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Esta invención se re laciona  con un procedimiento 
químico y, más particularm ente, con un procedimiento para la  
monoalquilación de dihidroxibencenos.

La monoalquilación de dihidroxibencenos, por 
ejemplo, hidroquinona, presenta d if ic u lta d e s  debido a que ambos 
grupos hidroxi tienden a reaccionar con e l agente a lq u ilan te . 
Newman y Colla (Journal of Organic Chemistry, Vol. 39, páginas 
214 y 215 (1974)) establecen  que la  monoalquilación de hidro­
quinona represen ta  un problema para e l cual no se ha desarro­
llado  todavía ningún proceso generalmente sa tis fa c to r io . La 
monoalquilación ha sido efectuada mediante e l empleo de un 
gran exceso de hidroquinona, pero e s te  método no es eficaz 
en e l caso de que se calcu le  e l rendimiento basado en l a  hidro­
quinona. En general, l a  a lqu ilac ión  de hidroquinona por v ía  de 
la  sa l monosódica y un equivalente del agente de alqu ilación , 
proporciona rendimientos pobres de producto monoalquilado. Por 
o tra  p a rte , se puede preparar una hidroquinona monoprotegida, 
que por s i  mismo represen ta  un proceso d i f í c i l ,  para proceder 
a continuación a l a  a lq u ilac ió n  y separación del grupo pro­
te c to r .  Según estos trab a jo s , se encontró que e l dioxano acuoso 
proporcionaba rendimientos buenos de producto de monoalquila­
ción cuando se u t i l iz a ro n  agentes a lq u ilan tes  estab les  a los 
á lc a l is ,  por ejemplo bromoacetato de te re -b u tilo , cuyo grupo 
te re -b u tilo  no es hidrolizado por e l á lc a l i .  Similarmente, e l 
sistema N -m etilpirrolidona/agua proporciona;igualmente un buen 
rendimiento de producto monoalquilado u tilizando  bromoacetato 
de te re -b u ti lo . Sin embargo, cuando están  presentes grupos sen­
s ib le s  a lo s á lc a l is ,  t a l  y como ocurre en e l alfa-bromo isobu- 
t i r a to  de e t i lo ,  estos sistemas d iso lven tes carecen de u t i l i ­
dad. Solamente se obtienen rendimientos moderados de producto
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de monoalquilación con este  agente a lq u ilan te , empleando d i-  
metilformamida o d im etilsulfóxido como d iso lven te .

El a rtic u lo  de Moser (Journal of the  American 
Chemical Society, Vol. 72, páginas 1413-1415 (1950)) describe 
la  reacción de la  sa l d isódica de hidroquinona con un equiva­
len te  de cloroacetato  de e t i lo ,  para dar un rendimiento del 
23% de producto de monoalquilación (teniendo lugar también la  
h id ró lis is ) .  Empleando la  sa l monosódica de hidroquinona y 
un equivalente de c loroacetato  de e t i lo ,  se obtiene un 30% 
aproximadamente de monoalquilación (7% de ácido; 23% de é s te r  
e t í l i c o ) .

Estos rendimientos de la  técn ica  a n te rio r son 
demasiado bajos para que sean a trac tiv o s  desde un punto de v is te  
comercial.

Aunque dichos trab a jo s  están  relacionados con la  
hidroquinona, se presentan d if ic u lta d es  sim ila res, en un mayor 
o menos grado, con o tros dihidroxibencenos y con sus derivados 
su stitu idos en e l a n illo .

20

De acuerdo con la  presente invención, se propor­
ciona un procedimiento para la  preparación de dihidroxibencenos 
monoalquilados de fórmula:

HO
B

(I)

0-A-Z

25

en la  que A es un rad ica l alquileno de cadena rec ta  o ram ifica­
da, opcionalmente su s titu id o , en el cual l a  cadena puede e s ta r  
interrumpida por átomos de oxigeno o azufre, o un rad ica l 
aralquileno o alquenileno; Z es un grupo sustraedor de e le c tro -
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nes; y B. es halógeno, a lqu ilo , alcoxi o hidrógeno; c a rac te ri 
zado porque comprende reaccionar un compuesto de fórmula:

en l a  que B se define como anteriorm ente, con un agente a lqu i­
la n te  de fórmula:

en donde V es un átomo de halógeno y A y Z se definen como 
anteriorm ente, en un d iso lven te  alcohólico y en presencia de 
aproximadamente dos equivalentes de una base.

