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La presenté invención se. refiere a en proceso ge^ 
ral paca prepácê - alcoholes y -aldehidos axomáticea.

Más particularmente, se- refiere a la preparación - 
de benzddehído y alcohol bencilico asi como de sus deriva—  

%  des come, per ejemplo, el 3,4,5*trimetoxibonzaldehído y alce 
hol 3,4# ̂trimetoxibencílico.

Es bien conocida .la utilidad industrié, del benzê  
debido en la fabricación de sustancias colorantes y aromati­
zantes, como intermedie en la producción del ácido cinámico 

10. y mandóíioo y como disolvente, mientras que el alcohol benoi 
lico es usado, por ejemplo, como bacteriostático y disolven­
ta para la gelatina, la caseína y el acetato de anulosa. En 
particular# el 3#4,5̂ trimetoxÍbenzaldehído es un valioso pro 
docto intermo dio en ia síntesis de muchos productos fanaacÓu 

15. ticos, especialmente en la producción de la 2,4-dlamino-'5- 
(3, 4,5-trimetcxi)bencil-piriB)idina (trimethoprim).

En vista de la importancia para la industria farma­
céutica de la síntesis del 3,4,5-trimetoxi-benzaldehido y de 
las dificultades y desventajas bien conocidas (que sarán Üug 

20. tradas con detalle más adelante) presentadas por los proce­
sos tradicionales de síntesis de dicho producto intermedio, 
el proceso para la producción de alcoholes y aldehidos arom̂  
ticos do la presente invención será descrito particularmente 
con referencia a la síntesis de dicho derivado del benzalde- 

25. hído. Hay que tener en cuenta, de todos modos, segán se ilug 
tra en los ejemplos y es evidente para los expertos en sinte 
sis orgánica, que el presente proceso tiene un carácter gena 
ral y puado ser usado, seleccionando d  material de partida 
apropiado, para la preparación de otros aldehidos y alcoho—  

30. les aromáticos.

t*



2.

Loa dos procesos industriales que son mía utiliza­
dos para 1& preduccidn del 3.4y5-t̂ dm3itoxÍbanzddehído son - 
ambos insatisfactorios, tanto debido al precio muy elstado - 
del producto deseado como debido a los bagas rendimientos de 

5# las reacciones realizadas en dichos procesos#
El primer proceso se basa en la reducción de Roso- 

mand del dorare del ácido 3*4*!̂ tria*tozÍ benzoico? el se­
gundo consisto en la bromuracién de la vanillina, seguido de 
la aetilaoidn dol grupo hidroodlo sa posioién 4 con respecto 

10. al carbonilo y en la suotitucidn simultánea del átono do —  
bromo con un grqpo metozilo.

Bate segundo proceso os descrito por la patente eg 
tadouaidenso n̂  3.895.306.

SI proooso basado en la hidrcgonacién catalítica - 
15. del cloruro dd ácido 3,4̂ 5*trimetozibenzoico, siguiendo d  

método de Rosemund* en disolventes aromáticos conteniendo un 
veneno del catalizador* fUe estudiado por varios anteres. NO 
obstante, ninguno de dios oonsiguíd vencer los grandes in­
convenientes (desde d  punto de vista industrial) relaciona* 

20. dos con los rendimientos* que no sen ni muy devados ni ooag 
tantea (50-80% de la teoría).

Se han descrito también transformaciones dd dorn 
ro del ácido 3,4,5-tiinetoadbeasoieo en 3e4,5-trimetoxiben—  
saldebido con rendiaientos dd 64-83% do producto destilado 

25. por medio de una Variadla dd proooso de Nosemond* es decir 
en presencia do acetato sádico como aceptador da ionea hidx& 
geno. En aata proceso debo llévame a cabo la redaccién del 
dorare dd ácido 3# 4* 5-tria*todbemsoioo en proeoaoia da un 
deaacttvenlm) (tolueno disdveate) como **8****^**^y 

30. acetato eédioo sobre carbén vegetal con paladiato (3%) dorna



3+

te mochas horas a temperatura ambiente y ¡dos horas a 5090 y 
50 libras pqy yoapa& h#r^) de MdrÓMc*
En varios experimentos llevados a cabe en las condiciones an 
teriormente descritas se ebtnvo un producto de una pureas —  

5. del $4% can aa rendimiente M  ?2-W.
Igualménta# debemos destacar que mientras que el - 

