
tanol, juede interprotarse como debida a la polorizebilidad del
tiofenato de sodle, 93 decir a la facilidad de este dltimo reacty
vo pare ajustar los elecirones esxtoriores a 1los requerimiantos de
un satado de transiciém estable, con la oconsiguients disminucién
de la enargfa de activacidn,

an cuanto & loe velores is log P4 es Jde  sperar que en ag
bos casos los niexocs sean comparabloa, pucsto que dichas reaccio=
nes pertencoen & la clasificacién ¢snoral anionenoldcula dipolar.

El presontc andlisio ootadfstico sc ha realizado con el =
objoto de comparar las reactividades de las series S=i=Z-nitroclg
rodbencenos oorn tiofenato de sodio en motanol, estudiada 2n el prg
sente trutejo, con las reactividades de¢ los misnos sustratos con
siperidina en benceno y piperidina en motanol estudiadas por Ore}
serstein, Bonolll y Erieux (72) y por Fotasanik (140) respectivg
rente.

La correlacidn de las sorius mediante una ocuacién del t}
po log k./1og k = o’r se hiso sobre la base de los tratemiantos
recomendados por Van Bekkum, Verkade y #epeter (6) y Taft y colg
boradorea (166) con las limiiscioncs entablecidas yor eatos "1t}
mos autores y ya memcionaias en el capfitulo correspyondiente a 1la
ecuncién de iasmett en lo introducciédn general.

31 método de cdloulo utilisado a tal efecto, €5 el raco=



cendado por Jaffd (97) compuidndose, por lo tanto, pare cada se=
rie loc valores de la pendiente que resulta de la correlacién ey
tre o1l log k y 6, ?. la desvieoidn media, g3 el coeficlente de o9
rrelaoiény I3 vy la desviacién medie del yromedio E.

Lae expresicnss utilizadas para dicho océmputo son 1lms s}
guiontees

<
yi°a Yo - APLE) ) v -—Z_—"—— (5)

n 22

b 4
- 2 2
— ( )dog k) (/) xy)
2:2 « (log k)2 - —Z—— (2) rTe —Z——— (6)

n Z&z Z’a
_ 6-) log k
Yxy ) (6 log k) -z L 1os (2) Z’z - gxy
)« | >32
8 = ‘ (7)
_Z" | (4) -

ca-ﬁ-bzog'k"obzogk (8)

GR es el valor quo le corresponie a cada grupo por cilculo de rg
eresidn. '

Los resuliados obtenidos pueden snalizarse mis convenien=
temente oousideranio cada par nuclaéfilo-solvente [or eseparado,.

49549 Ay S5-B=2-nitroclorobencenc ccn tiofenato de sodio en metg
nol anhicro.

Loe valores de sigma utilizados para correlacionar las rg
actividades de 108 5=li=2=nitroclorovencencos con tiofenato de¢ o50=
dio en mstanol, correeponden & los estableclidoe por Van Bekkum, =
Vorkade y vepster (5), a Tuft y colaboradores (156) y e una seleg
cién de valores de sigma.

La tsbla XIV incluye los valores de 1lyo; k, de la constap
te 0 pura cada grupo y los rssultados pera Ccaua serio de r. Ty, 8,



.75.;.

A a i1V
(a) Valores tcbulados por VYen sekkum, Werkade y #epster,
(b} Vilores correlacionidis.
(¢) Valores obtenidos por cflculo de reyresidn.
(d) vilerer tabuludos por Taft y coluboradores.
(e) Valores correlacionuios.
(£) Valoros obtenidos por célculo de rezresidn.
() V.dores de si ms selaccionadoe,
(h) Valores obtenidon por oflculo de rogroesidne.

Los valorec establocidos por Van bekkum, Verkude y %eps=
tor y rejresentaios como ¢ v resyonden e una correlsoidn relati
vamente buena, oomo uocde apreciarse por los velores 46 [, 59 ¥ =
Zs.

La dnica excepcidén la constituye el valor del grupo amino
que no se he inclufdo en el cdlculo, ya que dichos autores tebue
lan un valor que, para ssto caso, resulta demasiado elto. Unc oop
firmacién de lo anterior, so tiens calculando el valor gque dicho
grupo deberfa toner pare que se correlacionase bien con el resto,
por aplicaoién de la 7érmula (&).

