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Resumen

Las microondas como medio de energizar reacciones quimicas ha tenido una gran aceptacién por parte
de mucho grupos cientificos en todo el mundo. En nuestra escuela el grupo liderado por el Dr. Eloy
Vazquez Labastida ha venido trabajando en los ultimos 6 afos con excelentes resultados. Por los que
en este trabajo se resume y analizan muchos de los datos cientificos que han llevado a esta tecnologia
a los niveles que tiene el ambiente, se destacan los avances mas importantes, enfocando el trabajo en el
sentido de conocer y analizar la convergencia entre esta técnica y las nuevas tocologias.

El horno de microondas doméstico es una invenciéon coincidencial, como muchas de las que han
aparecido a lo largo de la historia del hombre. Quien iba a pensar que el hecho acontecido a Percy
Spencer quien trabajaba para una empresa fabricante de radares durante la 22 guerra mundial, le
proporcionaria la informaciéon que le llevaria al desarrollo de este tipo de instrumentacién cuando él
advirtié del calor generado en una antena de radar. En 1947 aparecié la primera unidad comercial en el
mercado para la transformacion de alimentos. El primer horno de microondas casero del que se tiene
conocimiento fue presentado por la vieja empresa norte americana de electrodomésticos Tappan-IEM en
el ano de 1955. Actualmente la venta de hornos caseros econémicos y su uso representan un mercado
anual multi-millonario, sin embargo no debemos confundir estos articulos con la nueva generacion de
empresas dedicadas a la fabricacién de equipos especificos para investigacion donde la temperatura y la
presién pueden ser perfectamente controladas.

Numerosas aplicaciones empleando las microondas como medio energizante han aparecido en las dos
ultimas décadas principalmente para el secado de diferentes tipos de materiales (hules, tabaco, cuero,
azlcar, café, granos, etc.), en procesos y tratamiento de elastémeros, vulcanizacion, extraccion,
polimerizacién, sintesis de farmacos y materias primas, ademds de su amplia aceptacién en la industria
alimenticia y de proceso.

El campo de la quimica organica asistida con microondas, es por lo tanto una técnica practicamente
joven. Las dos primeras publicaciones, consideradas pioneras del campo aparecieron en 1986 y son
atribuidas a los investigadores R. Gedye y R. J. Giguere. Estos autores describieron que varias
reacciones en la quimica organica que requerian de mucho tiempo bajo calentamiento tradicional
(mecheros, bafos de aceite, mantas de calentamiento, etc....) eran concluidas en tiempos muy cortos
empleando microondas (MW), como medio de calentamiento en solo unos cuantos minutos y aun
segundos, cuando estaban colocados en recipientes cerrados (vidrio, cuarzo o Teflén) en hornos
domésticos. Si la viabilidad del procedimiento era evidente, algunas explosiones causadas por el rapido
desarrollo de altas presiones generadas dentro de los sistemas de reaccion se manifestaron, por lo que
fueron el principal objetivo de las primeras experiencias reportadas en la literatura cientifica por multiples
autores.

Las primeras experiencias reportadas estuvieron dirigidas a la prevenciéon de dichas desventajas y se
buscaron técnicas mas seguras empleando asi equipos de reaccion mas seguros con dispositivos
abiertos, empleando disolventes, hasta llegar a las nuevas opciones de reacciones sin disolvente o en
soportes inertes llevando la técnica hacia el 4drea de la denominada “Quimica Verde”. Este
procedimiento ha mostrado interés en reacciones libres de disolvente, es una técnica mas econémica de
rapida aceleracion en la velocidad de la reaccion y sin la generacion de reacciones secundarias o basura
contaminante.

El objetivo de este trabajo es centrarse en los diversos campos del uso de esta nueva tecnologia y en los
principales campos de la sintesis organica, tratando de interpretar mediante el analisis de los trabajos que
han aparecido, aclarar no solo el fenémeno térmico del proceso, sino también, como son afectadas la
velocidad y la energia de la reaccion.



ABSTRAC

The microwaves like way of energizing chemical reactions it has had a great acceptance on the part of
very much scientific groups in the whole world. In our school the group led by the Dr. Eloy Vazquez
Labastida has come being employed in the last 6 years at this area with excellent results. For those who
in this work are summarized and they analyze many of the scientific information that have led to this
technology to the levels that the environment has, the most important advances are outlined, focusing the
work in the sense of knowing and analyzing the convergence between this tannic and the new
technology.

The oven of domestic microwave is an invention coincidencial, as many of that they have appeared along
the history of the man. The one who was going to think that the fact happened to Percy Spencer who was
working for a manufacturing plant of radars during 2 2 world war, would provide to him the information that
would take him to the development of this type of instrumentation when he noticed of the heat build-up in
an antenna of radar. In 1947 the first commercial unit appeared on the market for the food transformation.
The first oven of domestic microwave of which knowledge is had was presented by the old north American
company of domestic appliances Tappan-IEM in the year of 1955. Nowadays the sale of domestic
economic ovens and his use they represent an annual multimillionaire market, nevertheless we must not
confuse these articles with the new generation of companies dedicated to the manufacture of specific
equipments for investigation where the temperature and the pressure can be perfectly controlled.

Numerous applications using the microwaves as way energizante they have appeared in last two
decades principally for the dried one of different types of materials (rubbers, tobacco, leather, sugar,
coffee, grains, etc ...), in processes and treatment of elastomers, vulcanization, extraction, polymerization,
synthesis of medicaments and raw materials, besides his wide acceptance in the food processing industry
and of process. The field of the organic chemistry represented with microwave, it is therefore a technology
practically young woman. The first two publications, considered pioneers of the field appeared in 1986 and
they are attributed to the investigators R. Gedye and R. J. Giguere. These authors described that several
reactions in the organic chemistry that they were needing of a lot of time under traditional warming
(burners, baths of oil, blankets of warming, etc. ...) they were concluded in very short times using
microwave (MW), as way of warming in only a few minutes and even seconds, when they were placed in
closed containers (glass, quartz or teflén) in domestic ovens.

If the viability of the procedure was evident, some explosions caused by the rapid development of
discharges pressures generated inside the systems of reaction demonstrated, for what they were the
principal aim of the first experiences brought in the scientific literature for multiple authors.

The first brought experiences were directed the prevention of the above mentioned disadvantages and
surer technologies were looked using equipments like that of reaction more sure with opened devices,
using solvents, up to coming to the new options of reactions without solvent or in inert supports taking the
technology towards the area of the called " Green Chemistry ". This procedure has showed interest in free
reactions of solvent, is a more economic technology of rapid acceleration in the speed of the reaction and
without the generation of secondary reactions or pollutant garbage.

The aim of this work is to centre on the diverse fields of the use of this new technology and on the
principal fields of the organic synthesis, trying to interpret by means of the analysis of the works that have
appeared, to clarify not only the thermal phenomenon of the process, but also, since there are affected the
speed and the energy of the reaction.
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1.1 Generalidades

o A

o

o O A G U

De acuerdo_con el famoso diccionario de quimica de N. Macquer editado en 1775, en el que se - [ Con formato: Fuente: 10 pto
mengionaba que "Todas las operaciones de la quimica podian ser reducidas a la descomposiciéony ala { con formato: Fuente: 10 pto
combinacién; por lo tanto, el fuego aparece como agente universal tanto en la quimica como en la
naturaleza" calentando estimulamos las reacciones quimicas que proceden lentamente bajo condiciones
ambientales, aunque se han utilizado varias técnicas para lograr un rapido desarrollo, ejemplos son las
técnicas; fotoquimicas, ultrasénicas, de alta presion y plasma. En este trabajo como en otros
desarrollados dentro de las investigaciones realizadas por el grupo de trabajo del Dr. Eloy Vazquez- __ - {Eliminado: Vazquez
Labastlde}, en el Iaporatono de sintesis organica, , ‘describiremos , [qsyljgd9§ 7eﬁxpgr7|_mgnjglgsf Yoo { Con formato: Fuente: 10 pto
observaciones obtenidgs con la ayuda del calentamiento con MW, El calentamiento con microondas o_*~.
calentamiento dieléctrico, es una alternativa al calentamiento inductivo convencional, caracteristica de “\. *. ( con formato: Fuente: 10 pto
algunos productos (liquidos y sélidos) para transformar energia electromagnética en calor. Esta forma de ‘. \{Con formato: Fuente: 10 pto
H ;2 am eom : : f Fou W\
cale’nt_amler)to por conversion de la energia "in situ" es muy atractivo para apllcamo_nes en quimica \{COn formato: Fuente: 10 pto
organica, sintesis de fA&rmacos y procesos de diferentes materiales. Como lo describe la figura No.1, .
- ‘\ N {Con formato: Fuente: 10 pto
o
H Lot Con formato: Fuente: 10 pto
Calentamiento clasico N P
La energia transferida a través del vaso y \{ Con formato: Fuente: 10 pto
es disi hacia el si de i6
Hasta el total calentamiento del sistema
basado en el punto de ebullicién del disolvente
y regresa a la temperatura ambiente con reposo 4"
/Calentamiento con microondas
Las paredes del reactor son transparentes a la energia
La activacion de las moléculas es directa en la solucién
Es posible encontrar puntos de sobr i locali DS
La reaccion se completa cuando la energia adicionada se termina
Figura No.1 efecto deg calentamiento con microondas y calentamiento clasico, - { Con formato: Fuente: 10 pto, Sin
~ Negrita
A_ _
El efecto de la temperatura sobre la velocidad de la reaccién es bien conocido y facil de expresar, el \\ Con formato: Fuente: 10 pto, Sin
problema se vuelve diferente para la interpretacion de los efectos de las ondas electromagnéticas. ¢ Qué < | Negrita
puede uno esperar de la accidon en la orientacién de los campos electromagnéticos a niveles h N B
. . . . Con formato: Fuente: 10 pto
moleculares? ¢Pueden los campos electromagnéticos incrementar o modificar las colisiones entre los
reactivos? Todas estas y otras muchas preguntas son planteadas diariamente con el uso de la energia
generada por las microondas en la quimica.
[l primer anuncio que se conoce de un horno de microondas fue probablemente un articulo acercade un__ - [ Con formato: Fuente: 10 pto
compartimiento desarfollado para su uso enunalinea aérea.,, L - { Con formato: Fuente: 10 pto
Este dispositivo, podia _calentar y cocer al horno galletas en 29 s, cocinar _hamburguesas en 35 sy ~~.
salchichas de Francfort a la parrilla en 10 s. el primer horno de microondas comercial fue desarrollado  ~. [C°“ formato: Fuente: 6 pto
como lo mencionamos anteriormente por P. Spencer, en una compaiia llamada Raytheon, en 1952. Hay ‘[Con formato: Fuente: 10 pto
una leyenda que P. Spencer, , estudio las fuentes de ,%Jté _potencia de las microondas para usos en { Con formato: Fuente: 10 pto
radares, observé como una barra de chocolate se derretia dentro de , su bolsillo. Otra historia dice que
Spencer comia algo de maiz que estallé en su bolsillo mientras, él estaba parado junto a una fuente viva { con formato: Fuente: 10 pto
de microondas, Esta idea llevo al completo desarrollo del horno de microondas en el afio de 1961 yala  ~ ‘[Con formato: Fuente: 10 pto
generacion de un gran mercado de masas. El uso extensivo a nivel doméstico de horno_s de mlcroonqa ~ {c‘m formato: Fuente: 10 pto
sucedié durante las décadas de los afos 70 y 80’s como un resultado de la transferencia de tecnologia
Japonesa y de la comercializacion global. Curiosamente, las primeras aplicaciones industriales fueron
realizadas con hornos domésticos. Gedye y Bray 4986, - [ Con formato: Fuente: 10 pto
N~ o
N | Con formato: Fuente: 10 pto, Sin
v | Negrita
N
{Con formato: Fuente: 6 pto




especialmente en las batallas que se llevaron a cabo en la Gran Bretafa en las cuales, gracias al radar,
los aeroplanos ingleses ganaron a pesar de ser excedidos en numero de tres a uno por el ejercito
Aleman. El primer generador de energia de microondas para radar, llamado magnetrén, fue disefiado por
Randall y Booth en la universidad de Birmingham durante los afos 40’s. Posteriormente se fabricaron en
grande en los EUA, por empresas como Raytheon. La activacién con microondas (MW) como fuente de
energia no convencional se ha convertido en un método tecnolégico muy popular y Gtil en quimica
organica, como lo deja ver la revision que aparecié publicada en el afio 2001 realizada por Lidstrém.
Donde el nimero anual de publicaciones sobre la aplicaciéon en quimica organica asistida o apoyada con
microondas esta creciendo rapidamente con miles de publicaciones anuales desde la aparicion de los
primeros trabajos de Gedye y Giguere en el afio de 1986, la figura No.2 nos muestra un gréafico de los
trabajos anuales que sobre éste tema han aparecido. Informacién ya actualizada del afio 1997 y hasta el

2000

1500

1000 -

1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004

Figura No. 2 publicaciones cientificas con sintesis organicas apoyadas con microondas

La mayoria de estas publicaciones describen aceleraciones importantes de una amplia gama de
reacciones organicas especialmente cuando estads se realizan bajo condiciones sin disolvente. La
combinacién de las condiciones de reaccién y la radiacién con microondas sin disolvente conduce a
grandes reducciones en los tiempos de reaccién, al incremento de la produccién y a veces a una buena
selectividad , con varias ventajas de un acercamiento eco-amistoso, colocando a este tipo de procesos
dentro de la llamada "Quimica Verde". Muchos de estos informes, sin embargo, se basan en
comparaciones inexactas o injustificadas con las condiciones clasicas que no permiten llegar a
conclusiones claras sobre los efectos de las microondas. Por esta razén, son muchas las contradicciones
y las evidentes controversias que han aparecido en la literatura. Para tratar de racionalizar todos estos
resultados es necesario proponer una interpretacion plausible de los efectos basados en datos exactos y
confiables resultado de las comparaciones convincentes de reacciones realizadas bajo condiciones
similares (medio de reaccién, temperatura, tiempo, presion, etc.) entre la radiacién con microondas y el
calentamiento convencional. Kabza et al ., 2000. Curent et al.,1992.

Un reactor mono-modal de microondas debe ser el preferencialmente utilizado, porque éste permite
enfocar las ondas sobre el medio de reaccion (homogeneidad confiable del campo eléctrico) y el control
exacto de la temperatura (por medio de fibra éptica o deteccién infrarroja) de una manera directa sobre el
medio de reaccién. Esto permite utilizar ambos tipos de activacién con aumentos similares del perfil de
temperatura. En base a estas comparaciones se podra llegar, de ser posible, a hacer un juicio correcto
sobre la conveniencia, o forma adecuada de energia que se le deberd suministrar a una reacciéon quimica
y de cuales seran sus condiciones experimentales ideales. Goncalo et al., 1999., Westaway y Gedye,
995. Vazquez et al., 2005.
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tiempos remotos siempre ha existido y desde el siglo pasado se incrementa de manera desmedida
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obtenida de la ecuacion de energia. (Ec. 1): etodologia de la experimentacion
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Con formato: Fuente: 10 pto, Espacio
J'{_ajustado en 8 pto

Ec. (1): E = ha= hy= hc/) '0“

Para evitar interferencia con las telecomunicaciones y las frecuencias de la telefonia portatil, las
aplicaciones para calentamiento deberan utilizar longitudes de onda de las bandas ISM (Industrial
Scientific and Medical Frequencies) las que se encuentran entre los 27.12915 MHz y 2.45 Hhz,
(longitudes de onda a 1.05 m, 7.24 centimetros y 2.24 centimetros, respectivamente). Los hornos
domésticos y los sistemas de laboratorio trabajan generalmente a 2.45 GHz. A frecuencias por debajo de
los 100 MHz, donde se utilizan los circuitos convencionales de los hornos, la energia generada puede ser
descrita como un calentamiento por radiofrecuencia. Aqui el objeto a ser calentado se coloca entre los
electrodos de un condensador. En las frecuencias arriba de los 500 MHz, aqui no se pueden usar
circuitos y la energia es transferida a un dosificador de microondas que es colocado por proteccion dentro
de una caja metalica en la cual el objeto a calentar también es colocado.
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Estas condiciones de trabajo seran referidas como procesos de calentamiento con microondas, en la_
banda de las microondas la longitud de onda es del orden y tamafio de los elementos de generacion y |