ácido 3#4# 5̂ motoxibenzcicô  que es el material de partida pa 
ra la preparación del oloraro, as encentrado fácilmente en - 
el mercado a un precie razonable# el Cloruro# obtenido a per 

?0. tir del ácido per tratamiento con clorure de tionile no es- 
preparado fácilaento a escala industrié# especialmente por­
que la hidrogenación subsiguiente de Rosemund exigo un pro­
ducto con un sAto-.grado- de. pureza. En efecto, on el mercado 
el oloruru del ácido 3#4#5̂ trimetoxibenzoico tiene un precio 

1$. qUe ea dos veces mayor que el del. ácido de partida. En con­
clusión, el 3# 4#5̂ trimotoxi-bens:aIdehídc preparado per el má 
todo de Rosemand más o menos modificado tiene un precio mu­
cho más elevado pera un material de partida para la produc­
ción de drogas# que son indispensables para un gran consumo. 

20. El proceso descrito en la patento estadounidense -
na 3*852*306 comprende la preparadla de la 5-bremovantlliaa 
partiendo de la vanillina. EL coate de la vanillina es ya su 
perlor al del ácido 3.4# 5-trimatoxibenzoico; no obstante# la 
reacción as llevada a cabo fácilmente y con rendimientos ale 

25. vados (aproximadamente el 98% de la teoría).
A partir del derivado 5-bromo por tratamiento del 

míame con KOH y metanol, obtenemos el 3#4#5-trimetoxibenzal- 
dehído# pero les redimientes de este paso no son ecoaÓmieaí- 
mente aceptableŝ  No obtenemos aerares resultados aperando - 

30. por separado la metilaoión de la 5-bromovanillina y sustita-



4.

yendo deapnéa #1 átomo do bromo con el gr̂ po metoxt.
Deopnéa do todo# igualmente/neando el método que - 

atiliza la vanillina, oomo material da partida# oomos inoapa- 
coz do obtener el 3# 4# 5-trimetoxi'4!enzaldehí do a un ocote —  

5* aceptable.
Laz operaoionea da redaccidn que condecen deade oí 

ácido 3+4*5*triaetoxÍbenzcioo hzztz el aldehido correspondí̂  
te directamente por medio de hidraroz metáliooz dan an pro- 
docto todavía máz ooztozo*

10. Loa eaqyerimantoz llevadoz a cebo zon viztaz a in—
trodocir directamente el grapo oaTbonilo en el pirogalol o - 
en el trlmetoxtbenceno han fracaeado# púa oto qae el grapo —  
earboailo no entra en la posdeián rzqazrida*

Se bien conocido en la qaízica orgánica que resal­
ís* ta pczible, igualmente a encala indaztrlal* redooir aldehí—  

doz partiendo de alcOholzz por medio de oxidzcionzz con zgeR 
tez oxidantes apropiados* Si deseamoz aplicar este método al 
3#4* 5̂ trimetoxibenzaldehído para obtener grzndez produccio­
nes* el problema principal ez el da obtener el alcohol de —  

20* 3*4* ̂-trimetoxibenoilo a un bajo precio* Loa aolicitantee —  
han rezaelto este problema preparando el alcohol deseado por 
redueciéa catalítica del carbonato de 3*4* 5-triaetoxi-benzaü- 
etilo, qoe íce preparado directamente partiendo del ácido - - 
3# 4#5-trimetoxi'-bennoioo y del olorofcrmiato de etilo. Las - 

23. materias de partida pera la proparaddn del anhídrido mezcla 
de (ez decim al carbonato de 3*4* ̂triaetoxi-bensoil-etilo) 
ze encaentran a bajo coate en el mercade, pacato qae zon prg, 
#wtoa ̂

La reaeoién ez llevada a cabo en condidonee real- 
30* mente noy aaavzs (preaidn atmoaférica y 3-10̂ 0 de teẑ erata-



-5.

va) coa un rmaaMsntc gay astada (96-9% da la teeria). —  
yrecábRmeatn̂ pmr ̂catn ráasdb̂. a^a ̂aaáoá̂ éaa mey uMüzada 
en la química aintétiea. El hecho es que? que sopamos noso­
tros? no ora hasta la. presente-' conocido quoel Carbonato de 

5* 1?4# 3-triaetoxi-benzoÍl-etilo puado ser hidrogenado catáliti
cemente do ̂ ma manera diroeta daMo ol correspondiente alco­
hol bencílico* {̂ erando- en condiciones Moa determinadas do 
presida y testperatura? hemos conseguido rendimientos eleva­
dos y el costo del alcohol es macho menor que el del mismo - 

