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RESUMEN

Los productos de la reaccion de sintesis de cloronitrobenceno con clorometil-
fenilsulfona fueron caracterizados mediante el uso de espectroscopia infrarroja
(IR), cromatografia de capa fina (TLC) y puntos de fusion. Se llevé a cabo la re-
accion de cloronitrobenceno, en posiciones para, orto y meta, con la clorome-
tilfenilsulfona, reaccién que se conoce con el nombre de sustitucién nucleo-
filica de Vicarius. Posterior a la sintesis, se purificaron y separaron los productos
utilizando cromatografia en columna. En el caso de la reaccién de p cloroni-
trobenceno se obtuvo un producto, con o cloronitrobenceno se obtuvieron dos

1 Pontificia Universidad Catélica del Ecuador, Facultad de Ciencias Exactas y Naturales, Escuela
de Ciencias Quimicas, Quito, Ecuador, (alejis152008@gmail.com, Immenese@puce.edu.ec).

47




infoANALITICA
Diciembre 2016

productos y con m cloronitrobenceno, tres productos; los seis productos son
isdmeros estructurales. Los porcentajes de rendimiento van del 4,36 % para el
producto 6 ((6-nitro-2-clorobencil)fenilsulfona), al 83,28 % para el producto 1
((2-nitro-5-clorobencil)fenilsulfona). Se realizd un andlisis de espectroscopia
infrarroja para cada producto, los picos caracteristicos se encontraron en el
rango de frecuencia de 2000 cm™ a 520 cm™, pero la intensidad de los picos
varié. Los valores de Rf de las placas cromatograficas y los puntos de fusion de
cada compuesto obtenido, permitieron la caracterizacion de los productos de
sintesis.

ABSTRACT

The products of the reaction of chloronitrobenzene with chloromethylphenyl-
sulfone were characterized using Infrared Spectroscopy (IR), Thin Layer Chro-
matography (TLC) and melting points. The reaction was performed with
chloronitrobenzene in positions para, ortho and meta with chloromethylphenyl-
sulfone. This reaction is known as Vicarious Nucleophilic Substitution. After the
synthesis, the products were purified and separated using Column Chromato-
graphy. In the case of the reaction of p-chloronitrobenzene, only one product
was obtained, with o-chloronitrobenzene, two products were obtained, and
with m-chloronitrobenzene, three products were obtained. The yield percenta-
ges ranging between 4.36 % for the product 6 ((6-nitro-2-chlorobenzyl)phenyl-
sulfone) to 83.28 % for the product 1 ((2-nitro-5-chlorobenzyl)phenylsulfone).
An analysis in Infrared Spectroscopy was conducted for each product, where
the characteristic peaks were in the frequency range of 2000 cm™ to 520 cm™,
but the peak intensity varied. Rf obtained from TLC analysis and melting point
values for each compound allowed their characterization.
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INTRODUCCION

Los investigadores especializados en
quimica orgdnica, se encargan de de-
finir la estructura y funciones de las
moléculas, estudian sus reacciones y
desarrollan medios para sintetizar
compuestos esenciales para mejorar
la calidad de vida de las personas.

En 1970, el polaco Mieczyslaw Ma-
kosza se centré en el estudio de la sus-
titucién nucleofilica aromatica, que se
basa en una reaccién quimica entre
nucledfilos (especies que reaccionan
cediendo un par de electrones libres
a otras especies) y compuestos aro-
maticos deficientes en electrones.
Este trabajo lo Ilevo al desarrollo de
la sustitucién nucleofilica directa del
hidrégeno en arenos electréfilos, mas
tarde conocida como sustitucion nu-
cleofilica de Vicarius (SNV) (Okwakol
& Grivas, 2011).