Con formato: Fuente: 10 pto

longitud de onda, como es usual en la teoria de circuitos. De la misma manera, es imposible |\ I} Con formato: Puente: 10 pto
considerarlos como mayores a la longitud de onda, como en la geometria 6ptica. Por lo tanto, debido a la
posicién de las microondas en el espectro electromagnético, deberan ser empleados los conceptos de la
mecanica cuantica y las ecuaciones de Maxwell. Un anélisis detallado de estos fenémenos estd mas alla |, 1,
del alcance de este trabajo. A
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Es bien conocido que los fotones X o Y tienen energias adecuadas para la excitacion de electrones
internos. En base a esto podemos utilizar radiacién ultravioleta o visible para iniciar reacciones quimicas
(fotoquimica). La radiacién infrarroja excita solamente vibraciones en los enlaces mientras que las
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asociadas a las ligaduras quimicas y al movimiento Browniano y se comparan con la energia de las
microondas que corresponden a la frecuencia usada en sistemas de calentamiento con microondas,

como las generadas por hornos domésticos e industriales (2.45 Ghz, 2.22 centimetros).
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Tabla No.1 mopvimiento Browniano y energiasdeenlace, . { Con formato: Fuente: 10 pto, Sin }
~ Negrita
/S M Q‘Gmieﬂlq - ,E,r_‘l,a,‘f?s, de | Enlaces | 7_E7n7|§07e§ ,,,,,,,, : Con formato: Fuente: 10 pto, Sin
Browniano hidrégeno covalentes ionicos ~ Negrita
Energia (eV) 0. 017 (200 K) 0.04 a 0.44 4.51 (C-H) 7.6 N { Con formatos Fuente: 10 pto }
3.82 (C-C)
Energia (kJ mol™) 1.64 3.8a42 435 (C-H) 730
368 (C-C)
De acuerdo a los valores de la tabla no. 1, los fotones generados por las microondas no tiene la energia
suficiente como para romper los enlaces del hidrégeno. Su energia es, ademas mucho mas pequefa que _ _ - { Con formato: Fuente: 10 pto ]
la del movimiento Browniano y no se puede inducir obviamente en las reacciones quimicas. Por lo que al
respecto apareceran una serie de preguntas a las cuales conforme avancen los desarrollos, irdn teniendo
respuesta, sin embargo adelantandonos a futuras interpretaciones analizaremos en esta ocasién algunas
observaciones realizadas sobre trabajos reportados y los enfocaremos a los aspectos no térmicos de las
reacciones realizadas con la ayuda de las microondas como medio de calentamiento. La tablado No,2 - { Con formato: Fuente: 10 pto ]
complementa la informacién cuando se compara la energia de las microondas con otro tipo de energias
disponibles. Mingos et al., 1997.
Tabla No. 2 _tipos de energia generadas por las frecuencias en el espectro electromagnético - {c.)n formato: Centrado ]
Energia de las microondas vs. otro tipo de energia electromagnética 1~~~ { Tabla con formato ]
Tipo de Frecuencia Energia guantica Tipo de enlace Energia quimica de
radiacion tipica (MHz) (kcal/mol) quimico enlace (kcal/mol)
Rayos gamma 3.0x10" 2.86 x 10’ H—OH 120
Rayos X 3.0x10" 2.86 x 10° H—CH; 104
ltraviol 1.0x10° 2
Ultravioleta 0x10 95 H—NHCH; 92
- = 8
Visible 6.0 x 10 58 H3;C—CH; 88
Infrarrojo | 30x10° [ 028 | _PhCH,—COOH | - 55 | - { Con formato: Fuente: 10 pto J
Microondas 2450 0.037 ~” {Con formato: Fuente: 10 pto }
Ondas de H H---O/H 4.8 ) ‘[Con formato: Fuente: 10 pto }
radio 1 3.0x10" ~0~ \H ) { Con formato: Fuente: 10 pto ]
A A PR [ Con formato: Fuente: 10 pto ]
A M iﬁgioisieit al 1997, oo i {Con formato: Fuente: 10 pto ]
_._" ' o { Con formato: Centrado J
v~ = Eliminado: q
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La aceleracion de las reacciones por exposicién a las microondas resulta de la agitacién e interaccion de
las moléculas en el medio de reaccion, lo que lleva a generar los efectos térmicos (lo que se puede
estimar facilmente por la medida de la temperatura) y a otros efectos especificos (no puramente
térmicos). Claramente, una combinacion de estas dos contribuciones en el medio de reacciéon puede ser
la responsable de los efectos observados.

Los efectos térmicos (calentamiento dieléctrico) pueden resultar de una polarizaciéon dipolar como
consecuencia de las interacciones dipolo-dipolo de las moléculas polares con el campo electromagnético.
Originando la disipacion de energia como calor, como un resultado de la agitacion y friccion
intermolecular de las moléculas por el cambio de los dipolos y su orientacién mutua en cada alteracion
del campo eléctrico a muy alta frecuencia (v = 2450 MHz) ver figura No. 4. Mingos et al., 1997, Zenatti
et al, 1992.
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Figura No. 4 efectos del campo eléctrico circundante con la orientacion mutua de dipolos: (a) sin

exigencia; (b) sometido a un campo eléctrico continuo y (c) sometido a un campo eléctrico de alta
frecuencia alterna

Esta disipacion de energia en el corazoén de los materiales da lugar a una temperatura mucho mas
uniforme que el desarrollado mediante el calentamiento clasico. Procedimientos térmicos clasicos son;
conduccion, conveccion, radiacién, etc., los que juegan un papel secundarios en el equilibrio a posteriori
de la temperatura.

En esta gama de frecuencia de polarizacién carga-espacio puede también ocurrir y puede ser de gran
importancia en los semiconductores, porque afecta los materiales que contienen electrones libres de
conduccién. Este fendmeno es esencial para el calentamiento de particulas sélidas, mas o menos
magnéticas, por ejemplo una variedad de 6xidos minerales o especies metdlicas.

Para los productos liquidos (disolventes), solamente las moléculas polares absorben selectivamente las
microondas, porque las moléculas no polares son inertes a las microondas al perder su dieléctrico. En
este contexto de absorcion eficiente de las microondas, también ha quedado demostrado que los puntos
a los que hierven pueden ser mas altos cuando los disolventes se someten a la radiacién con microondas
que cuando se les energiza con calentamiento convencional. Este efecto, llamado '"efecto de
sobrecalentamiento” se ha atribuido al retraso de la nucleacién (una interpretacién de este concepto es
cuando se calienta un sistema, los reactivos como que se amontonan protegiéndose de la energia,
situaciéon que no sucede en la espontanea generacion de energia por accién de las microondas), durante
el calentamiento con microondas, como se puede apreciar en los valores colocados en la tabla No. 3.
Bond, 1991, Baghurst y Mingos, 1992, Thuéry, 1992.
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Tabla No. 3 puntos de ebulliciéon (¢ C) de algunos disolventes polares bajo la accién de la radiacion de
MW en ausencia o presencia de un regulador de nucleacion

Disolvente Puntos de Exposicion a las microondas con equipo
ebullicion multimodal unimodal unimodal+cuerpos
(100 W) de ebullicién
Agua 100 105 100 100
I-Heptanol 176 208 180 176
Acetato de etilo 77 102 92 77
Cloroformo 61 89 85 62
Ciclohexanona 155 186 168 155

La energia esta claramente conectada con el efecto de mezclado y la presencia de un regulador de
nucleacion.

Todo esto también se relaciona con la energia de las microondas. Se ha demostrado que el efecto es
eliminado cuando los experimentos se realizan con mezclas bien agitadas usando baja energia de
microondas.

Podia ser esencialmente una consecuencia la eliminacién del mezclado, cuando son utilizados
recipientes cerrados en un horno de microondas incluso doméstico. Saiuard et al., 1995. Rault et al.,
1995, Chematy Esweld, 2001, Stadler y Kappe, 2001, Stadlery Kappe, 2001.

2.2 Efectos Especificos de las Microondas
El origen de los efectos especificos de las microondas es doble como se describe a continuacién:

% Los que no son puramente térmicos
% Un efecto térmico especial conectado con la posible intervencion de "puntos calientes".

Uno de los pocos reportes tedricos que intentan explicar la aceleracién bajo accion de las microondas fue
publicado por A. Miklavc.

El describe que los enormes incrementos en las velocidades de las reacciones quimicas se deben a los
efectos de las colisiones por excitacion de la rotacion geométrica de las moléculas. Esto debe ser
considerado prudentemente cuando uno tiene conocimiento de la energia de la casi-nada implicada por la
interaccion de las microondas de acuerdo a la ley de Planck. Mikiavc, 2001.

[E = hc/A=0.3cal/mol]

Los efectos no puramente térmicos (con excepcion del calentamiento dieléctrico simple) se pueden
prever y pueden tener origenes multiples. Estos efectos se pueden racionalizar por consideracion en
términos de la ecuacion de Arrhenius y pueden resultar de la modificacién de cada uno de los términos
implicados en la ecuacion que se representa en la figura No. 5. Berian et al., 1991, Jullien at al., 1999.
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minima energia para reaccionar. con microondas
Figura No. 5 ecuacién de Arrhenius

La primera posibilidad es un aumento en el factor pre-exponencial, A, que representa la probabilidad de
impactos moleculares. La eficacia de la colision se puede influenciar con eficiencia por la orientacion
mutua de las moléculas polares implicadas en la reaccién. Ya que este factor depende de la frecuencia
de la vibracion de los atomos en la interfase de la reaccion, podria ser postulado que el campo de las
microondas como el responsable de afectar esto. Binner y colaboradores explicaron que las crecientes
velocidades de reaccién observadas durante la sintesis con microondas del carburo de titanio, se podia
aplicar bajo el concepto antes vertido de acuerdo a la reaccion en estudio y que se resume en la reaccion
No. 1. Binner et al.,1995.

TiO, + 3C — TiC +2CO;,
Reaccién No. 1 sintesis del carburo de titanio

Los calculos han mostrado que las velocidades mas rapidas de difusion se pueden explicar por un
aumento del factor A, sin cambio en la energia de activacion. Una disminucion de la energia de activacion
Ea o AG* es realmente un efecto importante. Debido a la contribucién de la entalpia y la entropia en el
valor de la AG* = (AH* - TASY), y que puede predecir por el cambio en la magnitud del término TAS* en
una reaccién inducida con microondas, ya que con las microondas la organizacién es mayor que en un
calentamiento clasico, como consecuencia de la polarizacién dipolar.

Una evidencia experimental actual es la descrita por Lewis para tal descripcion, después de medidas las
constantes de velocidad a diferentes temperaturas para la imidizacion ciclica de una poli-N-metil

pirrolidinona, los datos se complementan con la reaccion No. 2, figura No. 6 y la tabla No. 4, para las
afirmaciones antes hechas. Lewis et al.,1992.

e X<

O — o

e}
Reaccion No. 2 ciclizacién de una poli-N-metil pirrolidinona con MW

8



2,20 225 2,30 2,35 2,40 2,45 2,50
-1.00

2,00
-3,00

=~

='-4,00

) Micreendas

-5,00

[ Calentamiento clasico

-6.00

-7,00
1000/T (K)

Figura No. 6 grafica de una cinética de primer orden para la reaccién de imidizacién empleando
microondas y calentamiento convencional

Tabla No. 4 resultados de la grafica de Arrhenius obtenidos de la figura no. 6

Método de AH (kJ mol ) Log A
calentamiento*

MW 575 131

CT 105 £ 14 24+4

* MW = microondas, CT = Calentamiento convencional

La energia de activacion se reduce substancialmente. La misma explicacion, es decir una disminucion de
la AG*, también es propuesto para la descomposicion del bicarbonato de sodio en solucion acuosa.

La posible intervencién de altas temperaturas microscépicas localizadas, para justificar el efecto se
reatribbuye a efectos sond quimicos. Indudablemente existe una carencia inevitable de datos
experimentales, ya que no se puede tener acceso a la temperatura microscopica. Se ha sugerido que en
algunos ejemplos, la activacion con MW podria originar puntos calientes generados por la relajacion
dieléctrica a escala molecular. Como se puede apreciar en la figura No. 7. Curent et al., 1992., Berian et
al., 1991, Shibata et al 1996, Kabza et al 2000, Baghurst y Mingos, 1992, Stuerga y Ailiard, 1996.

Calentamiento con microondas

Las paredes del reactor son
transparentes a la energia — | g

Puntos de sobrecalentamiento
localizados

Energia de microondas

Mezcla de reaccion
que absorbe la energia
de lasmicroondas

Figura No. 7 generacion de puntos calientes dentro del sistema de reaccion
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2.3 Efectos del Medio de Reaccidn

Los efectos de las microondas se deben también tratar segin el medio de reaccion. Los efectos de los
disolventes son de particular importancia en esta técnica. Loupy y Prague, 1998., Langa et al., 2000.

Si se utilizan disolventes polares, préticos (ejem. alcoholes) o aproéticos (ejem. DMF, CH3CN, DMSO etc.),
la principal interaccion suele ocurrir entre las MW y las moléculas polares del disolvente. Por lo tanto la
transferencia de energia es de las moléculas de los disolventes (presente en gran exceso) hacia la
mezcla de reaccién y los reactivos, con lo que se espera que cualquier efecto especifico de las MW sobre
los reactivos sea enmascarado por absorcion del sistema formado en gran parte por el disolvente. Las
velocidades de reaccién deberan ser, por lo tanto, casi iguales a las que observamos bajo la accién de un
calentamiento convencional (CT). Esto es esencialmente cierto, cuando fue evidenciado en las
velocidades de la esterificacion en medio alcohdlico del 1-propanol con acido acético y del 2-propanol con
acido mesitoico, la ausencia de un efecto especifico de las microondas llegé a ser evidente en varios
experimentos realizados cuidadosamente con alcoholes o DMF bajo condiciones similares con
microondas y/o calentamiento convencional.

Recientemente la sintesis de Biginelli con microondas de la dihidropirimidina reaccién No. 3, fue re
investigada usando un reactor comercial construido ex-profeso para trabajar con la energia de las
microondas y el control en linea, de la temperatura y la presién. Las transformaciones realizadas con el
calentamiento con microondas a presion atmosférica en solucién etandlica no dieron lugar a un
incremento de la velocidad aun cuando la temperatura era idéntica a la utilizada cuando se realiz6 el
mismo experimento con calentamiento térmico clasico. Los Unicos incrementos de velocidad y el
rendimiento fueron encontrados cuando la reaccioén fue realizada bajo condiciones sin disolvente en un
sistema abierto. Stadler y Kappe, 2000, Pollington et al 1991., Raner y Strauss, 1992., Westaway y
Gedye, 1995.

o o Et02C__ _H

)L EtOH N
/K

+ HoN NH, + EtO.C Me
Me N

\
H

(0]

Reaccion No. 3 reaccion de sintesis de Biginelli

Un procedimiento répido y eficiente para el calentamiento con irradiacion por destello de microondas se
ha descrito en la adicién de acidos carboxilicos aromaticos y alifaticos a polimeros de poli cloro estireno
metilado via sus sales de cesio, como queda descrito en la reaccion No. 4. Stadler y Kappe, 2001.

o)

(0] R
cl RCO2H, CsCO3;

o mw, o1 o

Reaccion No. 4 adicién de acidos carboxilicos aromaticos y alifaticos a polimeros metilados
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Si se han observado aceleraciones importantes de la velocidad de reaccién y rendimientos mas altos
cuando se comparan procedimientos térmicos asistidos con microondas contra los realizados empleando
métodos clasicos de calentamiento. Los tiempos de reaccion se reducen de 12 a 48 hr. cuando se
realizan con calentamiento tradicional a 80° C, a solo unos 5-15 minutos con el calentamiento con
microondas y a temperaturas de hasta cerca de los 200° C. Finalmente, estudios cinéticos de
comparacion han mostrado que los incrementos observados en la velocidad se pueden atribuir mas a un
calentamiento rapido y directo del disolvente, que a un efecto no-térmico especifico de las microondas.
Stadler y Kappe, 2001.

La sintesis de B-lactamas a partir de diazo-cetonas e iminas pueden ser realizadas no solamente usando
reacciones fotoquimicas, sino que también bajo la accién de la radiacién con microondas. Cuando la
reaccion fue realizada en o-di cloro benceno a 180° C. Sin embargo, las velocidades de las dos rutas de
calentamiento tanto la térmica clasica como la asistida con microondas mostraron que la formacién de B-
lactamas eran idénticas dentro de los limites del error experimental (80-85 % de conversién después de 5
minutos). De acuerdo con estos datos las pequefas diferencias que podrian observarse, considerando el
efecto de sobrecalentamiento del disolvente bajo la acciéon de las microondas en ausencia de mezclado.
Esto ocurre seguramente en la isomerizacion del azafran y eugenol en etanol bajo reflujo (1 h con MW 6
5 h con CT para obtener rendimientos equivalentes).

El sobrecalentamiento del disolvente se piensa es el responsable del incremento de la velocidad
observada en la reacciéon bajo radiacion con microondas de la sintesis de 4-aminio triazoles, 3,5-di-
sustituidos, cuando esta se realiza en presencia de etilen glicol como disolvente (polar), como se puede
apreciar en la reaccion No. 5. Bentiss et al., 2000., Salmoria et al .,1997.

NH,

AN

HOCH,CH,0H N
N————— | ] — \
NH2NH;, 2HCI N N N—N

NH2NH,, H,0 H

Reaccién No. 5 sintesis de 4-aminio triazoles, 3,5-di-sustituidos

Los rendimientos obtenidos por medio de las MW y el calentamiento tradicional CT, son claramente
diferentes por los tiempos muy cortos de reaccién, los que pueden llegar a ser similares después de 15
minutos a 130° C, como se puede apreciar en la figura No. 8.
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Figura No. 8 comparacién de las microondas contra calentamiento clasico

Mas interesante es el uso de disolventes no-polares (ejemplos, xileno, tolueno, tetracloruro de carbono,
hidrocarburos), ya que éstos son transparentes a las MW y solamente los absorben muy débilmente. Por
lo tanto permiten la absorcidn directa por parte de los reactivos. Ya que como se mencion6 en renglones
anteriores si los reactivos son polares, la transferencia de energia procede del disolvente a los reactivos y
los resultados pueden ser diferentes bajo la accién de las MW. Este efecto que parece ser claro
dependiente de la reaccion es, sin embargo, un tema de controversia. Por ejemplo, en xileno bajo reflujo
no se observé ninguno efecto especifico de las MW en la reaccién de Diels & Alder donde importantes
efectos son adjudicados a la sintesis de arildiazepinona reaccién No. 6 Bougrin et al., 1994.

Estos ejemplos seran discutidos y explicados mas adelante, durante la discusién de la dependencia de
los efectos de las MW en el mecanismo de reaccion.

El efecto del disolvente parece ser de gran importancia con la posibilidad de describir algunos efectos
especificos cuando se emplean las MW. Estos podran disminuir cuando la polaridad del disolvente
disminuye. Este efecto fue demostrado en por lo menos dos trabajos uno de Berlan y otro mas
recientemente, de Bogdal. En el primer trabajo la aceleracién no simétrica de la reaccién de Diels & Alder
bajo acciéon de las MW fue mas evidente en xileno que en éter dibutilico mas polar, como se puede
apreciar en la figura No.9. Berian et al., 1991., Bogdalet et al., 2000.

