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CAP.l. INTRODUCILE. CBlECTIVuL STUD1ULUI.

Prin reducerea unor nitroderiva^i aromatici sabati-
tuiji s-a realizat sinteza multor heterocicli: carbazoli, 
carboline, indoli, indazoli, benzotriazoli, antranili, feno- 
tiazine, 3H-azepine, benzoxazoli gi alji compugi • La hi - 

clro^enarea cetaliticà a unor derivati o-nitro-fenil-aubstitu-
iji de tipul (1), a-a stabilit in cercetàri anterioare ca

reducere

X=nimic,0^5>HC

(2) (3)

dependent de conditile de reac^ie wi de natura sabatituen- 
tului se formeazà mai alea benz-lactame (2) §i N-hidroxi- 
lactame 13), atit pentru ci durile de cinci cit gi pentru 
cidurile de gaae atomi. Din aceleagi cercetàri a rezultat 
c& pH-ul medialai de reac£ie, pelaritatea solventului gi 
natura aubatituentului Y influen^eazà semnificativ tendinea 
de ciclizare. Nu a-a putut preciza insà diferen^a dintre 
tendinea de ciclizare pentru formarea ciclurilor de 5 atomi 
fa£& de cele cu 6 atomi in ciclu.

Dacà la reducerea ccidului o-nitrolenilacutic sau 
6 7 a deriva^ilor lui aubstitui^i in ciclu ’ se obline, dupà 

cum este de a^teptat, cidui oxoindolic,vacidul -carboxil-
o-aoino-cinamic (4), ¿egi are poaibilitatea inchiderii ci - 

clului la 2 lederne (^,6), oe formeazà numai cea cu 6 atomi 
in ciclu :
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COOH

S-a demonatrai 3 cl acidul isatiliden-acetic (6) ce ipote- 
tic ar fi irebuit sà se formeze in aceasià ciclizare, nu a 
fost oblinot nici in reac^ia de condensare a isatinei (7) 
cu acidul malonic ci s-a ob^inut numai chinolona corespun-* 
z&ioare, acidul 2-oxo-cinconinic (5)» In 1923, Ch.Grfinacher

(7) (6j (5)

§i A.Mahal^0 au comunicai prepararea acidului ’’oxiindol-^- 
acetic" (8) prin reducerea acidului "oxiindol-5- o<-tiol-ace- 
tic" (9) cere a-a ob^inut prin hidroliza cicalini a J-roda- 
niliden-oxi-indoxului (10). Aeschlimann a constatai cà in

realitate ae formeazl acidul 2-oxo-3,4-dihidro-chinolin-4- 
carboxilic ((3)-3,4-dihidro) rezultai prin scindarea hidro- 
liticà a ciclului oxiindolic la acid o—amino-ienil-succinic, 
care auferà apoi ciclizare la acidul 2-oxo-3,4—cihidro— 
chinolm-4-carboxilic • , c in te za unni acid isatiliden-* 
acetic (15), respectiv oxiindoiil-acetic (14), a réunit
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datä pria condensarea oxiindolului (11) cu esterul 
acidului ocet-imino-scrilic (12) in condirli similare 
folosite in condensarea ilichael.

(15a) (15)

Prin hidrolizà acida insù, ambii acizi (12,14) se transforma 
in chinolonele corespunzatoare (14 ^i 12)« Acidni isatiliden- 
metil-acetic (12) s-a preparai, dar cu randament mai slab, 

... .. 13*i prin condensarea oxiindolului cu acid piruvic. Autorn 
au restudiat *i sinteza acidului oxiindolil-3-acetic (3) 

14 15executatä in 1925 §i reluatä de Horner prm condensa
rea oxiindolului (11) cu oxalatul de dietil 3i reducerea 
enolului (16) cu Zn *i CH^COOH. Li au reu^it reducerea cata
litica cu Pd/C a enolului (16) la esterul oxiindolil-2- 
hidroxi-ecetic (17) care in prezen^à de mici cantita^i de 

in acid acetic suferä deshidratare la ester isatiliden- 
acetic (13)« Acesta este redus catalitic la rindul lui la 
eater oxiindoli1-acetic (19)• Subatituind oxalatul de dietil 
(b) cu esterul dibenzilic al acidului oxalic (a), reac^ia 
decurge la fel de rapid la enolul (16 b) care prin reducere 
catalitica in Ac OH ^lacial-I^SO^, dä sci dui oxiindolil-2- 
acetic (19, H=H). Prin fierberea cu EC1 apos a esterului 
etilic al acidului oxi-indolil-2-acetic se obline insà aci- 
dul d-oxo-J,4-dihidro-chinolin-4-carboxilic

Deca interconversiunea ciclurilor indoIonice la 
ciduri chinoIonica se constata in toste aceste numeroase
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(19) R=C2h5‘ H

incarceri de ob^inere a acidului oxi-indolil-5-acetic, 
pentru izoærizArile eu memorare de ciclu, sub influença 
reactivilor acizi, se cimose exemple numai pentru lactanele 
eu cicluri de 7 atoni. Pria fierberea eu HCl apos a lacta- 
œi acidului 4-(o-anLÌno-ienil)-4-carbonetoxi-butiric (2C> 
se obline acidul oxi-indo]J->-propionic (21). Ciclizarea la 
lactanA de b stoni fa^u de 7 stoni este préférâtà ¿i la 

H 

(20)

reducerea ciclizantft a acidului < -(o-nitro-fenil)-¿luta
rle cind recuits tot acidul oxi-indolil-^-propionic• 
Tranapozi^ia contractante de ciclu, in cazul chinolonelor 

17nu are exenple. Jxn^urul articol ce trateazâ ob^inerea
deriva^ilor indolului din coapu§ii hidrocarbostirilului, 
recensât ¿régit in C.A., indicâ câ aceaatâ transiornare ar 
avea loc prm scinderea inelului lactanic (22) urxatà de 
cielizarea ceto-aaino-acidului internediar (2’)t iar deri- 
▼atul indolic (24) ob^inut nu nai are caracter de lactanA:
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-H20

(24)

Lapá cuoi se vede, nici acest exempia nu poete constituí un 
indiciu comparaiiv al posibilit&iii de ¿ormare a ciclurilor 
chinolonice gi indolonice.