Ejemplos de lo s grupos representados por A son 
metileno y e tilen o .

Ejemplos de lo s grupos sustraedores de e le c tro ­
nes, representados por z, son -C00R,. -CN y -C0NRR' en donde R 
y R' represen tan  cada uno independientemente un átomo de h i­
drógeno o un rad ica l hidrocarburo opcionalmente su s titu id o , 
o b ien  R y R' pueden formar conjuntamente un a n illo  h e te roc í- 
c lico  incluyendo a l átomo de nitrógeno amidico. Cuando R y R' 
son rad ic a le s  hidrocarburo, es p re fe r ib le  que lo s mismos sean 
rad ica le s  a lqu ilo  y más preferentemente rad ic a le s  a lqu ilo  in­
f e r io r .

Ejemplos específicos de grupos Z son: metoxi- 
carbonilo , etoxicarbonilo  y aminocarbonilo.

Cuando e l grupo B represen ta  un grupo a lqu ilo  o 
a lcox i, es p re fe r ib le  que estos sean grupos a lqu ilo  in fe r io r  
y alcoxi in fe r io r  respectivam ente, pero B es con preferencia

H0 (II)

W -  A -  Z (II I )
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un átomo de hidrógeno. Ejemplos de lo s  grupos a lqu ilo  y alcoxi 
representados por B son m etilo , e t i lo ,  metoxi y e tox i.

Ejemplos de los átomos de halógeno representados 
pór B y w son lo s átomos de cloro y bromo.

Ejemplos de lo s d iso lven tes alcohólicos que 
pueden ser usados en e l proceso, son etanol y metanol.

Un ejemplo de la  base que puede ser usada es 
e l metóxido sódico.

Ejemplos de lo s m ateria les de p a rtid a  de d ih i-  
droxibenceno de fórmula (II)  que pueden ser usados, son hidro­
quinona, clorohidroquinona y reso rc in o l.

Ejemplos de agentes a lq u ilan tes  de fórmula ( I I I )  
que pueden se r usados son c loroacetato  de m etilo , c lo roacetato  
de e t i lo  y alfa-cloropropionato  de m etilo.

Los términos "alqu ilo  in fe r io r"  y "alcoxi in fe ­
r io r"  en e s ta  memoria, representan grupos a lqu ilo  y alcoxi 
que contienen, respectivamente, de 1 a 4 átomos de carbono.

La reacción se puede e fec tuar a tem peratura am­
b ien te  normal o a tem peraturas elevadas, durante un periodo de, 
por ejemplo, 4 a 24 horas, en función de l a  tem peratura, y 
e l producto de reacción de fórmula (I) se puede a is la r  por méto­
dos convencionales, es d ec ir por d e s tila c ió n  o evaporación de 
una p arte  del d iso lvente y dejando e n fr ia r  e l re s to  de la  mez­
c la  de reacción, de modo que c r is ta l ic e  e l producto, o bien 
vertiendo l a  mezcla de reacción to ta l  en agua, recogiendo e l 
producto precip itado  y , s i  se desea, purificándolo , por ejemplo 
mediante c r is ta liz a c ió n  o d estilac ió n .

El presente proceso permite alcanzar buenos 
rendimientos, es d ec ir de hasta 80% e incluso más, de productos 

i de monoalquilación de hidroquinona y o tros dihidroxibencenos y
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sus derivados, incluso empleando agentes a lq u ilan tes  que son 
sensib les a lo s á lc a l is ,  ta le s  como á s te re s  de ácido c lo ro- 
acé tico , s in  que tenga lugar prácticam ente h id ró lis is  alguna 
de esto s agentes.

Los dihidroxibencenos monoalquilados obtenidos 
según la  presente invención, son de u til id a d  como intermedia­
r io s  en la  s ín te s is  de colorantes y perm iten la  preparación de 
algunos de estos últim os de un modo más económico y más conve­
n ien te  que u tilizan d o  la s  v ías  ex is ten tes  actualmente.