Reacion No. 6 sintesis de arildiazepinona
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Figura No. 9 efectos empleando MW

En la segunda investigacion, implica una sintesis de cumarinas por condensacion de Knoevenagel,
apoyada por medidas constantes de la velocidad y célculos de la energia de activaciéon, aqui fue
encontrado que el efecto de las MW era mas importante cuando la reaccion fue realizada en xileno y
perceptiblemente menor en etanol como se puede apreciar en la reaccion No. 7 y complementada con los
datos de la tabla No. 5. Bogdaly Krakow, 1999.

CHO COH CO,EtH CO,EtH

+ L» _—>
iridi EtH

OH COM Piridina - CO,Et 0 0

Reaccion No. 7 sintesis de cumarinas

Tabla No. 5 xileno vs etanol

TeC Xileno k,(mol Ls™) Etanol k,(mol Ls™)
MW CT MW CT
60 5.7 2.2 6.9 4.9
80 12.2 3.7 12.9 8.6

Los efectos de las microondas tienen posibilidad de ser mejor observados bajo reacciones cuando no se
emplean disolventes. Ademas del interés preparatorio de estos métodos en términos de uso, separaciéon
y economia, asi como de ser segura y limpia, la absorcién de la radiacién de las microondas, la vamos
solamente a limitar a la especie reactiva. Los posibles efectos especificos por lo tanto podran ser
optimizados, ya que no seran moderados ni impedidos por los disolventes. Giguere et al., 1986.
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Esto se puede realizar por los tres métodos que a continuaciéon se describen Loupy, 1999.

1. Con reacciones entre reactivos con cantidades, estequiometrias o cuasi-equivalentes, requieren,
preferentemente, por lo menos una fase liquida en medio heterogéneo y efectuandose las reacciones en
la interface. Las consideraciones cinéticas para una reaccion entre dos sélidos han sido descritas con la
consideracion de la formacién de una fusién autentica durante la reaccién. Tanaka, 2000, Cave et al
2001.

2. Por catalisis por transferencia de fase sélido-liquido (PCT), las condiciones para las reacciones
aniénicas usando liquidos electrofénicos, como reactivo y fase organica y una cantidad catalitica de sales
del tetra alquil amonio como agente de transferencia K. Tanaka, 2000.

3. Con reacciones usando reactivos impregnados en soportes minerales sélidos (alimina, silice, arcillas)
en medios secos. Giguere et al., 1986, Varma 1999, Deshayes et al., 1999.

Estos procedimientos unidos a la activaciéon con microondas han mostrado beneficios y han generado
muchas historias de éxito, las que se han descrito en varios reportes y revisiones técnicas y cientificas,
como se podra observar a lo largo de este trabajo. Abramovich, 199.

Sin embargo, algunos efectos especificos al parecer pueden presentarse en el caso de los soportes. Los
soportes minerales son generalmente conductores pobres del calor, es decir los gradientes significativos
de temperatura pueden encontrarse dentro de los recipientes bajo la accién del calentamiento
convencional, mientras que presentan o se comportan como eficientes amortiguadores de la energia de
las microondas, por lo tanto con una mejor homogeneidad de la temperatura, como se describe en la
figura No. 10.

A MW

Figura No. 10 gradientes de temperatura en materiales sujetos a calentamiento. A).- Clasico y b).- con
microondas
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3.1 Quimica Verde

Implica esencialmente el hacer quimica para mejorar el medio ambiente, independientemente de
cualquier situacion de la quimica verde es solamente una filosofia de pensamiento y una forma de
trabajo. No es una rama de la quimica como muchos autores del campo de la quimica pretenden hacerla
suya, es un conjunto de herramientas, técnicas y tecnologias que pueden ayudar a los quimicos y a los
productores quimicos y sus derivados en la investigacién, la produccion a desarrollar productos
ecolégicamente mas benévolos y trabajar en procesos mas eficientes. Fue lanzado como un concepto de
trabajo por la agencia de proteccion al medio ambiente de los EE. UU. Conocida como EPA ( una
entidad dependiente del gobierno de los EUA, con mas de treinta afios de existencia, comprometidos con
la conservacién del aire, tierra y agua del planeta, cuenta con 18000 empleados entre cientificos y
expertos con 17 laboratorios dentro de los EUA. Se envié como un mensaje para la comunidad quimica
en general, a toda aquella entidad que involucre en su producciéon algin compuesto o0 mezcla de
productos quimicos.

Se define como el concepto de un sistema de principios para reducir o eliminar el uso o generacion de
sustancias peligrosas en la fabricacion, sintesis y usos de productos quimicos.

En principio la EPA publicé 12 conceptos basicos que deberian regir la filosofia de la quimica verde,
que van a guiar y explica el significado de cada uno de los principios en la practica cubren conceptos
tales como:

e El disefio de procesos para maximizar el uso de las materias primas de partida y que repercute
en una maxima eficiencia con perdidas minimas.

e El uso de disolventes ambientalmente- benignos y seguros en lo mayor de lo posible.

e El disefio de procesos eficientes en energia.

e Desarrollo de mejores formas para la eliminacién de residuos. Teniendo como primer objetivo, el
no crearlos.

Aun que mucho de esto puede parecer de sentido comin, sorprende ver cuantos profesionales de la
quimica verde dedicados a la investigacion y el desarrollo de procesos no piensan en estos términos.
Para tener una idea de que no se ha dado la importancia que requiere de este tema, en un estudio
realizado por Perkin Transactions (una revista internacional de gran prestigio en quimica organica y
bioquimica), de un andlisis que hace en 29 publicaciones seleccionadas, encontré que el 31 % de ellas se
emplearon disolventes organicos que involucran al cloro dentro de su estructura quimica, 35% de ellas
incluia disolventes dipolares organicos, dipolares apréticos como el dimetil formamida (DMF) y un 24% de
ellas citan otros disolventes organicos nocivos entre los que se encuentran el benceno y la piridina, en las
operaciones de sintesis o transformaciones que los autores realizaron. Solamente un articulo mencioné el
agua como disolvente. Esto indica que actualmente se requerird de mucha educacién en la gente que
involucra a la quimica como su medio de trabajo y que empiece a pensar en términos de los principios
de la quimica verde. Algunas investigaciones han empezado, sin embargo han tenidos pequefios logros.
La presion social y principalmente la legislativa se esta impulsando a la industria hacia el uso de la
tecnologia mas limpia. Los quimicos se estan transformado y educando en los puntos finos de la
economia y las funciones financieras de las industrias, ya estan aplicando estos conceptos para justificar
sus investigaciones y desarrollo hacia procesos mas limpios. En al ensefianza, iniciativas basadas en el
uso de tecnologias mas limpias estan siendo transmitidas a los nuevos estudiantes de la quimica, por
otro lado los gobiernos han animado a profesores e investigadores a que incluyan este concepto en sus
investigaciones , en la ensefianza como parte importante de la formacién de los nuevos profesionales de
la quimica. Los catalizadores Estan en el corazén del pensamiento de la quimica verde. Estos no solo
pueden delimitar el uso de lo estequiométrico de los materiales de partida, si no que pueden ser parte
muy importante en la selectividad de una reaccion.

Es bueno aclara que en la mayoria de las naciones, asi como para mayoria de sus habitantes incluyendo
el nuestro, la palabra verde esta asociada con la naturaleza y por lo tanto resulta ser un concepto de
bienestar.
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El éxito de este movimiento serd determinado por las acciones y decisiones que tome la industria
principalmente, sin embargo mucho del éxito que a futuro se puede lograr, esta en manos de la labor que
los académicos de la ensefianza de la quimica cooperemos en la concientizacién de las futuras
generaciones a que se integra a la investigacion cientifica y de procesos relacionados con la quimica
verde. Incentivando a los nuevos profesionales en el desarrollo de nuevos productos y procesos
ambientalmente amigables, para que a futuro ellos mismos puedan tener un calidad de vida mas
agradable que la que actualmente se nos estad presentando. La quimica cuenta ahora con las
herramientas necesarias para reparar y tomar medidas pertinentes para corregir los problemas existentes

y conservar el medio ambiente. Vazquez E. et al, 2004.

PRINCIPIOS BASICOS DE LA QUIMICA VERDE

Accion Concepto Principio

1 Prevenir Es mejor prevenir la generacion de residuos que tratar de eliminar o
limpiar los que se hayan generado.

2 Economia del &tomo Los métodos de sintesis deben ser disefiados para maximizar la
incorporacion de todos los materiales de partida utilizados en el
proceso, (generacion de CO2).

3 Sintesis quimicas sin | Todas las sintesis deberan disefiarse con el objetivo de generar

Riesgo sustancias con poca o nada de toxicidad hacia el medio ambiente.

4 Disefio de productos Los productos quimicos se deben disefar, reduciendo al minimo el

quimicos mas seguros | riesgo de manipulacién en su elaboracién.

5 Disolventes segurosy | El uso de sustancias auxiliares (ejemplo; disolventes, agentes

materiales auxiliares tensoactivos, materiales de separacion, etc.) deben considerarse
como innecesarios e inofensivos cuando se les requiera.

6 Disefio con optimizacion | Las necesidades energéticas de cualquier proceso quimico deben

de energia conocerse a detalle, para saber su impacto ambiental y econémico
realizando preferentemente la sintesis a temperatura y presion
ambiental.

7 Uso de materia primas | Una materia prima o de partida debe ser renovable lo que permitira

renovables contar con material de trabajo y generar fuentes de trabajo,
econdémicamente sustentables.

8 Reduccién de derivados | El uso de grupos bloqueadores, de protecciéon o desproteccion, la
modificacién o paro temporal de procesos fisico-quimicos deben ser
reducidos al minimo ya que requieren de reactivos adicionales y
generar residuos indeseables.

9 Catélisis Los materiales cataliticos (deben ser altamente selectivos ) y seran
utilizados en la minima cantidad requerida para la sintesis, con la
intencién ser reutilizados y crear una salida apropiada y limpia una
vez agotados.

10 Disefio de materiales Los productos quimicos se deberan disefiar de modo tal que al final

degradables de su funcién, se conviertan en productos inofensivos de féacil
degradacion y no perduren en el medio ambiente.

11 Estudio de tiempo real | Las metodologias actuales deberan estar disefiadas para un tiempo
para prevenir la corto antes de generar sustancias peligrosas que darien el medio
contaminacion ambiente.

12 Una quimica mas La composicién del estado fisico de una sustancia quimica utilizada

segura en la prevencién | en un proceso quimico debera ser elegida adecuadamente para
de accidentes reducir al minimo su potencial de generar accidentes, como,
explosiones, proyecciones, generacién de humo y fuego.
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3.2 Método Tradicional de Friedel & Crafts

La sintesis de Friedel & Crafts, consiste en hacer reaccionar un halogenuro de &cido y un compuesto
aromatico en presencia de un catalizador de Lewis, como es el AICI3 que permite la union al anillo
bencénico de diversos grupos estructurales por desplazamiento de un atomo de hidrogeno, este se une
al cloro del cloruro de acilo para formar acido clorhidrico.

Esta sintesis se usa para preparar la mayoria de los arenos (alquilaciéon) y es un excelente método para
obtener cetonas aromaticas (acilacién). Fueron descubiertas el afio 1877 por el quimico francés Charles
Friedel y por el quimico americano James M. Crafts. Los compuestos obtenidos mediante esta sintesis
tienen aplicacion como disolventes en la elaboracion de plasticos, productos farmacéuticos y en la
industria de los cosméticos, como ejemplo de esta sintesis en el laboratorio se ha seleccionado la
obtencion de la benzofenona a partir del benceno, cloruro de benzoilo y tricloruro de aluminio.

Reaccion global

N j\ - ( 7y MOy A
P

La reaccion tiene lugar a través de la formacién del cation acilio, (R-CO*), como intermedio. Este se
genera cuando se forma un educto entre el halégeno del haluro de acilo y el acido de Lewis AlXs, el cual
puede disociarse originando pequefias cantidades del catiéon acilio, que es electréfilo. A continuacion el
carbono del grupo acilio ataca el anillo aromatico, seguido de perdida de protén (H*), segin el mecanismo
general de una sustitucion electréfila aromatica.

Dado que el grupo acilo es desactivante, el producto es menos reactivo que el compuesto de partida y
por tanto no sufre mas sustituciones. Ademas su capacidad aceptora de electrones se ve acentuada por
la formacién de un aducto entre el &cido de Lewis AlX3 y el &tomo de oxigeno del grupo carbonilo. Esto
obliga a usar mas de un equivalente de catalizador. Se requiere un tratamiento acuoso final para liberar el
producto del complejo con el haluro de aluminio. Figura A

" 5(-)
Rt I & =
&=20 | e s RS
1 AT e =
p—y 5(-)
R—C=0Q
Figura A

17



Preparacion De Reactivos

Colocar en un matraz de fondo redondo o plano previamente sumergido en un bafio de agua helada, 5 g
de tricloruro de aluminio anhidro finalmente pulverizado y 15 ml de benceno recién destilado.

Acilacion Del Benceno

>

>

>

>

Agregar lentamente, mediante un embudo de separacion, 3.5ml de cloruro de benzolilo, agitando
constantemente el sistema durante la adicién. (durante 15 min.)

Retirar el bafio de agua helada y reflujar a bafio maria durante 60 min., manteniendo la
temperatura de 70°C.

Dejar enfriar la mezcla y transferirla a un matraz Erlenmeyer que contenga 10 g de hielo, 30 ml
de agua, y 5 ml de acido clorhidrico concentrado.

Agitar perfectamente la mezcla.

Separacion Del Producto

>

YVVVVYVYYYVY

Verter el contenido del matraz Erlenmeyer a un embudo de separacion y adicionar 20 ml. de
benceno para aumentar la separacién de las fases.

Eliminar la capa inferior.

Lavar la capa organica con 15 ml de agua, desechando la capa inferior.

Secar la fase organica con sulfato de sodio anhidro.

Decantar en un cristalizador la fase organica.

Dejar cristalizar la benzofenona.

Pesar y calcular rendimiento. Figura B. Vazquez, et al., 2009.

Figura B

3.3 Método Modificado de Friedel & Crafts

Con la intencién de mejorar este método de Friedel & Crafts se consider6 la reaccién No. 8 entre el
benceno y sus derivados con cloruros de acilo, en presencia de acido de Lewis. Para generar cetonas
aromaticas, aromatico alifaticas y alquilaciones.

o

O
' Catalizador . nt
+ MW

Reaccion No. 8 reaccion de Friedel & Crafts utilizando MW vy diferentes catalizadores
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Tabla No. 6 Caracteristicas de los catalizadores

Catalizador Caracteristica Aplicacion

AICI3 Sélido En reacciones de sintesis
como el mas representativo de
los acidos de Lewis.

Bentonita natural Arcilla Como carga en papeleria,
blanqueado de aceites y
reacciones quimicas.

Arcilla stper acida (SACS) Montmorrillonita soportada Catalizador sUper &cido en
con (CF3-OSO3H) miltiples reacciones.
Arcilla impregnada con H3PO4 Catalizador industrial Obtencién de tetramero de
polimero.
Omega- Al203 Alimina Soporte de diferentes
catalizadores.
ZSM-5 Zeolita Catalizador en cracking de

petréleo y otras reacciones
quimicas industriales.

Método Experimental

Se utiliz6 un equipo de microondas comun y modificado con potencia de 100, 70, 50, 30, 10 trabajando la
experimentacion al 100% de potencia y velocidad de agitacion de 150 rpm como lo describen las figuras
No. 11,12y 13.

Figura. 11 Figura. 13
Figura. 11 Equipo de MW comun

Figura. 12 Sistema de reflujo con agitacion

Figura. 13 Medicién de temperatura

Se determiné la temperatura antes durante y después de la experimentacién con punta de infrarrojo,
realizando 7 pruebas experimentales con diferentes catalizadores, utilizando como disolvente benceno
grado analitico MERCK, figura No. 14.

Figura. No.14 viales de experimentos y diferentes catalizadores
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En cada uno de los experimentos se utilizé6 1 ml de benceno y 1.2 ml de cloruro de benzolilo en presencia
de 100 mg con diferentes catalizadores incluyendo el tricloruro de aluminio como catalizador de
referencia, los tiempos de reaccion fueron en intervalos de 1 a 3 min. Observando diferencias de
temperatura alcanzada para cada uno de los casos. Los productos obtenidos se identificaron por RMN de
H', en un equipo Varian de 300 Mhz y TMS como referencia interna. Los resultados obtenidos en la
experimentacion se describen en la tabla No. 7 la reaccién con AICI3 se realiz6 tres veces con diferentes
tiempos de 1, 2 y 3 minutos observando que para los casos 2 y 3 minutos la temperatura alcanzada fue
de 110 °C, resultado una perdida de hasta el 60 % del volumen inicial, por lo que se consideré modificar
el tiempo en la experimentacion considerando un tiempo de reaccién de 1.5 min. y una temperatura de
100°C ya que de esta manera se logré finalmente que la reaccion se realizara de manera adecuada,
para cada uno de los casos.

Purificacion del Producto

El producto obtenido en el vial se le adicionaron 6 ml. de benceno con la finalidad de aumentar la
separacién de la fase, eliminando la capa superior y posteriormente se lavd con 5 ml de agua
desechando la fase liquida adicionando 0.2gr de sulfato de sodio anhidro, que posteriormente se coloco

en un desecador por 24 Hrs. para su eliminacién  total de humedad y asi obtener finalmente
bezofenona pura.

Caracterizacion del producto en RMN

Se adicion6 en tubos capilares con ayuda de una jeringa adicionando 0.5 ml de CCl4 para la dilucién de
cada una de las muestras, e ingresandolas al equipo para su analisis.

Tabla No. 7 resultados obtenidos en el laboratorio de investigacién Z-6325

No. Soélido Mw T°C Rendimiento

Experimento Min. Alcanzada %

1 | - 15 90 | e

2 AICI3 1.5 100 69

3 Bentonita Natural 15 85 -

4 (SACS) 1.5 82 92

5 ZSM-5 1.5 102 85

6 Gama-Al203 1.5 80 -

7 H3PO4 (Soportado) 1.5 112 93

Para identificar y caracterizar los resultados finalmente obtenidos se utilizé un equipo VARIAN de 300
MHz, NMR, MARCA OXFORD, como se ilustra en la figura No. 15.