C aten^ie deosebità s-a acordat in altimii ani 
proceselor de oxido-reducere interni intre ¿prupa o-nitro a 
deriva£ilor aromatici §i catena laterali * ajun- 
¿indulse la metode utile de sintesi* a compugilor heterociclici 
cu azot» leac^iile sint favor.zete de mediul alcelin, de 
influenza luminii gi a temperaturii *i pot deveni stinjeni- 
toare in preparares altor computi.

Obiectivul studiului.

*7 4
Dupà cum s-a amintit, in ceree tarile anterioare x>>* 

nu s-a putut precisa diferente dintre tendinea de ciclizare 
pentru formarea ciclului de 5 atomi fa^à de cel cu 5 atomi. 
Un model structurai adecvat pentru un astiel de studia, 
oferind dublé poaioilitate a formàrii ciclurilor de si 6 
atomi ni s-a pàrut a fi acidul o-nitro-ienil-succinic \ 
Dependent de conditine de reducere ar trebui sa se ob^inà 
atit laeterne cit ¿i N-hidroxi-lactame, conlorm schemei:
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X,Y = -OH, -Nl^, -OR, -NHK, -NT^

Prin preparare« unor derivaci potrivi^i, am anticipât cà 
ciclizarea reductivà ar putea fi orientatâ fie cpre deriva- 
^ii 2-oxo-chinolinei, fie spre derivanti 2-oxo-indolului, 
¿reu de ob^inut pe alte cài. Obiectivul presente! lucrlri 
a lost polarisât asupra. preparArii unor derivaci func^ionali 
ai acidului o-nitro-fenil-auccinic §i asupra studiului 
produ^ilor ob^inui! in urna reducerii catalitice a lor, 
stabilindu-se o nouà cale de sintezfi pentru derivagli indo- 
lului §i chinoline!, nedescrisA in literaturà.
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CAP.2. NURAI^A AOIDULUI FENIL-SUCCxNIC.

2,0. DATE DIN LIIrKATURA

«latería primi, acídul fenil-euccinic (iî^l-am pré
parât férá dificultéti obtinind acelea^i resultate cu cele 

22descrise in literatura • Ketoda urmeazá schema de reac£n;

C6H5-CH«C(00002^)2 ♦ KCN ♦ 2H2° CgHç-CH-^-COOCyiç 
CN

(25) (26)

♦ KiCOj ♦ C2H5OH

CrHR-CH-CHo-C00CoI’c ♦ ,Ho0 ♦ HC1 —* CÆ-CH-CH^-COOH + o 5 1 2 25’2 o 5 I ¿
CN cocí:

(26) (27)

♦ NH,C1 ♦ C.K.CH 4 2 5•
¿ub incélzire, cianurarea are loe concomí tent cu decarboxi- 
larea iormindu-se v^-fenil-^-cianopropionatul de etil (26) 
Incálzirea fevorizeazé solubilízarea cianurii de potasíu 
in amestecul hidro-etanolic §i cregterea vitezeí de reac^íe. 
Hidroxídul format este transformat in KHCC^ §i posibilita- 
tea reac^iilor secundare, orícum restrinse pentru acest 
substrat, este diminuatá.

Uononitrarea acidului fenil-succinic a foat realizatá de 
F.íiehter Mi colab. cu exces de acid azotic fumana 
(d-1,52) la 0°C. j-e turnarea peate ghiadi a masei de reac|ie 
precipité izomerul para-nitro-, iar izomerul orto-nítro
ce separé la godere din apele muñe azotice^cu ^rad de puri— 
tate diferita 21 .
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2.1. ACIDUL o-NIPRO-1 LNIL-S’JCCINIC.

2.1.1 . Nitrarea acidulai fenil-succinic.

Problema importanti la ob^inerea acidului □-nitro
meni l-succ ini c prin nitrarea acidului xenil-succinic este 
separarea lui de acidul p-nitro-xenil-succinic. letoda indi
cati in literaturà basati pe viteza de cristalizare di- 
feriti din apa - ce implicò recristalizári repetate pentru 
e obline izomer pur - influenzasi ^ult randamentul. In a- 
ceste condirli se rzoxea^i duar orme de izomer orto, cores- 
punzátor. Cristalizares mai dificiii a izomerului orto 
impune uneori concentrarea solu^iilor mame bi pria incalzi- 
re produeal se degradeazi. La turnarea peste ghiadi a masei 
de reac^ie sint iluetossii in cantitatea de izomer para ca
re cristalizeazi priaul. Pentru o primi orientare asupra 
posibilitan de dizolvare selectivi sau de recristalizare 
frac^onatá a celor doi acizi izomeri din amestecul lor am 
determinat solubilitá^ile acizilor puri in api la diferite 
temperaturi. Am cereetat ¿i alte aetode de separare a lor, 
dintre care cea prin transformare in annidride a dus la 
resultate satisficutoare.
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2.1.2 « Nitrarea anhidridei acidului 
fenil - succinic.

Importai stabilit de noi prin spectrometrie IMP 
pentru acizii izomeri nononitraji (17$ orto gi 8^ para) 
rezulta^i la n^trarea acidului lenil-succmic eu acid azo- 
tic concentrât este oarecum surprinaâtor in comparable eu 
ni trarea toluenului gi a acidului lenil-acetic, cînd se 
obline preponderent izomerui orto. Aceasta ne-a condus la 
ipoteza câ efectul steric al catenei acidului fenil-succinic 
prin volumul xare gi rota^ia liberà în jurul legäturii
c — c . .aromatic benzilic impiedici reac^ia de nitrare in
orto, raportul de isomeri ïiind contrôlât numai cinetic.

