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Funcionalizacion de 2-arilbenzoxazoles mediante la reaccion de
Pechmann.

Lizbeth Juarez-Guerra, Susana Rojas-Lima, Heraclio Lépez-Ruiz.

Area Académica de Quimica, Universidad Auténoma del Estado de Hidalgo,
Carretera Pachuca-Tulancingo Km 4.5, Ciudad del Conocimiento, 42184 Mineral
de la Reforma Hidalgo, México.

Resumen

Se describe la sintesis de distintos benzoxazoles asi como la evaluacion de las
condiciones de reaccion para llevar a cabo la formacion de derivados de cumarinas que
contienen benzoxazoles. La sintesis de los derivados de cumarinas se llevdo a cabo
mediante la reaccion de Pechmann utilizando aceto acetato de etilo en medio acido.

Area: Quimica Organica
Palabras clave: benzoxazoles, cumarinas, desplazamientos de Stokes.

Introduccion

Los derivados de las cumarinas han sido utilizados ampliamente en pruebas de
fluorescencia molecular, y electroluminiscencia.'” Sin embargo, las cumarinas no
sustituidas (7-hidroxi-4-metil-cumarina) tienen la desventaja de presentar pequefios
desplazamientos de Stokes. Por lo tanto, es de gran interés preparar derivados de
cumarinas que presentan desplazamientos de Stokes grandes. Una alternativa es
incrementar la conjugacion = en la estructura del fluoroforo®*'°, manteniendo al mismo
tiempo rendimientos cuanticos altos en fluorescencia.

Por ofro lado se sabe que los 2-(2'-hidroxifenil)benzoxazoles (HBO) son una clase
interesante de compuestos debido a la propiedad de llevar a cabo la transferencia de
proton intramolecular en el estado excitado. Otra caracteristica importante es que sus
espectros de emision, estan bien separados de sus espectros de absorcion, conduciendo
a desplazamientos de Stoke inusualmente largos. Estas propiedades han sido
aprovechadas para la construccion de sensores de pH, deteccion quimica de cationes
metalicos divalentes'' y sensores de aniones.'? Las bases HBO también son excelentes
quelatos N-O para varios centros metalicos tal como Re(l), Ru(ll), Ir(lll), Be(ll), Se(lll) y
Ln(lll), generando nuevos materiales dpticamente luminiscentes.™ Por lo que se hace
interesante unir ambas unidades estructurales que conduciran a compuestos con
propiedades Opticas interesantes.

Experimental
Todo el material del vidrio fue secado en la estufa a 100°C por 12 h antes de ser usados.
El monitoreo de las reacciones se llevé a cabo por medio de cromatografia en capa fina
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con cromatoplacas comerciales de gel de silice 60 F254, espesor de capa 0.2 mm usando
una lampara de UV.

Los reactivos fueron adquiridos comercialmente de Sigma-Aldrich. Los espectros de RMN
de 'H y C y en dos dimensiones se obtuvieron en un espectrometro Varian VNMR de
400 MHz a una frecuencia de 399.78 MHz para 'H y de 100.53 MHz para "*C, utilizando
como referencia TMS o disolvente residual. Los puntos de fusion se determinaron en un
aparato Buchi Meltin Point B-540 utilizando tubos capilares abiertos.

Resultados y discusion
El objetivo principal de este trabajo es funcionalizar benzoxazoles mediante reacciones de
Pechmann que permitan la formacion de cumarinas en el anillo fendlico del benzoxazol.

En este trabajo se presentan los avances preliminares del proyecto. Se llevé a cabo la
sintesis de 2-fenilbenzoxazoles siguiendo la metodologia desarrollada en nuestro grupo
de trabajo,' utilizando salicilaldehido y 5-bromosalicilaldehido y o-aminofenoles
sustituidos; la reaccion se llevo a cabo en metanol a temperatura ambiente por 4 h
utilizando también 1 equivalente de NaCN y 10% mol de PhB(OH),. Al finalizar el tiempo
de reaccion la mezcla se filtré y el solido resultante se lavé con metanol frio (Esquema 1).

10% mol de PhB(OH),

o)
HO 1eq. KCN, MeOH, ta. 7 \__/° | B
7 H + | SR2 > 1= > L
R'i_ | - R N
OH

Esquema 1

Tabla 1. Distintos benzoxazoles preparados.

R’ R? Tiempo de reaccién | Rendimiento (%)
(h)
H 3-CH,4 4 45
5-Br 4-CH; 4 66
H 4-Cl, 5-NO», 4 30
5-Br 4-Cl 4 41
5-Br 5-CHj 4 44
5-Br 4-Cl, 5-NO», 4 43
H 5-CH, 4 38

La reaccion de Pechmann es uno de los métodos mas empleados para preparar
cumarinas debido a que parte de materiales accesibles obteniendo generalmente altos
rendimientos quimicos. Normalmente se utilizan acidos minerales como el H,SO4, HCI,
H3PO,4 y acidos de Lewis tales como el ZnCl,, FeCls;, SnCls, TiCls; sin embargo, estos
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meétodos tienen la desventaja de la formacion de subproductos, tiempos de reaccion
largos y corrosion de equipos. Para evitar tales problemas es necesario encontrar
alternativas mas amigables.

Una vez obtenidos los 2-arilbenzoxazoles se llevo a cabo la preparacion de 3-(2'-
fenilbenzoxazolil)-cumarinas mediante la reaccion de Pechmann, observando que las
mejores condiciones se obtienen cuando se utilizan 7 equivalentes de acido fenilborénico.
Cabe mencionar que todas las reacciones se realizaron en ausencia de disolvente.
(Esquema 2).

o | Do
Q_Q @Rz cat. acido _ R
RIMN\— N = etil acetoacetato
OH 130°C
Esquema 2
Tabla 2. Condiciones de reaccion.
R’ R* acido Equiv. | Tiempo [ Temp. (°C) | Rendim. (%)
reaccion (crudo de
(h) reaccion)
H 3-CH3 AICl; 5 0.5 150 85
H 3-CH3 PhB(OH), 7 45 130 92
5-Br 4-CH, PhB(OH), 7 31 130 97
H | 4-Cl, 5-NO, PhB(OH), 7 56 130 88
5-Br 4-Cl PhB(OH), 7 215 130 88
5-Br 5-CH3 PhB(OH), 7 8 130 91
5-Br | 4-Cl, 5-NO, PhB(OH), 7 36 130 87

Asi mismo, se utilizaron otros acidos de Lewis, tales como: (CF3SO3)3Yb, TI[OCH(CHas)ss
y ZnCly; sin embargo no se observo reaccion a pesar de hacer variaciones en el numero
de equivalentes y tiempo de reaccion.

Conclusiones

Se han encontrado condiciones oOptimas para la funcionalizacion de benzoxazoles
mediante la reaccion de Pechmann utilizando el acido fenilborénico obteniendo buenos
rendimientos. A estos compuestos se les realizaran sus espectros de absorcion y
fluorescencia para determinar sus desplazamientos de Stoke y sus rendimientos
cuanticos.
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