En la sustitucién nucleofilica de Vica-
rius, los carbaniones de clorometilfe-
nilsulfonas reaccionan con nitroare-
nos, sustituyendo el hidrégeno en po-
siciones orto y para, por un grupo fe-
nilmetilsulfona (Makosza & Wojcie-
chowski, 1986).
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Figura 1. Reaccién SNV de nitroarenos

con carbaniones de clorometilfenilsulfonas

En la Figura 1, se observa la reaccién
de sustitucién nucleofilica de Vica-
rius, donde un compuesto nitroaro-
matico que presenta un grupo
funcional (Z), reacciona con cloro-
metilfenilsulfona, que esta formada
por un halégeno (Cl) y un grupo sul-
fona CH,SO,Ph. Al ser los compues-
tos nitroaromaticos pobres en
electrones, no es posible realizar una
sustitucién electrofilica, por lo que se
produce una sustitucién nucleofilica.
El compuesto nitroaromatico reac-
ciona con un carbanién que contiene
un grupo saliente -Cl, dando como
resultado la sustitucién nucleofilica
esperada (Makosza & Wojciechows-
ki, 1986).

El mecanismo de reaccién de la SNV
es el de adicién-eliminacién. Este
tipo de mecanismo es uno de los va-
rios que comprende la sustitucién
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nucleofilica aromatica (SNAr), donde
un nucledfilo se adiciona en la posi-
cién del grupo saliente, y este a con-
tinuacion es eliminado, recuperando-
se la aromaticidad. Esta reaccion

H X
k-. >k|

X=F,ClBr

NO2

tiene lugar si existen grupos fuerte-
mente atractores de electrones, tipi-
camente grupos nitro -NO,, en las
posiciones orto y para al grupo sa-
liente (Makosza, 2014).

Figura 2. Mecanismo de reaccion de SNV
(Makosza, 2014)

Como se muestra en la Figura 2, la
adicién del nucledfilo en halonitroa-
renos procede mas rapido en las po-
siciones ocupadas por dtomos de
hidrégeno, que en las posiciones
ocupadas por atomos de halégeno,
incluso por atomos de fldor.

Otro factor importante que se recalca
es la reactividad del aducto oy y el
aducto oy, debido a que este Gltimo
no tiene la posibilidad de rearomati-
zarse a través de la salida esponténea
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del anién hidruro, por lo general, las
ganancias de desaromatizacién ocu-
rren a través de la salida del nucles-
filo. Esto significa que la adicién
rapida en las posiciones ocupadas
por atomos de hidrégeno es reversi-
ble, debido a que los aductos oy ge-
neralmente se disocian mas lento.
Asimismo, la formacion de aductos
oy es irreversible, dando paso a la
sustitucion del atomo de halégeno.

Para que se produzca la formacién




del aducto oy, es indispensable la
eliminacion del anién hidruro, lo
cual se produce por oxidantes exter-
nos, como por ejemplo el hidréxido
de potasio (Makosza, 2014).

Propiedades de o-cloronitrobenceno

Nombre IUPAC: 1-cloro-2-nitroben-
ceno (Figura 3), se presenta en forma
de cristales de color amarillo. Pre-
senta un punto de ebullicién de 245
°C, punto de fusién de 32 °C y den-
sidad 1,4 g/cm?, entre sus propieda-
des fisicas mds importantes (INSHT,
2005).

Figura 3. Estructura de o-cloronitrobenceno
Propiedades de m-cloronitrobenceno

Nombre IUPAC: 1-cloro-3-nitroben-
ceno (Figura 4), son cristales de color
violeta. Tiene un punto de ebullicion
de 236 °C, punto de fusion de 48 °C
y densidad 1,534 g/cm® (INSHT,
2007).
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Cl

NO

Figura 4. Estructura de
m-cloronitrobenceno

Propiedades de p-cloronitrobenceno

Nombre IUPAC: 1-cloro-4-nitroben-
ceno (Figura 5), son cristales de color
amarillo pastel. El compuesto tiene
un punto de ebullicién de 239 °C,
punto de fusion de 83 °C y densidad
1,3 g/cm?, como sus propiedades fi-
sicas mas importantes (INSHT, 2007).