Ventru îmbunâtâ|irea raportului dintre Izoæri în 
favoarea celui orto, am nitrat anhidrida acidului fenil- 
succinic, în care uigearea relative a catenelor ce poartà 
grupele carboxllice este împiedicatà, œicgorîndu-se ostfel 

21 efectul lor steric, eu implica|ii în factom de entropie

+ ch3co-ono2

(30) (31)

Nitrarea anhidridei acidului fenil-succinic am fäcut-o cu 
nitrat de acetil, in prezen^a anhidridei acetice cu sau 
färä adaos de acid sulfuric, dupä unele indicati! generale 

. • 24privind nitrarea cu aceat agent • Dupä hidrolizä la aci
zii corespunzätori, produrli de reac|ie e-au esterificat cu 
diazometan (soluble etericä) gi e-au analizat prin croma- 
to^raiie in strat sub^ire gi spectrometrie I&P. -'uisliza 
CSS e-a realizat gi pentru acizii liberi. In presents aci
dului sulfuric, nitratul de acetil protonat care is nagtere 
se manifesta ca un agent de nitrare oult mai energie decit 
cel neprotonat. In cazul niträrii cu nitrat de acetil, fä- 
rä adaos de acid sulfuric, s-a pus in eviden^ä atìt croma- 
talalie, cit wi prin analiza IIT, produs nenitrat; acid
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fenil-succinic. Deji reportai în izomeri se modifies in fa- 
voarea izosteralai orto (35% orto fa£Ô de 653 para, détermi
nât prin EMP), de fiecare dAâ ràmîn cantità^i mici (cca. 
3-5%) de acid fenil-succinic nenitrat. Cantitatea de acid 
fenil-succinic s-a déterminât £inînd seama de semnalul ce- 
lor 5 protoni aromatici echivalenti la cT=7,3 ppm. Prezen- 
|a substancei nenitrate complica foarte mult processi de 
¿separare al izomerilor produsului nitrat.

rentra a periecta pròcesul de nitrare s-a incercat 
nitrarea anhidridei acidului xenil-succinic in presente
acidului sulfuric. Le secasti data, intrea^a cantitate de 
acid 1enil-succinic a lost nitrati dar reportai de isomeri 
s-a modificai la numai 25* orto gi 75% para, déterminât tot 
prin analizft FJ^P. Deoarece la aceste reac^ii contrôlai 
temperaturii (in special pentru formarea anhidridei acidu
lui fenil-succinic) n-a fost suficient de ri^uros, experien- 
|ele s-au répétât.

24 25 26Se §tie 9 * ci la amestecarea acidului azotic 
cu anhidridâ aceticà se formeazà mai multe echilibre redate 
prin ecua£iile:

(CH^X^O ♦ HOL’Og^±± CH^CO.ONOg * CI^COOH 

Clipeo.0N02 ♦ H0N02=r CH,COCH ♦ NO2.O.NO2 

(CKjCOgO ♦ N02.0.ÀTC2=^=T2 CHjCC.CNOg 

CH^CC.Oì^ * HCSC2uH^^ CKjCÜ.OHNO* ♦ 

CH^Cû.ONO2 * Ha^Zí^CH^CC.OHNO^ ♦ ONO“

(1)

(2)

(3)

(4)

(5)

Anhídrida aceticá reac^ioneazá u^or cu acidul azotic stabi- 
lindu-se echilibrul redat in ecuajia (1), care este mult 
deplasat apre dreapta ¿i care este favorizat de ridicarea 
moderata a temperaturii. Proporla de nitrat de scetil este 
de cca 75-30%. Cu exces de acid azotic insfi, se stsbilegte 
un nou echilibru redat de ecua^ia (¿) in care apere J Oc, 
susceptibil de a fi transformât in nitrat de acetil la adá- 

u¿are de anhidridä aceticä, conform ecuajiei (3). Capacita- 
tea de nitrare a nitratului de acetil este mult mai redusä

HTVTU. r r » >4^. 
f I
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decit cea a speciei protonate ce poate lue na§tere dupà 
ecuaiiile (4) §i (5)*

in experien^ele noastre de nitrare s-au confirmât 
în mare mftsurà exiaten^a gi influença echilibrelor descrise. 
Se explicà astfel, de ce la nitrarea anhidridei fenil-suc- 
cinice cu nitrat de acetil ramine intotdeauna produs ne
nitrat: deoarece o bond parte din acidul azotic nu este 
transformat in nitrat de acetil. Atunci cind s-a incercat 
foiosirea unui exces de acid azotic, pentru a obline specia 
protonatà conform ecua^iei (b) s-au observât de^ajuri de 
oxizi de azot, formarea de produci oxida^i, concomitent eu 
raminerea de produs nenitrat. Lezultatele au fost §i mai 
visibile la cre^terea temperaturii de nitrare in aceste 
condirli, cind de^ajàrlle de oxizi de azot sint mult mai 
intense farà a se obtine o nitrare totalà. S-a revenit atunci «
la nitrarea anhidridei ïenil-succinice - preparata in situ - 
eu nitrat de acetil in prezen^a cant>tà|ilor catalitica de 
acid sulfuric. Lespectindu-se condi^iile cele mai favora- 
bile (rapoarte molare, temperatura) pentru formarea in 
prealabil a nitratului de acetil §i a formei lui protonate, 
nitrarea a fost totals iar raportul de izomeri orto;para 
s-a situât la 35 : 65, ncela3i ca ^i la nitrarea simplà eu 
nitrat de acetil dar iard adaos de acid sulfuric, cind ri
mine produs nenitrat.

*^ezulta deci ci prin nitrarea anhidridei seidului 
fenil—succinic se obline izomer orto in cantitate sensibil 
mai mare fa£à de nitrarea eu acid azotic concentrât a aci- 
dului xenil-succinic ceea ce spare 1oarte favorsbil pentru 
scopai propus. Este necesar sà se menjioneze câ aceastl me
todi poste xi utilà ^i in alte resegli de substituais 
electrofilà onde se urmàre§te realirarea unui anumit raport 
de izomeri.

reai eu un raport îmbunàtâiit în izomer orto ¿i lipeit de 
produs nenitrat, amestecul de ecizi izomeri orto- 3i para- 
nitro-xenil—succinic nu z—a putut separa conveneoil, de 
puritate satisf&càtoare scopului urmàrit (vezi partes expe- 
rimentalà).
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2.2, ACIZll PCLDÍITlO-xUlL-GUCCiNICI

Foiosirea unui exces xare de acid azotic la nitra— 
rea acidului renil-succinic nu exclude posibiiitatea forc^- 
rii ^i a unor polinitroderivaXi cere nu slnt descri^i in 
literature. Cinteza aces tor ooupu^i presinta interes atit 
pcntru cercetarea procesului de nitrare, cit *i pentru 
continuarea studiilor de ciclizare reductive prin care s-ar 
putea ob£ine heterocicli substit-i^i. Lependent de conduce- 
rea polinitrárii, in trept© cau direct, s-au ob^inut Izoxeri 
diferi^i conform reacXiilor;

(28c)

La nitrarea acidului fenil-succinic cu capaciti*! gar: de 
deshidratare a-a ob^inut aaestecul celor doi dinitro-deri- 
vaji (2,6- §i i,4-) ^i nu s-a pus in evidenti produsul tri- 
nitrat. La nitrarea acidului pera—nitro-íenil—sucoinic s-a 
ob*inut ín exclusivitate ucidul -,4-dinitro-£enil-oucc-nic 
a càrui puritate a-a controlat prin analizá elementari, 
titrare, erosato^j*afie ji polarografie, in condijiile studi
ate de noi.