Figura. No.15 equipo de RMN de 300 MHz, NMR, OXFORD para caracterizar e identificar resultados.
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Los espectros No. 1 y 2 de RMN' muestran los resultados caracteristicos de la obtencién de la
benzofenona del experimento No. 7, utilizando 16 barridos, en este tipo de analisis se obtiene
directamente el rendimiento.

Espectro No.1 de Benzofenona de 8.2 a 7.5 ppm  Espectro No. 2 de benzofenona de 8.2 a 8.10 ppm
3.4 Reacciones con Estado de Transicion Isopolar

Los efectos de las microondas son un resultado de las interacciones ondas-materiales, debido al
fendmeno de polarizaciéon del dipolo, entre mayor es la polaridad de la molécula (disolvente) mas
pronunciado es el efecto de las microondas, lo que se ve reflejado también en la temperatura. Gedye et
al.,1998.

En términos de reactividad y de la cinética el efecto especifico tiene por lo tanto que ser considerado de
acuerdo al mecanismo de la reaccién y particularmente, con respecto a como la polaridad del sistema se
altera durante el progreso de la reaccion. Estas aseveraciones estan evidentemente conectadas con el
modelo de Hughes-Ingold adoptadas universalmente para explicar los efectos de los disolventes vy
especialmente con el uso de disolventes apréticos dipolares. Hughes, 1935.

Efectos especificos de las microondas pueden esperarse en mecanismos polares, cuando la polaridad
aumenta durante la reaccién del estado base hacia el estado de transicién (como las descripciones
hechas por Abramovich en su revisién de 1991). Donde el resultado es esencialmente dependiente del
medio y el mecanismo de la reaccion. Abramovich, 1991.

Si la estabilizacién del estado de transicion (TS) es mas eficiente que el del estado base (GS), ésto dara
lugar a un incremento de la reactividad como resultado de una disminucién de la energia de activacion,
ver la figura No. 16, debido a las interacciones electrostaticas del tipo dipolo-dipolo de moléculas polares
con el campo eléctrico.

x e m e | B
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U

S
AG ¥ E:
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AGnw

Figura No. 16 estabilizacién relativa del TS mas polar en comparacién con el GS. (Mecanismo polar)

Los complejos isopolares activados se diferencian muy poco o nada de la separacion de la carga o
distribucién de la cargan de sus reactivo iniciales correspondientes. Estos complejos se forman en
reacciones periciclicas como los que aparecen en las reacciones de ciclo adicién de Diels & Alder y el

reareglo de Cope.
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La polaridad de los estados basicos y de transicion es a priori idéntica, porque no se desarrolla ninguna
carga durante la trayectoria de la reaccion. Después de esta regla, los efectos especificos de las
microondas no se esperarian para cuando estas reacciones, cuando son realizadas en un disolvente no
polar. Los efectos del disolvente en estas reacciones son tan pequenos, o insignificantes, por las mismas
razones, como se describe en la reaccion concertada de Diels & Alder de la reacciéon No. 9 y
complementada con la figura No. 17. Majetich et al., 1997.

(0]
o 0 +
P
+ - = e
X
Reaccion No. 9 reaccién concertada de Diels & Alder
TR
i 1
o S AGyw = AG}

U

Figura No. 17 estabilizacién para estados isopolares de TS y GS. (Mecanismo sincronizado)

Sin embargo, esta conclusion, esta conectada con el caracter sincronizado del mecanismo. Si un proceso
por etapas es el implicado (la formacién no simultanea de los dos nuevos enlaces), en cuanto a dienos
asimétricos y/o dienofilos o en reacciones de hetero Diels & Alder, entonces si un efecto especifico de las
microondas podria intervenir, ya que las cargas se presentan en el estado de transicion. Esto podria ser
cierto para algunas ciclo adiciones y particularmente para ciclo adiciones bipolares-1,3. Estas
aseveraciones se han verificado experimentalmente y han sido justificadas considerando calculos
tedricos que predecian un mecanismo asincrénico en la ciclo adicion del ilido del N-metilazometino al
fulereno C,, como se describe en la reaccién No. 10. Carrillo et al., 1997., Carrillo et al., 2000.

CH3NHCH2CO,H / HCHO

C ” N—CH,
0 MW o CT °

Reaccién No. 10 ciclo adicion del ilido del N-metilazometino

Durante el curso de un estudio de ciclo adicion del azidometildietifl fosfonato con acetilenos y enaminas
que llevan a los alquil triazoles bajo condiciones sin disolvente observamos que efectos especificos
pueden estar implicados, dependiendo de la naturaleza de los sustitutos en los dipolarofilos, como se
puede apreciar en la reaccion No.11 y complementada con los datos de la tabla No. 8 Louerat et al.,
1998.
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Reaccion No. 11 sustitutos en los dipolarofilos

Tabla No. 8 activacién térmica y con microondas para la cicloadicién descrita en la reacciéon No. 8

R, R, Activacion Condiciones Rendimiento
T (min) T°C (%)*
CH3 P(O)(OEt), CT 20 90 5
MW 20 90 78
H CO,Et CT 5 100 70
MW 5 100 92
CeHs CO,Et CT 10 160 >98
MW 10 160 >98
H CeHs CT 30 120 40
MW 30 120 >98
H CH,OH CT 30 100 40
MW 30 100 >98
* El cociente de las cantidades de los dos isémeros formados fue idéntico para las dos condiciones de
activacion.

La sintesis de compuestos biolégicos caracteristicos de heterociclos fluorados ha sido lograda mediante
reacciones de ciclo adicion bipolar-1,3 de nitrones a dipolarofilos fluorados. Esta reaccién fue mejorada
perceptiblemente en condiciones en las cuales no se emplean disolventes y con el uso de radiaciéon con
microondas, como se puede apreciar en la reaccién No. 12 y complementada con los datos de la tabla
No. 9. Loupy_et al., 1995.

FsC H

N
CHs

Reaccion No. 12 ciclo adiciéon bipolar-1,3 de nitrones a dipolarofilos fluorados

Tabla No. 9 activacion con MW para cicloadicion descrita en la reaccion No. 10

Condiciones
Activacion disolvente Tiempo Temperatura (2 C) Produccion (%)
CT Tolueno 24h 110 65
MW Ninguno 3min 119 98
CT Ninguno 3min 119 64
CT Ninguno 30min 119 98

23



En este caso es evidente que existe una clara ventaja al operar bajo condiciones sin disolvente. El efecto
especifico de las microondas aqui es de baja magnitud, pero evidente, porque después de 3 minutos el
rendimiento aumenta de un 64% a un 98%. Una prérroga del tiempo de reacciéon con calentamiento
tradicional lleva a un resultado equivalente. El efecto de las microondas aqui es limitado, posiblemente
debido a un mecanismo de tipo sincronizado.

Reacciones unimoleculares

Contribuciones entropicas a la aceleracion de reacciones de primer orden por efectos de las microondas
pueden ser insignificantes (AS* = 0). Cuando las ionizaciénes (Sy; 0 E;) o procesos intramoleculares de
adicién (ciclizaciones) se implique un efecto de las microondas, son hechos donde se podria ver como
resultando un aumento de la polaridad del GS a los TS, debido al desarrollo de intermedios bipolares,
como se describe en la figura No. 18.

I 5 5 +
R—X — [ Re==sX ]
) 5

H

(\c—x S
Nt ) N8

Figura No. 18 desarrollo de intermedios bipolares
Efecto de la posicion del estado de transicion a lo largo de las coordenadas de reaccion

La posicion del estado de transicion a lo largo de las coordenadas de reaccién en lo referente al
postulado conocido de Hammond podra ahora ser considerado. Si la energia de activacion, AGY, de una
reaccion es pequefa tanto en el estado TS como en el GS (se puede considerar como un "reactivo” en el
estado de transicién). Por lo tanto, la polaridad solo se ve modificada levemente entre el GS y los TS
durante el curso de la reaccién y Unicamente efectos especificos débiles de las microondas pueden ser
esperados bajo estas condiciones. Hammond, 1955.

En contraste, una reaccién mas dificil implica una energia de activacion mas alta. Los TS por lo tanto
suceden mas lentamente a lo largo de la trayectoria de la reaccién vy, por lo tanto, la influencia de los
efectos de la polaridad puede ser perceptiblemente mas fuertemente. Puede esto ser atribuido a que un
efecto de las microondas puede ser mas marcado cuando los TS suceden mas pronto a lo largo de las
coordenadas de reaccién (presentados mas como un "producto” que como estado de transicién) y son,
por lo tanto, considerados mas polares, como se puede apreciar en la figura No. 19. Esta conclusion esta
de acuerdo con Lewis que dijo, que "sistemas que reaccionan mas lentamente tienden a mostrar un
mayor efecto bajo radiacién con microondas, mas rapidamente que cuando reaccionan solos". Lewis y
Mater, 1992. Por lo tanto, un efecto de las microondas puede ser importante cuando efectos estéricos
estan implicados en una reaccion, segln lo ejemplificado por la magnitud creciente del efecto en la
saponificacién de ésteres benzoicos en relacion con los obstaculizados de los ésteres mesitoicos. Loupy
etal., 1994.

S TS

i act
AG*

(a) e GS (b)
Figura No. 19 (a) pequefio AG = TS rapidos, pequefia carga en la polaridad, TS/GS => efectos débiles
de las microondas. (b) Gran AG = TS tardios => importantes cambios de polaridad, TS/GS => efectos
grandes de las microondas.

GS
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Reaccion de imidizacion de un acido Poliamico

El precursor acido poliamico (ver su estructura en la figura no. 24) fue preparado agregando cantidades
estequiométricas del di-anhidrido del &cido 3, 3, 4, 4-benzofeno tetra carboxilico (BTDA) y diamino
difenilsulfona (DDS). El disolvente empleado fue n-metil formamida (NMP) y el sistema fue sometida a
calentamiento térmico tradicional y con el empleo de las microondas con una adecuada supervision de la
temperatura, ver los resultados obtenidos en la reaccion No. 13.

SOgNWW"

Estructura del &cido Poliamico

mmvozs

O™ = O
l __NWP_
’ O O/

Reaccion No. 13 di-anhidrido del acido 3, 3, 4, 4-benzofeno tetra carboxilico

El analisis de los parametros cinéticos mostré que la energia de activacién evidente para la reaccion fue
reducida de 105 a 57 Kjmol ™" (ver tabla No. 2). Esta observacion es constante con el mecanismo polar de
esta reaccién que implica el desarrollo de un dipolo en el estado de la transicién (como lo describe la
figura No. 20) incluso cuando la reaccién es realizada empleando un disolvente polar.

o) ? =
O O+
H —> X
H HO 0o
o)

Figura No. 20 mecanismo para la reaccion de imidizacion.
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4.1 Reacciones Anionicas

Reacciones tipicas para ejemplificar este fenémeno son las realizadas en la alquilacion o adicién a
grupos carbonilicos a aminas o fosfinas como se describe en el diagrama simplificado de la figura No.21.
En estos ejemplos, debido al desarrollo de dipolos en los estados de transicién (TS), consideraremos un
aumento en la polaridad durante el curso de la reaccion que empieza con el estado base (GS) hasta los
(TS). Donde los efectos favorables de las microondas, eran los esperados. La magnitud de estos efectos
se pudo relacionar con la naturaleza de los sustituyentes o al N o P y a la estructura del grupo de salida,
segun lo ejemplificado por varias observaciones que seran descritas y discutidas a continuacién.

I
\ 5

\ 3 ,
—N: + R—X _— —N--R--X —» —N —R. X

5
P: + R—X —_— l’L “R--X —_— P—R, X

T o= = | e D

Esta_dcl base GS Estado de transicion .
sin carga Ts dipolar R = Grupo alquilo, X = Halogeno

Figura No. 21 adicién a grupos carbonilicos a aminas o fosfinas

Estas reacciones implican a las reacciones de sustitucion nucleofilica SN,, eliminaciones-f y adiciones
nucleofilicas a compuestos carbonilicos o dobles enlaces activados. En estas reacciones se encierra la
actividad de especies aniénicas Nu™ asociada con contra-iones M* para formar pares idnicos con varias
estructuras posibles, ver figura No. 22. Szwarc,1972/1974.

) " &
NuyM' 4+ R—X == | N RX M

Figura No. 22 sustitucién nucleofilica SN,

Los estados de transicién se componen de pares de iones débiles cercanos para cubrir una carga
aniénica deslocalizada, de tal modo realzando la polaridad comparada con los estados basicos (en los
cuéles son mas fuertes los pares i6nicos), debido a un aumento en la disociacién aniénica mientras que
se forma un anién mas voluminoso del producto. Por consiguiente, los efectos especificos de las
microondas, conectadas directamente con el incremento de la polaridad, deben depender de la estructura
de los pares iénicos reactivos del el estado basal (GS), Por lo que:
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e Silos pares de iones fuertes (entre dos iones duros) estan implicados en la reaccion el efecto de
aceleracion con microondas puede entonces llegar a ser mas importante, debido al incremento
de la disociacion iénica durante el curso de la reaccion como pares de iones fuertes del (GS) que
se transforman en pares débiles polares del ion en el estado de transicion (TS).

e Si, por otra parte, los pares débiles del ion (entre iones suaves) estan implicados, la aceleracion
de las microondas es limitada, porque las interacciones idnicas se modifican levemente del
estado base GS a los estados de transicion TS.

Esta dualidad de comportamiento en algunas de las reacciones SN, se puede prever y observar
comparando reacciones en las que se implican reactivos nucleofilicos aniénicos fuertes o débiles de
acuerdo al catién y el grupo de salida.

4.2 Efecto Sobre la Selectividad

La literatura muestra algunos ejemplos de la creciente selectividad en los cuales el curso esterico la
quimi o regio selectividad de las reacciones se pueden alterar bajo la accion de la radiacion con
microondas, comparadas con el calentamiento convencional. Cabildo et al., 1994. Otra consecuencia de
estas aseveraciones puede ser, el que sea previsto que los efectos de las microondas podran ser
importantes en la determinacién de la selectividad de algunas reacciones. Cuando las reacciones
competitivas estan implicadas, el GS es comuln para ambos procesos. El mecanismo que ocurrira via TS
mas polares podria, por lo tanto, verse favorecida por acciéon de la radiacion con microondas, como lo

describe la figura No. 23.
TSy U— —\U{— TS,

e

Figura No. 23 los TS mas polares, son mas estabilizados por interacciones del dipolo-dipolo con el campo
eléctrico y mas propensos a efectos de MW

Langa y colaboradores. Cuando realizaron la ciclo adicion del ilido del N-metilazometino con el fulereno
C70, propusieron un acercamiento similar. Los calculos tedricos predicen un mecanismo asincrénico,
sugiriendo que este fendmeno puede ser explicado considerando que, bajo el control cinético, la
"irradiacién con microondas favorecera la trayectoria polar que corresponde al estado mas fuerte de
transicion". Langa et al., 2000.

Algunos ejemplos que ilustran los hechos.

Para ilustrar estas tendencias, ahora presentamos algunos ejemplos ilustrativos. Por lo que se han
seleccionado ejemplos donde las comparaciones determinantes de las microondas y la activacion con
calentamiento clasico fueron hechas bajo condiciones similares (tiempo, temperatura, presion, etc.) para
el mismo medio de reacciéon y usando de manera preferencial, un sistema mono-modal equipado con
agitacion. Implicando sobre todo reacciones realizadas bajo condiciones sin solvente o, de vez en
cuando, un disolvente no polar, ya que estas condiciones son también favorables para tener una mejor
observacion de los efectos de las microondas.
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4.3 Reacciones Bimoleculares con Reactivos Neutros

Estas reacciones estan entre las méas propicias para dejar ver los efectos especificos de las microondas,
ya que la polaridad aumenta indiscutiblemente durante el curso de la reaccién de un estado basal neutro
a un estado dipolar de transicion.

Adiciones nucleofilicas a compuestos carbonilitos

La situacion mas inconfundible se puede representar en la adicion de una amina a un grupo carbonilo,
como se describe en la reaccion No. 14.

N > AN > & AN ;
—N: 0 == | —N-— 2223() — 7[\’ —0 Productos

Estado de transicion .
dipolar

Reaccion No. 14 adicién de una amina a un grupo carbonilo

Este ejemplo cubre procesos clasicos entre los que podemos encontrar sintesis de una amplia variedad
de compuestos entre los que podemos citar a las iminas, enaminas, amidas, los oxazolinas, hydrazonas y
muchas otras mas.

Sintesis de iminas y enaminas

Varma y colegas, han mostrado que la reaccién entre aminas primarias y secundarias con aldehidos y
cetonas es acelerada substancialmente por accién de las microondas bajo condiciones sin disolvente en
presencia de una arcilla montmorillonitica como la K10, generando altos rendimientos de iminas y
enaminas, como queda descrito en la reaccién No.15. Varma et al., 1997.

% R
R- R : & }N*Rl
£ l 5 R,=H
jo R

.o /T\ R I\i]*—Rz

R
A @ L F _ >:
H 2 t 1 J R+ H R

|
R,

Reaccion No. 15 sintesis de iminas y enaminas

Un ejemplo mas elaborado es la reaccién de Niementowski para dar origen a las quinazolinonas y
quinolinas . La etapa determinante de la reaccién es la realizada entre el acido antranilico con algunas
amidas o cetonas, como queda descrito en la reaccién No. 16. Khajavi_et al., 1998.
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7 coH 2 co,H

Reaccion No.16 entre el acido antranilico con algunas amidas o cetonas

Se ha demostrado que una mezcla de indoloquinazolina y acido antranilico, fijada por adsorcién en
grafito, llevo a la ciclizacién con excelente rendimiento después de 30 minutos a 140° C, en menos
tiempo que para el requerido por un procedimiento puramente térmico bajo condiciones similares, con un
rendimiento muy pobre, que es obtenido incluso después de 24 h . Un efecto especifico grande de las
microondas fue el observado en la sintesis sin disolvente de N-sulfoniliminas, un tipo similar a la reacciéon
no.12 que se mostré anteriormente, quedara ejemplificada en la reaccion No. 17. Vass_et al., 1999.,
Domo et al., 2001.

