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Se sabe que alquil y aralquil monchaluros pue=-
den convertirss en sus correspondientes aldehidos a través de

una sal cuaternaria intermedia, preparada a partir de alquil

' y aralquil haluros y hexametilentstramina, La hidrdlisis de

la sal cuaternaria proporciona el aldehido deseado. L’m. Som=-
melet, Compt. Rend. 157, 852 (1913) y Bull. Soc. Chim. France

/47 23, 95 (1518)_/.

En un articulo reciente, 8. Ya. Libman y otros

dan a conacer la preparacifin de benzaldehido a través de una
reaccién de Sommslet a partir de mezclas de benzil y benzal
cloruro / Zhurnmal Prikladnoi Khimiii, 39 (7), 1669-70 (1966)_/

Este articulo, sin embargo, estd limitado a la preparacidn ds

benzaldehido en si.

La patente belga No. 809.867 (1974) concedida a
Sumitomo enssfMa la cloracidn directa de m-fenoxitolusno en
presencia ds tricloruro de fésforo a temperaturas por encima
de los 2209 C. para obtener una mezcla de mono y dihalo deri-
vados. Los ejemplas incluidos en la patente demusstran clara-
mente, que a temperaturas por debajo de les 2202 C., tiene lu-
gar una extensa halogenacidn ds anillo, y los productos asi
obtenidos estén contaminados hasta un grado inacaptable con
los productos colaterales indeseados, por ejemplo 3-fenoxi-6- |
~clorotolueno. Esta patente no anticipa, ni tampoco es prede-
cible a través de la misma, que m=fenoxitolueno pusde haloge-
narse en solventes inertes a temperaturas relativamente bajas
en presencla de cisrtos iniciadores de radicales libres o luz
fuerte para obtener una mezcla de los mono y dihalo derivados
con minima contaminacifén debida a sus productos halogenados

en 2l anillo,

Un intermediario (til y valioso para la sinte-



sis de un ndmero de plaguicidas del tipo de piretroide econo-
micamente importantes y altamente efectivos ss m-fenoxibenzal

dehido de la férmula (I):

Convencionalmente,. el aldehido de la férmula
(1) pueds prepararse dihalogenando m-fenoxitolusno (IV) e hi-
drolizando el dihalo derivado (III) as{ obtenido para gbtener

el aldeh{do dessado (I) como se ilustra graficamente a conti-

nuacidn:

- 0 - CH -0 -
CHX2

(1v) (111)

H,0 -0 CHO

(1)
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4.

en donde X es un haldgenno.
Desafortunadamente, la guia descrita presenta-

mente, no es totalments satisfactoria, dado que en el trans-

curso de la reaccidn de halogenacién también se forman canti-

dades significantes de andlogos mono y trihalometilicos del
compuesto dessado de férmula (III). Adicionalmente también
gscurre halogenacidn de anillo. Por lo tanto, la halogenacidn
convencional proporciaona una meszcla de productbs, y dado qus
no todas ellos pusden hidrolizarse directamente al aldehido
degeado de férmula (1), &ste (ltimo se obtiene con pobres ren
dimientos.

‘ Indicativo de las dificultades enfrentadas en
la halogenacidn de m-fenoxitoluenc es la Patents belga ante-
riormente citada aqui, que enssfia que tempsraturas en exceso
de 2209 C. son necesarias durante la halogenacién ds m-fsnoxi
tolueno de manera de sevitar y/o minimizaf la formacidn de los
subproductos indeseables anteriormente referidos aqui.,

Sorprendentemente, se ha hallado que mediants
el novedosa procedimiento de halogenacidn de la presents in-
vencidn, se puede halogenar m-fenaxitolueno bajo condiciones
relativamente suaves en un solventse sfectivo para los reaccig
nantes en la gama de tempsratura de preferencia aproximadamsn
te sl punto de ebullicidn del solvente seleccionado. Ventajo-
samente, un iniciador efectivo de radicales libres, por ejem—
plo, lauroil peréxido, 2,2 -azobis-(2-metilpropionitrilo),
2,t=butilazo-2-cianoprapano, benzilperdxido y similares se
agrega a la mezcla de la reaccidn en cantidades de 0,1 % a 10
% an peso y preferiblemente 1,0 % a 10 % en peso de m—fenoxi
tolueno, o en lugar del iniciador, la mezcla de reaccidn pue=-

de irradiarse con una Puente de luz fuerte, tal como una lam-
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’para de sol, cuando el agents helogenante es bromo o cloro.

