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La presente invencién se refiere a un procedimiento para
la funcionalizacidn de sustratos aromiticos y heterociclicos,
consistente en poner en contacto el sustrato con oxfgeno mole-
cular, un par redox e iones halogenuros.

M&s particularmente, el procedimiento segﬁg la ‘presente
invencidén permite la obtencidn de compuestos modificados, por
ejemplo productos de oxidacidn o diversamente halogenados.

‘En el caso especlfico de la oxidacidn, la reaccién se
verifica de manera tal que el sistema constituido por el par
redox v los iones halogenuros actlle de catalizador o compo-
sicién catalitica. .

En el caso de la halogenacién, solamente el par redox
despliega la accifén catalftica, constituyendo por tanto el
sistema catalftico.

Aunque en el contexto de la presente solicitud la entidad
solicitante se limita a contemplar modificaciones a cargo de
sustratos aromiticos y heterociclicoé, es evidente que tales
sistemas cataliticos pueden ser empleados para reacciones

de oxidacidn y/o halogenacifn a partir de sustratos diversos

de los que se mencionan a continuacidn.,

Entra en el Zmbito del experto en la materia elegir las

condiciones,m&s adecuadas para la realizacidén de las varias

reacciones basadas en el empleo de las susodichas composi-
cioﬁes cataliticas, incluso sobre sustratos diversos de los
agul ampliamente ilustrados.

ﬁs conocida la posibilidad de realizar reacciones de
oxidacibén con 6xigenp molecular a partir de hidrocarburos

alquilaromiticos en presencia de catalizadores a base de
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Cr, Mn, Ni & Co,

Las reacciones de oxidacién conocidas prevefan, en gene-
ral, el empleo de un sistema catalftico constituido por un
par redox e iones halogenuros, teniendo el par redox un
potencial de oxidacién estindar ya sea positivo o, en el caso
de ser negativo, de valor absoluto muy lejano de cero, gene-
ralmente mayor que 1,50 voltios. Los pares solian estar cons-
tituidos generalmente por iones de origen metédlico. ’

La reaccifn se llevaba a cabo preferentemente en &dcidos
carboxflicos con bajo nimero de &tomos de carbono, y proseguia
generalmente hasta la oxidaclén total, es decir hasta la forma-
cidén de los correspondientes &cidos carboxilicos o derivados.

Ademds, incluso en el caso de interrupcién de la reaccifn
en una fase intermedia de la misma, no era posible obtener de
manera cuantitativa y limpia los eventuales productos de la
oxidacién parcial.

Por el contrario, el sistema catalltico ehpleado en el
procedimiento segfin la presente invencidn permite llevar a
cabo incluso la oxidacidn parcial de los sustratos en loé que
se esti interesado: de esta manera, los productos de la oxida-
cién intermedia obtenidos pueden ser aislados sin que sean
sometidos a uné ulterior oxidacidn.

Un aspect¢ verdaderamente muy sorprendente de la reaccitn
de oxidacidn segfin la presente invencidn consiste en el empleo
de un par redox con potencial de oxidacidn igual o muy prdximo
a cero, aunque negativo, y, en este caso, de valor absoluto
ampliamente inferior -al previsto para los pares conocidos.

Ademés, dentro del intervalo de potenciales seglin la inven-
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ci6n, se ha descubierto inesﬁeradamente que es posible el
empleo no s6lo de pares constituidos por ilones de origen meté-
lico sino también constituidos por iones de diversa naturaleza
o por grupos moleculares en los cuales un componente general-
mente no metflico pueda presentarse en diversos estados de
oxidacién,

Es igualmente conocido que la halogeﬁaciﬁn sobre el
anillo de sustratos‘arométicos se lleva a cabo generalmente
poniendo en contacto el compuesto de partida con el halSgeno
molecular en presencia de un 4cido de Lewis, tal como AlCl, o]
FeCl,, o bien de compuestos nitrogenados mds complejos.

- La reaccifn se efectda principalmente en disolventes
polares y frecuentemente a temperaturas elevadas.

Por el contrario, mediante el procedimiento seglin la

presente invencidn, la halogenacién de sustratos aromiticos

resulta mucho m&s ventajosa. Resulta ademds oportunamente evi-

'denéiado que no se emplea ya el haldgeno molecular sino el

ion halogenuro: ello simplifica enormemente la realizacién,
la puesta en pféctica y la ecdnomia del proceso, reduciendo
también los niveles de peligrosidad del sistema y lasdificul-
tades de manipulacidn. -

Cabe decir, también, que el sistema haloéenante descrito
en la presente permite tambi&n la halogenacién de sustratos
diversos de los arom&ﬁiéos, por ejemplo, como se verd mis
adelante, compuestos heterociclicos.

Como se ha indicado ya m&s arriba, el sistema catalftico

empleado segin el procedimiento de la presente invencidn resulta

ser suficientemente vers&til, pudiéndose emplear el mismo con
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gxito también en reacciones de oxidacidn y halogenacién de
sustratos diversos de los tratados en la presente solicitud.

El procedimiento de funcionalizaeidén de sustratos arom&i-
ticos y heterocfclicos segfin la presente invencidn consiste,
como ya se ha dicho, en poner en contacto los compuestos en
los cuales se esti interesado con oxigeno molecular, un par
redox e iones halogenuros, segfin las particularidades arriba
expuestas. !

El par redox puede elegirse de entre una amplia gama de
sistemas: seglin se ha indicado, pueden emplearse en el procedi-
miento de la presente invencidn pares con un potencial estdn-
dar de oxidacidn igual o muy préximo a cero, en todo caso
negativo, y comprendido, en valores absolutos, entre 0 y 1,50
voltios. A este respecto, se hace constar que en relacién con
todos los valores de potenciales arriba expuestos se hace
referencia a los potenciales estindar de las semirreacciones
electroquimicas tabuladas con valores negativos en el Handbook
of Chemistry and Physics, edicifén 39, Chemical Rubber
Publishing Co., Cleveland, Ohio.

Segfin se ha dicho, puede hacerse uso de pares constitui-
dos por iones de origen metélicd, o bien constituidos por
iones de diversa naturaleza, tales como aniones de origen
salino, o, incluso, por grupos moleculares en los cuales un
componente, generalmente no metflico, pueda existir en diversos
estados de.oxidacidn.

Particularmente ventajoso ha resultado el empleo de los
pares cu't/cut, redtsre?t, NO3/NO,, NO/N,0,.