Ar. ' Ar 2
- 5
/()‘ >,"::()
2 i "
i i ;
4 s FN**SOZAM'
y N <0 H
: 7k :
N H | SO,Ar
Il/é\sogm' H
! i

Ar = C¢Hs Ar'=pCH3-C¢Hy  6min  190°C MWO91% A40%
Reaccion No.17 sintesis sin disolvente de N-sulfoniliminas
Sintesis de hidrazona
En un ejemplo particular, una mezcla de benzofenona e hidrato de hidracina en tolueno dio lugar a un 95

% de rendimiento de hidrazona en tan solo 20 minutos, como se describe en la reacciéon No. 18. Baruah
Et Al., 1999.

Ph Ph 5%
Pl Ph
PH i >:N—NHR
ol H,0 P
N. il | “SNHR -
gL
H i NHR H

Reaccién No. 18 Sintesis de hidrazona

La hidrazona fue tratada posteriormente con KOH bajo accién de las MW para experimentar la reduccién
de Wolff-Kishner (que conduce al PhCH2Ph) en un tiempo de 25 a 30 minutos con excelente rendimiento
(95 %). como una extensién, la reaccién No. 19, dio 5 y 8-oxobenzopiran-2(1 H)-onas con una variedad
de hidracinas aromaticas y heteroaromaticas, reaccion que es acelerada substancialmente mediante
irradiacién con MW en ausencia de cualquier catalizador, ayuda sélida o disolvente.
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0

MW 9min 130°C  98%
A 1h 130°C 80%

Reaccion No. 19 aqui R puede ser por ejemplo el 4-nitrofenilo
Amidacion de acidos carboxilicos

La amidacion sin catalizador de acidos se ha realizado bajo condiciones sin disolvente y con un efecto
muy importante de las microondas. Los mejores resultados fueron obtenidos por medio de un leve exceso
de la amina o del acido (1.5 equivalentes). La reacciéon implica la termdlisis de la sal de amonio
previamente formada (equilibrio &cido-base) por el ataque nucleofilico de la amina contra el carbonilo del
acido y la separacién de agua a alta temperatura. La gran diferencia en el rendimiento (MW>>A) pudo ser
una consecuencia de la interaccion de los TS polares con el campo eléctrico, este fenébmeno se
representa en la reaccion No. 20 y se complementa con los datos de la tabla No. 10. Loupy et al., 2001.

R %R :
| 8
>:O 11()/\;*" 0

HO .
PhCH,NH;", RCO, =——= e iy

/T\ n/ ‘ \(?Hzl’h
H :

CH,Ph H

— —0
JH0 ph(*nlN\
H
Reaccién No. 20 amidacion de acidos carboxilicos

Tabla No. 10 reaccion de la benzilamina con acidos carboxilicos a 150° C por 30 minutos

Radical Relacion Amina | Rendimiento
/ acido (%)

MwW A

Fenilo 1:1 10 10
15:1 75 17

1:15 80 8

Fenilo-CH, 1:1 80 63
15:1 93 40

1:1.5 92 72

CH3-(CHy)g 1:1 85 49
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Si se considera que a 150° C el agua se puede eliminar de manera similar bajo ambos tipos de radiacion,
la diferencia sensible en el rendimiento es claramente indicativo de que existe una mejoria en la reaccion
nucleofilica durante la adicion de la amina al grupo carbonilo cuando se realiza bajo acciéon de la
irradiacién con microondas, por lo que deben existir efectos especificos importantes cuando las
moléculas son activadas.

La preparacién de tartaramidas alifaticas, aromaticas, o funcionarizadas se han obtenido directamente

haciendo reaccionar el acido tartarico y las aminas bajo condiciones y activacion sin disolvente y con la

ayuda de las microondas fueron descritas muy recientemente, lo que se muestra en la reaccion No. 21.
Massicot et al., 2001.

HO\ CO,H HO. CONHR

RNH, (2.8 eq)

71-83%

MW 12 min

HO™" TCOH HO™" ~CONHR

R= PhCHz, ”'CIOHZD ﬂ*C(,HI], H-C4£'19, Ph

Reaccion No. 21 preparacion de tartaramidas alifaticas

Sintesis de 2-oxazolinas

Las oxazolinas se pueden sintetizar facilimente por medio de un procedimiento sin disolvente no
catalizada mediante dos adiciones nucleofilicas sucesivas en un grupo carbonilo con la formacién de una
amida intermediaria, lo cual es descrito en la reaccion No. 22. A. L. Marrero Ferrero, A. Loupy. Synlett
1996.

-
Ar. [
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o \\ i LAY —OH
H \on oM HO
HO HO
. .
Q> Ar +
AL sl .
CT a6

10 min 200 °C MW 80-95% A <5%

Reaccion No. 22 Sintesis de 2-oxazolinas
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Sintesis de aminotoluensulfonamidas

Estos compuestos fueron preparados haciendo reaccionar aldehidos aromaticos con sulfamidas bajo
accion de la radiaciéon con microondas en presencia de pequefisimas cantidades de DMF para permitir
una mejor transferencia de energia, la ilustracion queda reflejada en la reaccién No. 23 y soportada por
los datos de la tabla No. 11. Perez et al., 1997.

Ar, [ ol
o 5 W SO,NH,
= H 0 -
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i | S i
N e, 3

Reaccién No. 23 Sintesis de aminotoluensulfonamidas

Tabla No. 11 reaccién de la 5-amino-2-toluenesulfonamida con aldehidos aromaticos

Arilo Tiempo (min) Rendimiento (%)
MW (sin DMF) MW (y DMF) A (y DMF)
p-NOgCGH4 1 40 98 5
0-CICeH, 2 22 90 6
5-NO,-2-furil 2 20 96 5

Aminacién reductiva de Leuckart de compuestos carbonilicos

Esta reaccién es bien conocida pero, desafortunadamente, usando los procedimientos clasicos es
solamente posible bajo condiciones muy rudas (temperatura de 240° C, envases cerrados, tiempos de
reaccion muy largos) generando Unicamente rendimientos muy pobres (= 30%). Su dificultad constituye
un buen desafio para comprobar la eficiencia de la radiacién con microondas, ya que el mecanismo
implica un estado de transicién dipolar. El resumen de la reaccion No. 24 muestra las etapas de la
reaccion establecida y que se complementa con los datos de la tabla No.12, esto debe favorecer la
implicacion de un efecto no térmico de las microondas. Ingersoll et al., 1936., Loupy, et al., 1996.

R,
Ry L ke
/Eo +  HCONH, +  HCO,II ——— C==NHCHO
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R, R, 5 :
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Py /N \\
N CHO
T~ H
H/ l ~CHO H
H

Reaccion No. 24 etapas de la reaccion establecida
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Tabla No. 12 aminacion reductive de Leuckart de compuestos carbonilicos con exposiciones de 30 min.
ante radiacién con microondas

R1 R2 T(2C) | Activacion Rendimiento (%)
fenilo fenilo 202 MW >98
202 A 2
p-CH;0-Fenilo p-CH3O-Fenilo 193 MwW 95
193 A 3
Fenilo CH,-Fenilo 210 MW 95
210 A 12

Este estudio es un ejemplo distintivo de como un efecto prolongado ante la radiacion con microondas
puede realizarse aun con estados de transicién que aparecen a tiempos largos.

Sintesis de 1, 4-ditiocarbonil piperazinas

Una serie de 1, 4-ditiocarbonil piperazinas se ha sintetizado con los aldehidos, de la piiperazina y azufre
elemental bajo radiacién con microondas y en condiciones libres de disolvente. Un importante efecto no-
térmico de la radiacion es discutido en la cita bibliografica con detalle, la reaccién No. 25 describe el
hecho. Gupta_et al., 2001. Esto es consistente con el ataque nucledfilico de la molécula neutral (amina o
azufre) contra el compuesto carbonilico lo que lleva a un estado de transicion dipolar (TS).

ERa S — S
: / \ additive (3eq.) / \
RCHO + H—N g P gheldralia N N
N R N R
DMF  Smin 100-102°C MW 85% A 48%

EG Smin 105-107°C MW 80% A 40%

Reaccion No. 25 Sintesis de 1, 4-ditiocarbonil piperazinas

Esterificacion sin disolventes de aceite de Fusel

El aceite del Fusel es considerada una mezcla de alcoholes entre los que encontramos; principalmente al
isobutanol y el isopentanol. La sintesis del estearato isopentilo se ha realizado usando la radiacién con
microondas y el calentamiento convencional bajo condiciones sin disolvente, reacciéon que se describe en
la reaccion No. 26. Perez_ et al., 2001.

CH, , CH;
o i HOTs (10%) -
HysCy;COH +  HO-(CH,),—CH ——————  C,3H;35C0O,-(CH,),—CH
Ny N
CH; CHy
Imin 20 90°C MW 98%
Imin 20 120°C A 13%
10min 120°C A 57%

Reaccion No. 26 esterificacién de aceite de Fusel
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El efecto especifico importante de las microondas es constante con el mecanismo que implica la
formacion de los estados de transicion TS dipolares de las moléculas neutras de partida como se puede
apreciar con el intermediario que se describe en la figura No. 27.

H H f
I
Bt R—08
R —— U b
=0 R~y
H—O0 H=0

Figura No. 27 ataque nucleofilico e intermediario bipolar de la esterificacién
Sintesis de alquil p-toluensulfinatos

Las reacciones de alcoholes alifaticos con el acido p-toluensulfinico son aceleradas mediante la radiacion
con microondas bajo condiciones sin disolvente y en la presencia de un gel de silicio, para generar una
sintesis con un alto rendimiento de los ésteres del p-toluensulfinato, como es descrito en la reaccion No.
28. Hajipour et al., 1999.

n:('\ HC 1t H,C
— i e
)
SQ $==0 “H,0 s=—0
H()/ HO | RO
gt
o ()\
. OH 8 g Eq. (21)
R = (CH;3),CHCH, 70 °C MW  1.5min 95% A 30min 10%

Reaccion No. 28 Sintesis de alquil p-toluensulfinatos

Sintesis de aminocumarinas mediante la reacciéon de Pehmann

Una sintesis eficiente de 7-aminocumarinas se ha realizado via la reaccién de Pechmann entre m-
aminofenoles y [B-cetonic, ésteres. Un estudio comparativo de este procedimiento mostré que el uso de
la radiaciéon con microondas redujo el tiempo de reaccién de varias horas mediante con calentamiento
térmico convencional a solo unos cuantos minutos, la reaccién No. 29 describe los resultados de esta
sintesis y las condiciones empleadas en el caso. Frere_ et al., 2001.
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Reaccién No. 29 reaccién de Pehmann

Sintesis de acetales ciclicos

Los acetales ciclicos (ingredientes potenciales en la elaboraciéon de cosméticos) fueron obtenidos con
rendimientos excelentes de una cetona de la cineola y con la ayuda de las microondas como medio
energizante y sin el uso de disolventes o en algunos casos solamente empleando exclusivamente
tolueno. Los resultados reportados y comparados con los obtenidos por medio de un calentamiento
convencional son muy favorables, como lo describe la reaccion No. 30 y soportados con los datos de la

tabla No. 13. Gentaetal., 2

(0]

Tabla No. 13 sintesis de un cetal a partir de propilen glicol y la cetona del cifielo

001.

‘R, R,
/
HO OH

HOT&
110 C

Reaccion No. 30 Sintesis de acetales ciclicos

Método Activacion Tiempo Rendimiento (%)
(minutos)
Alimina Mw 30 78
A 300 27
Tolueno MW 15 90
A 360 30

Adiciones de Michael

El imidazol se ha obtenido por condensacién via adiciones-1.4 de Michael empleando para esto acrilato
de etilo por medio de una arcilla basica como la montmorillonita con Li* y Cs* en condiciones libres de
disolvente y con la ayuda de las microondas como fuente de energia, como se puede apreciar en la
sintesis resumida de la reacciéon No. 31, en donde se describen también las condiciones de reaccion
1997.

empleadas para esta sintesis.

Martin et al.,
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montmorillonite  Li' I min  40°C MW 40% A 0%
Smm, J5PC MW 72% A 27%
Reaccién No. 31 del imidazol
En la descripcién de este trabajo se destacd que la radiaciéon con microondas acelerd las adiciones-1.4
de Michael de aminas primarias y ciclicas secundarias a los ésteres acrilicos, llevando a varios derivados

de los B-amino acidos con buenos rendimientos dentro de tiempos de reaccién muy cortos, la descripcion
de la reaccion No. 32, ilustra el hecho. Romanova_et al., 1997.

!

ZCo,R /N*H

R =Me, Bu
Reaccion No. 32 adiciones 1-4 de Michael de aminas primarias

La induccioén asimétrica-1, 2 del diastero-isomero fue lograda con un exceso de hasta el 76%, lo que fue
observado en varias reacciones de aminas con ésteres del acido acrilico B-substituidos, de d-(+)-manitol,
en ausencia de disolventes y después de su exposicién a las microondas por 12 minutos. Romanova et

al., 1998.
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5.1 Substitucion Aromatica

Reaccion de pirazol con bromuro de fenetilo

En ausencia de base la fenetilacion del pirazol, en ausencia de disolventes es mas rapida en gran
medida por la acciéon de las microondas (8 min. a 145% C), cuando es comparado esto con un
calentamiento térmico convencional que requiere de 48 h. la reaccién No. 33. Almena et al., 1998.

R = C¢HsCH,CH,

Reaccion No. 33 reaccion de pirazol con bromuro de fenetilo
Apertura del anillo de un epoxido por aminas

La apertura asistida con microondas del anillo (R) del éxido de estireno con pirazol e imidazol lleva al
correspondiente (R)-1-fenil-2-azoliletanoles. Con el pirazol, el uso de la radiacién con microondas
incremento la quimio y la regio selectividad, cuando esta operacion es comparada a los resultados
obtenidos mediante un calentamiento convencional, la reaccién No. 34, ilustra el desarrollo de la citada
sintesis. Glasy Thiel, 1998.

H
N
D OH I
N/ /b/"\N \ % T
P R T " e gt

O H via .
0§
OH

N
\
< N ——
: /b /”>
MW 6 min Ph N\'\l/ dipolar TS

Reaccion No. 34 Apertura del anillo de un epdxido por aminas

N-alquilacién de 2-halopiridinas.

Un procedimiento asistido con microondas (ondas enfocadas) en la N-alquilacién de 2-halopiridinas ha
sido descrito; aqui el efecto sensible de las microondas se le adjudico a los TS polares que se generan
como se describe en la reaccion No. 35, donde ademas de resumir la reaccidén y mostrar el intermediario,
se muestran las condiciones de reaccién empleadas para este caso. J. A. Vega, J. J. Vaquero, J.
Alvarezbuilla, J. Ezquerra, C. Hamdouchi, Tetrahedron 1999.
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N Cl B e FN Cl
d Cl~
R 3 R =
~CH, CH, R/(,,I 1
| . : 5
(@) (e
R = CO,Et 165 - 170 °C MW 40 min 80%
A 23 46%
R=CN 165 - 170 °C MW 40 min 56%
i 50 h 10%

Reaccion No. 35 N-alquilaciéon de 2-halopiridinas

Una reaccién SyAr asistida o apoyada con microondas con aminas ciclicas se ha reportado para
substratos aromaticos activados, como es descrito en la ecuacion No. 36, donde se muestra con detalle
la formacion del intermediario polar, responsables del hecho no térmico de las microondas utilizadas para

energizar esta reaccién, Kidwai_et al., 2000.

B % X
— - EN] + HCI
R—Q()l + ij —— MRy |
|
.
i R

X =CH,, O
Reaccién No. 36 substratos aromaticos activados

R = CHO, NO,

Las reacciones fueron realizadas en medio heterogéneo empleando K,CO3; en etanol (MW o A) y
alimina basica en medio anhidro para atrapar el acido clorhidrico formado, la formacién de un dipolo en
el estado de transicion TS, fue el responsable de la transformacion por efecto de las microondas, los
datos resumidos en la tabla No. 14 soportan los resultados de dicha experiencia.

Tabla No. 14 reaccién SyAr entre el p-cloro tolueno y la piperidina (X = CH2, R = CH3)

Modo de Condiciones Rendimiento (%)
activacion
K,C03- EtOH A 16 h Reflujo 60
MW 6 min. Reflujo 70
Alumina Basica MW 75s * 92

* Indeterminado, pero ciertamente a muy alta temperatura ya que el recipiente fue colocado dentro de un

bafo de alimina (propenso a la absorcién de las microondas).
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Sintesis de sales de fosfonio

Usando un horno doméstico fue demostrado que la reaccion de la trifenilfosfina con un haluro organico es
muy rapida bajo la accién de la radiacion con microondas. Los tiempos de reaccion fueron reducidos a
solo algunos minutos, comparado con los tiempos que van de los 30 minutos a los 14 dias en que se
requieren mediante calentamiento convencional. Klddle, 2000.

Las substituciones nucleofilicas del cloruro de benzoilo o el cloruro del benziltrimetilamonio como
electrofilos con PhsP o BU;P como nucledfilos se han realizado con el adecuado control de la energia y la
temperatura por medio de un reactor mono-modal. Los resultados fueron comparados cuidadosamente
bajo condiciones similares con microondas y con energia clasica, la reacciéon No. 37, describe la reaccién
y la tabla No. 15, soporta los datos observados de la experimentacion. Gotov et al., 2000.