Cl

NO,

Figura 5. Estructura de p-cloronitrobenceno
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Propiedades de clorometilfenilsul-
fona

Nombre IUPAC: 1 (clorometilsulfo-
nil)benceno (Figura. 6). Sus cristales
son incoloros. Esta molécula es el nu-
cledfilo en la SNV. La propiedad fi-
sica mas importante para la
identificacion es el punto de fusion,

que va de 51-52,5 °C.

Figura 6. Estructura de

clorometilfenilsulfona

Makosza y Wojciechowski iniciaron
estos estudios en 1978. A partir de
ese ano, se han realizado varios estu-
dios experimentales sobre la sustitu-
cién nucleofilica de Vicarius. El
objetivo de este estudio fue adaptar
el trabajo realizado por estos cienti-
ficos, bajo condiciones experimenta-
les y de infraestructura de laboratorio
de docencia, con el propésito de
comparar la reactividad en los cloro-
nitrobencenos, para que este trabajo
sea una fuente de referencia para fu-
turas investigaciones sobre el tema
dentro del grupo de investigacion.

MATERIALES Y METODOS

Sintesis de clorometilfenilsulfona
(Makosza & Golixiski, 1983)

Para esta sintesis experimental se di-
solvieron 16,40 g de bencensulfinato
de sodio anhidro y 8 mL (15,50 g)
clorobromometano, en 50 mL de di-
metilsulféxido (DMSO). Se calentd la
solucién en un bano de agua durante
4 horas a 50 °C a reflujo. Una vez fria
la mezcla se afadieron 50 mL de
agua destilada, se extrajo el producto

con 50 mL de diclorometano, en dos
ocasiones, posteriormente se mezcla-
ron los extractos.

Los extractos combinados se lavaron
con agua y se secaron con sulfato de
magnesio. La evaporacién del sol-
vente y la recristalizacién del pro-
ducto se realizaron en cloroformo,
dando como resultado clorometilfe-
nilsulfona.
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Sintesis general de las (cloronitro-
bencil)sulfonas (Makosza & Goli-
xiski, 1983)

Se tomaron 0,95 g (5 mmol) de clo-
rometilfenilsulfona 'y 0,79 g (5 mmol)
del cloronitrocompuesto, se disolvie-
ron en 20 mL de dimetilsulféxido. A
la solucién agitada, se afiadieron 2 g
(36 mmol) de hidréxido de potasio
en polvo. La reaccion se llevé a cabo
a temperatura ambiente durante 30
minutos.

La mezcla se vertié en 50 mL de
acido clorhidrico al 2% y se extrajo
con diclorometano, se realizaron dos
extracciones, los extractos se combi-
naron y se secaron con sulfato de
magnesio.

Los extractos combinados fueron pu-
rificados y separados mediante cro-
matografia en columna.

Identificacion y caracterizacién

Por medio de cromatografia de capa
fina (TLC), se realizé la identificacion
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de las (cloronitrobencil)sulfonas. Se
utilizaron placas cromatograficas de
silica gel con soporte de aluminio
marca Dynamics Adsorbents, he-
xano-acetato de etilo 2:1 como elu-
yente, e hidroxido de potasio disuelto
en etanol y dimetilsulféxido como
agente revelador.

Los productos de sintesis obtenidos
se caracterizaron mediante la deter-
minacién de los puntos de fusidn en
el equipo VWR 1A9000.

Finalmente se hizo el analisis por es-
pectrofotometria de infrarrojos, en un
Espectrofotémetro de infrarrojo con
transformadas de Fourier marca Per-
kin Elmer, modelo BX.

Se obtuvieron los espectros IR, en las
siguientes condiciones de lectura:
rango entre 4000.0-520.0 cm™', nd-
mero de exploraciones: 10, resolu-
cién: 4.0 cm™, intervalos: 2.0 cm”, y
unidad: % transmitancia.
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RESULTADOS

Sintesis de clorometilfenilsulfona

Mediante la recristalizacién por clo-
roformo se obtuvieron cristales blan-
quecinos que corresponden a la
clorometilfenilsulfona (Figura 7). El
rendimiento total de la reaccién fue
de 44,69 %, con 8,5100 g de crista-
les sintetizados. El punto de fusion de
estos cristales fue de 50 °C.