El valor asf{ ovtonidos Oy = =017 (en el cuadro se ine-
cluye entre ;créntosis) os bustani8 préximo al que den Hammett ¥y
Taft y colaboradores.

Los valoros tabulados por Taft y colaboradores y que se =
agrupan on la sezunda secuién ds la tabla >IV no ofrecen variacig
nes fundameniales con respecto a los de Van iekkum, Verkade y Wem
ter, oon la excepycildn del grupo amino ys mencionada en el pérrafo
anteriore.

Los valores de 6’2310.. obdtenidos por intermedio de la -
férmula (8), rasponien bion a las limitaciones establecides en el
prescente trataniunto.

Zaploranso la poscibilidad de una mejor correlacién de los
valores experimentales e¢ efectud unc seleocilSn de valores de sig
Ba que incluysn valores sstablecidos por Hazmmett ( SocE. Gku‘) }
por Van Bekkum, Verkede y %epster ( 6 0. CR. * Gbu) y po; raftzy -

23
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colaboradoros (‘dﬂ o Op 601’ 61) que estén regresentindos com
los oorroapondientAa valercs de 6 galc. en le dltimes seccidn de
la tubla X1V,

Una comparucidn de loe coeficisntcs de correlacidn.g, deg
viscién vedia, g, Jy ueeviacidn medis del ;romcdio, 253. pernite
decidir qué aeleccién de valorea de cigma ofrece la mejor correlg
cién us log k en funcién de 6. Dicha correlacién ;uede verse en
la Figura 1.

Loe valores d8 6 de 108 grupos que no han cido incluidos
en el célculo 4o r fuoron odbtenidos por a;licacidén Jde la férmula
(8) resultando: Ginaut. = «0,008,
asrie Bs S=R=iemitroclorobencencs con piperidina en benceno.

Yara correlacionar les reactiviuades 4e 108 S=Rezepnitro=-
olorobvancenos con piperidina ea benceno, en forma similsr a la ip
dicada pura ol eistema tiofenato de sodio=motanol, o0 han adoptg
do como eu 6l cuso anterior les valores 30 sioma tabulados por
Van Sekkmm, Vork:die y wopeter (6), jor Taft y colavoradorec (156)
¥y una selecciém de valores des sigma, con victas a odbtcner la Bg
Jor correlacién posible de 1los velores experimentales e :ota 89
ris.

Dichos valores de sigma, como nef tembidn los de log k pg
ra caua _Irupe son prosontadios en la tabla XV,

Los resultedoo de r. Ty 89 F Z‘B. 80 rejresontan en co-
da cuso debajo de la serie respactiva.

aslaracionss o 1o _fabla XVe
(s) Valorses tubulsios por Van Bekkmm, Vorkade y ‘speter,
(b) Valorss corrclacionados.
(c) Valeres obtenidos per cdlculo de regresidn.
(4) Vi:leres cerrelacionados.
(e) Valores obternides por cflculo le regresidn.
(£) Valeros sabuluios por Taft y colaboradores,
(g) Velores cerrelacionados,
(h) Valercs obtenidos por célculeo de regresidm.
(1) VvV.lereas .e eigha soleccionados.
(3) Velores ebtenilos por célculo de regrusiém.
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la primcru seccién de la tebla XV incluye los valoros de
Van Dekkum, Varkade y “epcter representadsos cono GBVW ¥y tarbién
doe _orice de valores Gi y °§ ¥y los corresjoniiacntea GR ce obtg
nidos por aplicucidn de la féimule (&),

La serie Gi dificere de la Oé en que la primera incluye el
valor de 6, ., dado or 1os sutores. El vulor obicnido por cdlcy
1o de regreniah apliceando la féreula (3) en una erie on yue 6l -
&rupo metoxilo no ee inclufdo, coniuce a Gbcn e 0.14 ( inclufdo
entre paréntesis er el cuadro ). 3

A diferencia de la correlaciln de las reactiviiados de loe
S=E=2-nitroclorobencencs con tiofenato de s0dio en metanol, un vy
lor de Ghn = «0,04 ros;onde en ente cuso 8 loa efectoe polaree
del enstit&yento. en lu reaccidn.