10. alcohol preparado por métodos conocidos*
Oon la patento aquí descrita? el alcohol de 3?4?5- 

tximetoxi Txmcüo no dehe ser ya considerado como un valioso 
reactivo? sino que se convierte ahora en un producto indus­
trial* Igualmente? puesto que usando métodos da oxidación —  

15* my siatplea loa solicitantes han obtenido el correspondiente 
aldehido partiendo del alcohol? es posible disponer ahora —  
áei 3?4y5-trimat03EÍ benzaldehído a un coste que es notable­
mente más bago que los precios cargados en la. actualidad*

La preparación del anhídrido mezclado os llevada a 
20* cabo en tetrahidrofUrano o en benceno o en cualquier otro d^ 

solvente inerte anhidro*
Si operamos en disolventes que sean inertes con —  

respecto a la hidrogenadla catalítica? como oourre con el ** 
tetrahidrefurano? podemos evitar el aislamiento del anhídri- 

25* do mezclado y ea posible proceder directamente a la hidroge- 
naoidn*

$1 ácido 3y-4$g*trimetOKÍ benzoico y el etllclere—  
formiato son mezclaos en ̂ esencia d# trimetüemina (o de - 
cualquier otra base orgánica anhidra) a una temperatura com- 

10. prendida entre 9 y 1Ĉ C. Por fuera de estos límites de tenpa



6.

ratura* se observa on deaoenso délos rendimientoe. La mez­
cla ea mantenida bajo agitación durante algunaa horas, el —  
olorhidruro de trietilamina (o el olorhidruro de cualquier - 
otra bese empleada) ee separado por filtración y, ai ae lle- 

5. va a cabo la operación en un disolvente que aea reaiatente a 
la hidrogenación catalítica, podenca proceder directaaante a 
esta operación menoionsda en óltimo lugar.

Preferimos como catalizador un oaTbdn vegetal con 
5% de paladio en cantidades de 1-5 gr./o,10 moles de Acido - 

Id. 3,4,5-trimstozi benzoico, la gana de temperatura mAa favora­
ble ea de 33-63*0! la gana de prezión más favorable es de —  
150-250 libreo por pulgada cuadrada (10,546-17,577 hg/om̂ ). 
31 tiempo da reacción más favorable ez de ̂ 12 horca, prefe­
riblemente un periodo de 10 horas* SI tiempo de reacción ea 

15. muy importante porque tiene inflnancia cobre la fcarnación de 
loz producto* sesundarioa*

qperando con la* ooodiciones deeeritas obtenemos - 
noca rsadimiantos, con respecto SI Acido de partida, del 83- 
90% de la teoría de producto puro* la identidad, el grado de 

20* pureza, Isnaturslezs de los componentes sesaodarios del pâ  
dueto de Mdrugenación con identiiioadoa por TLC, cromatogrR 
fia de ga^ M8 y HBE3.

HAzgenerulmente+de acuerdo con ls presente invâ. 
cióu, el prooeao para producir álô cles y ald̂ ídos arcaá^ 

25+ eos, en particular el alcohol bennjBEioo, benzald̂ íoo y sea 
derivados, ccmprecde loz siguientes pasos)

1) hacer reaccionar a 5-!0SC, a presión atmosféri­
ca, un Acido arcnAticc seleccionado de la clase femada por 
el Acid* benzoico y mas derivados, da acuerdo con el mAtedo 

ge. de los aUhfdridos mezdadoe, dcrefsrsiato de etilo o isbbu-



tilo? en presencia de una Mae enhila y un disolvente a^i- 
dro inerte con ¿egpeetOra los reactivô  obteniendo el co- - 
rraspondiente anhídrido mezclado}

g) Mdrogenar- directamente el anhídrido mezclado - 
5* del paso (t) a 55-Ó5CC, a 450-230 libras por pulgada (40,546- 

47?577 hg/cm̂ ), dorante 8-42 horas en presencia de en eatali 
zador da hidrogenación? preferiblemente 5% de paladio sobre 
carbón vegetal? obteniendo el correspondiente alcohol bencí­
lico; y

10+ 3) oxidar el alcohol bencílico del paso (2) en el
correspondiente aldehido.

loa siguientes ejeagRos no limitativos constituyen 
ana aclaración adicional de la invención*
. - 

13* Se añaden 10?8 gr* (0,10 moles) de etilíRoroforaig
to en 100 mi de tetrshidrofurano, bajo agitación y por en- - 
iriamiento a 5-1ooc y dorante 10-30 minotos, a una solución 
de 21,2 gr* (0,40 moles) de ácido 3,4?5-trimetoxi-benzoico y 
12,12 (0,12 moles) de trletilamina en 200 mi de tetrahidrofo 

20* rano. Al final de la adición, se mantiene la mezcla a tempe­
ratura ambiente durante 2 horas bajo agitación.