El halogenuro, a su vez, es suministrado como sal de los
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metales alcalinos y alcalinot&rreos o como sal aménica, © bien
como halogenuro orgdnico: evidentemente puede emplearse
cualquier tipo de ion halogenuro, aunquelha resultado parti-
cuiarmente ventajoso el empleo de bromuros.

En cuanto a la captidad de catalizador que deba emplearse
para la realizacidn de la reacciln de funcionalizacidn, es
evidente que no se trata de un parémetro crftico y que cual-
guiera podrd elegir la cantidad considerada como mis adecuada

para una conduccibdn ventajosa de la misma: se ha comprobado

" gue no es conveniente sobrepasar ciertos 1lfmites en las rela-

ciones par redox/sustrato y par redox/ion haiogenuro.

En cuanto al par redox, es evidente gue en la mezcla de
reaccidn se introduce el elemento o el i6n en cuestidén en uno
de los estados de oxidacidn que intefesan,,por lo que serd a
este especifico ion que se hari referencia como medida cuanti-
tativa del par redoxf

La relacifn entre el compdnente del par redox introducido
en el sistema y el ion halogenuro, expresada como relacién
entre nmero de gramoiones, puede ser mayor O iguél que 0,001.
Considerando, por el confrario, la cantidad de catalizador con
respecté a la cantidad de sustrato que deba ser funcionalizado,
puede definirse una relacién entie nfimero de gramoiones (gramo-
moles) del componente del par fedox introducido en el sistema
y nlmero de gramomoles del sustrato menor o iguél que. 1.V

La eleccisn de los valores Sptimos de estas relaciones
resultard dictada por muchos factores, tales como el Sustrato

gue deba ser funcionalizado, el tipo de reaccifn y los produc-

tos‘deseados.
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Fn lo arriba expuesto se ha considerado el ion halogenuré
como componente del sistema éatﬁlitico. Ello es v&lido, como
ya se ha dicho, para la reaccién de oxidacifén, ya que en el
caso de halogenacién la actividad catalitica es desarrollada
solamente por el par redox, siendo el ion halogenuro un reac-
tivo que se consume estequiométricamente en el transcurso de
la reacciébn,

La temperétura de la reaccifn estd comprendida entre 30
y 200°C, y la presién de oxfgeno estd comprendida entre 1-y 30
atmésferas.

La reaccién puede llevarse a cabo en fase homogé&nea o
heterogénea, liguida o gaseosa, y las condiciones serdn elegi-
das en correspondencia con los compuestos participantes en

la misma.

Si, por ejemplo, la reaccifn se realiza en fase liquida,

podrd tambié&n hacerse uso de un medio adecdado que disuelva

posiblemente el catalizador, pudiendo ser ﬁal medio incluso el

sﬁstrato..
- Medios adecuado$ a tal fin son los Acidos carboxflicos,

o bien disolventes orgdnicos seleccionados de éntre los alcéholes,
los &8teres, los é&steres, los nitrilos, los hidrocarburos ali-
f&ticos y aromiticos y sus derivados diversamente sustituidos.

Sustratos pueden ser todos los hidrocarburos aromdticos,
sustituidos o no, y los compuestos heterocfclicos.

Ventéjosamente, la entidad solicitante ha llevado a
cabo reacciones, a partir de los siguientes compuestos: benceno,
tolueno, o-xileno, m-xileno, p-xileno, etilbenceno, p-nitro-

tolueno, p-metoxitolueno, o ~picolina, ﬁ -plcolina, b’-picolina,
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p-¢cresilacetato, n-propilbenceno, difenilmetano, anisol,
acetanilida, 4cido salicflico, 2-metiltiofeno, mesitileno,
dureno, naftaleno.

En dependencia del tipo de sustrato, del catalizador y
de las condiciones operativas es posible orientar la reacci6n
hacia la oxidacibén o hacia la halogenacidn.

Los siguientes ejemplos ilustrardn, sin limitar el
Smbito de la presente invencidén, algunas caracteristicas y
aplicaciones de la misma.

EJEMPLOS 1 a 11

Un autoclave de acero inoxidable, revestida interior-
mente con tefldn y dotada de mandmetro, entrada para los gases
y agitador magn&tico, es cargada con 20 ml de &dcido acético
glacial, 20 ml de hidrocarburo, 1 mmol de una sal de Rama »
bivalente o monovalente y‘6 mmoles de NaBr.

Se presioniza a 15 atmGsferas de Oz‘y'se sumerge en un
bafio termostatizado a 150°C.

La andadura de la reaccifn es seguida mediante la dis—
minucidn manométrica-dé presifn, integrando el consumo de
oxigeno de manera que se mantenga dicha presiéﬁ enpre,lo y
20 atmSsferas. |

Al término de la reaccifn se identifican y cuantifican
lgs productos éor via G.L.C. vy se comparan con estindars
auténticos.

En caso necesario, la identificacibn de los productos se

'

efectfia mediante cromatografia por espectrometrfa de masa.

Los resultados obtenidos se indican en la Tabla 1.
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TABLA 1
Y
\ Y\
Hy=¥ co CH~OAC 00H
X X X X
Y = H, alquilo
X = H, alquilo, OR, Oac, haldgeno, Nob’ etc.
e ‘a
PRUEBA  HIDROCARBURO Conversién T CETONAS O  ACETATO
3 HORAS  ALDEHIDOS % SOBRE
% SOBRE PRODUCTO ./
PRODUCTO CONVERTIDO
CONVERTIDO
1 TOLUENO 50 1 78,8 16
2 0-XILENO 50 0,5 60,5 30
3 P-XILENO 60 0,5 55 35
4 ETILBENCENO 40 1,5 80 12
5 P-NITROTOLUENO 30 3 70 25
6 P~METOXITOLUENO 30 2 70 15
7 o¢~PICOLINA 50 2 30 30
8 ¥ ~PICOLINA 80 2 5 5
9 P-CRESILACETATO 40 1 40 50
10 N~-PROPILBENCENO 60 1 85 12
11 DIFENILMETANO 65 1,5 87 11
TABIA 1 (Continuacidn)
PRUEBA  ACIDO BROMURATOS OTROS
% SOBRE % PRODUCTOS
PRODUCTO %
CONVERTIDO
1 4 <1 VESTIGIOS
2 8 VESTIGIOS VESTIGIOS
3 9 VESTIGIOS VESTIGIOS
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4 17 AUSENTE. VESTIGIOS
5 3 VESTIGIOS VESTIGIOS
& 10 4 VESTIGIOS
7 35 AUSENTE VESTIGIOS
8 90 AUSENTE = AUSENTE

9 5 4 VESTIGIOS
10 - VESTIGIOS VESTIGIOS
11 - RUSENTE VESTIGIOS

EJEMPLOS 12 a 16

Se ha comprobade gue, mediante hidrocarburos alguilarom&i-

ticos gue posean sustituyentes capaces de activar el anillo,
pueden realizarse dos reacciones, es decir la oxidacién del
alquilo o la bromuracidn sobre el anillo.