En la segunda seccién de la tubla iV eatén reprasontados
los valores tabulados por Iaft y colzboradores, 62. uel como tap
bién lou vulores Jde GR ce obtanidos por aglicacién de la féimula
(o)

70408 los valoren seflalados por Teft y oolatoredores, reg
ronden a las condicionos ue la reaccién, a excepcién dsl grupo =
arino le = =0.14.

Uﬁa soris gue incluye todos los valores dados por Taft y
colaboraiorcs, conduce al rccultado sigulentos r s 3.4p T = 0,987
8 = 0,135y 206 = 0.023¢ Como se va, el coeficiente de correla~
cidn de oste serie, a pesar de yue :0 bueno, puede hacerce més sg
tistactorio oi ve oxcluye ¢l grupo amino com °ﬁ8 s =0.14. La ex
clusidn de ese valor ueda justificado si se eongidora ques e1 vg
lor para el grupe amino obtenido por cdleoulo de rusresifn, en una
sorie en que el xismo no s inclufio, es Giﬂ s «0,05 y rosulta =
en buena aproximacién con el valor dado para?oee FUPO por Van =
bekkum, Vorkade y ~epster,

Finalmente en la dltimu veccidén ee incluyen vulores galeg
clonados 40 sigma que ropresentan cifres tabuleuas por Hammett -
(04cu * %c n )s vor Van ﬁokknn. Verkuue y Sopater (G, ) y por
Taft } oolcﬁo;wru (0, o Oy Do "

tata §ltim: uolecoidn reaulta sar la que nds ce adapta a
las limitacionos ostaclecides para uns buena correlacién y la re

precentacidn gréfica de la wioma ayuroce en la Fi ura II,



los valores 4o 6 y«rs 1l0s grupos que no eatén inclufdos
en la table iV pero para los cuales cxiaten iantos cindticoa, fug
ron calouludes aplicando le férmula (&) resultandos O.y = 04453
- ) o 0017' 9. s «0,023 6 = «0,093 O, = =0,11,

uozczas vsﬂs 3023 t=-3u¢

S8Eie C, S-h=cd=nitroclorovenceros con piperidina en metancl.

Fara oorrelaocionar las reactividades ue la presente sorie
8¢ repitid el procediciento desarrollado on las otras dos ocsries
anteriores, 2n la tabla iVI estén indiomndos 1los resulindos co=
rrespondientes.

Aclargedonec g la $able JVi,

(a) Valorec tabulados por Ven Bekkum, Verkade y Wepoter.
(b) Valores correlacionades.

(c) Valoros obtenides por céloulo de regresidn.

(d) Valores ue sigme seleccionados.

(e) Valoros obtenidos Lor cdloulo de regrosida.

' OCH, =4,208 0,08 © ===e | (0.17)! 0s12 0,16

iAsLa 21
Valoros de Vem Valores
. R log k ! i
§ : Bekkumy Verkade y Wepster , gseleccionsdos
e R SRR
s  %ada.i O Sate.
(a) . @ . (&) | (4) ' (a) -
Br' -3.535 | 0.39 | 0.39 | 0,39 | 0.38 | 0.38
Gl | =3.567 . 0,37 | 0038 | ©0.38 | 0.37 ) 0,37
I = =3.656 ' 0.35 , 0s35 | 0435 | 0435 0.34
CBH,  =4.785  =0.04 | =0.04 | =0.02 | =0.04 | =0.03
H | =4.842 0,00 | 0,00 ! 0,00 ; 0,00 0.00:
CHy | <4+860  <0.07 | <0407 | =0.05 =0.07 | =0.05
P 3.028 3.033
r 0.995 0,991
s | 0.077 0,090
N} 0.017 04020



Los valores le Van Bekkum, Vcrkade y VWepster (6), r espoy
den bastante blien & la [resente serioc en estudio, oon excepcidén
del GOGH = 0,08, Una serie que inocluye el vulor del grupo natp
xilo dada por eutoc autores condnce & los siguientes resultadoss
P = 24953; r = 0,982; & = 0.128 y 5G = 0.026. 5l hecho ds obtg
norse un coeficientce de correlacidn rolutivamentis bajo hace sapp
ner que un valor de 6., = 0.17 (d:dic entre paréntesis en la ta=
bla) y caloulado ;or el iétodo de resreaidn on una serie en  gae
sate sustituyento no es inclufdo, resulta nés apropiado para el -
¢rupo metoxilo en el presente cstudio.