El precipitado formado es filtrado, lavado comple­
tamente con tetrahidrofurano y desechado*

Con la solución do reacción y les líquidos de lavg, 
25* do unidos podemos proceder directamente a la reducción cata­

lítica para gaa preparación del alcohol de 3,4,5-trimetoxiben 
cilo (ejemplo 2). El carbonato de 3?4,5-trÍmetoxi-benzoil- 
etilo puede ser aislado también por evaporación bajo vacío a 
una tenperatum eoaprendida entre 50 y 76 BC* B1 residuo es - 

30. un sólido micrecristalino blanco: 26,7 gr** rendimiento 94%

?*
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con la# siguientes oaraoterístioae*
Punto de ALŜ &y92*94<!0* " ° 7
Espectro H   ̂1,810 y 1#?10 cm*
Espectro NMN (OÜ^)^ í 7,4 (a, 2H, aromáticos)i 4*4 

%  (q, 28, Q8g-08̂ 1 3,9 (*, 68, 3,5-OCĤ l
3,8 (s, 38, 4-008̂ ); 1,35 (t, 38, CHg-â ) 

Análisis O * 54,85% 8 - 5,34%
El producto es exeepcionalaeate estable y se con­

serva bien igualmente a temperatura eddente* NO se ve afec­
to* todo por la humedad*

4 una aducida de carbonato de 3*4* 5-trimetodben- 
soil-etilo (0,1 moles), preparada como se desoribe en el - - 
ejemplo 1, se aHaden 100 d  de ácido aeátioo glacial y 3 gr. 

15. de paladio al 5% sobre e(5%3M/C!a&KHMRB)+
La meada es reducida en un aparato del tipo PANE 

durante 10 horas a 60ec bajo coa presida da 200 libras por - 
pdgada cuadrada (14 atm) (14,062 bg/cm̂ ) de hidrágeno* El - 
catalisador es separado por fdtraelda y lavado een 100 HI­

ZO* de tetrahidrefurana.. Los filtrados unidos san tratados con - 
300 d  do agMtfria, ajustadas a un %H de 5 y saturados con 
Nad# La eeluoidn orgánica de tetrshidrefuraao que se separa 
es concentrada en vado. Se obtiene un producto semi-sálido, 
amarillo, de 30,46 gr* La cromatografía $L0 auaatra la. pro—  

25* eenoia en esta mezcla do alcohol 3* 4,5-trimetoxÍbencílico y 
de- ácido 3,4*3-trlmetodhensoico más tracas de 3,4,5-trimet̂

El producto crudo es tratado con 200 d  de oaoî  y 
200 d  de una aducida de Ns0Hd3%*

30* La íraocido áoida aislada contiene 2,58 gr* (12%)



de éüido 3*4* 5-trim5toxibenzoico* mientraaqtie la fase alt­
aica de cloroforme contiene oaá fracción pó acida consisten- 
te principalmente en alcohol 3,4*5̂ trimetoxibencílico. Des—* 
pude de la evaporación del dieolvente* ce obtuvieron 16#30 -- 

5* gr. (33%) de un líquido densa Mgersmente amanille# Punte de 
ebullición 225BC/23 mm Hg d ̂  1,23#

la estancia' tiene las siguientes earacteríatieaa 
NBR (OBCl̂ ):
6,59 (s* 2H* aromatices); 4#2 (d* 2H, CSg-OH), 3*90 (s*

10# 9H, 3 oeĤ h y a,t (t* is,-n) **
Bjemolol. 3,̂ #5̂ êtoxibenzaldeMdc.._(â ^̂ p de alcohol

" -
Se disuelve lentamente* bale 'una agitación afielen 

te# 33,9 gr. (0,34 males) de anhídrido crómico en 390 mi de 
13# ácido acético glacial y se calientan a 90-10090.