Figura 7. Cristales de clorometilfenilsulfona
obtenidos experimentalmente
Una vez realizada la sintesis, se veri-

ficd el compuesto obtenido a través
del espectro infrarrojo (Figura 8).

Figura 8. Espectro infrarrojo de clorometilfenilsulfona obtenido experimentalmente
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Sintesis general de las (cloronitro-
bencil)sulfonas

Luego de la purificacién por columna
cromatografica, se dejé evaporar el
solvente, obteniendo como resultado
cristales de color marrén para todas
las (cloronitrobencil)sulfonas. Los
cristales presentaron forma alargada
(Figura 9).

Figura 9. Cristales de la sintesis de (cloroni-

trobencil)sulfonas

En las Figuras 10 a 12 se presenta el esquema de sintesis de las (cloronitroben-
cil)sulfonas sintetizadas.

cl

v
cl
/
HaC
+ os—ph —»
HaC
NO. o, os—sn
p-cloronitro clorometil (5-cloro-2-nitrobencil)
benceno fenilsulfona fenilsulfona (Producto 1)

Figura 10. Reaccién SNV de nitrobenceno con cloro en posicién para

05— ph
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05— ph e +
o c cl s
i,
s 1o: No,  OS—en
o-cloronitro clorometil (3-cloro-4-nitrobencil) (3-cloro-2-nitrobencil)
benceno fenilsulfona fenilsulfona fenilsulfona
(Producto 2) (Producto 3)

Figura 11. Reaccién SNV de nitrobenceno con cloro en posicién orto
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Figura 12. Reaccién SNV de nitrobenceno con cloro en posiciéon meta

Identificacion y caracterizacion

En laTabla 1 se presentan los valores
de Rf y puntos de fusion de las (clo-
ronitrobencil)sulfonas obtenidas.

Tabla 1. Valores de Rf y puntos de fusion
de las (cloronitrobencil) sulfonas

obtenidas
Punto de
Solvente Compuesto  Rf fusion
(°C)
Productol 0,36 1705
Hexano- Producto2 0,18 199.8
acetato  Producto3 0,46 1457
de etilo Producto 4 0,49 147 .4
21 Producto 5 0,66 153,5
Producto 6 0,70 145.6

Los valores de Rf van desde 0,18 para
el producto 2 hasta 0,70 para el pro-
ducto 6. Los productos 2 y 3 prove-
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nientes de o-cloronitrobenceno tie-
nen valores de Rf que claramente los
diferencian. Lo mismo sucede con
los tres productos provenientes del
m-cloronitrobenceno (4, 5 y 6) que
presenten distintos valores de Rf.
Los puntos de fusién de todos los
productos de sintesis obtenidos son
diferentes, lo que permite la caracte-
rizacién.

En la Tabla 2 se presentan las princi-
pales bandas de absorcién de los seis
productos obtenidos de las reaccio-
nes de sintesis.

Todos los compuestos presentan ban-
das caracteristicas de los grupos
C=C, C-Hy SO,, pero con intensi-
dades diferentes.
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Tabla 2. Principales bandas absorcion de los productos obtenidos

Compuesto Bandas de absorcion
1528,77 cm”! Cc=C
Producto 1 3051,23 cm”! C-H
1345,46 cm”! -SOy
1582,45 cm”! c=C
Producto 2 3428,09 cm”! C-H
1312,37 cm’! -SO,
1575,85 cm’! Cc=C
Producto 3 3038,95 cm’! C-H
1339,56 cm”! SO,
1575,18 cm! c=C
Producto 4 3104,90 cm”! C-H
1307,02 cm’! -SO,
1584,52 cm! c=C
Producto § 3012,50 cm”! C-H
1310,96 cm’! SO,
1525,29 cm’! c=C
Producto 6 3053,81 cm”! C-H
1351,93 cm’! -SO,
DISCUSION

Sintesis de clorometilfenilsulfona

La clorometilfenilsulfona es el agente
nucleofilico para la reaccién de sus-
titucion nucleofilica de Vicarius, que
reacciona con los electréfilos p—clo-
ronitrobenceno, o-cloronitrobenceno
y m-cloronitrobenceno.