Seguidamente, un agents halogenants, por sjem=—
plo, bromo, cloro o sulfuricloruro se agrega a la mezcla ds
reaccidn precedenfe en cantidades de 1,2 a 2 equivalentes mo-
lares por mol ds m-fenoxitolueno en un periodo de tiempo de 1
a 24 horas, o hasta que la reaccidn esencialmente se completa.
El producto asf obtenido es una mezcla ds mono (II) y dihalo
(111) derivados de m~fsnoxitolueno, en donde la mezcla estd
virtualmante lib;e de, o contisneg solamsnte una pequefia canti
dad de, las impurezas indsseadas anteriorments referidas aqui.
La reaccién prescedente puede ilustrarse graficamante como si-

gue:

- 0 - CH3 CIZ(Brz)
+ é
502C12
(1v)
@- 4] @ CH2X
Solvente ,///;’ (11)
—> y

(iniciador o

luz fusrte) \\\\\\
’ - 0 CHXz
@ @ (111)
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" convertirse al dessado m-fenoxibsnzaldshfdo (I) mediante una

&.

en donde X es bromo o cloro.
Ventajosaments se ha hallado qus la mezcla pre-

cedante de los compuestos de las fdrmulas (11) 'y (III) puade

reaccidn del tipb Sommelet. De ssts modu, la mezcla de halogg
nacidn precsdsnte qus conéiste:en compuestos de las fdrmulas
(11) y (111) ss hace reaccionar con 1 a 2 equivalentes de hexé
metilentatramina en un solvente de alcoholes des Clwcs acuosas
o Acidos alcangicos CZ-CS' Sequidamente, la mezcla se hidroli
za en un 4cido mineral acuoso: {por ejemplo &cido claorhidrice)
al reflujo en aproximadamente 1 a 4 horas para proporcionar
el dessado m-fenoxibenzaldshido con rendimiento satisfactorio.
El aldehido (1) se recupera ds la mezcla de reaccidn mediante
Procedimientos convencionales de laboratorio, por ejemplo ex-
traceidn, destiiacién por vapor y similares y se se desea se

purifica, Lg reaccién precsdents se pusde ilustrar sistemati~
camente comg sigug:

7
\
0 -CHZX
+ hexametilen— sal
tetramina 3 cuaternaria
A HO
(11) S y///
~0
- -0
.CHXZ CHO
) )

(111) (1)
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‘Como se indicd anteriormente, sl nuevo procedi-
miento -de haldgenacién de la presente invencidén proparciaona
los mono y dihalo derivados de las férmulas (II) y (III) bajo
condiciones relativamente suaves y libre de cantidades signi-
ficantes de bontaminantes, talss como derivados halogenados
en el énillo de m-fenoxitolueno. Por consiguiente, la mezcla
de halogenacidn puede utilizarse sin purificacidn adicicnal
en la preparacidn del valioso intermediaris m-fenoxibsnzaldg
hido.

Los siguientes ejsmplas ilustran la présenta in

vencidn,

EJEMPLO 1

Preparacidn de m—fenoxibenzaldehido.

' A. A una mezcla en reflujo de m—fenoxitolueno
(36,8 g.; 0,199 mol) en tetraclorurc de carbono (150 ml.),
irradiada con una l&mpara de sol G.E. de 275 W., se agrega gg
ta a gota brome (64,0 g.; 0,400 mol) a un régimen tal que no
hay ninguna acumulacidén de color en la mezcla de reaccidn.
Luego de .4 horas a reflujo, la mezcla se concentra sn vacio
para proporcionar 75,0 g. da un aceite de color castafio clara.
El espectro de resonancia magnética nuclsar protdnica (RMN)
demuestra una relacién de aproximadamente 9 : 1 para el dibrg
mo derivade (d 6,55 para el protén benzilico) vs. el monobrg
mo derivade (J 4,4 para sl protén benzf{lico), en cocl,.

B. Una mezcla de los mono y dibromo derivados

(22,5 g.), hexametilentetramina (19,0 g.), dcido acético gla-
cial (27 ml.) y agua (27 ml.) se calienta a reflujo durante 2
horas. Luego se agrega 4cido clorhidrico concentrado (31 ml.)

y la mezcla se somete a reflujo durante 45 minutos. La mezcla
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se enfria, sa extrae con éter, el extracto de dtsr se lava
con fcido dilufdo y &lcali dilufdo y se seca sobre sulfato de

magnesio anhidro. ELl éter luego se slimina en vacie para pro-

"poreionar 12,0 g. de m-fenaxibesnzaldehido con un aceite de cg

lor castaffo claro. La estructura se confirma por RMN qus de—
muestra al protdn aldehidico a 9,95 y los protones aromiticos
a 7,25 (mltiple) en una relacidn de 1 : 9 (en CDClS). El es-
pectro ds infrarrojo (IR) demuestra el grupo carbonilo a 1680

cm'l, nitido.