& esta memela de oxidación se aSaden muy lentamaa- 
te 19# 3 gr. de alcohol 3,4,5-trin̂ toxÍbencílico disueltos en 
160 n& de ácido acético glacial bajo agitación continua# La 
mezcla es mantenida en reacción durante 30 minutos después — 

20. de terminar la adición y posteriormente es enfriada# diluida 
con agua y extraída con CHCl̂  (3 fracciones de 200 mi cada - 
una).

9 .

Las fracciones orgánicas son unidas entónese y con 
centradas bajo vacio# Se obtienen 17,60 gr# (90%)*

23. Punte de fusión 38*4095? Punta) de ebullición 168-47095/12 ma 
Espectro MáB? (5981̂ ) J* 9*32 (a* 1R*-5K0); 7,1 (s, 2H, ar̂  

matices y 3*95 (a* 9H* 3 OCĤ ).
Bímmlo 4. mrMy 3e alcohol

T.4. S-tyjMtmtjbencilic.̂
30* Se disuelven 63*62 gr. de KS^ a temperatura am—

/



Mente y bajo agitación en i*500 mi de Ĥ O. Se añade lenta­
mente ana solución que contiene. 150/gr̂  deNagSÔ . THgO en - 
400 al de agua, la mezcla ea agitada a teaperatura ambiente 
durante 2 horaa y el !hOg formado ee filtrado con el fin de 
obtener un producto cae! aeco. El HCOg ea auapendido en 450 
mi de CHMy

A eata auapanaión ao aHaden directamente 39,6 gr. 
(0,2 moles) de alcohol 3,4,5-trlmetoxibencílico y la mezcla 
ee agitada durante 8 hora# a 25*0.

El sólido ee filtrado y desechado, mientrae que la 
aoludón orgánica ea concentrada en vacío hasta la aequedad. 
Se obtienen 37,7 gr. de un producto aemisÓlido que tiene laa 
mlamae caractaríaticaa que el descrito m  el ojeólo 3* 
Ejemcloí. 0arM8sM.de.benaell-etilc.

Se ̂ aden 10,8 gr. (0,10 molea) da etilcloroforalg 
to, dieueltoa en 100 mí de tetraMdroíbranc, a una solución 
de tetrahidroiUrano (200 mi) que contiene 12,2 gr. (0,10 mo­
los) de ácido benzoico y 12,12 gr. (0,12 molea) de trietil&-

Procedamos como en el ejemplo 1.
Obteoemoa 17,8 gr. (rendimiento 92%) de un produc­

to que tiene laa aiguiantaa caractaríatlcaa!
Acállala elemental 0 - 61,8% g * 5,19%
Bapaotro M e  (CD̂ )gSO J 8,2 - 7,4 (% 5H, aromatlcoa)

4,4 (q, 2H,-(%-CíL)

Ejemplo 6. Alcohol bencHioô
Se aHaden 100 mi de ácido acético #acial y 5 gr. 

de paladio al 5% sobre carbón vegetal a una aolnMón de car­
bonate de benacil-etilo (20,8 gr.̂  0,1 molea) en 300 mi de -



ti.

tetrabidrcfaô uo. "  ̂ ^
Ls.-mesáis es reducida en̂  un .dispositivo del ̂ ipo ̂  

PáB3 durante 10 horas a 60̂ 0 y hago una presida de 200 libas., 
por poRgada cuadrada (14 atm.) de ̂  Procedemos como en el 

5. ajenólo 2.. Obtenemos 8,6 gr. (rendimieato 80%) de un Hipado 
que tiene Tas siguientes características? 

punto de ebgUieióR = 205̂ 0 
4 ^ 1,045
Hp  ̂1,5403

10. Espectro 8MH: ^ 7,3 (s, 58 aromáticos)
4.7 (s, 28,-38̂ *08)'
1.8 (s, 1H,-C8y^)

Eiemnlo T. OarboMto de toluil-etilo.
SeSdaden 10,8 gr. (0,10 moles) de atilcloroformia- 

15. to, disueltos en 100 mi de tetrahidroAurano, a una solución 
de tetrshidMfuraao (100 al) conteniendo 13,8 gr. (0,10 ac­
ias) de ácido toluico y 12,12 gr* (0,12 acles) de tiietiland 
na.