Constantele de ac-ditate ale acidului ¿,4-dinitro-
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1enil-auccinic determinate potensione trio su iost:

K : 7.60.10*4 :: : 2,O9.1C~5
•1 *2

de acela§i ordin de mórime cu produrli mononitrati (vezi
2.3*1.), seaizindu-se totali influente celei de-a doua 
ej'upe nitro din nucleu.

2.J. SETAl ALLA Si àNALIZA PLCDUS1L0T. siti.ati.

2.3.1. Separari preparative.

de o deosediti importanti in sinteza acidului 
orto-nitro-i'enil-succinic prin nitrarea fie a acidului fe- 
nil-succinic, fie a anhidridei acidului fenil-succinic este 
sspararea lui de ecidul para-nitro-fenil-succinic. Pentru 
intelegerea dificultlpii separitii lor prin precipitarea 

23 frazionati din api indicati in literat^rl §i tatoni-
rii unei eventuale dizolvlri aeleetive am determinat solu- 
bilità£ile aciziior puri in api la digerite temperatati 
(vezi partea ezperimentalà). Solubilità|ile celor dei acizi 
-n ^tare puri in la reflua sint diferite dar la tempera
tura camerei sint mau apropiate (fió«l)* £eea ce perdite 
separarea lor este viteza de cristalizare mai mare a acidu
lui p-n^tro-lenil-succinic cu simetrie mai inaiti a struc- 
turii. In amestec cu izomerul para-, acidul o-nitro-ieail- 
aucclnic va cristaliza 3i la concentrati! mai mici decit 
cele indicate de curba b (fi^.l) datorittt fornirli crista- 
lelor acidului p-nitro-ienil-succinic. Trebuie t^™^ insà 
aeasa de viteza mai mici de formare a cristalelor lui. Sepa
rarea prin dizolvare nu este prea selectivl (nic^ in limita 
solubllitatiior individuale)• Prooabil din cauza con^lomera- 
telor criaialine mixte o + p, izomerul orto nu-^i poste 
manifesta solubilitàtea mai mare ¿atl de izomerul pera. 
Solubilitatea amestecului variazà .uilt in iunctie de aciòi- 
tatea retinoti de probi, in special la cetoda de n^trare 
cu nitrat de acetil. De aceea, inaiate de solubilizare.
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precipitatili se spalA bine cu apA de 0-5°C pentru elimina— 
rea aciditA^ii minerale.

X o
20?

t

IO •

/ 234 5 6 70 9 fO 11, % (gnutO
g ¿ubst 'fOOg sa/uhc

Fig.l. túrbele de solubilitate ale acizilor o- §i
p-nitro-fenil-ouccinici puri (tabel 9).

hecristalizarea acizilor d^zolva^i in apá sau pre
cipitares acizilor prin acidulare cu 1*01 a aolujiilor apease 
ale sirurilor lor le sodiu (ob^inute cu NaEOC^) este mai 
selectivA (izomerul orto rimine in aolujie mult Lxbo^A^itJ.

Sepa-area acizilor izone ri ^tudia£i nu este poaibi- 
1A cu ajutorul schizbàtorilor de ioni» Sonatantele de aci- 
ditate determinate experimental pe cale potenriómetricà 
sint loarte apropíate:

izoaei ,orto- 

izoner para-

.,-19.1O-4

5»Oli.LO"4
1,12¿.10"'
1,534.IO”5

In incercarile intreprinse pentru separares acizi—
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zilor mononitra^i ne—an orientât §i spre transformarea lor 
în derivaci cu proprietàri fizice mai distinctive §i din . 
care sà poatà fi u§or recuperaci. Cromatografia prin eluCie 
in coloanà cu unpluturà de adaorbant (silicatai, aluminà) a 
esterilor lor metilici* nu a dai resultate. Tot pentru es
teri! metilici s-au déterminât §i púnetele de fierbere dar 
eie au valori foarte apropíate:

p.f., J près.»me coi.I^

izomer orto- 115 0*4

izomer para- 105 0,3 

§i deci separares prin distilare este dificilá.

Eliminares compietà a izomerului para a réunit prin 
transformares amestecului de acizi in anhidride. Anhídrida 
izomerului orto du cristale cu punct de topire b^ne définit 
(123-129°C)27în timp ce anhidrid^ acidului para-nitro- 
fenil-succinic este un ulei nerectificabil probabil da-
torità formàrii anhidrldei intermolecalare.

CH3COCI

Lupa aidroliza apa; a anhldridei o-nltro-fenil-succiniee 
s-a ob^inut acxdul de calitate corespun^àtoare* p.t.= 133°C 
(desc.)•

¿esaltatele metodei slot eu atît ani bune eu cît 
conîxnutul în acid para—nitro-l’enil-aucclnic al amestecului 
de acizi este mai scàzut. Pentru un acid orto-nitro-fenil- 
succinic pur, randamentul în anhidridà este aproape canti- 
tativ. Le aceea, în cazul nitrarli acidului fenil-auccinic 
eu exces de concentrât este de préférât sa nu se 
oTuoeascâ filtrarea isoaerului para. G precipitare incomple
ti a acidului para-nitro-xenil-succinic Gin apele acide 
create frac^ionea acidului orto-nitro-lenil-succlnic Mi 
conimutui ex ridicat în acid para—nitro—lenii—suceinic
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ceeazá dificultá^i la purificares prin transformare in 
anhidride. O fracjiune (pentru 5 g acid íenil-succinic) sub 
0,9 ¿ de acid orto-nitro-l’enil-succinic, chiar necristali- 
zat¿, duce la o anhidridá corespunzátoare cu un randament 
de 50-60%.
Solubilizarea mai scàzutà a acidului para-nitro-fenil-suc- 
cinic in clorura de acetil poate foiosi la separarea prin 
filtrare a acestui acid solatia(anhidridei) acidului 
orto-nitro-fenil-succinic in cazul anestecurilor cu continui 
mai mare de izomer para. ’ìetoda este utili pentru acidul f 
orto-nitro-fenil-succinic o’ojinut prin nitrarea acidului fe- 
nil-succinic fie cu cono., fie cu nitrat de acetil. 
Amestecurile cu continui sclzut in izomer para se solubili- 
zeaz! in CH^COCl la reflux in citeva m nute iar cele care 
conZin mult izomer para intr-un timp mult mai indelungat.