La distribucidn de los productos en un sentido o en el
otro queda fuertemente iﬁfluenciada por'el tipo de bromuro
enpleado. '

Las condiciones de reaccidn son las mismas que las
indicadas en los Ejemplos 1-11, con la diferencia de que NaBr
puede ser sustituido bor otros bromuros, introduéidos en
cantidad al menos equiﬁolecular con el sﬁstraﬁo.

A titulo de ejemplo no limitativo se indican, en la

Tabla 2, los resultados obtenidos con el p-~metoxitolueno.

TABLA 2:
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TABLA 2
CH OAc « COOR
M Bz
: ; ; . : : )
CH3
o
PRUEBA M CONV. t.(h) % ALDEHIDO % ACETATO % ACIDO
SOBRE '
PRODUCTO
CONVERTIDO
12 ma 50 2 5 2 2
13 1t 50 2 3 1 1
14 (CH3)4N+ 50 2 10 8 2
+
15 (C,Eg) N 50 2 75 15 6
16 PY.H 50 2 40 10 8

TABLA 2 (Continuacidn)

PRUEBA % BROMURATO OTROS

12 90 VESTIGIOS
i3 94 VESTIGIOS
14 78 VESTIGIOS
15 3 VEQTIGIOS
16 . 40 VESTIGIOS

EJEMPLOS 17 a 23

En los Ejemplos 10 a 14 se ha visto que es posible, par-
tiendo de un sustrato activado sobre el anillo, orientar la
reaccién hacia la bromuracién mis bien que hacia la oxidacién
en cadena. Por consiguiente se han llevado a cabo pruebas en

este sentido y los correspondientes resultados se indican

en_la Tabla 3.
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Se ha operado en un éutoclave'segﬁn se ha descrito en

las pruebas 1 a 11, pero empleando Li Br 6 NaBr en cantidad

al menos estequiométrica con respecto al sustrato que deba

EJEMPLOS 24 a 30

.bromurarse.
- TABLA 3

PRUEBA HIDROCARBURO CONVERSION % t.(h)
17 ANISOL a0 1
18 ACETANILIDA _ 92 1
19 ACIDO SALICILICO 95 1,5
20 2 METILTIOFENO 92 1
21 MESITILENO 88 1
22 DURENO 91 1,5
23 M-XILENO 90 1

TABLA 3 (Continuacién)

PRUEBA  PRODUCTO (% SOBRE EL PRODUCTO CONVERTIDO) OTROS PRODUCTOS
17 P~-BROMOANISOL (95) - O-BROMOANISOL (5) AUSENTES
18 P~BROMOACETANILIDA (98) VESTIGIOS
19 - ACIDO 5 BROMOSALICILICO (97) VESTIGIOS

20 2 METIL 5 BROMOTiOFENO 99) VESTIGIOS
21 1 BROMO 2,4,6 TRIMETILBENCENO (90) VESTIGIOS
22 1 BROMO 2,3,5,6 TETRAMETILBENCENO (96) VESTIGIOS
23 1 BROMO 2,4 DIMETILBENCENO (97) VESTIGIOS

Se ha observado que el disolvente empleado no es deter-

minante a losrefectos de la oxidaci6n de la cadena alquilica,

sino que, por el contrario, pueden emplearse disolventes

polares o apolares. El empleo de alcoholes como disolventes
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conduce obviamente a productos diversos, segfin se ilustra a
tftulo de ejemplo en la Tabla 4; como ejemplo no limitativo se
4

indica lo obtenido con el tolueno,

Se opera como en los Ejemplos 1 a 11.

TABLA 4
PRUEBA DISOLVENTE CONVER- t.(h) ALDEKIDO ALCOHOL ACIDO OTROS
SION % % %
24 CH,CN 50 1,5 . 60 10 30 AUSENTES
25 CHyCN 95 3 30 5 65 AUSENTES
26 gl .40 2 55 12 25 VESTIGIOS
27  BENCENO 0 3 50 10 40  AUSENTES
28 CH40H 50 2,5 63 5% 30 *¥*  VESTIGIOS
29 CH40H 85 3,5 15 3* 80 ** VESTIGIOS
30 NINGUNO 60 2 65 3,5 30 VESTIGIOS ¥**

*  presente como bencilmetiléter
** presente como benzoato de metilo

*%% empleado (C4H9) Nf Br para mantener en solucidn el catalizador

4

EJEMPLOS 31 a 33

Las reacciones de sustitucién sobre el anillo pueden
efectuarse tambi&n con otros halSgenos (Clﬂy I") en las mismas
condiciones operativas, sustituyendo, en las pruebas 17 a 23,
NaBr por NaCl (u otros cloruros) o por NaI (u otros yoduros).

En el caso de las réacciones con yoduros es preferible
el empleo de sales de hierro como catalizadores, por cuanto
los respectivos yoduros son méds solubles que los de Rama.

En la Tabla 5 se indican algunos resultados a tItulo de

ejemple no limitativo.
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'TABLA 5
PRUEBA CATALIZADOR HALOGENURO HIDROCARBURO
31 cu 2 /et Tict dcido salicflico
32 I:‘f.=.+2/Ft.=,+3 Nal anisol
33 Fe+2/Fe+3 NaT dcido salicilico

TABLA 5 (Continuacidn)

PRUEBA PRODUCTOS & OTROS

31 AC. 5 CLOROSALICILICO- {90) VESTIGIOS ¥
32 P-YODOANISOL (95) VESTIGIOS
33 AC. 5 YODOSALICILICO (90) VESTIGIOS

* ge trata de productos polihalogénados
EJEMPLO 34

Se ha comérobado gue la presibn de oxigeno nofes.deter~
minante a los efectos de la reaccién de halogenacién; se
puede .trabajar a presifn atmosférica con reflujo como en el
caso que se déscribe a continuacidn:

30 ml de &cido acético, 10 ml de anisol, 1 g de Rama (II)
acetato y 10 g de LiBr se introducen en un recipiente, bajo
agitaciSn, dotado de burbujeador para el oxigeno y de conden—
sador de reflujo.