Con f in e s  i lu s tr a t iv o s , se pueden preparar los 
co lorantes antraquinónicos del tip o :

en donde R es un grupo a lq u ilo , por reacción de 1 mol de 
1 -amino-2-bromo-4-h id roxiantraquinona con 3 moles de, por ejem­
p lo , hidroquinona, para dar un in term ediario  de fórmula:

0 NH-

0

0 OH

junto  con algo del bis-compuesto (VI) en e l cual 2 moles del 
m ateria l de p a rtid a  de antraquinona han reaccionado con 1 mol 
de hidroquinona. El empleo de 3 moles de hidroquinona por mol 
de i-am ino-2-brcmo-4-hidroxiantraquinona'es necesario a l objeto
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de obtener un rendimiento razonable de producto de monocon- 
densación (y). El compuesto (V) se hace reaccionar entonces 
con, por ejemplo, c loroacetato  de e t i lo  o bromoacetato de 
e t i lo ,  para dar e l colorante deseado de fórmula (IV).

El proceso a n te rio r tie n e  d iversas desventajas,
especialmente:
(a) quedan sin  u t i l i z a r  2 moles de lo s t r e s  o rig in a le s  de h i­
droquinona en l a  reacción, que han de ser desechados o recu­
perados;
(b) e l bis-compuesto (VI) insoluble  que se forma como subproduc 
to  no tie n e  u ti l iz a c ió n  y ha de ser desechado, lo  que se t r a ­
duce en un desperdicio de m aterial de p a rtid a  costoso;
(c) se necesita  una etapa de p u rificac ió n  costosa para obte­
ner el compuesto interm ediario (V) deseado l ib r e  de m ateria les 
de p a rtid a  s in  reaccionar y de subproductos;
(d) tie n e  lugar c ie r ta  a lqu ilac ión  del compuesto interm ediario 
(v) por e l é s te r  c lo ro - o bromoacético sobre e l grupo h id rox i- 
lo  en l a  posición 4 del núcleo antraquinona, lo  que se traduce 
en un desperdicio adicional.

Estas desventajas son re su e lta s  mediante e l em­
pleo del proceso de esta  invención, que perm ite la  preparación 
de un compuesto de fórmula:

HO— ^ — OCHgCOgR (VII)

en la  que R es un grupo a lq u ilo , en buen rendim iento, a p a r t i r  
de hidroquinona y de un é s te r  c lo ro - ó bromoacético. El com­
puesto (VII) se hace reaccionar entonces fácilm ente con 1-amino- 
2-bromo-4-hidroxiantraquinona para dar un colorante de fórmula 
(IV) s in  ninguna de la s  d ificu ltad es  re la tiv a s  a l proceso ante­

r io r .
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El empleo de un interm ediario  según e l proceso 
de e s ta  invención, en l a  preparación de un colorante an traqu i- 
nónico, se describe a continuación:

Se ca lien tan  con ag itac ión  a 1003c, durante 30 

minutos, 3,6 p a rte s  de (4-h id rox ifenox i)aceta to  de m etilo,
1 ,4  p a rte s  de carbonato potásico anhidro y 5 p a rtes  de d im etil- 
formamida. Se añaden entonces 3,2 p a rte s  de 1-amino-2-bromo-4- 
hidroxiantraquinona seguido por 3 p a rte s  más de dimetilforma- 
mida y l a  mezcla de reacción se ca lie n ta  a n o a c  durante 1,5 
horas. La mezcla se e n fr ia  y se diluye con 100 p artes  de meta- 
nol para p re c ip ita r  dos p a rte s  de 1-am ino-2-(4 '-m etoxicarbonil- 
m etoxi)fenoxi-4-hldroxiantraquinona que se a ís la  por f i l t r a c ió n  

como un sólido ro jo , p . f .  205^0.

La invención se i lu s t r a ,  pero no se lim ita , por 
lo s  sigu ien tes ejemplos en lo s  cuales todas la s  p a rte s  se 
ofrecen en peso.