Ph = T

2 & 8 i
PPhy t PhCH,Cl — Ph;P--- '.'}(,‘ === e Ph;,PCH,Ph, CI

dipolar TS
Reaccién No. 37 substratos aromaticos activados

Tabla No. 15 benzilacién sin disolvente de la trifenilfosfina con 10 minutos de exposicién a las

microondas
Temperatura. Rendimiento (%)
(¢C)
MwW CT
100 78 24
150 94 91

Aungue el efecto de las microondas no es apreciable a 150° C, si se puede constatar que esta disminuye
cuando esta a 100° C. Al delinear los efectos de las microondas, una atencién cuidadosa requiere de ser
prestada a nivel de la temperatura. Si esto es demasiado alto, el efecto de las microondas podra ser
enmascarado y la temperatura tendera a ser reducida al minimo y asi se podra caer en el error de
generar rendimientos bajos similares a los obtenidos con un calentamiento clasico y por lo tanto no tener
la posibilidad de observar realces importantes propios de la radiacién con microondas.

Esta conclusion esta de acuerdo con los resultados cinéticos de Radoiu y colaboradores que aparece en
la cita datos obtenidos de la transformacion de 2 y 4 butil fenoles en la fase liquida y en presencia de
montmorillonita KSF como catalizador bajo la accién tanto de MW como de un calentamiento térmico
clasico, la reaccién No.38 ilustra la reaccion y los datos de la tabla No. 16 representan resultados.
Kurfurstova_et al., 2000.

OH OH OH OH
KSF Ry
+ + s
MW or A i —

Reaccion No. 38 transformacién de 2 y 4 butil fenoles
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Tabla No.16 constantes de la velocidad (r%) para la transformacién de 2-ter-butil fenoles bajo accion de
las MW o CT en funcién de la temperatura

Temperatura (° C) rmw (10°s™) recr (10°s”) mw/cT
22 1.5 0.07 21.6
75 3.2 1.2 2.7
105 10.3 7.1 1.5
198 21.0 20.0 1.1

5.2 Reacciones Bimoleculares con un Reactivo Cargado

Los estados de transicion (TS) para reacciones anidnicas Sy2 implican pares iénicos débiles como el que
se presenta en la carga de un anién deslocalizado (suave). Por otro lado, el GS podria implicar un
electrofilo neutro y pares duros o suaves del ion dependiendo de la estructura del anién (duro o suave),
como se ejemplifica en el desarrollo descrito en la reacciéon No. 39.

o

No,M" + R—X =—= |Nu——R-——X M Nu—R + M,X

Reaccion No. 39 estados de transicion (TS) para reacciones aniénicas Sy2
Reacciones anidnicas Sy2 que involucran aniones con carga localizada

En este caso, el aniéon que es duro y con una alta densidad de la carga, las reacciones aqui son
concertadas con pares bien amarrados del ion. Durante el curso de la reaccién, la disociacion i6nica
aumenta y la polaridad se realza del estado base (GS) a los estados de transicion (TS) por lo que los
efectos especificos de las microondas deberan esperar.

Dialquilacion selectiva de compuestos aromaticos alcoxilados

La de-etilacion selectiva del 2-etoxianisol se observo al usar KOter-Bu como un reactivo en presencia de
18-corona-6 como un agente de transferencia de fase (PTA). Con la adicién de etilen glicol (E.G.), se
invierte la selectividad y ocurre una de-metilacion, la reaccion No. 40, ejemplifica el hecho y los datos de
la tabla No. 17 los justifican. Si la implicacion de microondas es favorable en ambos casos, la segunda
reaccion debera ser mas fuertemente acelerada que la primera. Oussald y Thach, 1997.

OEt OEt OH
OMe OH OMe

l s KO-terBu + PTA + ‘ =

K e EG o

1 2 3

Reacciéon No. 40 de etilacion selectiva del 2-etoxianisol
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Tabla No.17 reacciéon del KOter-Bu con el 2-etoxianisol en presencia de 18-corona-6 y opcionalmente

etilen glicol
Aditivo | Tiempo | Activacion | Temperatura | 1 (%) 2 3
(¢C) (%) | (%)
-- 20 min. MwW 120 7 0 920
-- 20 min. A 120 48 0 50
E. G. 1h Mw 180 0 72 23
E.G 1h A 180 98 0 0

Aqui lo que sucede es que la di metilacion resulta de una reaccién Sy2, mientras que la destilacion
sucede via un mecanismo E2, como lo describe la figura No. 25.
H(\ ‘0'Bu

Gl T
( "OCH,CH,OH /JJ
OEt H 0)
0_(/ (0
S Me
>
J Sn2 E2
) 3

Figura No. 25 mecanismo para la dimetilacién y dietilacion del etoxianisol

El efecto especifico de las microondas es mas evidente en el caso de la dimetilacion (Sy2). La
aceleracion de las microondas se pronuncia claramente mas con la dificultad de la reaccion,
constituyendo asi un ejemplo claro de un efecto creciente de las microondas con una reaccién mas dificil,
indicativo de una posicién mas larga de la aparicion de los TS a lo largo de las coordenadas de la
reaccion. El efecto de las microondas se puede también conectar con la carga localizada en el estado de
transicion Sy2 (tres centros) cuando es comparado con el B-E2 (carga desarrollada sobre cinco centros).

Alquilarian de dianhidrohexitoles bajo condiciones cataliticas de transferencia de fase
Los dianhidrohexitoles, son subproductos importantes de la biomasa, sus estructuras son mostradas en la

figura No. 26, estos materiales son di- alquilados en presencia de una muy pequefia cantidad de xileno y
empleando catalizadores de transferencia de fase (PTC).
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Figura No. 26 estructura de; (A = isosorbida, B = isomannida, C = isoidida)

Las dialquilaciones son mostradas como reacciones modelo antes de las subsecuentes reacciones de

polimerizacion las que revelan efectos especificos muy importantes de las microondas como lo describe
la reaccion No. 41, la que se complementa con los datos de la tabla No. 18.  Chatti et al., 2000.
HO

RO
0 Q
. e ———-
3 R—X KOH, NBu,48r
0 O
Ol OR
Reaccion No. 41 de polimerizacion
Tabla No. 18 rendimientos (%) en la dialquilacién de dianhidrohexitoles empleando catalizadores de
transferencia de fase (PTC)
RX t(min.)/T(2C) A B C
MW | A MW | A | MW | A
PhCH.CI 5,125 98 |13 | 98 | 15| 97 | 20
nCgH47Br 5, 140 96 |10 | 74 | 10| 95 | 10
Estas observaciones son consistentes con la especie reactiva constituida de pares fuertemente unidos
del ion entre los cationes y los aniones del alcéxido resultado de la abstraccion de los atomos de
hidrégeno en A, By C, como se describe en la reaccion No. 42.
HO HO
0] 0
§ BM"
O (6]
OH
Reaccion No. 42

Lo g
oM
unién entre el ion y los cationes del alcéxido
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En la reaccion del isosorbide D monobenzilado con los ditosilatos (Reaccion No. 43) es mas sutil el efecto

especifico de las microondas (ver tabla No. 19) que aparecié cuando la temperatura fue bajada a 80° C

(modulado esto por la presencia de ciclohexano) mientras que fue enmascarada a una temperatura mas
alta, 110° C (mantenida asi por el uso de tolueno). ChattiM y Loupy, 2000.

HQ PhH,CO
qo KOH, NBu,Br *0)
(')"' Te0—R-0135 O 4
0

OCH,Ph

o OCH,Ph

D E
Reaccion No. 43 del isosorbide D monobenzilado con los ditosilatos

Tabla No. 19 produccion (% de E) en la reaccién a partir de isosorbide (D) monobenzilado con ditosilatos
por 15 minutos ante una radiacion con MW y CT

R T110°C (xileno) T 80° C (ciclohexano)
MwW CT Mw CT
(CH2)g 95 91 96 39
(CH2)g 91 90 96 45
CH,CH,OCH,CH, 92 92 91 36

La reaccion de Krapcho

La dealcoxicarbonilacion de ésteres activados sucede de manera clasica bajo condiciones térmicas
drasticas. Y este caso constituye un ejemplo tipico del lento reaccionar de un sistema (ya casi con los TS
al final de las coordenadas de reaccién) sin embargo, sigue y es por lo tanto propensa a un efecto de las
microondas. La velocidad que determina el paso determinante implica un ataque nucleofilico del anién
haluro y requiere de una activaciéon aniénica, que se puede proporcionar por condiciones sin disolvente y
un catalizador de transferencia de fase y bajo la accion de la radiaciéon con microondas. Krapcho, 1982,
Barnier et al., 1993.

Los resultados antes citados ilustran el dificil ejemplo de los B-cetoesteres ciclicos con un atomo de
carbono cuaternario en la posiciéon o relativa a cada uno de y que es complementada con la descripcion
de la reaccion No. 44. Y tabla No. 20.
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LiBr (2 eq), NBu,Br (0.1 e R
OFt b s, ,4(, D

R H,0 (2 eq)

P S
ﬁ j\%}?“ ( I;r‘,M" (Sx2)

Reaccién No. 44 reaccion de Krapcho, B-cetoesteres ciclicos

Tabla No. 20 reaccion de Krapcho bajo condiciones sin disolvente

R Condiciones de reaccién Rendimiento (%)

t (minutos) Temperatura (2 C) Mw CT

H 8 138 96 <2
Et 15 160 94 <2
n-But 20 167 89 <2
n-hexano 20 186 87 <2
n-hexano 60 186 -- 22
n-hexano 180 186 - 60

Un efecto definido de las microondas esta implicito cuando las comparaciones terminantes de la
activacion con MW y CT son consideradas y es compatible con la asuncién mecanistica de que los TS
muy polares fueron desarrollados, en el trascurso de la reaccion, con el intermediario generado y
mostrado en la figura No. 27.

L i

Figura No. 27 estado de transicion para la reaccién de Krapcho
Eliminacion B-anionica

La sintesis de un ceteno acetal por B-eliminaciéon de haloacidos de los acetales halogenados bajo
condiciones bien controladas usando radiacion térmica (4), ultrasonido (US) o las microondas (MW) se ha
descrito. Desde un punto de vista mecanistico, ya que, como los TS se presentan con una carga
deslocalizada, que el GS y esta polaridad se ve realza durante el curso de la reaccién, un efecto
favorable de las microondas, puede por lo tanto ser observado, como queda descrito en las reacciones
nos. 45y 46 y la figura No. 28. Diaz-Ortiz et al., 1996.
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Ph

\[0 KO'Bu (2 eq) Phto
>¥~\ NBuyBr (5%) O>:

O Br

Smin 75°C  A:36% US: 55% MW: 87%

Reaccion No. 45 eliminacién p-aniénica

nBu—-=S§ KO'Bu (2 eq) nBu—=¢§

nBu__ﬁS N NBU.,:;}SI’ (5‘:!/0) I]BU‘“""S

25min 90 °C  A: 15% US: 45% MW: 79%

Reaccion No. 46 eliminacién p-aniénica

o &
tBuOEI}f[d . L tBuO _
stado base Estado de transicion

Adicion de un par de electrones Perdida de un par de electrones

Figura No. 28 evolucién de la polaridad en la eliminacién-.

45



5.3 Reacciones Anionicas SN; que Involucran Aniones con Carga Deslocalizada

Efectos débiles o inexistentes de las microondas se esperan para este tipo de reacciones, mientras que
los estados basicos (GS), como los de transicién (TS) muestran polaridades similares puesto que ambos
implican pares i6nicos suaves.

Alquilacion del benzoato de potasio

La alquilacién de varias sales del &cido benzoico substituido con bromuro de n-octilo se ha realizado en
presencia de catalizadores de transferencia de fase (PTC) y sin el uso de disolventes con excelentes
rendimientos (95 %) en un tiempo de reaccion muy corto (2-7 minutos El calentamiento con un bafio de
aceite (A) genero rendimientos equivalentes a los producidos bajo la accién de la radiacién con
microondas, lo que mostré aqui solamente efectos térmicos en la gama de las temperaturas empleadas
(145-202° C), como queda descrito en la reaccion No. 47, donde ademas de disefiar la reaccion se
muestran las condiciones de reaccién. Loupy_et al., 1996.

COH CO,n-CgHyy
K;CO3
-CsHy7B
+ LT B n-But4Br
Z
Y4 Tiempo Temperatura ¢ Rendimiento %
min. C MW =A

H 2.5 145 99

OCH; 25 145 98

CN 2 202 95

Reaccion No. 47 alquilacién del benzoato de potasio

Inversamente, cuando el bromuro n-octilo fue utilizado con menos reactivo como es el caso de los
tereftalatos donde se muestra un "lento-reaccionar del sistema", el rendimiento se elevo de 20 a 84 %
bajo la accién de las microondas comparado con el calentamiento térmico tradicional, aqui se puede
atribuir a un estado de transicion a tiempos mas largos en las coordenadas de reaccion, los datos de la
reaccion No. 48 son un ejemplo claro de este tipo de reacciones.

CO.H CO2:R

K2CO3

+ RBr n-But,Br

CO,H CO2R
Aqui; R = n-CeH17, 6 min., 1752 C, MW =84%, CT =20%

Reaccion No. 48 de tereftalatos
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Alquilacion del pirazol en medio basico

Un efecto especifico muy importante de las microondas fue evidenciado en ausencia de base en la
reaccion del pirazol con bromuro de fenetilo (tiempos de reaccion: MW = 8 minutos, A = 48 h, reaccion
No. 49). Cuando la misma reaccion fue realizada en presencia de KOH, el efecto de las microondas
desaparecio (ver reaccion no. 26).

/ \N + kopy =HEO PhCH,CH,Br / \N
¢ 'y
! CHaCHyPh

Aqui; 8 min., 1452 C, MW = 64%, CT = 61%

Reaccion No. 49 alquilacion del pirazol en medio basico

Este efecto podria ser predicho al considerar la débil evolucion de la polaridad entre el GS y los TS que
como especie reactiva consiste de pares idnicos débiles (los que implican un anién suave).

Alquilacion selectiva de B-naftoles en medio basico

La alquilacién en medio anhidro del anién ambientado 2-naftoxido fue realizado bajo accion de la
radiacion energética de las microondas. Mientras que los rendimientos eran idénticos a las obtenidas por
accion de un calentamiento térmico tradicional CT para la benzilaciéon, fueron estas mejoradas
perceptiblemente en condiciones de radiacién con microondas en la mas dificil n-octilacion (un reactivo
electrofilico menos reactivo). No se observé ninglin cambio en la selectividad, sin embargo, se mostré la
carencia de una influencia de la polarizacién iénica. Oussald et al., 1997.

La ausencia o debilidad del efecto de las microondas fue asumida para ser relacionada con el par iénico
débil que implicaba el anién suave del naftéxido en el estado base GS y un pequefio cambio en polaridad
en los inmediatos estados de transicién (TS). Cuando los TS ocurren mas adelante a lo largo de los
coordenadas de reaccién (ejemplo. para la n-octilacién se requiere de una temperatura mas alta), donde
se desarrolla mas polaridad y, por lo tanto, el efecto de las microondas podria aparecer, la reaccién No.
50 y los datos de la tabla No. 21 soportan este comentario.

OH . OH [0)
Li B
RBr
/

Mono alquilado Di alquilado

Reaccion No. 50 alquilacion selectiva de B-naftoles en medio basico
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Tabla No. 21 c-alquilacion de B-naftol en presencia de una base de litio y bajo condiciones sin disolvente

RX Li'B” t (min.) | Temperatura (2 Rendimiento (%)
C) Mw CT
Mono Di Mono Di
PhCH,Br LiOH 4 190 98 2 97 2
PhCH.Br LiOt-Bu 4 137 9 90 8 88
nCgH;7Br LiOH 9 240 92 1 62 -
nCgH,,Br LiOt-Bu 10 200 27 56 7 20

Adiciones nucleofilicas a compuestos carbonilicos
Saponificacion de ésteres aromaticos impedidos

Este es un ejemplo tipico representativo de un efecto especifico realzado por las microondas
relacionadas con la dificultad de la reaccion, el cual procede probablemente via un estado de transicion
TS tardio. Mientras se observan los efectos térmicos (alrededor de 2002 C) con metilo y benzoato del
octilo, un efecto especifico de las microondas es cada vez mas evidentes con los ésteres obstaculizados
y llegan a ser 6ptimos con el octanoato de mesitilo, reaccién No. 51 y tabla No.22. Vazquez et al., 2005.

2002 C, 5 min.
1).-NaOH (2eq)
2).-HCI (2N)

RCO2R' RCO-H

Reaccion No. 51 saponificacion de ésteres aromaticos impedidos

Tabla No. 22 saponificacion de esteres aromaticos sin disolvente

R R’ Rendimiento (%)
MW A
Ph CHs 92 73
Ph n-Oct 98 86
CHs, 90 48
n-Oct 97 39
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Transesterificacion en medio basico

La transesterificacion asistida con microondas de varios carbohidratos en medio basico con benzoato o
laureato de metilo se han estudiado. Aqui pequeias cantidades de DMF fueron necesarias para generar
buenos rendimientos en tiempos no mayores a 15 minutos a 160° C en buenos incrementos en la
velocidad de la reaccién y que fueron comparadas a las obtenidas mediante calentamiento convencional
(A) bajo las mismas condiciones y la activacion especifica de las microondas fue observado sobre todo
cuando los compuestos grasos estaban implicados, ver reaccion No. 52 que se complementan con los
datos de la tabla No. 23. Limousin_et al., 1998.

o
o o K»COs, NBusBr (5%) o

DMF, RCO,CHs

Q 15 min., 160° C Q
HO b\ — ROCO o%

Reaccion No. 52 transesterificacién en medio basico

Tabla No.23 transesterificacién en 15 minutos a 1602 C con benzoato y laurato de metilo

R Rendimiento (%)
Mw A
Fenilo 96 21
CH3(CH,)1o 88 0

Las especies reactivas bajo estas condiciones consisten en pares iénicos fuertes que implican al anién
del alcoxido del carbohidrato (anién con carga localizada). El laurato de metilo con cadena larga menos
reactivo lleva a TS mas largos al final de las coordenadas de reaccion y la magnitud del efecto de las
microondas por lo tanto se incrementa.