Se calienta en banho termostdtico a fin de mantener un
ligero reflujo del lfquido (125°C aprox.) y alimentando en
continuo oxigeno a presién atmosférica a través del burbu-
jeador; despu&s de 4h de reacciln se obtiene una conversién
del anisol del 75 % con una selectividad del 95 % en

p-bromoanisol; no se identifican otros productos.
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EJEMPLOS 35 a 42

Se ha comp:obado que la variacién de concentracién del
catalizador actfia sobre la cinética de la reaccién y poco
sobre la distribucién de los productos; se han llevado a

cabo pruebas como en los ejemplos 1 a 11 pero varianéo la

concentracién de la sal de Rama y manteniendo fija la rela-

¢cidén halogenuro/Cu, o bien manteniendo fija la concentracién
de la sal de Rama y variando la relacién halogenuro/Cu.
Los resultados indicados a continuacidén a titulo

de ejemplo se refieren al tolueno y no son limitativos.

TABLA 6
PRUEBA  [Cu] X /Cu  t.(h)  CONVERSION $  ALDEHIDO %
MOLAR
35 1,210 31 1 50 78,7
36 5 .107% 37t 1 ' 50 78,9
37 1,2.00 3 1,5% 50 78
38 1 3/1 1,8% 50 ' 75
39 5 .1072 e/t 1 50 78,5
40 5 .1072 101 . 1 50 77,8
41 5 .1072 20/ 1 50 © 75,3
2 5 .10 3501 1 50 70,2

TABLA 6 (Continuaci6n)

PRUEBA  ACETATO % ACIDO % OTROS

PRODUCTOS
35 16,3 4 VESTIGIOS
36 16,2 3,7 VESTIGIOS
37 15,3 5 VESTIGIOS

38 16,0 7 VESTIGIOS
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39 13,2 6,7 VESTIGIOS
40 12,8 7,8 VESTIGIOS
41 12,2 10 VESTIGIOS**
42 11,2 12 . | VESTIGIOS**

* la reaccidén tiene un perfodo de induccién

** principalmente bromotolueno orto y para

EJEMPLOS 43 a 48

Se ha verificado que es posible trabajar en disolventes
diversos del 4cido acético o incluso en ausencia de disol-
vente, es decir en presencia del solo sustrato {cuando este
dltimo es liquido) o del sustrato disuelto en un disolvente
inerte (generalmente un hidrocarburo).

Ello es posible cuando se emplean, en el sistema cata-
1itico, halogenuros de cationés orgdnicos y en particular
sales cuaternarias de amdnio, fosfonio, arsonio, sulfonio,
mejor alin si son solubles en la fase organica; particularmente
Gtiles han demostrado ser‘los bromuros de tetraalquilamonio

+

o tetralquilfosfonio tales como .(C Hg), N, (CH3)4(C

+

L
(C4Hg)y Py (CqHaz) (CyHg) 4

El empleo de dichas sales permite hacer soluble el cata=-
llzador metdlico (Cu Br,, FeBr ) en la fase organica v,
ademds, dada la consiguiente menor polaridad ‘del médio, hace
nenos pronunciédas las reacciones de halogenacidn en anillo
donde é&stas sean posibles.

- Modalidades operativas

Se carg;p en un autoclave de acero, provista de manSme-
fro y agitada magnéticamente, 50 ml de hidrocarburo, 0,1 mmoles

de CuBr, (FeBr3) y 0,2 mmcles de sal cuaternaria; se sumerge
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en bafio termostdtico a 150°C y se carga 0, a 15 atm6sferas,

restituyendo el consumo del mismo de modo que la presién

se mantenga entre 10 v 15 atmésferas. Al cabo de 2 horas de

reaccién se cromatograffa la solucién y se cuantifican los

productos: los resultados se indican en la Tabla 7.

TABLA 7

CH,~Y O-Y H-Y H,Y OH
=g OF - @ - OF
X X X X o X

A B c D

Donde - X = H, alquilo, OR, {(R=alquilo)

Y = H, alquilo

Pruesba Hidrocarburo, Conversién A% B % C% D§
%
43 Tolueno 40 75 15 - 10 '
44 Megitileno SQ' 65 16 2 15
45 p-xileno 25 60 5 - 30 + 5 % ac. tereftdlico
46 p-metoxitolueno 30 75 4,5 1 18
47  Etilbenceno 30 6 12 - 125
48 2~-metiltiofeno 30 85 - 3 11.

EJEMPLOS 49-60

En un autoclave de vidrio, provista de agitador magnético

asi como de una porcién superior con manémetro y entrada para

los gases, se introducen 75 cc de &4cido acé&tico, 2,5 cc de

sustrato, 0,2 g de 1litio nitrato, 0,4 g de sodio bromuro y .

0,2 g de sodio acetato. Se presioniza a 4 atmdsferas de

oxfgeno y se sumerge en bafio termostatizado a 120°C.

La andadura de la reaccin es seguida mediante la dis-



10

15

20

25

17

minucidn manométrica de presifbn.

El consumo de oxiIgeno es restituido de manera que se
mantenga la presién entre 4 y 3 atmSsferas.

Después del tiempo de reaccifn indicado en la tabla, la
mezéla de reaccién es analizada mediante gascromatografia y
espectrometria de masa, identificando los producﬁos obtenidos
en comparacifn con esténdars auténticos. Los resultados se
indican en la Tabla 8.

TABLA 8

X % X X X
CE,R @guop,c'i' @cca + @fmr + @coon
R .

X f H, CH3 OCHB, N02

R = H, Alguilo
Ne Sustrato Tiempo Conversidn  Acetato Cefona
Priseba horas (¥ conv.) o Aldehido
(% conv.)
49 Tolueno 3 87 61 18
50 Tolueno - 1 25 68 20
51  o-Xileno . 0,5 56 63 . 10
52 p-Xileno ) 2 54 - 75 20
53 p-Metoxitolueno 3 _ 30 21 5
54  Etilbenceno 2 20 65 25
55 n-Ppropilbenceno 3 30 60 35
56 isc-Propilbenceno 2 60 - 30*
57 p-Nitrotolueno 3 20 20 70
58  2-Metilpiridina 3 40 10 5
$9  3-Metilpiridina 3 40 - S 7

60 4~-Metilpiridina 3 75 5 10



10

15

20

25

18

TABLA 8 (Continuacién)

NQ Bromuro ~ Bromuratos Otros
Prueba Bencil en Anillo (% conv,)
(% conv.) (% conv.) !
49 10 <4 Vestigios
50 10 2 £5 %
51 18 5 Vestigios
52 Vestigios 2 Vestigios
V53. - 73 Vestigios
54 - 3 Vestigios
55 - 4 : Vestigios
56 - - 65 (*%)
57 - -
58 - - 80 (F%%)
59 : - - 81 (¥%%)
60 - L 84 (*¥%) .
(*) @- COCH,
(%) ¢ ~metilestireno
(Fk) Acido picolfnico

EJEMPLOS 61-69

En los Ejemplos 49~60 pueden observarse casos en los
que se tiene promuracién en anillo.