EJEMPLO 1
A 300 p a rte s  de metanol se añaden 13,8 p a rte s  

de sodio y  l a  solución re su lta n te  se e n fr ia  a 28sc  bajo n itró ­
geno. Se añaden 33 p a rte s  de hidroquinona para dar una solución 
am arilla  y  por último se añaden de una so la  vez 36 p a rte s  de 
clo roacetato  de m etilo a l a  mezcla de reacción, l a  cual se agi­
t a  durante 17 horas más a tem peratura ambiente. A continuación 
se añaden 20 p a rte s  de ácido acático  g la c ia l ,  se separan la s  
sa les  por f i l t r a c ió n  y lo s  f i l t r a d o s  se evaporan hasta sequedad 
para dar un a c e ite . La adición de 400 p a rte s  de agua a l ace ite  
induce l a  c r is ta liz a c ió n  y e l sólido a s i  formado se a ís la  por 
f i l t r a c ió n ,  se  lava  con agua y se seca para dar 35 p artes  de 
(4-h idroxifenoxi)aceta to  de m etilo , p . f .  106SC.
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EJEMPLO 2
A 210 p a rte s  de etanol seco se añaden 9 ,2  p artes  

de sodio y la  solución re su lta n te  se e n fr ia  a 252c bajo n i tró ­
geno. Se añaden 22 p a rte s  de hidroquinona para dar una solución 
am arilla y por último se añaden de una so la  vez 24,5 p artes  
de cloroacetato  de e t i lo  y l a  mezcla de reacción se ag ita  bajo 
re f lu jo  durante 18 horas más. Se añaden 20 p arte s  de ácido acó 
tic o  g la c ia l , se separan la s  sa les por f i l t r a c ió n  y lo s  f i l t r a ­
dos se d e s tila n  hasta sequedad. Se añaden 300 p a rte s  de agua 
al sólido y e l producto se a ís la  por f i l t r a c ió n  para dar 22,8 
p artes  de 4-h id rox ifenox i-aceta to  de e t i lo ,  p . f .  126sc.

' EJEMPLO 3
A 110 p a rte s  de metanol puro se añaden 4 ,6  par­

te s  de sodio y la  solución re su lta n te  se en fria  a 252c bajo 
nitrógeno. Se añaden 11 p a rte s  de hidroquinona para dar una 
solución am arilla y por último se añaden 13,7 p a rte s  de 
0(-cloropropionato de e t i lo  y l a  mezcla de reacción se ca lien ­
ta  bajo re f lu jo  durante 20 horas. Se añaden 15 p a rte s  de ácido 
acético  g la c ia l , se separan la s  sa les  por f i l t r a c ió n  y lo s  f i l  
trados se d e s tila n  para dar 21 p a rte s  de 2- ( 4-h id rox ifenox i)- 
propionato de m etilo, p .e . 126sc/0 ,25  mm.

EJEMPLO 4
A 6,9 p a rte s  de sodio d isu e lto  en 120 p a rte s  

de metanol, bajo nitrógeno, se añaden 11 p a rte s  de hidroquino- 
na y 9,5 p a rte s  de ácido cloroacetico . La suspensión re su ltan ­
te  se ca lie n ta  bajo re f lu jo  durante 4 horas, se añaden 10 par­
te s  de ácido acético  g la c ia l y e l d iso lven te  se separa por 
d e s tila c ió n  para dar ácido 4-h id roxifenoxiacético  en forma de 
una goma impura.
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Se añaden 150 p a rte s  de metanol y 5 p a rte s  de 
ácido su lfú rico  concentrado para dar un p recip itado  blanco.
Las sa les  indeseadas se f i l t r a n ,  se añaden 5 p artes  más de 
ácido su lfú rico  concentrado y l a  solución se ca lie n ta  suave­
mente durante la  noche. El vertido  de la  mezcla en 200 partes 
de h ielo  proporciona 6 p a rte s  de 4-h idroxifenoxiacetato  de me­
t i l o ,  p . f .  106SC.

EJ.̂ L OS..5..a.10
La sigu ien te  .tabla i lu s t r a  o tros ejemplos de la  

invención en donde se hace reaccionar e l dihidroxibenceno iden 
tif ic a d o  en l a  segunda columna con un agente a lq u ilan te  como 
e l  indicado en l a  te rc e ra  columna, bajo la s  condiciones descri 
ta s  en lo s  ejemplos an te rio re s , ofreciéndose e l d iso lvente de 
reacción  en l a  cuarta  columna. El producto p rinc ipa l de la  
reacción  se describe en l a  quinta columna.