EJEMPLO 2

Preparacidn de m-fenexibenzaldehidg.

A. Una mezcla de m~fenoxitolueno (20,0 g.;
0,109 mol)), 2,2 ~azobis-(2-metilpropionitrile) (AIBN; 1,89 g.)
y tetraclorure de carbono (80 ml,) se calienta a reflujo y sa
agrega gota a gota en 1,5 horas una solucidn de sulfuril clo-—
ruro (22,0 g.; 0,163 mol) en tetracloruro de carbono (80 ml.).
La mezcla de reaccidn se célianta a reflujo durante la noche
y luego se concentra en vacio para proporcionar 25,8 g. de un
acasite. mgdiénte RMN se estima ques este aceite contiene 66 %
de monoclaro y.29 % de dicloro derivado.

B, Se calisnta a reflujo durante 4 horas una
mezcla del aceite precedents (14,2 g.), hexametilentetramina
(17,1 q.) y etancl acuoso 60 ¥ (85 ml.). La mezcla se enfria,
se acidifica con &cido clorhidrico dilufdo, y se extrae con
éter. El extracto de éter se seca sobrs sulfato de magnesio,
se concentra en vacio y se destila 10,1 g. de aceite residual
a 1209 C. y 1302 C./0,05 mm. para proporcionar 7,5 g. de m~fg
noxibenzaldehidao. ‘

El sspectro de masa del aldehido demuestra que
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no hay cloro pressents en sl producto, indicando que no ocu-

rridé ninguna cloracién de anillo durante la etapa de clora-

cién.

EJEMPLOS 3 a 14

fvaluacidn de sulfuril cloruro como un agente clorante para

la cloracidn de la cadena lateral de m-fenoxitoluenc bajo di-

varsas condiciones de reacgidn.

En los siguisntes experimentos, se utiliza m-fg
noxitolueno, liberado de cualquisr impureza fendlica residual
mediante lavado anterior con 4lcali y/o filtracidn a través

de gel de sflice.

Procedimienta general.

~ Una solucidn de sulfuril cloruro (5,46 g.; 0,040
mol) en tetracloruro ds carbono (20 ml.) se agrega gota a go-
ta a una soluecidn al reflujo. de m-fenoxitolusno (IU; 5,0 g.;
0,024 mol), 2,2°-azobis-(2-metilpropionitrilo) (AIBN; 0,05 g.)
en tetracloruroc de carbono (20 ml.). Luego de completarse la
adicién, la solucidn se calienta a reflujo durante 18 horas,
El solvents luego se evapora en vacio y el residuc se analiza
por cromatografia y fase de vapor (CFV) y por aspscto de resg
nancia magnética nuclear protdnica (RMN).

Mediante el procedimiento precedsnte, utilizan-
do diferentes solventes y/o catalizadores se obtiene un juego
de datos, cuyoc rasumen se proporciona en la Tabla I, adjunta

aqui.

[43]




TABLA 1
Ejeﬁplo Iniciador Iniciador como % Solvente
. en peso de (IV) '
3 ATBN 10 . Ausente
4 AIBN 1 7 CCl4
5 AIBN 10 ‘ cc1,
6 ALBN 10 - cey
7 ALBN 6.1 CC14
b, .
'z 8 ALBN 10 . ' Benceno

la.




TABLA I (Cantinuacidn)

1l.

Iniciador como ¢

"Ejemplo  Iniciador
en peso de (IV) ., Solvente
.9  AIBN 10 C1CH,CH,CL
‘10 AIBN 10 Cloro-
benceno
11 2-t-butila- 10 CCl4
z0~2-ciano-
propano
12 2-t-butila- 10 cc1,
‘ zo=2-cilano-
butano
13 Benzoil 10 ' cc1,
peréxido
14 Lauroil 10 vCCl4

perdéxido
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gign de la S3adana jateral de n-fenoxitolueno baje diygrsas
icione e
condiC22098 ds reagcifn.

.y I :
CHS :
- Clz + iniciador Solvente
v
-0 0
eH,CL CHCL,
y
1L 1t
-0 CH3
Y
Cl
v

procedimiento nengral.