Se ha comprobado que tal bromuracién puede hacerse pre-
valente en el caso en que existan sustituyentes capaces de
activar el anillo.

Las reacciones se llevan a cabo seglin las modalidades

de los Ejemplos 49-60, pero empleando las siguientes cantidades

.
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de reactivos: &cido acético 7,5 cc, sustrato 2,5 cc (6 2 g
en el caso de s8lidos), sodio bromuro 1 g, litio nitrato 0,2 g,
sodio acetato 0,2 g.

Al final de la reaccifn, despu&s de haber desmezclado
con agua la mezcla de reaccién y haber separado la fase
orgé&nica, los productosfson purificados mediante'destilacién
{o cristélizgciﬁn si son sélidoé).

La identificacién se produce mediante gascromatografia,
espectrometrfa de masa, NMR, IR, punto de ebullicién (o de
fusidn), efeétuando la comparaci6n con muestras auté&nticas.

Los resultados se indican en la Tabla 9.

TABLA 9
PRUEEA SUSTRATO CONVERSION TIEMPO
Ne RESPECTO A horas
Br™ (%)
61  anisol 100 0,5
62 Acetanilida 90 1
63  m-Xileno 100 0,5
64 Mesitileno 95 - 0,5
65  Dureno B T: 0,5
66 Naftaleno 100 1
67 2~Mgtiltiofeno 95 0,5
68  Acido salicilico 30 2
69 Benceno . 15 5
TABLA 9 (Continuacién)
PRUEBA  PRODUCTO (% SOBRE PRODUCTO CONVERTIDO) OTROS
NQ '
61 p~Brom§anisol (98) - Vestigios

62 p-Bromoacetahilida (80) Vestigios
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63 . 1-Bromo 2,4-Dimetilbenceno (85) . (*)
64 1-Bromo 2,4,6-Trimetilbenceno (95) Ausentes
65 1—Bromo.2,3,5,6-Tetrametilbenceno {98) Ausentes
66 ~ 1-Bromonaftalina (95) Vestigios
67 2-Metil, 5-Bromotiofeno (90) (¥%)
68 Ac.5-Bromosalicflico (60) ‘
69 Bromobenceno (98) ‘ Ausentes

(*) CH,0H (10, @—cao (4
;o » CH,

(hy Q CH,0Bc (5)

EJEMPLOS 70-73

La distribucién de los productos es influenciada nota-
blemente por la naturaleza del catifn de las saies empleadas
para la reaccidn.

En una pequefia autoclave equipada como en los Ejemplos
49-60 se introducen 7,5 cc de &cido acéticé, 2,5 cc de
sustrato, 3,3 mM de bromuro, 2}0 mM de nitrato, 2,0 mM de

acetato.

En cuanto al resto se opera como en los Ejemplos 49-60.
Como ejemplo no limitativo se indican en la Tabla 10

los resultados obtenidos con el-tolueno.

TABLA 10:
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TABLA 10
Br
CH3
—— + + +
H,ORc CHO H,Bx CH,
+ : ’
Ng M CONV. TIEMPO ALDEHIDO ACETATO BROMURO BROMO OTROS
PRUEBA % . (horas) % conv. % conv. -DE TOLUENO (*).
BENCILO (% conv.)
(% conv.)
= o .
70 Li 90 2 15 54 19 10 Vestigios
71 Né+ 59 2 16 38 32 6 Vestigios
72 X 55 2 26 a8 17 "8 Vestigios
73 (cHy) 4N+ 88 2 20 70 7 4 Vestigios

o0 @ + O == O

EJEMPLOS 74-77

La concentracidn de reactivos puede hacer variar, incluso

'notablémente, la composicidn de los productos y la conversiln,

sin que se pretenda con-ello afirmar que un aumento de conver-

sién deba correlacionarse con un aumento de productos de mis

‘elevado grado de oxidacién (por ejemplo los aldehidos) .

Les siguientes ejemplos se refieren al p-metoxi tolueno
y al tolueno, sin ser limitativos.

EJEMPLO 74: &cido acético 7,5 cc, tolueno 5 cc, sodio
bromuro 0,4 g, sodio acetato 0,5 g, litio nitrato 0,1 g.

EJEMPLO 75: como en el Ejemplo 74, excepcifén hecha del

1 4

sodio bromuro (0,2 g).

EJEMPLO 76: como en el Ejemplo 53.

EJEMPLO 77: como en el Ejemplo 53, excepcifn hecha del
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Las modalidades de operacifn son las mismas que en

los Ejempios 49-60 y los resultados sé indican en la

Tabla

CHO CH,0AC CﬂzB
x "
Q-—0 +Q - O -
3
X X

11.

TABLA 11

Y

CH3
X RBr

X
X = H, CHSO
NQ SUSTRATO TIEMPO CONV. ACETATO ALDEHIDO
PRUEBA (horas) % BENCILICO % CONV,
% CONV.

74 TOLUENO 3 45 68 18

75 TOLUENO 3 - 30 39 33

76 P.METOXI TOLUENO 3 30 21 5

77 25 43 17

P.METOXI TOLUENO 3

TARIA 11 (Continuacitn)

OTROS (% conv.)