Ejem
pío

Dihidroxibenceno Agente a lq u ilan te Disolvente Producto
p rincipal

5 hidroquinona doroacetam ida metanol " 4-h id ro x i-
fenoxiaceta
mida

6 . !! N ,N -d ietil-K  -  
cloropropiona- 
mida

M N ,N -d ie til- 
p( - ( 4-hidro- 
xifenoxipro 
pionamida "

7 M * ' <-o-clorofenil-
aceta to  de 
m etilo

!! 4-h id ro x i- 
fenox ifen il- 
acetato  de 
metilo

8 reso rc ino l cloroacetato  de 
m etilo

H 3-h id ro x i- 
fenoxiaceta 
to  de metilc

9 t! bromoacetato de 
e t i lo

t* 3-h id ro x i- 
fenoxiaceta 
to  de e t i lo
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Ejem
pío

Dihidroxibenceno Agente a lq u ilan te Disolvente Producto
p rin c ip a l

10 Clorohidroqui-
nona

Cloroacetato de 
m etilo

metanol 3- c lo ro -
4 - hidroxi 
fenox i- ** 
aceta to  
de m etilo

D escrita suficientem ente la  natu ra leza  del in­
vento, a s i  como l a  manera de re a liz a rse  en l a  p rá c tic a , debe 
hacerse constar que la s  disposiciones anteriorm ente indicadas 
son susceptib les de modificaciones de d e ta lle  en cuanto no a l ­
te ren  su p rincip io  fundamental.
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REIVINDICACIONES
1 .-  Procedimiento para preparar dihidroxibence- 

nos monoalquilados, de fórmula:

en l a  que A es un rad ic a l alquileno de cadena re c ta  o ram ifi­
cada, opcionalmente su s titu id o , en e l cual l a  cadena puede e s t 
interrum pida por átomos de oxigeno o azufre, o un rad ica l 
ara lqu ileno  o alquenileno; z es un grupo sustraedor de e lec tro  
nes; y  B es halógeno, a lq u ilo , a lcoxi o hidrógeno; c a ra c te r i­
zado porque comprende reaccionar un compuesto de fórmula:

di)

en l a  que B se .define  como anteriorm ente, con un agente alqui' 
la n te  de fórmula:

W -  A -  Z ( I I I )

en donde W es un átomo de halógeno y A y Z se definen como an­
teriorm ente, en un d iso lven te  alcohólico y en presencia de 
aproximadamente dos equivalentes de una base.

2 . -  Procedimiento según l a  reiv ind icación  1, ca- 
rac terizado  porque Z es -C00R, -CN ó -CONRR en donde R y R 
representan  cada uno independientemente un átomo de hidrógeno 
o un rad ic a l hidrocarburo opcionalmente su stitu id o , o b ien  R
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<]
y R pueden formar conjuntamente un a n illo  h e te ro c ic lico  que 
incluye a l átomo de nitrógeno amidico.

3 . -  Procedimiento según l a  re iv in d icac ió n  2,
caracterizado porque lo s  rad ic a le s  hidrocarburo representados 

1por R y R son rad ic a le s  a lq u ilo .

4 . -  Procedimiento según la  re iv in d icac ió n  3,
caracterizado porque lo s  rad ic a le s  a lqu ilo  representados por

1 . . .R y R son rad ic a le s  a lq u ilo  in fe r io r .

5 . -  Procedimiento según cualquiera  de la s  r e i ­
vindicaciones a n te rio re s , caracterizado  porque lo s  grupos a l­
quilo  y a lcoxi representados por B son grupos a lq u ilo  in fe ­
r io r  y alcoxi in fe r io r  respectivam ente.

6 .  -  Procedimiento según cualquiera de la s  r e i ­
vindicaciones 1 a 4, caracterizado  porque B es un átomo de h i­
drógeno.

7 . -  Procedimiento para p reparar d ihidroxibence- 
nos monoalquilados, t a l  y como queda sustancialm ente d esc rito  
en l a  presente Memoria.

'E sta  Memoria consta de 12 hojas e s c r i ta s  a má­
quina por una sola  cara.

? t JMH. B78
Madrid,
IMPERIAL
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