Tehnica cromatografici in strat aubZire (suport 
silicagel G) a dat rezultate positive in separarea acidu^ui 
o-nitro-lenil-succinic de acidul p-nitro-fenil-succinic in 
cazul folosirii cs eluent a sistemului de solventi r.etil- 
etil-ceton! ; etanol : hidroxid de amoniu = 65 : li : 28. 
fehnica developàrii apoturilor este menzionati in partea 
experimental!.

2.3.2. Cromatografia in strat subire.

Un prim control al nitrlrii acidului fenil-succi- 
nic s-a fàcut prin cromatografie in strat subtire, fxist! 
unele indicagli din literaturà £n care sint menzionate 
valori diferite pentru acidul fenil-succinic ai acidul 
psra-nitro-fenil-succinic in contextul studiului sintezei 
unor derivaZi ai acidului fenil-succinic §i a separlrii lor 
prin cromatografie in strat s-bZire (silicagelul strat 
adsorbant, sistemul de sulvenZi fenol : xilen : acid for
mic « 12 : 26 : 4 (3 : 7 : 1) - eluent). ~n sistemul
fenol : p-xilen : acid formic 80% = 3 : 7 : 1 am oo^inut 
diferit pentru acid fenil-succinic faZ& de derivaZii lui 
manonitraZi (o- ^i p-) precizind ci limita de sensibilitate
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a metodei pentru decelarea acidului fenil-succinic este de 
2,5%.
Aceia§i acizi am reu§it sfi—i separfim sub f orafi de esteri di
metilici (oblinoli pria tratarea acizilor cu solulie eteri
ci de diazometan la temperatura camerei) pe silicagel G cu 
solvenlii indicali in partea experimental^.

temili fenol ; p-xilen : acid formio 80% = 3 : 7 si 
s-a doved-t potrivit §i pentru separarea acidului para_nitro- 
fenil-succinic de acidul 2,4-dinitro-fenil-succinic.

frin ormare, sistemai menlionat este eficient in 
controiai gradului de nitrare a acidului fenil-succinic §i 
a permis astfel instituirea unui control asupra procesulai de 
mononitrare a acidului fenil-succinic (alatori de sistemale 
pentru esteri) cit §i pentru nitrarea acidului para-nitro- 
fenil-succinic.

Cu sistemai de solvenli (metil-etil-cetonfi : etanol: 
hidroxid de amoniu = 65 : 15 : 28) am putut controla proce
sal de purificare a acidului orto-nitro-fenil-succinic de 
izomerul sfiu para impreunfi cu care se obline la nitrarea 
acidului fenil-succinic. Cei doi izomeri prezintfi valori 
Rf bine diferenliate. Acidul fenil-succinic are egei cu 

al acidului orto-nitro-fenil-saccinic iar acidul 2,4-di- 
nitro-fenil-succinic piezintfi scesaci deplasare cu acidul 
para-nitro-ienil-succinic. Aceasta duce la concluzia cfi 
grupa semipolarfi nitro din pozilia para este elementul de 
structurfi care introduce diferenliere de deplasare in acest 
solvent. Grupa o-nitro nu achimbfi viteza de migrare nici a 
acidului fenil-succinic, nici a acidului para-nitro-fenil- 
succinic.

Detoeloparea spoturilor acizilor >-a fficut cu reac- 
tivi corespunzfitori linind se ama de prezen£a in molécula 
substanlelor a gmpelor carboxilice §i nitro. Pe lingfi 
indicatomi acid albastru de brom-£enol (neutilizabil pentru 
*10 ; etanol : NH^CH) s-au obi inut resultate f car te huno 
cu indicatorni universal roja de metil * albastru de brom- 
timol §i cu reactivul Lrlich (dupà reducerea ^rupei nitro 
cu GnCU^). Condiliile de developare slnt precisate in partea 
experiaentalfi. Spoturile de esteri s—au detectat la vapori 

de iod.
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2.3- 5« 'eterminari polarogiafice•

La polarografierea nitroderivatilor, curentul li
mits de difuziune are o valoare mare care este proportiona
ls cu concentraría substantei electroactive (polarografiate) 
§i permite dozarea lor Am incercat aplicares tehnlcii
polarografice pentru dozarea derivatilor mononitro ¿i di
nitro ai acidului fenil-succinic prin metoda curhelor de 
etalonare. In acest scop, s-au inregistrat curbele de pola
rizare curent - tensione i - E (polarogramele) la diferite 
concentratii (vezi partea experimentáis) pentru acidul 
p-nitro-fenil-succinic (fi&.2) ¿¿i pentru acidu^ 2,4-dinitro- 
fenil-succinic (fi^.’). Cu marinile curentului de difuziune 
limits (maxim) s-au construit graficele de etalonare, 
reprezentind pe axa abscisei concentrarla substantei electro- 
active polarografiate iar pe axa ordénete! curentul de di
fuziune limits care corespunde acestei concentrati!• Curen- 
tul de difuziune nu s-a mùsurat ín valoare absolutá d s-a 
exprimat prin ínáltimea undei, ín mm.

Fentru ambii acizi, curbele de etalonare (fig.4) exprimS 
proportionalitate directs intre ^i C (concentrarla) §i
tree prin origins.

Curba de etalonare = f(c) stabilità .entro acidui para- 
nitro-ienil-succinic a fost folosita la dozarea amestecului 
de acizi mononitrati rezulta£i in procesul de nitrare a 
acidului fenil-succinic. S-au inregistrat polarogramele 
(fig.5 ¿i 6) pentru 4 probe de la nitrarea acidului fenil- 
succinic.