Ne BROMURATO BROMURO
PRUEBAR  EN ANILLO BENCILICO
% CONV. $ CONV.
74 2 12 VESTIGIOS
75 8 20 ‘VESTIGIOS
76 73 - VESTIGIOS
77 40 - VESTIGIOS

EJEMPLOS 78-84

La naturaleza del disolvente puede ser importante,

ante todo con sustratos particulares, para determinar la

naturaleza de los productos de reaccidn.
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Por ejemplo, si la oxidaci6n del tolueno se €fectfia

en ausencia de &cido acético, se tiene précticamente sdlo

aldehido benzoico con cantidades menores de alcohol bencllico
{(en &dcido acético el alcohol, en forma de acetato, es el
producto prevalente). Con el p-metoxitolueno, el producto
bromurado sobre el anillo aromdtico, presente en.fuertes
cantidades con &cido ac&tico (Ej. 53), desciende a niveles

de vestigios cuando el disolvente es el propio p-metoxitolueno
(0 un disolvente poco polar). En este caso, el producto
Principal es el aldehido anisico, un compuesto preciado.

Sin embargo, es esencial que el bromuro y el nitrato
sean utilizados en una forma soluble, al menos en parte, en
el disolvente preseleccionado.

Muy fitiles han demostrado ser, con los disolventes
orgdnicos, las sales del tipo R1R2R3R4MX, donde R}, Rz, R3,
R4 son radicales alquilicos o arilicos, iguales o diferentes
entre si, adecuadamente seleccionados en funcién de la
solubilidad y estabilidad en el medio preseleccionado; M
puede ser N, P, As; X'es un anién orginico o inorgé&nico
(mejor si es No; 6 Br ). . .

Muy adecuadas han demostrado ser, ante todo cuandb
el disolvente es escasamente polar (por ejemplo cuando el
disolvente y el sustrato coinciden), las sales (C4Hg) 4NBE,
(C4Hg) yPBT, (Cy4Hg) ,N(NO3) (C,Hg),P (NO3), (Cy Has)(C Hg) 2PBY,
(C1gHy3) (C4Hg) P(NOS) , (C, (Hao) (C,Hg) NBE, ete.

Como ejémplbs se expone lo hallado con el tolueno, el

p-xileno y el p-metoxitolueno, operando como en los Ejemplos

49-60: disoclvente 7,5 cc, sustrato 2,5 cc (si el sustrato es
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también el disolvente, se utilizan del mismo 10 c¢),

HNO;mM 3, (C4H9)4PBr mM3, tiempo de reaccidn 3 horas.

Los resultados se describen én ia Tabla 12.

TABLA 12
PRUEBA DISOLVENTE SUSTRATO CONV. % ALCOHOL
.BENCILICO
(% CONV.)
78 0-DICLOROBENCENO TOLUENO 30 15
79 DIOXANO TOLUENO 36 20
80 ACETONITRILO TOLUENO 40 5
81 NITROBENCENO TOLUENQ 39 12
82 TOLUENO TOLUENO 81 VESTIGIOS
83 p-XILENO P-XILENO 63 2
84 P-METOXITOLUENO  P~-METOXITOLUENO 55 -
TABLA 12 (Continﬁacidn)
PRUEEA ALDEHIDO  BROMURO DE BROMURATO  OTROS .
(% CONV.)  BENCILO EN ANILLO
(% CONV.)
78 75 . 5 VESTIGIOS  VESTIGIOS
79 60 18 VESTIGIOS  VESTIGIOS
80 85 7 VESTIGIOS  VESTIGIOS .
81 78 4 VESTIGIOS  VESTIGIOS
82 95 3 2 VESTIGIOS
83 84 12 2 VESTIGIOS
84 96 2 2 VESTIGIOS

EJEMPLOS 85-87

La oxidacifn de la cadena lateral puede ser favoreci~

da, con respecto a la bromuracifn del ndcleo, haciendo

reaccionar un sistema bifdsico constituido por una fase

orgénica en que estd disuelta la sal R

1p2p3p4 Mx

(definida
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como en los Ejemplos 78~84) y por una fase acuosa conteniendo
iones H+, No;, Br  en concentracifn adecuada.

La presencia de la sal R1R2R3R4 MX es esencial cuando
se trata de sustratos cuyo nficleo aromitico est4 activado;
en efecto, en ausencia de la misma se obtiene preferente-
mente ‘la bromuracién dél nficleo. .

Es particularmente ventajoso utilizar este método si
se desean obtener de manera sencilla éompuestos carbonilicos
preciados con rendimiento y pureza elevados, tales como el
anisoldehido, a partir del alquilarom&tico correspondiente.

Para mayor simplicidad, en estos casos, la sal cuater-

naria puede ser introducida como bromuro, los iones Nog Yy Br

como sales o &cidos solubles en agua y la acidez de la fase

acuosa ser ajustada de modo adecuado medianté la adicidn
de &cidos minerales (HBr, HNOB, HZSO4, etc.) o bases fuertes
(NaOH, KOH, etc.) segfin el pH que se desee. Debe observarse
que el pE no debe ser demasiado 8cido, si se desea evitar la
bromuracién sobre el nficleo.

Comé ejemplos no limitativos se indica cuanto se ha
encontrado en relacién con el p-metoxitolueno;
EJEMPLO 85:

p-metilanisol (50 cc) conteniendo 2,5 g de (C )

1633
(C4H9)3 P Br es puesto en contacto con 5 cc de agua en
los cuales estén disueltos H Br 9 N (0,75 cc), NaBr (0,45 q),
LiNO; (0,2 g).

Se operé como en los Ejemplos 49-60 (vigilando que

exista una buena agitacifn), con un tiempo de reaccifn de

3 horas. Se obtienen 0,1 moles de anisaldehido, 0,002 moles
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de bromurato sobre el nficleo, 0,003 moles de &cido anfsico,
EJEMPLO 86:

p-metoxitolueno (50 cc) y 5 cc de agua en los cuales
estén disueltos HBr 9N (0,75 cc), Na Br (0,45 q), LiN03
(0,2 g), se hacen reaccionar durante 3 horas con las mismas
modalidades de los Ejemplos 49-60. |

Se obtienen 0,012 moles de bromo, p~metoxitolueno,
anisaldehido 0,008 moles.
EJEMPLO 87:

p~metilanisol (50 cc) conteniendo 2,5 g de (C16H33)
(C4H9)3 PBr v 5 cc de agua en los que estin disueltos HB&QN
(0,25 ¢c), NaBr (0,92 g) LiNO3 (0,2 g), se hacen reaccionar
durante 3 horas segtin las modalidades de los Ejemplos 49-60.

‘ Se obtienen 0,09 moles de anisaldehido, bromurato en

vestigios, Acido anfsico 0,002 moles.

EJEMPLOS 89-91

Las reacciones se verifican también a temperaturas mds
bajas, en condiciones extremadamente suawves. Debe observa;se
que} en este caso, puede obtenerse una diversa distribucidn
de los productos.