Amino lisis de ésteres en medio basico

La amind lisis de ésteres, en general, acontece bajo condiciones bruscas que requieren temperaturas
altas y periodos largos de reaccion o el uso de catalizadores metdlicos alcalinos fuertes. Una sintesis
eficiente del estado sélido de amidas de los ésteres no enolizables y aminas usando KOt-But bajo accion
de la radiaciéon con microondas se ha reportado. La reaccién de ésteres con octilamina fue estudiada
extensamente para identificar los posibles efectos de las microondas, la reaccién No. 53 resume helecho
el que es complementado con los datos de la tabla No 24. Varmay Naicker 1999., Loupy et al., 2001.

10 min.
RCOZEt + CHy(CHz)NH;  — =" RCONH(CH,)7CHs + EtOH

Reaccion No. 53
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Tabla No. 24 amino lisis de ésteres con n-octilamina a 1502 C por 10 minutos

R Base Rendimiento (%)
Mw A
Fenilo - 0 0
KOt-But 80 22
KOt-But 87 70
Aliguat-336 87 70
Fenilo-CH, - 63 6
KOt-But + Aliquat-336 63 36

Se incrementa el efecto especifico de las microondas cuando la reaccion se realiza en ausencia de un
catalizador de transferencia de fase, mostrando con esto que la naturaleza de las especies reactivas es
de gran importancia en la conexién con la etapa de disociacién iénica, como se describe en la reaccion
No. 54, donde se destaca la formacion de estos iones.

CH3(CH2)7NH2 + KOt-But

<——= CHj3(CH,);NHK" +t-ButOH

CH3(CH2)7NH'K+ + R4N+ CI- CH3(CH2)7NH'R4N+ + K+ CI
Reaccién No. 54 formacién de iones

De acuerdo a lo esperado, el par mas fuerte es el ion (RNH'K"), es el que recibe los efectos més grandes
de las microondas, como una extension de este estudio y para conocer el efecto de los sustitutos de la
amina también fue estudiado como se describe en la cita con la reaccién del benzoato de etilo, los datos
que describen estos hechos se resumen en la reaccién No. 55 y los datos de la tabla No. 24. Vazquez et
al., 2005.

KO-t-But
—_—
10 min.
1502 C

Reaccion No. 55 del benzoato de etilo

PhCO2Et+ RNH; PhCONHR+ EtOH/

Tabla No. 24 amino lisis del benzoato de etilo con diferentes aminas a 150° C por 10 minutos (cantidades
relativas PhCO,Et:RNH,:KOt-But = 1.5:1:2)

R Rendimiento (%)
Sin NR,CI Con NR,CI

Mw CT MwW CT
Fenilo 88 73 90 83
Fenilo-CH, 84 42 98 85
n-Oct 80 22 87 70

Los efectos de las microondas son claramente dependientes de los sustituyentes y, como en el ejemplo
anterior, desaparecen agregando un agente de transferencia de fase. Cuando el sustituto R puede
deslocalizar la carga negativa en el anién de la amida (R = Ph), el ion apareado RNH'M" existird como
una unién mas suave. Por lo tanto, una disminuciéon del efecto de las microonda se espera mientras que
la evolucién de GS a TS ocurra con solamente una leve modificacion de la polaridad en los pares idnicos.
Inversamente, el efecto de las microondas sera 6ptimo con el par iénico méas fuerte del (n-OctN'K").
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En un estudio paralelo, fue demostrado que la formamida, las aminas primarias y secundarias reaccionan
con los esteres en presencia de ter-butdéxido de potasio bajo accién de la radiaciéon con microondas. Las
amidas substituidas se forman con rendimientos (arriba del 70%), mucho mas arriba que bajo accién de

un calentamiento convencional, datos que se refuerzan con la reacciéon No. 56 y los datos de la tabla No.
25. Zradni et al., 2001.

RCOzR’" + HCONH, LM\':‘“» RCONH; + R'CO,H

RCO.R' + R{RoNH, K°';,;V'\3,“‘ RCONR; Ry

Reacciéon No. 56 amidas substituidas

Tabla No. 25 amino lisis de esteres con diferentes aminas bajo radiacién con microondas por 3 minutos y
con calentamiento clasico a diferentes tiempos

Ester Amina TEC) Rendimiento (%)
MW CT
CH3CO,Et But-NH, 95 70 25 (2 dias)
Eto.NH 129 74 30 (1 dia)
C6H3CHZCOZ Me But-NH, 105 97 36 (1 dia)
Et,NH 204 70 25 (6 h)

Reacciones que implican reactivos cargados positivamente

Muy pocos estudios comparativos entre MW y CT estan actualmente disponibles dentro de esta area.

Acilacion de Friedel- & Crafts de éteres aromaticos

La benzoilacién sin disolventes de éteres aromaticos se ha realizado bajo la acciéon de la radiacién con
microondas en presencia de un catalizador metalico, como el FeCl; (acido de Lewis) que fue uno de los
mas eficientes. Con un control cuidadoso de la temperatura y otros parametros, efectos no térmicos de
las microondas en términos de rendimiento o cocientes isoméricos de los productos obtenidos, no se han

observado como se puede ver en la reaccion No.57, junto con los datos generados de su observacion.
Laporte et al., 1999.

MeO COPh
FeCl; (5%)
B ——— e
+ PhCOCI MW 6 CT + HCI
MeO

Aqui; 1 min. a 160° C, rendimiento = 95%, relacion orto/para = 94/6

Reaccién No. 57 benzoilacién
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Aqui la especie reactiva es el ion acilium resultando de la separacién del cloro del cloruro de benzoilo
como se ve en la reaccion No.58, por accion del acido de Lewis. Para explicar aqui el fenémeno de iones

en esta reaccién especial ya que es muy conocida y demandada por la comunidad académica y cientifica,
asi que primero examinemos el acido de Lewis formado por ion de fuera alta que separa al cloro del
haluro formando una especie con un par iénico suave y otro anién suave el generado de la separacion del
cloro. Segun estas aseveraciones, la ausencia de un efecto interesante de las microondas se debe
esperar, ya que la evolucion de la polaridad es muy débil entre el estado base GS y los estados de
transicion TS (dos pares i6nicos suaves con polaridades similares).

+ -
C=0 +FeCly

COCI + FeCls

c=8 +Fecl,”

Reaccion No. 58 separacién del cloro del cloruro de benzoilo
Estos datos estan de acuerdo con los resultados obtenidos en la sulfonilacién del mesitileno en presencia

de catalizadores metalicos del tipo acido de Lewis como son el FeCl; o el AICI3,, esta reaccién se
describe en la No. 59, donde se anexan los datos obtenidos de su experimentacién. Marqulé et al.,

2001.
FeCls (5%) SO:CPh
+ PhSO.CI + HCI

Aqui; 30 min.a 110°C, MW = 80%, CT =78%

Reacciéon No. 59 sulfonilacion del mesitileno

Un efecto no-térmico de las microondas no se observo cuando gradientes similares de temperatura
fueron obtenidos tanto por la radiacién con MW, como la de radiacion por calentamiento clasico, en
ambos casos la temperatura de la reaccién fue controlada fuertemente.

Formilaciéon usando el reactivo de Vilsmeier

Acetofenonas substituidas fueron irradiadas en un horno de microondas doméstico con POCI;-DMF/SiO,
para obtener p-clorovinilaldehidos en 2 minutos con un rendimiento del 75 al 88%. Bajo las mismas
condiciones y calentamiento clasico solo se llego a rendimientos que iban del 30 al 40%, la reaccion No.
60, describe resultados.
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PhOCI;-DMF CHO
Cl CoOCl ——— Cl
SI02
Et

Aqui; 2 min.a 75-78°C, MW = 79%, CT = 35%
Reaccion No. 60 Acetofenonas substituidas
El efecto especifico de las microondas se puede atribuir a dos hechos:
Se favorece la formacion de la especie cloroiminium (conocidp como reactivo de Vilsmeier), figura No. 29
Cl

p:/o\ a s

Cl

=N S

Figura No. 29 reactivo de Vilsmeier
Magnifica la siguiente substitucién electrofilica aromatica, ver Figura No. 30

o o
A

Figura No. 30 substitucion electrofilica aromatica

Reacciones Sy2 con sales de tetralquilammonio

La reaccién S\2 de la trifenilfosfina con cloruro del trietilbenzil amonio (la amina terciaria es el grupo que
sale) fue estudiada bajo condiciones sin el uso de disolvente y con ayuda de las microondas La reaccion
sucedié solamente cuando se coloco el sistema de reaccion bajo accién de las microondas, como se
describe en la reaccion No. 61. Chatti et al., 2000.

h ¥
CKl)Et Cl
N 3,
H
par ionico debil

P
@ I
I - c

® ©9
PhsP + PhCH, ——NEt;, Cl

Aqui; 10 min., 1502 C, MW = 70%, CT = 0%
Reaccion No. 61 Sy2 de tetralquilammonio
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Este efecto es facilmente atribuible a la estructura muy débil felpar iénico presentado en el estado de
transicion (TS) (que implican ademas la deslocalizacién de los grupos fenilos de la fosfina) y que son por
lo tanto mas polares que los pares idnicos iniciales en el estado base (GS).

Ciclizacion de o-arilendiaminas monotrifluoroacetiladas

La ciclo condensacion de N-(trifluoroacetamido)-o-arilendiaminas conduce a una serie de 2-
trifluorometilarilimidazoles con buenos rendimientos empleando montmorillonita K10 en medio anhidro
bajo la radiacion con microondas en un plazo de 2 minutos. Cuando se emplea calentamiento
convencional bajo mismas condiciones, no se observa ninguna transformacion, ver resultados en la
reaccion No. 62, que se complementan con los datos de la tabla No. 26. Bougrin et al., 2000.

H

Ry NHCOCFs; (Ro) Ry N
Montmorrillonita K10 @[ %CFs

Ry NH, Ry (R) N

Reaccién No. 62 Ciclizaciéon de o-arilendiaminas monotrifluoroacetiladas

Tabla No. 26 ciclizacién de o-arilendiaminas monotrifluoroacetiladas

R, R, Temperatura (2C) Rendimiento (%)
MW (2min.) CT (20 h)
H H 125 27 34
H CHs 87 84 95
NO, |H 23 19 28

Esta observacion es constante con lo descrito por los autores que predicen micro efectos de las
microondas cuando la polaridad se exalta en los estados de transicion (TS) dipolares. La cinética de la
etapa de velocidad determinante consiste de un ataque intramolecular del nitrégeno hacia el carbono
positivo cercano al el, como se describe en la figura No. 31, donde se describe esta operacion.

H
I a +
N\%O N o
— N
. CFs 5 CFs
™~
W y~ H

Figura No. 30 mecanismo de la ciclo condensacién
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Substitucion nucleofilica aromatica intramolecular

Los pirazolo- quinolinas y pirazoles han sido sintetizados haciendo reaccionar B-clorovinil aldehidos con
hidracina o fenil hidracina, asi como catalizador una pequeia cantidad de acido p-toluensulfonico (PTSA)
bajo la accién de las microondas como medio energizante. Los rendimientos fueron mucho mejores que
los logrados con calentamiento térmico tradicional y bajo las mismas condiciones, la reacciéon No. 63
representa esta operacion. Giguere et al., 1986., Varma, 1999., Paul et al., 2001.

CHO
o _ RNHNH, = \
_— cat. PTSA
N cl

Aqui; R=H, 1.5 min.,, 127-130°C, MW = 97%, CT = 30%
Reacciéon No. 63 Substitucion nucleofilica aromatica intramolecular

El incremento importante de la velocidad y el rendimiento fue debido a un efecto especifico de las
microondas en concordancia con un mecanismo de reaccion en el cual el paso cinético determinante de
la velocidad es el ataque nucleofilico del grupo amino al anillo de la cloroquinolina, como se describe en
la reaccion No. 64.

NHR
AN AN ,,u*
RNI—NHz __ SnAr___
raplda T lenta /

-7

/

NHR T
AN \N/ N
|
------ -NHR
N Cl &)
Estado base GS Estado de transicin Ts, dipolar
Aqui; R=H, Ph

Reaccién No. 64 Mecanismo Sy Ar interno

Adicion intramolecular de Michael

Las orto-aminochalconas fueron sintetizadas de hidroquinolonas en medio anhidro y empleando una
arcilla como la mormorrillonita K10 como soporte de los reactivos y posteriormente sometida a la
radiacion con microondas. El papel de las microondas en la aceleracion del proceso fue evidenciado en el
tiempo de reaccidon relativamente extenso que fue requerido bajo la accion de un calentamiento
tradicional para obtener rendimientos similares, mismas condiciones de operacion, los resultados
obtenidos de esta experimentaciéon se resumen en la reaccion No. 65 donde también se muestra el
estado de transicion. Varma, 1997.
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NH, Ar N Ar
r Arcilla
K10
O O
N\, *

Aqui; 1.5-2 min., 1102 C, MW = 70-80%

Reaccion No. 65 adicién intramolecular de Michael de un grupo amino

Un estudio similar se ha reportado con orto-hidroxichalconas en medio anhidro y soportando los reactivos
sobre gel de silice. El calentamiento térmico tradicional requiri6 de mas tiempo que el requerido cuando
se emplearon las microondas como medio de energia, la reacciéon No. 66 con los datos de la tabla No. 27
soportan esta experimentacion, asi como el mecanismo con sus intermediarios. Patonay et al., 2001.

Ry OH Ph Ry O. Ph

r gel de silice

Ro Ro

Ry

Rg

Estado base GS Estado de transicion TS dipolar

Reaccion No. 66 mecanismo intramolecular de Michael de un grupo hidroxi

Tabla no. 27 adicién intramolecular de Michael de o-hidroxichalconas, 20 minutos a 140° C

R4 R, Energia Rendimiento (%)
H H Mw 82
CT 44
CH;O |H Mw 61
CT 22
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Desproteccion de ésteres alilicos

Los acidos carboxilicos son regenerados de sus correspondientes alil esteres substituidos depositados
sobre montmorillonita K10 usando la radiaciéon de las microondas y en condiciones libres de disolventes
para generar rendimientos interesantes y disminuir los tiempos de reaccion cuando sus resultados son
comparados a la operacion realizada empleando métodos de calentamiento clasicos, y mismas
condiciones de reaccion, en la reaccion No. 67 se describe la reaccién, asi como, los datos obtenidos en
una experimentacion tipica, se muestran en la tabla No. 28.

9
Ph ro\/<>)\—‘

Estado base GS Estado de transicién TS, dipolar
Reaccion No. 67 desproteccion de ésteres alilicos

+

Tabla No. 28 condiciones de reaccién y resultados de la desproteccién de esteres alilicos

R1 | R2 | Temperatura?® Tiempo min. y Tiempo h. y Rendimiento
C Rendimiento (%) con MW (%) con CT

H Ph | 110 20/96 6/96

H H 110 20/98 5/94

Este efecto también puede estar en concordancia con un mecanismo via intervencion del estado de
transicion como se describe en la figura No. 32.

%
Ph ?/<>/J\—

Estado base GS Estado de transiciéon TS, dipolar

+

Figura No. 32 mecanismo de reaccién de desproteccion de ésteres alilicos
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CAPITULO 6
EFECTOS DE LAS MICROONDAS SOBRE LA
SELECTIVIDAD EN PROCESOS AMBIENTALMENTE

BENIGNOS




6.1 Bencilacion de 2 - Piridona

Muy pocos resultados sobre los efectos de la selectividad se encuentran disponibles en la literatura
cientifica, debido a una carencia de trabajos de comparacién entre las microondas y la activacion en
condiciones térmicas clasicas. Los informes del efecto de las microondas en la selectividad aparecieron
hasta 1997 los que han sido reportados por Langa y colaboradores y reportadas en la cita. Langa et al.,
1997.

La regioespecificidad en bencilaciones N- o C- de 2-piridona se ha realizado en ausencia de disolvente y
una base. La regio-selectividad fue controlada por accion de calentamiento tanto térmico clasico como
por el método de activacién con microondas, cuando se emplearon las microondas, por el nivel emitido de
energia, el grupo de partida es el grupo del haluro de bencilo, como se puede apreciar en la reacciéon No.
68 y tabla No. 29, con el respaldo de los datos obtenidos al calce. Almena et al., 1996.

N N R N R R R
—RX + + +
ll\l ¢] I o ll\l 0 | o) r|\1 0
H R __H H H
N-alil C-alil

Reaccion No. 68 de un grupo de partida del haluro de bencilo

Tabla No. 29 regioespecificidad en bencilaciones

RX Tiempo (min.) Temperatura (°C) Rendimiento %, MW Rendimiento % CT
PhCH,Br 5 196 >98 % C-alil >98 % N-alil
PhCH,l 5 180 >98 % C-alil Trazas

Para justificar estos resultados, puede ser asumido que los estados de transicion (TS) que llevan a la
alquilacion sobre el C seran mas polares que los requeridos para la alquilacion en el N, esta aseveracion,
sin embargo, asumen la existencia de un control de tipo cinético (que no se asegura en este caso).

Adicion de vinilpirazoles a sistemas iminicos

Sobre la radiaciéon con microondas, de los vinylpyrazoles que reaccionan con N-tricloroetilideno con la
adicién a un sistema iminico a través de un grupo vinilico conjugado, se puede observar en la reaccién
No. 69, respaldados esto con los datos anexos obtenidos en una experimentacion. Carrillo et al., 1999.

i N— /Ph — /Ph
N
C|3C/\N N—N

OEt / /
+ _Ph % N
N /J\
j\ B “NHCO:Et
ClC™  TNHCO-Et

Aqu;; MW, 15 min., 1252C, A =70%, B =15%
Reaccion No. 69 Adicién de vinilpirazoles a sistemas iminicos
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El uso de la radiacién con microondas como una fuente de energia es crucial para conducir una reacciéon

y evitar la descomposicién o dimerizacion del pirazol como material de partida y que se sabe que puede
ocurrir aun en ausencia de la radiacion con microondas. Una conclusion similar ha sido comparada en el
estudio de una reaccién de Diels & Alder en la reacciéon del 6-dimetoxi-B-dihidrotebaina con metil
vinilcetona empleando las microondas como medio de energia. Cuando esta reaccion se realiz6 bajo
calentamiento tradicional, una gran polimerizaciéon del diendfilo fue observada, por lo que si se emplean
las microondas la reaccién se muestra ser mucho mas limpia y libre de reacciones secundarias, La
reaccion No. 70, describe el hecho. Linders et al., 1988.