Constante regimului de functionare a capilarei §i constante 
compositiei fondului (solu^ia suport) s-au respectât atìt 
pentru scintille foiosite la etalonare clt §1 pentru solu- 
tiile cnalisate (pentru constante parametrilor din ecuatie 
lui Filovie a curentului de difuziune). La fel s-a pfstrat 
modul de misurare a curentului de difuziune,

Resultatele dozàrilor polarografice concorda cu cele 
ale dozàrilor FMB indicìnd nitrarea totali a acidului
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li¿.2. Curbele polaro^a* ice ale acid^lui para-nitro 
ieail-3u.ccinic Íconcentratine solujiilor 

slat ¿ate in tabelul !>)•

I 
(mm)

- n.l. ¿li bele s. ice ole acic^lui 2,4-di-
altro-i-nll-s-cc-aic (concentratine solu- 

liilor s-nt ¿ate la troc^ul 14).
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Zq I

Fig. 4. a. Corba de et alonare I^^íc) a sciduini 
para-nitro-f enil-succinic ( Sensibili tate« 
aparstoini 1/500).

b.Corba de etalonare l^=f(c) a òcidului 
2,4-dinitro-fenil-succinic (Sensibilitatea 
aparatului 1/1000).

fen^l-succinic atonai c-nd altiarea sa s-a flcut co nitrat 
de acetil $i a daos de acid solfarle, d^nd posibilitatea de 
a evidenzia produsul nenitrat ¿inind seama de continutul 
in nitroderivat• Corba de etalonare I^fCc) pentro acidol 
2,4-dinitro-feail-soccxnic este util! pentro dozarea acido- 
lai corespunzator, respectiv verificarea dinitràrii totale 
a acidului para-nitro-fenil-succinic.

Valorile loarte apropíate ale poten£ialelor de se- 
ciondi ale acizilor para-nitro-ienil-succinic ^i dinitro- 
ienil-succinic (se observft §1 din polarograme) nu permit 
dozarea polarografie! a unuia in prezenZa celuilalt (no dau 
onde distincte). 0 determinare exact! a poten^ialolai de 
seziiondà s-a flcut prin calcul. Pentro aceasta, in porciones 
de formare a undei polarografice s-a deterxinat intpnaîta— 
tea eurentolui de difoziane 1 la diferite potenziale (-0,1$;
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I’ig.5. Curbele polarografice ale produgilor rezul- 
ta£i la ni trarea acidului ienil-succinic.

0 -0,1 -0,2 -0,3 -0,^ -o^ -Q# -Q7 -0^ -0,9 /
7’afenh'cy/u/ ccffocju/u/.

a. Mitrare cu nitrat de aceti! *i adaos de acid 
sulfuric <tabel 15)•

b. Ni trare cu nitrat de acetil fàrà adaos de acid 
Eulfuric (tsbel 15).

--,17>; -0,2; -0,225; -0,250; -0,275» V) §i s-a calculat 
logaritmo! raportului ------—r • (i = intensitatea cureatu—
xui de di£uziune maxiui). La potenzialo! semionde!, cind 
i = scect raport este a^al cu onitatea lar logarit
mo! lui este c^al cu zero. ’ eprezentind ora£ic log i/^ • i 
m func;ie de potenzialo! E, se obline o dreaptà a c^rei 
intersecale cu abscisa reprezinta valoarea potenlialului de 
semionda ^/¿*
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X i&.L. a. Po tent, elul ce cemiunàu al acid-lui psra- 
aitro-lcnil-8ucc_nic.

b. iuteatia-ul ce aexiuaci ci tcicului 2,4- 
dinitro-Àenix-auccxnic.

*1/2 acid Pars" = -°»237 V acid dinitro- =-C,175V
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Dupicum se observi, aeidul 2,4-dinitro-fenil-succinic se 
electroreduce ceva mai u^or decit aeidul para-nitro-xenil- 
succinic, datoriti prezen^ei celei de a dona ¿rupe nitro 
atrigitoare de eleetroni.

Panta ambelor drepte este mult mai mici decit n/O,O59 (n= 
numurul electronilor care participi la procesul de redueere) 
in concordane cu procesul de electrod ireversibil, pentru 
care nu se poste aplica ecua+ia undei catodice reversibile:

- - - n iX. - - 0,059 1 g 1.- i *
2 c

Poten|ialul de semiundi ireversibil nu are semnificaZie 
termodinamici, depinde de parametrii cinetici §i variazà 
cu timpul de picurare. Polaropramele celor doi acizi se 
extind pe un xnterval de potenziale mare (-0,1 - 0,5 V), 
(apre deosebire de ^rocesele reversibile).

In cazul acidului para-nitro-fenil-succinic lucrin- 
du-se cu o sensibilitate mai mare a ¿alvanometrului (dublà 
fa^S de cazul acidului dinitro-ienil-succinic) probabil ci 
a apirut curentul de condensator (nefaradic) §i s-a obiinut e 
oarecare denaturare a polarogramelor. dur en tu, 1 de condensa
tor a determinai in locul porRiuniior orizontale de pe pola- 
rograme porZiuni inclinate. Se observi, cu cit poten|ialul 
aplicat picâturii este mai mare, cu atit este mai mare in
tensi tatea curentului de condensator (vezi in cazul fiecà- 
rei polarograme)• InilZimea undei s-a mesurât in mod adeevat.

¿•4.a. Dozarea ameatecului de acizi orto- 
§i para-nitro-fenil-succinici prin 

spectroscopie UV.

Deoarece a^bele componente prezlntu absorb^ii in UV, 
pentru duzax'ea lor in ornestec ai. ioloslt ecua¿ii deduse din 
legea aditivititii extinc;iilor in domeniul de concentrare 
in care se respecta le^ea ~azbert-3eer. Acizii au ye de 
aosoro^ie (banda ') la 2>3 nm (acid oí to-nitro-íenil-succinic)
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¿i la 277 ns vacid para-nitro-ienil-succinic).

Pozijia maximelor este cea obignuità pentru derivaci nitro
aromatici alchil-suoitituiti. Comparii de structura analoagS 
prezinti naxinul (benda O do absorbée la lunji..ile de ua- 
di 54 :

Compusul: A, no (6); max’

nitro-benzen 
o-nitro-toluen 
ui-nitro-toluen 
p-nitro-toiuen

o-nitro-izopropil-benzen 
p-nitro-izopropil-benzen 
acid o-nitro-ienil-acetic 
acid p-nitro-ienil-acetic

259 (7130 LeOH
254 (4350) LieCH
264 (7700) MeOH
274 (11.700) ¿eCK;
215 (9440)
247 (4169)
252 (9120), gaz
259 (57102 üeOH

mGÜll

Lungimea de undà a maxime1or izomerilor este in concordanti 
cu influenza catenei laterale, prin eiecte sterice ci elec- 
tronice, asupra conjugàrii ¿rupei nitro eu electronii H 

aromatici.