Los siguientes ejemplds se refieren al anisol y al

ortoxileno, sin ser limitativos.

En el primer caso se introducen en la pequefia autoclave
Scido ac&tico (7,5 cc), anisol (5 cc), litio bromuro (0,9 g),
litio acetato (0,3 g), litio nitrato (0,2 g).

En el segundo caso se introducen &cido acético (7,5 cc),
O-xileno (2,5 cc), litio bromuro (0,45 g), litio nitrato

(0,2 g), litio acetato (0,3 g).
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Los resultados se ilustran en las Tablas 13 y 14,

respectivamente.
TABLA 13
No SUSTRATO TEMP. CONVER- TIEMPO PRODUCTO (% CONV.) OTROS
PRUEBA °c SION HORAS
%
88 ANTSOL 80 99 1 P-BROMOANISOL (98) VESTIGIOS
89  ANISOL 50 96 2  P-BROMOANISOL (98)  VESTIGIOS
TABLA 14
ca
e
cn CH Bx CHO CH,0Ac
Ne SUSTRATO TEMP, TIEMPO CONVER- ACETATO ALDEHIDO BROMURO OTROS
PRUEBA °c HORAS SION % % CONV. $% CONV. % CONV,
90  O~-XILENO 80° 2 31 8 21 64 7
91 O-XILENO 50° 3 15 36 15 45 4
EJEMPLO 92

El nitrato puede ser sustituido por el nitrito, sin
gue elle modifique la andadura de la reaccifn.

El ejemplo se refiere ai tolueno, sin ser limitativo,
y se lleva a cabo con las mismas modalidades del Ejemplo 49,
excepcifn hecha del nitrato, elrcual es sustituido por el
nitrito sédico (0,2 g).

El resultado es similar al del Ejemplo 49:

Conversmén 78 %, benzaldehido 12 %, bencilacetato 65 %,

bencilbromuro 17 %, bromotolueno 7 %.
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EJEMPLOS 93-94

Las reacciones de sustitucidn del anillo pueden ser
efectuadas tambi&n con otros halégeno$ en las mismas condi-
ciones de los Ejemplos 61-69, sustituyendb el bromuro por
otros halogenuros, por ejemplo NaCl o NaI,

Como ejemplos no limitativos se indica, en.ia Tabla

15, todo lo encontrado en la halogenacibn del anisol.

TABLA 15
PRUEBA HALOGENURO TIEMPO CONV. PRODUCTOS (% SOBRE LA  OTROS
() % CONVERSION)
93 NaCl 5 25 P-CLOROANISOL (75), VESTIGIOS

-O-CLOROANISOL (15)

94 NalX 0,5 100 P~YODOANISOL (99) VESTIGIOS

EJEMPLOS- 95-98

Se ha comprobado que la conversifn, el rendimiento y
la naturaleza de los productos no son influenciados por la
presencia o ausencia de agua en la masa de reaccién. Los
ejemplos resefiados se refieren a la oxidacidén del tolueno'y
a la bromurécidn del gnisol, sin ser limitativos. .
EJEMPLO 95

Se opera como en el Ejemplo 49, pero utilizando reac-
tivos y disolventes adecuadamente anhidrificados seglin los
métodos de la literatura. Dentro de los limites de los
errores experimentales se obtienen los mismos resultados.
EJEMPLO 96

Se opera como en el Ejemplo 95, pero afadiendo desde el
comienzo 0,5 cc de anhfdrido acético, a fin de consumir el

agua de reaccidn, a medida que va forméndose.
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Los resuléados que se obtienen son los mismos que los
de los Ejemplos 49 y 95.

EJEMPLO 97

Se opera como en el Ejemplo 61, pero recurriendo a
reactivos y disolventes anhidrificados seglin los métodos de
la literatura. ‘

Los resultadQS'bbtenidos son los mismos que los del
Ejemplo 61, dentro de los limites de los errores experimen-
tales.

EJEMPLO 98

Se opera como en el Ejemplo 97, afadiendo al comienzo
0,5 cc de anhidrido ac&tico. Se obtienen resultados iguales
a los de los Ejemplos 61 y 97.

EJEMPLOS 99—167

En un autoclave de acero inoxidable, interiormente

revestida de tefldn y provista de manfmetro, entrada para los

gases y agitador magnético, se cargaﬁ,20-25'cc de tolueno,
20 cc de fcido acético, y 1 mmol de una sal de hierro y un
bromuro de un metal alcalino en la relacifn esﬁequiométrica
entre los dos metales comprendida entre 4 y 8. '

" se presioniza el sistema entre 5 y 15 atmésferas con
@2 puro y se sumerge el autoclave en un bafio termostatizado
a 150°C,

La andadura de la reacciSn es seguida evaluando la
variacién del oxiIgeno absorbido en el cufso del tiempo.

Al té&rmino de las pruebas, los productos son identifi-
cados y cuantificados mediante g.l.c. en presencia de un

egt&ndar interno.
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La Tabla 16 resume los resultados obtenidos en las

pruebas efectuadas con el tolueno.

TABLA 16 - :

CH OH COOH
III
ACOH

Donde Ac = CH,CO-

3
PRUEBA HIDROCARBURO CONVER- TIEMPO $% BENZAL- % ACETATO % ACIDO
SION horas  DEHIDO DE BENCILO BENZOICO
%

99 TOLUENO 35 2 59 11 20,3
100 " 25 6 33 57 5,7
161 " 25 3 42 46 <1
102 " 75 0,4 26 13 59
103 : 65 . 0,4 38 34 22
104 " 75 0,4 35 29 30
105 " 55 1 54 38 <1
106 " 40 2 66 33 -
107 B 95 3 31 11 57‘

TABLA 16 {(Continuacidn)

PRUEBA % ALCOHOL % BROMURATOQOS CAT, PO atm
BENCILICO SOBRE EL 2
ANILLO

99 9,7 ° Vestiglos FeCl3/LiBr 3/5
100 3 0,3 Fe acetato/LiBr 3/5
101 5 7 ‘ Fe acetato/LiBr 15-25
102 2 vestiglos FeClB/LiBr 15-25
103 7 " FeCla/NaBr 15-25

104 6 " FeClS/KBr 15-25



10

15

20

25

31

105 7 - Fe¥oxalato/LiBr 15-25
106 <1 - Fe°/HBr/LiBr 15-25
107 - - Fe®/LiBr 15-25

EJEMPLOS 108-117

Los ejemplos resefiados en la Tabla 16 se refieren a
resultados relativos a pruebas efectuadas con el tolueno.