Una mezcla de m=~fenoxitoluenc (1v; S,0 g.) un
iniciador (si se uytjliza) y el solvente seleccionado (20 ml.)
se calienta a peflujo y se burbujea a gas clora a través de
la mezcla en reflujo. Luego de completarse la adicidn de gas
cloro, la mezcla de reaccidn se calianta a reflujo, hasta 18

Koras antes de analizar. Luego de transcurridc el tiempo de

l
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reaccién deseado, las muestras se toman y se evaporan en va-
c{o antes de esﬁimar el ﬁorcentual de la composicién mediants
CFV y RMN. Los andlisis de CFV sg obtiensn con una columna de
un D.E. de 85 cm. X 0,6 cm. rellenada con 10 % OV=1l7 sobre
gas-crom a 1758 C.
. Los tiempos de retencidn son los siguientes:
IV - 2,4 minutos
IT - 8,0 minutos
111
vV - 5,6 minutos

12,4 minutos

La estructura de (V) ss consistaente con el efag
to de masa y el espectro de resonancia magnética nuclaaf Cls.
Los camhios quimicos de RMN protdnica para los compuestos II,
111, IV y U son: II -.4,45J; 111 ~ 6,57 d 3 IV - 2,25d; V -

2,2=-2,3 d.
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TABLA I1 .
Ejemplo Iniciador Iniciador como % . Salvente
: en peso de (IV)
15 Ninguno - ; CCl4
16 AIBN 10 CCl4
17 Limpara - CCl4
de sol ; B )
18 . Lémpara -
-de sol - : CCl4
19 Lampara : . : '
de sol - CH2012
20 Limpara )
de sol - Benceno
- SR
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EJEMPLO 21

Evaluacidén de la cloracién iniciada por luz de m-FenoxitoluanJ

en_tetracloruro de carbong en reflujo, utilizando gas cloro

como_agente clorante.

Procadimiento qeneral.
Una solucidn de m~Psnoxitolusno (38,5 g.; 0,21

mol) en tetracloruro de carbono (200 ml.,) se calisnta a reflu
jo y se irradia con una limpara de sol de G.E. de 275 . Se
agrega gas cloro a la solucidn a reflujo. A diversos intérva-
los, la reaccidn se interrumpe para obtensr una musstra para
andlisis mediante cromatografia por fase de vapor (CFv). En
sste momento ss registra sl peso de cloro suministrado desds
un cilindro alquitranado, si bien hay cierta pérdida de cloro
desds la mezcla de reaccidn. Los datos obtenidos por &hdlisis
de CFV (columna de vidrio de 1,82 m. con un D.I, de 6,4 mm.;
rellsnada con 3 % 0V-17; temperétura 2002 C.) se resumen en
la Tabla III.

Cuando se ha agregadeo 34 g. de cloro, la mezcla
de reaccidn se enfria y se evapora en vacio para proporcionar
40,3 g. de un aceite anaranjado. El andlisis de RMN indica la
siguiente composicidn porcentual aproximada en peso:

W - 4,5%
I1 - 52,0 %
111 - 43,5 %

Las datos RMN precedentes dan cuenta de 16,5 g,
de los 34 g, de'cloro utilizados en sl transcurso de la reac-
cidn.

Si bien la relacidn final des II y III.segln se

determina por CFV y RMN no coinciden completaments, ambus‘prg

cedimientos analf{ticos confirman el bajo nivel de la clora-



1s.

cién de anillo (menos de § %) como se indica por los ejemplos

18 a - 20.
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TABLA 111
Intervalo Peso de Cl2 " Equivalente CVP - Area de producto aproximéda
agregado en g Clz ' .

. ' Iv . IX 111 v
1’ o 15 . 1 ) 81,7 14,8 .. 0,5 -3,0
2 ' 19 1,27 44,6 48,3 3,1 4,0
3 20 : 1,34 40,3 5,5 . 43 3,8
4 | “25 1,68 - 27,0 59,1 10,9 3,0
5 . 30 , 2,01 7,3 74,0 21,8 4,2
6 | : 31,5 . 2,11 6,0 67,7 27,5 3,7
7 . 34,0 2,28 4,1 66,51 : 26,0 3,4
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. £JEMPLO_22
Preparacidén. de los ol—-cianobencil &steres por rveaccidn de m—

, Una mezcla de 0,05 gramo-moles de m—fenoxibenzal
dehido y 0,05 gramo-moles de cloruro de dcido 3,3-dimetilespi
ro [fbiclopnopanc~l,l'-indann_7-2-carboxilico se agrega lenta
mente, en porciones, una solucidn de 0,075 gramo-moles de ciz
nuro de potasio en 100 ml. de agua a 52 €. La mezcla se agita
durante 1,5 horas a 52 y lusgo se qxtrae con tres porciones
de 50 ml. de éter. Los extractos se lavan con sglucifn de 4ci
do clbrhidrico.a 10 %, solucién de bicarbonato de sodio satu-
rada, y agua f luego se seca sobre sulfato de sodio. La elimi
nacidén ﬁel gter bajo vacio deja d-ciano-m-fenoxibencil 3,3-
~dimetilespiro L-biclopropano—l,l'—indeno_7-2—carboxilato co-
mo un aceite de colaor amarillo-castafo que es un insecticida
Gtil como-se enseffa en la Patente sstadounidense 3,966,959
(1976).