Procedamos come en el ejemplo 1.
20. Obtenemos 18,7 gr. (rendimiento 90%) de un produc­

to que tiene las siguientes características?
Análisis elemental C ̂  63,45% 8 ̂  5,80%
Bŝ ectro 8MR: (CB̂ )gSO (í v 8,0 (óL, 28, aromáticos)

7.2 (d, 28, aromatices)
25. 2,4 (s, 18,08̂ -)

4,4 (q, 28,-OHg-CĤ )
1.3 (t, 3H,-0Hg-CĤ )

Ejemplo 8. Alcohol metil-bencilico.
Se añaden 100 al de ácido acó tico glacial y 5 gr. 

30. de Pd al 5% sobre C a una solución de carbonato de toluil-



12.

etilo (20+8 gr* ̂  0,10 moles) en 300 al da tetrahidrofurano. 
La mazóla es...redooida en on aparata PAM dorante 10 hora* a
6o$C y bajo ana prssidn da 200 Ulnas por pulgada anadiada 
(14 atm.) da Hg.

5. Prooedoaoa como en ol ajearla 2*
Obtenemos 9+7 gr. (rendimianto 80%) da nn producto 

que tiene las sigoiantas caraotarísticas!
Tonto da iüaidn 59-61̂ 0
Sapaotro NKR! (DHSO) <í 7+2 (a+ 43+ aromáticos)

10. 4+6 (a, 23+̂ 03 *̂03)
2+3 (a, 33+^)
1+9 (s+ 1H,^^)

Sle^lo9. Carbonatoda p-olorobensoil-etilo.
3a sBaden 10+8 gr. (0+10 molas) da atüdorsfarmia 

15* to+ dtaualtoa en 100 aúL da tatrabidMfarMO+ a. ana soluoidn 
da tetrabidroibrano (200 al) contaniando 15+6 gr. (0+10 mo­
las) da Acido p-eloro*-bensoioo y 12+12 gr* (Ĉ 12 molas) da - 
triatilmaina* Trooademoa ooao an al ajeaplc 1.

Obtenemos 21 gr. (randiadanto 92%) da on producto 
20. qoa tione las aigoiantaa oaraotaristicase

ináliais alameatal 0 * 52+53% 3 * 3+96%
Eepactro MKe (OD̂ )gSO J* . 7,9 (d+ 23+ aromáticos)

7+4 (d+ 23, aromatiooa)

25*
4+4 (q+ 2B+̂ (̂3!̂ )
1+3 (t+ 3H+-CH2-a^) 

noohô Mlorobonailioo*
Sa añadan 100 al da ácido acético glsaial y 5 gr. 

da Td al 5% sobra O a ana aolucidn da oarbonato da p-oloro—
benzoilr-etilo (22+8 gr. * 0+1 molas). La asadla as radocida

30. an on aparato TABR dmranta 10 horas a 60?3 y bajo ana preside



?3+

da 200 libras por; pulgada cuadrada (14 atm.) da Ĥ . Proceda- 
aos coso en el ejemplo 2. Obtenemos 13,7 (82%) de en pro
dnctc que tiene las siguientes características: 
ponto de fusión 70-72BC

3# Espectro NH3! (MSO) cí ̂  7,2 (s, 4H, aromáticos)
4,6 (a, 2H, CHg-OH)
2,1 (a, 1H, CHgrgH)

Se ha, descubierto igualmente que resulta ventajoso, 
tanto debido al coste inferior del oxidante como a la sustan 

10, cial ausencia de problemas de polución, llevar a cebo la ax& 
dación del paso (3) de ̂ .cohol a aldehido usando como agente 
oxidante una solución acuosa de un congmasto apto para libe­
rar en solución hipoclorito (CIO*) en presencia do un catali 
zador de transferencia do fase.

15. Bicho catalizador es elegido preferiblemente entre
las sales de amonio cuaternario formadas por tees hidrocarbo 
silos Cg-Ĉ Q y por un grupo metílico.

Son catalizadores de esta olase, por ejemplo, los 
que son puestos en el mercado por Blu3ca bajo la marca regis- 

20. trada ALIQUAT-336 y por Aldrich bajo la marca registrada - - 
ADOCEM-464. Todo experto en la materia serd capaz de encon­
trar, sobro la base de lo expuesto anteriormente, otros cat& 
lízadores de transferencia de fase apropiados para ser usa­
dos en el proseóte proceso entre los existentes actualmente 

25. en 01 mercado. En estos últimos años los catalizadores de —  
transferencia de fase han sido objeto de un notable interés, 
ante todo con referencia al hecho de que, utilizando dicho - 
método, las reacciones que precisarían de otro modo el uso - 
do costosos disolventes anhidros se hacen económicamente con 

30. venientes. Las condiciones de la transferencia de fase, al -
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contrario* exî tn qoe las reaccione* Man llevada* a cabo# . 
generalmente encondidonea soavea# an on ambiente difádoo 
agoa/̂ iaolventc orgónicc+ Bn la práctica# aa la mayoría de 
la* aplicación**# an catión que tiene caracteríatloa* aafl- 

5* deatemente lipofílicaa (generalmente lw amonio# pero taa- 
blán lene* foafodo# aoMoaio# etc*) tranzflerw áeade la 
ae acao*a a la orgánica an adán qaa# *1 reaccionar# deja - 
al catión aa libertad para raaliaar aa labor nuevamente.