Bl "screening” ha sido extendido a alquiaromdticos
presentando en el anillo grupos metilico, metoxilicos
diversamente sustituidos.

Las pruebés se han efectuado seglin las mismas moda-
lidades y condiciones operativas de presifn f temperatura
expuestas en los Ejemplos 99-107.

Se utilizan, ademds de bromuros de metales alc;linos,
también bromuros de tetraalquilamonio,

Los resultados se indican en la Tabla 17.

- - TABLA 17

3 CHO CHzoAc COOH
III, - )
Fe ~ /Br- :
+ O >
2 AcOH + +
X" X ] . X" X! X" X ' xn X 1
Donde Ac = CHBCO.- .
' =
X OCH3 ' CN3
X" = H, CHy- .
PRUEBA HIDROCARBURO CONV. TIEMPO % ALDEHIDO % ACETATO
% HORAS SOBRE SOBRE
PRODUCTO PRODUCTO
CONVERTIDO CONVERTIDO
108 O-XILENO 55 2 +45 47
r .
109 p-XILENO 60 1,5 50 25
110 " 80 i 35 45

111 p-METOXI-TOL, - 20 3 60 5
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112 p-METOXI-TOL. 30 4 53 44
113 " 40 3 a1 36
114  MESITILENO 30 1,5 © 55" 10
115 " 70 1,5 34 18
116  1-METIL

NAFTALINA 70 1 20 15
117  2-METIL

NAFTALINA 30 4 25,5 12

TABLA 17 (Continuacién)
PRUEBA ¥ ACIDO OTROS PRODUCTOS BROMURATOS %  CATALIZADOR
SOBRE PRODUCTO
CONVERTIDO

108 3 - Vestigios  Fe'* (oxalato) /L
109 25 - " FeCls/LiBr
110 20 - " Fe®/LiBr
111 5 - 30 Fecl3/LiBr
112 1 - 2 FeIII/NBut:/Br"
113 17 6 - Fe®/N But:/Br_
114 20 15 re"/rimr
115 45 2 re /N But:/Br-
116 60 Vestigios h FeIII/LiBr
117 60 Vestigios 2,5 re ' /Linr

Descrita suficientemente la naturaleza del invento, asi

como la manera de ponerlo en pr&ctica, se hace constar que

todo cuanto no altere, cambie o modifique su princilpio funda-

mental puede quedar sometido a variaciones de detalle. Tambié&n

se hace constar que esta invencién corresponde a la descrita

en la Solicitud de Patente N9 25924 A/78, depositada en

Italia en 20 de Julio de 1978, cuya prioridad se reivindica
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de acuerdo con los Convenios Internacionales en vigor,
siendo lo esencial y por lo que se solicita Patente de Inven-

cién, por veinte afios, lo que queda resumido en las siguien-

tes reivindicaciones:
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REIVINDICACIONES

12.~ Procedimiento para la funcionalizacidn de sustra-
tos aromdticos y heterociclicos, particularmente de hidrocar-
buros aromiticos y/o compuestos heterocfclicos, caracteri~
zado porque se hacen reaccionar los sustratos en los gue se
est& interesado con oxIgeno molecular, iones haiogenuros y
un par redox.

22.- Procedimiento seglin la réivindicacién 12, carac-
terizado porque el par redox se selecciona de entre los
pares con un potencial de oxidaci®n est&ndar negativo
comprendido entre 0 y ~1,50 voltios. |

32,- Procedimiento segfin las reivindicaciones prece-
dentes, caracterizado porque la reacciénbse lleva a cabo
a partir de una cantidad de sustrato tal que la relacidn
entre el nGmero de gramoiones (gramomoles) del componente
del par redox introducido en el sistema y el nGmero de
gramomoles del sustrato-sea menor o igual a 1.

49.-'Erocedimiento seqglin las reivindicaciones preceden-
tes, caracterizado porque.la reaccitn se lleva a cabo en
presencla de una cantidad de iones halogenuros tal que la
relacién entre el nfimero de gramoiones (graﬁomoles)ael
componente del par redox introducido en el sistema y el
nﬁmero de gramoiones de halogenuro sea mayor o igual a
0,001. |

52 - procedimiento seqiin las reivindicaciones preceden-
tes, caracterizado porque la reaccifn se lleva a cabo en
presencia de un disolvente seleccionado de entre los &cidos

carboxilicos, los alcoholes, los &teres, los &steres, los
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nitrilos, los hidrocarburos alifiticos y aromfticos y sus
derivados diversamente sustituidos.

6§.-‘Procedimiento seglin las reivindicaciones preceden-
tes, caracterizado porque la reaccidn se lleva a cabo en un
intervalo de temperaturas comprendido entre 30 y 200°C.

72.- Procedimiento segin las reivindicacioﬁes preceden~
tes, caracterizado porque la reaccifn se lleva a cabo en un
intervalo de presiones de oxigenc comprendido entre 1 y 30
atm8sferas.

82.- Procedimiento segin las reivindicaciones preceden-
tes, caracterizado porque la reaccifn se lleva a cabo a
partir de un sustrato aromdtico y/o heterociclico preferi-
blemente seleccionado de entre: benceno, tolueno, orto-meta
y para-xileno, etilbenceno,_p-nitrotolueno, p-metoxitolueno,
n-propilbenceno, p-cresilacetato, &cido salicilico,
difenilmetano, anisol, acetanilida, mesitileno, naftaleno,
dureno, z-metiltiofeno,.o(~picolina, ﬁ?-picolina,

§ -picolina. . g

92.- Procedimiento segln las reivindicaciones 1= y 2§,

caracterizado porque la reaccibn consiste en una reaccidn de

oxidaci6n, constituyendo el par redox y el_ion_palogenuro'
un catalizador de oxidacidn. ; |

102.- Procedimiento segin las reivindicaciones 12 y 28,
carécterizado porque la reaccién consiste en una reaccién
de halogenacisn, constituyendo el par redox y el ion

halogenuro un catalizador de halogenacién.

112.~- PROCEDIMIENTO PARA LA FUNCIONALIZACION DE SUSTRATOS
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AROMATICOS Y HETEROCICLICOS,

tal y como queda descrito y reivindicado en la presente
memoria que consta de treinta y seis hojas mecanografiadas
por una sola cara.

BARCELONA, 20 de Julio de 1979,
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