Ve los valores, GT. tabiludos por Taft y colaboradores -
(156), los correapondientes al  rupo totoxilo y al amino resule
tan diferentes de 108 que se rejuioren para la reaccidén considersg
dae Una confirmsacién de lo anterior se tiene si se incluysn los
valores Sy = -0.14 ¥y Sy ™ 0.10 en el célculo de una serie.

Loaareeultsdoa ;jue 30 obtienon sons r = 3,003 r = 0.,985;
8= 0,129y A6 = 0.027, Cono se puede apreciur por estos resultg
a03y ol heohu de obtenerse um bajo cooficients de correlacién, hg
¢@ suponer que los valores wel amino y del motoxilo, segin los tg
bulan Taft y coluboradores, no son los més apropiados pare el cp
80 Lresente.

sor dltimo y siguiondo ol oriterio udoptado en las ssries
anteriores, una selecoidn de valores dus sigms gue incluye los vgy
loros dadoo por Taft y col .boradorss (GBr).‘por Hemmet (6’0cﬂ ) ¥
por Ven Bekium, Vorkude y Wepeter (6o, 674 Syp o Oy )t coflduce
e lea nc¢jor recta on la reprosentacidn de log k & funtién ae o.

Como 80 puede aprociar por la figura 1I1 y por 1oz +alo-
res d¢ 108 coeficientes de correlacidén, la decvimcidn media y la
deaviuoidn media del promedio, dicha seleccidn quoda justificadae.






Debido & que se disponia e los difenilsulfuros 2-nitroe
S5-R suatitufdos, ya que alounas de las oirdticas de las reacclo-
nos fuoron seguides por téanicas espectrofotométricae para las -
cuales 80N nececarios los espectroc 46 los productns corrospondie
tes, se comploté la sintesis a un totcl de ocho de los mismos,

Las aplicacioncs de la ecu:cién de Hammett para oorrela=
cionar algunus propiedades fisicas con la naturalesa del euctity
yeonte ban sido varisdias y numerosas. Las propiedades risices rds
frecuentemente corrcelacionadas som: desplasamientos de frecuen~
cias de vidbraciones (deterwinndas en los espectiros infrarrojo 7
Sesmen) (97), de abesorcién de rosonancia magnética nuclear (103),
de encrgfa io disociucidn de emlaces (97), de momantos dipolares
(97) 7 4e desplasamiontos de bandas de absorcién en el ospeotro -
ultraviolota (48).

Este dltimo punto sord discutido em el transourso del prg
sente cayftulo y en especial con reforencia al desplasaniento de
banias de abeorcidn ue difenilsulfuros sustitufdos en el espactro
ultraviolota.

kn al ectudio de desplazarientos de bandas de difenilsul-
furoe sustitufdes es necesario tenor presente los siguiontes copg

ceptoss

1. La estructura electrénica del asufre ( a2, 20°, 2p°, 3n%,3p%
3d ) al igmel que los £toros BSs alld del segundo parfodo, jucden
acomouar méds de ocho elcctrones exteriores de valencia por utilie
sacién de sus orbitales "d". in purticuler el ezufre e¢s capat de
expandir su octeto y deslooalizar eloctirones de centros adyacen =
tss con denaidad eléotromica elevada.

Cilento (45) recopild em 1360 la literctura existente s
bre la cepacidad el asufre pars utilizer sus electromes "d", Rl
azufre @ pueds comportar en gencral como dedor o aceptor de eleg
trencs ( diferoncis con el oxigeno que es solamente dador) siendo
la sstructura Jde “deceto” electrdénico, la siguiente:s
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