Da aoaerdo con ente eaqaama# ae deacrlbleron nam 
10. romea reaodonee# entre ella* varia* raaedoaaa de oxidación 

en lasque so transfirieron ioMaNMf¡^ HWO^ desde la fase 
acuosa a la fstae orgánica# como sale* con ionea da amonio - 
oantamado. 3e daacdbió tambión le oxidadón da loa doo- 
hd*a con CKf en oondidoneo de tranaferenda de fazo* Vó̂  

13̂  ee a eate respecto# por ejeaplo: "íbase franafer Catalyaad 
Oxidatioaa of Alcohola and Amina* ty Aoqneona Hypecblorlte% 
0*A+ lee# M #  Zreedman Tetrahedron lettara* (20) 1341y 194% 

Bneataardoalo# coya* enaéHanzaa son incorpora­
das a dtdo de raierendn en la preaente aaaodadeaeript& 

30+ va* a* coa no obstante en catalizador de transferencia dife 
rente* así como diferente* condiciones de opwadón reapeo- 
te a la* que oonstitnyen el objetada la preaente inrendác.

los dgdantea ejemplos adidonalee no. limitad*— 
vos permitirán adarar cata variante del proceso de la pro- 

23+ santa inrMcdón+
Bjeamlo 1%+ .Bre.oamdón de ben%aldohido+

3o aHadsn $ gr+ (4Ó#24mnoles) de alcohol bencíli­
co# dieaelto* en 100 al de <3̂ 01 (RPN darlo Nrba)* a 300 *1 
de ana colación comercial (HPB Carde Brta) de NiaOCl (aproad 

30. malamente 4Ó2*3mmolea) conteniendo 2#00 gr+ (aproximadamem- '
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te 6,94aaolQs) deAüqaat-336.-
Bamesdn fue ̂celentada a 4O0O bajo agitación da-, 

yanta 2 horas* 3a la de 36 valvar a la temperatura ambienta, 
siendo extraída por BtgO lavándola con ̂ 0 hasta la neatra-

5. lldad.
Pae anhidrizada con Nâ SÔ  y sé obtuvo ana solu-̂  

ciÓn que contenía benzaldohido coa on rendimiento del 8%. 
El benẑ dehído paco iba obtenido por destilación fracciona 
da (rendimiento total 75%).

10. Ejemplo 12* Preparación do 3.4.5̂ trimetoxî beRZEAdeMdo*
(A) Se añadieron 5 gr* (25,25 mmOles) do alcohol 

3,4,5--trimetoxÍb̂ 3CÍlÍco, dísaeltos en 65 mi de OHCl̂  (BBB 
Cario Erba), a 164 mi de ana solución comercial (EPS Callo 
Echa) de NaDd (sg)roximadamonte 252,5 mnmles) contetdendo

11# 1,52 gr. (3*79 smales) de Aliquat-33ó* la mezcla de reacción 
fhe mantenida a. 69%0 bajo agitación duran̂  1 hora* Se la ̂  
dejó volver a la tê eratura ambiente, extrayéndola con -* ̂  
EtgO y lavándola con HgP hasta la neutralidad*

Fue anhidrizada sobre NagSÔ  y conducida a la so-.
20* quedad por Eotamapor. Se obtuvieron 4#630 gr* de una sustan 

cía bruta blanca con un punto de fusión da 60*6338.
(B) se llevó a cabo la reacción en las con&icio-* 

ñas mencionadas en el ejemplo anterior̂  usando la# mismas ** 
relacionas de reactivo y disolvente pero utilizando como c&

25* talizador do transferencia de fase Adogen-464. Se obtuve un 
producto bruto (4#% gr*) con un punto de fusión ¡59-6238. 
Ejemplo 13* .Preparación.de benzofenmaa* -

3e aSadicron 3 gr* (27,17 moles) do dlfCnü-.msta* 
tp?l disueltos en 55 s3L de AeOEt (EFE Caxlo Síba) a 177 mi

30* de una solución comercial (RBE Oarlo Beba) de NaOOl
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madaaaata 271$7 mples) qoatoniepdo 1,69 gy. (aproximadamen­
te 4,1 moles) de Aliquat-336.