El punto de fusién de los cristales de
clorometilfenilsulfona fue de 50 °C,
se compard este dato con el dato de
bibliografia aproximado (51-52,5 °C),
lo que indica la pureza e identidad
del compuesto sintetizado (SIGMA-
ALDRICH, 2015).
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Sintesis de las (cloronitrobencil)sul-
fonas

Para el producto 1, el porcentaje de ren-
dimiento experimental (83,28 %) fue
mas alto que el bibliografico (69 %),
dando un error del 20,70 %. Debido
a que se obtuvo un solo producto de
sintesis, las pérdidas fueron minimas
y el procedimiento de la sintesis fue
realizado con mayor cuidado. En
cuanto al punto de fusién obtuvieron
170,5 °C, se comparé este valor con
el de bibliografia (169 °C-171 °C), de-
mostrando que el valor se encuentra
dentro del rango establecido (Ma-
kosza & Golixiski, 1983).

El porcentaje de rendimiento del pro-
ducto 2 fue 63,12 %, este valor se
comparé con el valor bibliogréfico
(65 %), obteniéndose un error de
2,89 %. En el caso del producto 3, el
rendimiento fue del 34,09 %, este
valor se comparé con el valor biblio-
gréfico (35 %), con un error de 2,60 %,
aproximandose ambos valores al
valor real de analisis. Se analizé el
punto de fusién, y se obtuvo 199,8
°C para el producto 2 y 145,7 °C para
el producto 3. Comparando estos va-
lores con los valores bibliogréficos,
(198 °C-200 °C) y (144,5 °C—147,5°C),
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respectivamente, se observa que
estan dentro del rango de valores
aceptados (Makosza & Golixiski,
1983).

El porcentaje de rendimiento del pro-
ducto 4 fue de 63,43 %, este valor se
comparé con el valor bibliografico
(70 %), con un error porcentual de
9,39 %. En el caso del producto 5,
el porcentaje de rendimiento fue
23,06 %, este valor se comparé con
el valor bibliografico (25 %), se obtu-
vo un error de 7,76 %, finalmente para
el producto 6 el porcentaje de ren-
dimiento fue 4,36 %, este valor se com-
par6 con el valor bibliografico (5 %),
con un error de 12,80 %, estable-
ciendo que para las tres comparacio-
nes, los valores experimentales son
préximos a los valores bibliograficos.

En el andlisis de punto de fusién, el
producto 4 presenté un valor de
147,4 °C. Se compard este valor con
el valor del punto de fusion tedrico
(146,5 °C-148 °C), y se establecid
que el valor obtenido se encuentra
dentro del rango establecido. El punto
de fusién del producto 5 fue de 153,5
°C. Se compard este valor con el te6-
rico (152 °C-154 °C) encontrando
que el valor promedio obtenido estd




dentro del rango esperado. En el caso
del producto 6, el valor fue de 145,6
°C. Al comparar este valor con el
punto de fusion tedrico (144 °C — 146
°C) se determiné que el valor prome-
dio obtenido se encuentra dentro del
rango establecido. (Makosza & Goli-
xiski, 1983).

Los valores de punto de fusion obte-
nidos para los seis productos sinteti-
zados, permiten la caracterizacion de
los compuestos. Todos los puntos de
fusion son distintos entre si, y los va-
lores obtenidos experimentalmente
son cercanos a los rangos de referen-
cia, lo cual indica que se obtuvieron
los productos esperados y con alta
pureza.