Jfig.7. Spectral de aboorb^ie (banda li) al ecidului 
orto-nitro-lenil-succinic în solu^ii (L'eOIi) 
de concentrati! diferite (tabel 17).
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Este de semnalat cä legea Lambert-Beer este respectatü»in 
special pentro isomero! para* nomai pentro concentragli , 
relativ dici (4.10*^ - 1*2.10** moli/1, fig.S). Odatä co 
cresterea concentra£iilor se obaervä o deplasare a maximu- 
loi de absorb£ie apre lanciai de ondä nei mici. Co tot ca- 
racterol de anvelopä larga a maximuloi de absorbCie* se re
simi atlt efectol hipsocrom cit §i cel hipocrom.

Fig.5. Spectro! de sbsorbCie (banda /) al ecidoloi 
psra-nl tro-i'enil-saccinic in solo|ii (MeOH) 
de concentraaii diierite (tabel 17).

Pentro ameatecol celor doi acizi, deoarece maximele lor de 
absorb|ie sínt apropíate* curbele de absórbele aratS o 
siapli deplasare hipsocroaá hipocro^á; pe macará ce 
creyte conminuta! in sc~d orto—nitro—*enil—succinic (xi¿.9).
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£e observe schimbarea elurii curbelor datoritS contribu^iei 
extinc^iei izomerului orto- iat de curbele ¿e aceeat con
centrat6 in izomer para dar ca ¿i component unic al solu- 
tilor. pe aceste amestecuri de concentra^ii cunoscute 
(label 18) am verificat precizia determinarii prin spectroeco- 
pie UV atit a raporturilor componentelor amestecului cit §i 
a cantit^ilor respective.

xi^.9. —♦ — •— Curbs de absorbt6 a acidului 
orto-nitro-fenil-succinic de concentrate 
4,O2.1C*5 moli/l.

------------ — Curbele de absorbt6 ale acidului 
para-nitro-fenil-succinic de concentrate 
1. 6,517.IC*5 moliA; 2. 5,>85.IC*5 moli/1;
3. 4,654.1c*5 -oli/1; 4. 3,723.1O*5 moli/1.

— — — —Curbele de absorbt6 ®16 aniestc- 
cuiui de acid orto-nitro-ienil-saccinic §i 
acid para-nitrc-4.enil-succinic (tabel IS).

Staoilirea sxstemului de ecuati cu care si se lucreze s—a 
lucut pentra doua ipoteze

A. Preaupunind cu nu se cunoa3te concentrat® totals

BUPT



- 29 -

ct concentratine fiecàrui acid se calculeazà cu expresiile:

cacid orto- moli/1

cacid moli/1

resultate din rezolvarea sistemului de ecua£ii:

= 1(%eP + %%> la À' ^.para’

Eam * K£pcp * ^max.orto)

Cble douà lun^imi de undà X* À* s-au ales la 277 nm, 
maximul (banda K) de absorb^ie al acidului p-nitro-fenil- 
succinic^¿i la 253 nm, maximul (banda K) de absorbtie al 
acidului o-nitro-ienil-succinic.

Pentru amestecuri de componente pure, resultatele màsuràto- 
rllor (tabel 18) sint xoarte bune gi se incadreaza pentru 
izomerul para in limitele erorilor experimentale caracteria- 
tice pentru apectroscopia UV. In cazul izomerului orto-, 
erorile determinarilor sint cava mai mari, consecintà a 
absorbtivitàtii ¿dare mici pentru maximul acestui acid« 
Lroarea este cu atit mai mare cu cit cont-nutul anestecului 
in acid orto-nitro-ienil-auccinic este mai mie. Lar, pentru 
acest cez, o eroare mare in determinarsa concentratici aci
dului orto-nitro-l’enil-succinic influenteazà mai pu;in re
por tul procentual in ae.es tee. Veloarea obiinutl pentru aceftt 
raport pentru un amestec cu l>ii izoner orto este ucceptabil« 
nstl'el, din puact de vedere -1 r&portului de isomeri, re
sultatele dosarii prin aceasti metodi sint satisfàcatoare 
ui presenta unui eventud corpus inactiv spoetioscopic in 
acest domeniu nu deranjeasl.

3« Lacà amestecul consti numai din cei coi acizi gi
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este cunoscuti concentrarla totali a amestecului lor
(c = c ♦ c )• este sui'icientá o relatie intre necu- 'cunóse. o p ’ *
noscute, deci ninnai o usurare a Eom (la o lungime de un-
dá). Substituind pe c = c - c in E* - l(£*c + £*c ), * O D etti U U
rezulti:

cpara
K/1 -

Precizia óeterbinàrilor cu cesasti metodi este analoagà me- 
todei A (tabel 19).

C. Rezolvarea grafici a dozàrii. Trasarea liniei 
de etalonare.

Ecua|ia de sua reprezintà o linie intr-o Sagrami 
a lui cparfi in fumerie de E^mestec §i resultatele se pot 
citi direct din aceastà linie. Aceastà rezolvare grafici a 
dozàrii pretinde si se lucreze cu aceeagi concentrarle me» 
lari totali a anestecului atit la etalonare cit gl la co» 
zare. Intersecala breptei cu aoscisa reprezintà ex lineria 
^orto^ P^^ru acidul orto»nitro-ienil-succinic pur de 
aceea§i concentrarle cu concentrarla amestecului fclosit 
la etalonare.

Indiferent de varianti, apiicarea legii cd.tiviti» 
rii extincriilor pi'esupune aosenra aitei substanre care 
obsoarbe in domeniul re^pectiv. De aceea, metoda detenni» 
narilor cantitative prin spectrometrie UV a izoaerilor 
studiar! nu dà resultate in cazul probelor cu produci de 
oxidare care afecteazà absorbriile vV.

2.4. b. Lozarea aaestecului de acizi orto» 
§i para-nitro-fenil»succinici prin 
spectroscopie J1T.