La, mezcla, de reacción fue mantenida a temperatura 
ambiente bago agitación durante 9 horas. Se extrajo con - - 

3. BtgC, se lar# con HgO hasta la neutralidad, as anhidrizó —  
con NagSOg y se condujo hasta la sequedad por Rotawapor. Se 
obtuvieron 4,40 gr. de un sólido en bruto que contenia 73%

Las ventajas obtenidas con respecto a los oxidan- 
10* tes tradicionales, como el anhídrido de cromo y el dióxido 

de manganeso son inmediatamente evidentes. Ratas ventajas - 
son:

menor coste del reactivo# 
menores problemas de polución#

13* el uso de un disolvente mde manejable# y
mayores rendimientos de los productos finales de-

S.-,a.R.„.A
La Patente de Invención que se solicita por vein- 

20* te aSos para Rapada, . de acuerdo coa la vigente. Legislación, 
deberá recaer sobre: "PROCESO PBRFRCOIONABO PARA PREPARAR -
ALCOHOLES Y ALBEHIBOS ANM̂ PIOOS", oca Prieridad da las So­
licitudes de Petantes en Italia ata* 47911 4/79 de fecha 27 
de Raero de 1*079 y 47337 A/8 de fecha 4 de Busro de 1*973. 

30* eegda las. caracterfstioas esenciales de lee sigŷ ieates:
#**/***.

***/̂**.
*../***

***/***
* ***/***30.
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1̂ -dĥ psQ- pâ ccionadĉ para pájara? általe# 
y aldehidos aromáticos, que comprendo los pasos Consisten­
tes 03!

5* (1) hacer reaccionar a 5-10SC, a presida atmosfé­
rica, un ácido aromático seleccionado d̂ L gtt̂ o Armado por 
al ácido benzoico y. so# derivados, do acuerdo con el método 
do loa anhídridos mezclados, con cloroformiato de Otilo o - 
isobutilo, en presencia de ana basó anhidra o un disolvente 

10* . anhidro, inerte con respecto a loa reactivos# obteniendoel 
correspondiente afddCdrido mezclado;

(2) hidrogenar por catálisis el anhídrido mesa­
do del paso (í̂  a 35̂ 65̂ 0, a 730-250 libras por pulgada cua­
drada (10*54-17*57 Kg/em̂ ) durante 8-12 horas en presencia

15. de un catalizador de Mdrogenaciáa, obteniendo el corroapon 
diente alcohol bencílico; y

(3) oxidar el alcohol bencílico del paso (2) en - 
el correspondiente aldehido*

2+- Proceso perfeccionado para ¡preparar alcoba—  
20. les y aldehidos aromáticos# de acuerdo con la reivindicao&dn 

1, en el que dicho catalizador de hidrogonacián es pdadio 
al 5% sobre carbón vegetal*

3<- Proceso perfeccionado para preparar alcoholes 
y aldehidos aromáticos# de acuerdo con las reivindicaciones 

25* 1 y 2, en el que el paso de oxidación (3) es llevado a cabo 
usando como agente oxidante una solución acuosa do un com­
puesto apto para , liberar iones hipoclorito en presencia de 
un catalizador de transferencia d# fase, elegido entre las 
sales de amonio cuaternario formadas por tres cadenas hidra 
.sHxmaAM Cg"=10 ? B°* "  ̂ po
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4t*r Prpceso perfeccionado preparar alcoholes 
y aldehidos qromáüooa, d* acuerdo con la reirindioacidn 3# 
en #1 que dioho catalizador es elegido dentro de la olase - 
formada por Aliquat-33% y Adogen*464.

9. PROCESO PBKPBCOIOWADO PARA PREPARAR ALCOHO­
LES Y ALDEHIDOS AROMATICOS*.

Segdn queda sustancialmente deacritc en la presea 
te Memoria que consta de dieoiooho hojas, escritas a máqui­
na por una acia oara¿

to* xedrid, 2 6 EME, 1979
SICKÂ ?AU INDUSTRIE FARMA0M1TI- C3E RHHMTE S¿p*A*
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