Descrita suficientemsnte la naturaleza del in-
vento, asi como la manera de realizarlo en la préctica, debe
hacerse constar que las disposiciones anteriormente indicadas
son ‘susceptibles de modificaciones de detalle en cuanto no al

teren su principio fundamental,
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REIVINDICACIONES

18,~ Procedinianto para 14 ghtencidn de m-fenaxi
benzaldeh{do de la férmula: ‘

Nejex
(1)

caracterizado porque comprende halogenar un compuesto de la

JUr

(1v)

férmula:

en un solvente inerte con 1,2 a 2 equivalsntes molares de un
agente halogenants a aproximadaments gl punto de coceidn del
solvente seleccionada, en presencia de 0,5 a 10 % en peso con
relacién al compuesto de la Pérmula (Iv) de un iniciador efeg
tivo de radicalss libres y‘cuando el agente halogsnante ss
bromo o cloro puede utilizarse una fuente de luz incandescen-
te Fuerte para activar la reaccidn de halogenacidn, durante

un periodo de tiempo suficients para esencialmente completar
j/Zg/zeaccién y obtener una mezcla de compuestos de la férmula:

14
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‘—D@-cn X ‘—0©cnx
Y.

(11) | (111)

en donde X es halfgeno; hace reaccionar la mezcla halogenada
con 1,0 a 2,0 equivalentes molares de hexametilentetramina en
un solvente ds aleghol de C,-C, acuoso o dcido alcandico ds
C,~C, acuosa; e hidrolizar la mezcla as{ obtenida con un &ci-
do mingral diluido.

- 28~ Procedlmlento segfin la reivindicacidn 1,
caracterizado porque el solvente es tetracloruro de carbong,
el agente halogenante es bramo, la mezcla de reaccidn es irra
diada con una Fugnta de luz incandescents, X es bromo y el
dcido mineral es 4cido clorhidrico.

38,~ Prﬁcadimiento segln la reivindicacién 2,
caracterizado parque el agents halogenante es sulfuril cloru-
ro, el lniciador de radicales libres es 2,2 -azobig-(2-metil
propionitrilo) presente hasta un grado de 0,5 a 10 % en peso
con relacidn al compuesto de la férmula (IV), y X es cloro y
el 4cido mineral es &cide clorhfdrico.

48,~ Procedimisnto segln la rsivindicacién '3,
caracterizado porque el iniciador de radicales libres ss 2-t-
—butilazo—Z—ciahopropano benzoil perdxido presente hasta un

grado de 0,5 % 2 10 % en peso con relacidn al compussto de la

férmula (IV).

58,- Procedimiento seqdn la reivindicacidn 1,
caracterizado porque la mezcla de m-Fenoxibencil clorura (II)

y m-Fenoxibenzal clorurg (III) (X = cloruro) se hacs reaccio-
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nat con 1 a 2 equivalentes molares de hexametilentetramina en

 atanol acuoso calients o 4cido acétice acuoso caliente y la

mezcla se hidroliza con 4cido clorhidrica'diluido para propar
cionar m~fsnoxibenzaldehida (I).

63,~ Procsdimiento segln la reivindicacién 1,
caracterizado'porqﬁe la mezcla ds m—fenoxibenzil bromuro (II)
y m-fenoxibenzal bromuro (X = bromo) se hace rsaccicnar con 1
a2 equivalenfss molares de hexametilentetramina en stanol
acuoso caliente o 4cido acético acuoso caliente y se hidroli-
za la mezcla con &cido clorhidrico dilufdo para proparcionar
m-fenoxibenzaldsh{do (I). '

_ 73.~ Procedimiento para la obtencidn de m=fenoxji
benzaldehido, tal y como queda sustancialmente descrito en la
presente Memoria.

Esta Memoria consta de 21 hojas escritas a mi-
quina por una sola cara. .
madeid 22 SET. 1977

AMERICAN CYANAMID COMPANY.
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