La diferencia del porcentaje de ren-
dimiento de los productos se debe al
fenémeno conocido como impedi-
mento estérico, que se produce
cuando el volumen ocupado por
parte de una molécula impide que
otra parte de la misma reaccione. Por
ejemplo, en la sintesis de (cloronitro-
bencil)sulfonas derivadas del m-clo-
ronitrobenceno,
producto 6, este fenémeno se ob-
serva notablemente, debido a que el
sustituyente metilfenilsulfona se en-

en el caso del
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cuentra entre dos sustituyentes, el
cloro y el nitro, provocando una dis-
minucion de la reactividad en la re-
accion, lo cual conduce a un bajo
rendimiento de la reaccién. En el
caso del producto 5, el sustituyente
metilfenilsulfona se encuentra en po-
siciobn orto con respecto al grupo
nitro, y alejado del atomo de cloro,
proporcionando un mejor porcentaje
de rendimiento. El rendimiento mas
alto es el del producto 4, en este
compuesto el sustituyente metilfenil-
sulfona se encuentra en posicion
para con respecto al grupo nitro, y
cerca del atomo de cloro, es de esa
manera que la disponibilidad de los
sustituyentes, del producto 4, en el
anillo bencénico permiten un au-
mento en el rendimiento de la reac-
cién (Klages, 1969).

Los valores de Rf obtenidos del ané-
lisis por TLC, permite identificar, de
manera inequivoca a los seis produc-
tos de sintesis. Los distintos valores
de Rf dan cuenta de las diferentes
interacciones entre los productos de
sintesis y el solvente utilizado. Asi, el
producto 2 es el que tiene menor afi-
nidad con el solvente, por lo que se
queda retenido en [a placa cromato-
gréfica, resultando en un valor bajo
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de Rf. En cambio el producto 6 pre-
senta una alta afinidad con el sol-
vente, esto hace que se mueva con
facilidad a través de la placa croma-
tografica, dando lugar a un valor alto
de Rf.

En los espectros IR, los picos carac-
teristicos se encuentran en un mismo
rango de frecuencia (2000 cm™ a 520
cm™), pero la intensidad de los picos
varfa, de un espectro a otro.

En la Tabla 2, se observan las princi-
pales bandas de absorcién de los is6-

meros estudiados, los grupos funcio-
nales analizados fueron: C=C, C-H
(en los anillos arométicos) y -SO,
(grupo sulfona). Los rangos de fre-
cuencia de cada grupo funcional
analizado son: C=C (1500 cm™-1600
cm”), C-H (3010 cm™'-3100 cm™) y
50, (~1300 cm' y ~1150 cm)
(Skoog, 2008), al comparar estos ran-
gos con las frecuencias vibracionales
de la Tabla 2, se determiné que los
valores obtenidos se encuentran den-
tro del rango establecido.

CONCLUSIONES

Por medio del andlisis por TLC se lo-
graron identificar los productos de
sintesis de (cloronitrobencil)sulfonas.
La determinacién de los puntos de
fusion y el uso de la técnica de es-
pectroscopia infrarroja con transfor-
madas de Fourier, permitieron
caracterizar los derivados de los clo-
ronitrobencenos con clorometilfenil-
sulfona, estos compuestos son
isomeros estructurales. Los picos ca-
racteristicos del IR se encuentran en
un mismo rango de frecuencia (2000

cm™ a 520 cm™), pero la intensidad
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de los picos varié de un espectro a
otro. Se obtuvieron los porcentajes
de rendimiento de los seis produc-
tos sintetizados, los cuales fueron:
83,28 %; 63,12 %; 34,09 %; 63,43 %;
23,06 %; 4,36 %; para la reaccion de
los cloronitrobencenos (en las posi-
ciones para, orto y meta) con cloro-
metilfenilsulfona, respectivamente.

El compuesto (2-nitro-5-clorobencil)
fenilsulfona (producto 1) fue el pro-
ducto con mayor porcentaje de ren-
dimiento.




Bajo condiciones de laboratorio de
docencia, fue posible adaptar el mé-
todo de sintesis y obtener resultados
reproducibles y productos de alta pu-

CARACTERIZACION DE (CLORONITROBENCIL) SULFONAS

EN LA SUSTITUCION NUCLEOFILICA DE VICARIUS

reza, lo cual fue comprobado por los
valores de punto de fusion y espec-

tros IR.
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