NMe NMe
COMe
’ 3
MeO \ MeO
OH \ OH
SCOMe
Reaccion No. 70 de Diels & Alder
Control estérico en la formacion de B-lactama

La formaciéon de B-lactamas mediante la reaccién de un cloruro de acido, una base de Schiff y una amina
terciaria (ver reaccién No. 71), parece implicar varias etapas, algunas de ellas rapidas a temperaturas
muy altas. Cuando se realiza esto en recipientes abiertos y hornos de microondas sin modificar, el alto
nivel de la radiaciéon conduce a la formacién preferencial de las trans B-lactamas (55 %), mientras que si
la energia es baja, el isomero cis es el obtenido como producto Gnico (84 %). la falta del isémero cis es
un ejemplo de selectividad inducida. Manhas et al., 2000.

Ph ButQ, ~Ph Buto, Ph
BUOCH,COOI + ‘N MW _ +
(LU R \
Ph
(0] Me o/ \Me

NMM = N metilmorfolina

Reaccién No. 71 control estérico en la formacion de B-lactama

Este efecto ha sido explicado recientemente considerando que bajo la accién de la radiacién con
microondas la ruta implica a la reacciéon directa entre el cloruro de acilo y la imina que compite
fuertemente con la reaccién entre la cetona-imina, una situacion lograda por célculos teéricos. En otras
palabras y de acuerdo con otros autores, puede que lo indicado por el estado de transicion este conduce
al isémero trans, que al parecer es mas polar que el intermediario que lleva al isémero cis. Lecea et al.,
1998.



6.2 Cicloadicion a Fulereno Cg

Premio Nobel de 1996 fue otorgado a los profesores Harnold w: Croto (universidad de Sussex), Robert
F. Curl Y Richard Ei Samlley ( ambos de la Universidad de Rice) por su trabajo innovador que implicar
carbono elemental y que abrié un area nueva de la quimica. Su trabajo comenz6 cuando Croto se
preguntd si lo poliacetilenos del tipo HC =C-(C=C)n-C=CH podrian estar presentes en el espacio
interestelar y realiz6 algunos experimentos para probar ésta idea mientras visitaba a Curl y Smelley en
Rice en la primavera de 1984 . Smalley habia desarrollado un método para la evaporacion de metales
inducida por laser a presién muy baja y fue capaz de diversos cumulos de atomos producidos .

Cuando llevaron a cabo el experimento en el otofio de 1985 encontraron que bajo ciertas condiciones
una especie con una formula molecular de C60 estaba presente en cantidades mucho mayores que
cualquier otra al especular lo que podris ser C60 concluyeron que su estructura mas estable era el
cumulo esférico de atomos de carbono mostrados en la figura no. 69 y sugirieron que se llamara
buckminsterfureleno debido a la semejanza con los domos geodésicos, también se llama Bukybalon.
Todos los atomos de carbono son equivalentes y tienen hibridacion sp2; cada uno pertenece de manera
simultanea aun anillo cénico miembros tipo benceno.

La tension causada por la distorsiéon de los anillos por coplanaridad esta distribuida por igual entre
todos los carbonos.

Un salto cuéntico en la investigacién del fureleno se dié en 1990 cuando un equipo dirigido por Wolfgang
Kratschmer, del instituto de Max Plank para fisica Nuclear en Heidelberg, y Donald Fuman de la
Universidad de Arizona, prepar6 con éxito fureleno en cantidades suficientes para su aislamiento,
purificacion y el estudio detallado, la estructura no solo mostré no ser correcta, si no que los cientificos
académicos e industriales alrededor del mundo aprovecharon la oportunidad de disponer C60 en
cantidades suficientes para estudiar sus propiedades.

La especulacion sobre la estabilidad de C60 se centro en el grado de que la aromaticidad asociada con
sus 20 anillos bencénicos es degradada por su falta de planaridad vy la tension angular que la
acompana. Ahora esta claro que es una sustancia relativamente reactiva, que reacciona con muchas
sustancias con las cuales el benceno es inerte.

La regidselectividad en la ciclo adicion de N-metilazometino a un fulereno C;, fue demandada para ser
realizada usando la radiacién con microondas como fuente de energia. Eligiendo un disolvente apropiado
como el o-dicloro benceno, (ODCB) y la energia emitida de las microondas, la relaciéon 1a:1b es
modificada de 50:50 a 45:55, ver la reaccion No. 72, que es complementada con los datos de la tabla No.
29.

CH3NHCH,CO,H/HCHO
MW o CT

70 || N_CH3

Reaccién No. 72 ciclo adicién de N-metilazometino a un fulereno Cy
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Tabla No. 29 mono-aductos y distribucién de isémeros en la ciclo adicién en ODCB a 180°C

Radiacion | Potencia | Tiempo | Rendimiento | la% | Ib% | lc %
w (min.) total %
MW 120 30 39 50 50 --
180 30 37 45 55 --
300 15 37 47 53 --
CT 120 32 46 46 8

Los calculos teéricos predicen un mecanismo asincrénico y sugieren que la modificacién del resultado
quimico en la regi6on esta relacionada con las energias y la fuerza de los estados de transicion (TS)
implicados. Esto quiere decir entonces que los TS mas polares se favorecen bajo la radiacion con
microondas.

Alquilacion selectiva de triazoles-l, 2, 4

Usando la radiacion de las microondas y sin el uso de disolventes, es posible obtener una reaccion regio
selectiva de bencilacion en la posicién 1 del 1, 2, 4-triazol mientras que solamente el producto dialquilado-
1, 4 fue obtenido con rendimientos muy pobres bajo la accién de calentamiento convencional, la reaccién
No. 73 ejemplifica el hecho, asi como, los datos al calce que de esta reaccion fueron obtenidos.
Abenhaim et al., 1994.

S
PhH,C
Y ey
/k N+ PhCHBr ———> /& N+ L N
/ /
N N N
! | |
CHyPh CHyPh
N1 N1-4

Aqui; 165°C MW =70%, N 1 =100%
CT=14%,N 1-4,100%

Reaccion No. 73 alquilacion selectiva de triazoles-l, 2, 4

Esta observacion se puede explicar por la creciente eficacia de la primera bencilacién (reacciéon Sy2 entre
dos reactivos neutros que van a través de un TS dipolar) bajo condiciones de las microondas.

Como extension a los fungicidas azolicos, la fenilacién fue también examinada bajo la radiaciéon con
microondas, aqui la reaccion preferente es en la posicién 1 (o equivalente 2) mientras que las mezclas de
N, y productos N4y Ny 4 fueron los obtenidos cuando un calentamiento térmico convencional y bajo las
mismas condiciones se aplicaron a esta reaccion, como se puede apreciar en la reaccién No. 74 y los
datos de la tabla No.30 representan resultados. Liagre et al., 2000.

ArCOCHz, ArCOCH:, g %
N N N
/N’\\ L’\\ /k'\\ k’\\N
k N + ArCOCHX ——> N+ N+ N
N ||\1 r|\1 N
||'| CH,COAr CHoCOAr
N1 N1-4 N4

Reaccion No. 74 las mezclas de Ny y productos Nyy Ny 4
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Tabla No. 30 fenilacién de triazoles-1, 2, 4

Ar X Tiempo | Temperatura | Radiacion | Rendimiento N, N, Ny 4
(min) (¢C) total (%)
Cl 25 140 MW 90 100
CT 98 33 29 38
Cl 20 140 MW 95 100
CT 98 38 27 37
Ct Cl
Br 24 170 MW 90 100
CT 98 38 28 34
Br

Mientras que el control cinético fue asegurado, este efecto claro de las microondas podria posiblemente
ser debido a una diferencia en la polaridad de los estados de transicion, que al parecer son mas polares
cuando son formados por el ataque IT del atomo de nitrégeno en la posiciéon 2. Los calculos tedricos
estan actualmente en estudio para intentar confirmar esta aseveracion.

Reareglo de olidos de amonio

Los ilidos de amonio se pueden isomerizar mediante reareglos (1.2) (reareglo de Stevens) o a
desplazamientos (2.3) (reareglo sigmatropico de Sommelet-Hauser) cuando el alilio o bencilo estan
localizados en el &tomo de nitrégeno. Es ahi donde se nota un fuerte efecto de las microondas, como se
describe en la reaccién No. 75 con los datos obtenidos al calce. Torchy et al., 2001.

Bajo perfiles similares de incrementos de temperatura, aqui se demostré que la selectividad favorece el
reareglo 1, 2 de Stevens que se justifica en el ejemplo antes citado por accién de las microondas. Una
explicacion tentativa puede ser considerar que, bajo la accién de la radiacién, el mecanismo mas polar
(cambio i6nico 1.2) es favorecido cuando se compara con el cambio 2,3 menos polar. Este resultado es
quiza indicativo de una competencia entre los caminos idnicos y radicales que se generan a lo largo de la
reaccion.

CN |
D
N Ph\/j\ +
Ph /N\ CN , T‘/ N__
CN
A(1,2) B(2, 3)

MW = 69%, A:B = 70:30
CT=56%,A:B=10:90

Reaccion No. 75 reareglo de olidos de amonio
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Aniones
Benigno
Catalizador

CT

Cuarzo
Dieléctricos
Dipolo Eléctrico

Disipar

Disolvente aprotico
Ea

Electrodo

Enlace polar

Entalpia (H)
Entropia (S)

Espectroscopia

Infrarroja
Fotén

Fotoquimica
Gigahercio (GHz)
Hercio

Interaccion Dipolo-
Dipolo

Longitud de una
onda

Magnetrén
Mecénica Cuantica

Mecanismo de
reaccion

lones con carga negativa.

De la raiz latina bene = "bueno" es un término polivalente.

Es la sustancia que modifica la velocidad de una reaccién quimica.
Calentamiento convencional.

Es un mineral del grupo IV, compuesto de diéxido de silicio.

Materiales que no conducen la electricidad.

Sistema de dos cargas de signo opuesto e igual magnitud cercanas
entre si.

Desvanecer las partes que forman por aglomeracion un cuerpo,
(nieblas).

Un disolvente que no tiene protones facilmente intercambiables.
Energia de activacién.

Es una placa de membrana rugosa de metal un conductor utilizado para
hacer contacto con una parte no metalica de un circuito.

Un extremo del enlace es relativamente negativo y el otro es
relativamente

Es la energia que a presién constante es el incremento de temperatura.
Es wuna cantidad infinitesimal del calor absorbido de un
espectro electromagnético.

Es la rama de la espectroscopia que trata con la parte infrarroja de la
luz.

Es la particula elemental responsable de las manifestaciones cuanticas
del fenémeno electromagnético. Es la particula portadora de todas las
formas de radiaciéon electromagnética, incluyendo a los rayos gamma,
los rayos X, la luz ultravioleta, la luz visible (espectro electromagnético),
la luz infrarroja, las microondas, y las ondas de radio.

Una subdisciplina de la quimica, es el estudio de las interacciones entre
atomos, moléculas pequenas, y la luz (o radiacién electromagnética).
Es un multiplo de la unidad de medida de frecuencia hercio (Hz) y
equivale a 10° (1.000.000.000) Hz, tiene un ciclo de 1 nanosegundo.
(Simbolo Hz), es la unidad de frecuencia del Sistema Internacional de
Unidades.

Consiste en la atraccion entre el extremo positivo de una molécula
polar y el negativo de otra.

Es la distancia que recorre la onda en el intervalo de tiempo
transcurrido entre dos maximos consecutivos de una de sus
propiedades.

Es un dispositivo que transforma la energia eléctrica en energia
electromagnética en forma de microonda.

Rama principal de la fisica que explica el comportamiento de la materia
y de la energia.

Secuencia de pasos que describe la forma en que sucede una

reaccién quimica.
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Microondas

Moléculas Polares

Momento bipolar
Movimiento
Browniano

MW

Nocivo

Nucledfilo
Optica

Politetrafluoretileno
(PTFE)
Quimica verde

R
Radiacién Infrarroja

Radiacién
Ultravioleta
Radiofrecuencia
Recurso Renovable

Semiconductor

Subproducto

Se denomina a las ondas electromagnéticas definidas en un intervalo
de frecuencias determinado; generalmente de entre 300 MHz y 300
GHz, que supone un periodo de oscilacién de 3 ns (3x10° s) a 3 ps
(3x10™2 s) y una longitud de onda en el intervalo de 1 m a 1 mm.
Moléculas formadas por &atomos de no metal de diferente
electronegatividad, unidos por enlaces covalentes, sin que su simetria
sea suficiente para anular la polaridad. Entre ellas tenemos: acido
Clorhidrico (HCI); Agua (H,O); amoniaco (NHs), alcoholes, &cidos
carboxilicos, derivados halogenados.

Producto de la fuerza de atraccion entre dos cargas opuestas.
Movimiento aleatorio que se observa en algunas
microscopicas que se hallan en un medio fluido.

Microondas.

Se denomina "nocivo" a todo aquello que resulta, toxico, dafiino,
perjudicial u ofensivo.

Un atomo o ion que tiene un par de electrones no compartido.

Es la rama de la fisica que estudia el comportamiento de la luz, sus
caracteristicas y sus manifestaciones. Abarca el estudio de la reflexién,
la refraccién, las interferencias, la difraccion, la formacién de imagenes
y la interaccién de la luz con la materia.

Es un polimero similar al polietileno, en el que los atomos de hidrégeno
han sido sustituidos por atomos fltor.

Consiste en una filosofia quimica dirigida hacia el disefio de productos
y procesos quimicos que implica la reduccion o eliminacion de
productos quimicos peligrosos.

Simbolo de un grupo alquilo.

Es un tipo de radiaciéon electromagnética de mayor longitud de onda
que la luz visible, pero menor que la de las microondas.

particulas

Es la radiacion electromagnética cuya longitud de onda esta
comprendida aproximadamente entre los (4x107 m) y (1,5x10® m).

Se aplica a la porcién menos energética del espectro electromagnético
Recurso que se puede restaurar por procesos naturales a una
velocidad similar o superior a la de consumo por los seres humanos.
Sustancia que se comporta como conductor o como aislante
dependiendo de la temperatura del ambiente en el que se encuentre.
Es un producto secundario o incidental, derivado de un proceso de
manufactura o reaccién quimica.
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CONCLUSIONES

» Si la polaridad de un sistema se exalta por llamarlo asi del estado base (GS) al estado de
transicion (TS) da lugar a una aceleracién, debido al incremento por efecto de las interacciones
moleculares producidas por las ondas en el sistema de reaccion.

» Uno de los logros més interesantes en este tema de tesis son los efectos que tienen las
microondas en sintesis organicas, en aumentos en la velocidad de reaccion, disminucién
considerable del tiempo de reaccion evita el consumo de combustibles fosiles.

» La selectividad con mas frecuencia se refiere a reacciones uni-moleculares o bimoleculares
neutras, en presencia de microondas, inhibe la generacion de reacciones secundarias o
subproductos siendo estos contaminantes para el medio ambiente.

» La aplicacion de esta tecnologia en sintesis organica, maximiza la incorporacién de todos los
materiales de partida, disminuye drasticamente la generacién de contaminantes lo cual
contribuye a la quimica verde.

» En el método tradicional de Friedel Crafts se tiene un rendimiento de 60% y utilizando el método
modificado se obtienen los siguientes resultados: rendimientos del 85, 92, y 93% con
catalizadores so6lidos reaccién heterogenia, y no se generan subproductos como materiales
corrosivos y toxicos al medio ambiente.
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RECOMENDACIONES

El horno de microondas se sugiere que se use con electricidad proveniente de energia alterna,
esta es con el uso de fotoseldas que transforman la luz solar en electricidad.

Sugiero se realicen sintesis organicas con esta nueva tecnologia, en planta piloto en mayores
cantidades, mas de un gramo de materiales de partida.

Se desarrollen nuevas sintesis y técnicas con el uso de microondas de tipo estereospecifico con o
sin disolventes y otros catalizadores.
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Asi también en la reduccion de uso de energia y en la cinetica de procesos en donde se realizan
sientes organicas asi como en algunos ejemplos de reacciones quimicas obtenidas por este
método.

Con el uso de las microondas su objetivos principal es la disminucién de contaminantes que es
mas costoso eliminarlos su transporte, y estos se enviarian a efluentes causando dafios
irreversibles a la flora y fauna.

Reduccién del uso de disolventes en la sintesis en procesos ambientalmente benignos.
Reduccién del tiempo de reaccion en nuevos procesos de sintesis organicas

La propuesta de procesos de sintesis asistidoa por microondas que son mas limpios que
contribuyen en la proteccién y la no afectacién de los ecosistemas naturales.
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para generar energia, trabajo y calor, para la transformacién de procesos y productos quimicos que
son utilizados en nuestra vida, y trata de evita
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Metodologia de la experimentacion

Una reaccién de estas caracteristicas de modo general se realiza de acuerdo al siguiente
procedimiento:

En un matraz de fondo redondo de 100 ml de capacidad se coloca
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Energia de las microondas vs. otro tipo de energia electromagnética

Tipo de Frecuencia Energia quantica Tipo de enlace Energia quimica de
radiacion tipica (MHz) (kcal/mol) quimico enlace (kcal/mol)
Rayos gamma 3.0x10"™ 2.86 x 10’ H—OH 120
13 6
Rayos X 3.0x10 2.86x10 H—CHj 104
Ultravioleta 1.0x 109 95 H_NHCH3 92
o) 8
Visible 6.0x 10 58 H3;C—CH; 88




Infrarrojo 3.0x10° 0.28 PhCH,—COOH 55
Microondas 2450 0.037 H

Ondas de H H-0 4.8
radio 1 3.0x10" -

~
(0] “H