Dificultarile Ánti^p^nate la separares .zo^erului 
orto (28) de puritate corespunzutoare folosind te'nnicile 
obr^nuite, ne-au impus si determlnám raportul real de

BUPT



isoaeri ob^inu^i Xa altrarea acidului lenil-succinic.
Àpicarea in acest acop a spectrometriei UV este inadeova
ta nu nomai p entra variante de ni trare cu nitrat de aceti! 
protonat (existence producidor de oxidare) ci ^i la nitra
rea cu IEiC^ concentrât. Aciditatea liberà re^inutl de pre
cipitata! ecizilor nitro-^enil-succinici altereaza pozi|ia 
maximelor de absorb^ie, iar indepartarea ei inplicá schimba- 
rea raportului de izomeri. l’entro efectuares analizei EMP 
(solvent CDC1,) s-au sintetizat diesterii metilici ai acizi- 
lor orto (28)- §i para (29)-nitro-fenil-succinici puri cit 

ai amestecului integrai de produci ob£inu£i la nitrarea 
acidului 1enil-succinic ai anhidridei fenil-saccinice.

(28)

Ç^-COOH 

CH -COOH

no2

(33)

CH2-COOCH3

H-COOCH3

NO2

0^ 

(29) 

Spectrele 1X7 ( 
pari de protoni

ch2-cooh 

CH-COOH

(34)

§i 59) conj-n sexnalele a pstru ¿ru- 
Semnalele protonilor metilici (slnglet

deapicat la ppm) §i protonilor ^etilenici (doul ¿labia
te de dublé te) aint elemente comune prin aspect ¿1 deplaaa- 
re chxmicá pentru epectrele ¿1¡P ale esterilor celor loi 
ac*zi lenii—suecenici monon^traii. Spécifie esteroiai acidu
la! para- (29).este diapunerea simétrica a se.mslelor pro- 
tonilor aroiufatxci (cC- 7,1 ppm) conoscati un nucleo
btnzenic pura-aisubstit^it ncs*a.etriciaistem AA’ICX’). Pentru 
pratonai beuzilic se ùist^n^ potrà finii de intensltate

actrt exe ^entro amüii izumeri
4tediare uxt seitu^xe^or protonilor uenuil^ci a lest 
ail! ûsL^aæea cunt- cativù a raporta-ui tzcmcrilor in 
tee ùeoarece cuádruple tele espective tu dcplaslri chi—
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niice diferite: cuadrupK tul izomeruiui orto- (33) este 
centrât la <T = 4,65 ppm iar cuadru^letul izoaerului para- 
(34) la c/~= 4,2 ppm. Deplaaarea spre cimpuri joase a 
sennalelor protonului benzilic din izomerul orto este cea 
a^teptatâ datorità vecinâtâ^ii ^rupei -NOg ma^jietic anizo- 
trope. Fectorii electronic! pot interfere §i cu efectul 
dezecranant din cauze aterice al ¿rupei nitro. Scindarea 
seonalului protonului benzilic eate urmarea cuplarii cu 
protonii neechivalenji diastereotopici din ¿ruperea metilen 
situâtà in vecinàtatea centrului chiral. Distribuais nebi- 
noœialà a cuadrupletului protonului benzixic §i a multiple- 
tului protonilor metilenici este cea a^teptatâ pentr- cupla- 
jul unor protoni neechivalenki de tipul ADX cu 8 semnale in 
re^iunea A3 : doua dublete de dublete intercalate de succeai-
unea normali a liniilor unui spectru AE:"slab -intens - 
intens - slab". kea£ion4&n cfi acelagi sistem de spini ABX 
se relntllnegte in spectrele ale«amidelor acidului 
o-nitro-fenil-euccinic. Siatemul poate li interpretat §i ca 
un cuplaj A?£X ^raportul /J al protonilor AB ¡¿etilenici
este mai mare ¿ecit 2). onatantele de cuplaj ¿i au
valori de cca.7-S Hz, obignuite pentru sisteme cu liberà 
rota^ie, iar intre (-)15 - (^)17 Hz. In literature se
afirml cA la nitrarea acidului fenil-succinic se ob.ine un
ameatec de produci mononitra^i izolindu-se in stare brut5: 
24,i izomer orto (28) 65X izoner para (25), separaci pe
baza Vxtezei diferite de cristelizare. Cu ajutorul datelor 
oo^inute prin spectroscopie LL2P noi am putut stabili cl ra-
portul izomerilor in amestecul brut este in realitàte de
17i> orto (2d)- §i 83^ para (29)-. Dozarea izomerilor prin 
spectronetrie lóJP a foloait §i la controlul nitràrii anhi - 

dir idei acidului fenil-succinic cu nitrat de acetil. lAipà 
hidrolizà la acizii coreapunzùtori, produrli de reac+ie s-au 
esteri!icat cu d^azometan (solu^ie eterica) §i s-au cnalizat 
(soivent CDClj).
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CAP.3. SINT1ZA ACIDULUI o-NITRO-PENIL-SUCCINIC DIN
O-NITR0-P2NZALDEHIDA.

3.0. DATE DIN LITERATURA

Pentru aceasta variants de sintezá a acidului o-nitro- 
fenil-succinic (28) a-a urmat calea indicata de J.E.Loudon gi 
colab.aserTnS toare preparSrii acidului fenil-succinic (27)«

/COOC2H5 
H->C

XOOC7H5

ICH?CO)?O 
r cl lu x 
KHCÙ3

(37)

,cooc?h5
CH = cf

NG2

(36)

•COC^Hc,

:ooc2H5

(37)

KCN în
ch3cooh

(38)

zcooc2h5 
'CH—CH '

XxCOOC2H5

h2so4
In rece

•CH— CH HCl in
^COOC2H5 CH3COOH

(39)

COOH COOH
I I

—CH2 
T 

ii<^^N02

(28)

Deoarece randamentul global realizat de autori este scazut, 
am studiat am^nuatit procedeul dencris pentru □ mari randa- 
mentul gi pentru a obtine procurai de puritàte coresounzS- 

21 toare • o-Nitro-benzeldehida, substanta de import greu ac- 
cesibilM in cantitStile neceaare» a ioat sintetizatM dupS 
schema cea mai convenabilS, prin oxidarea o-nitro-toluenului 
la o-nitro-benziliden-diacetat (41) pi hidroliza acestuia 1 

remarcind, fafi de dátele din literatura, conditiile de an- 
hidritate care sínt esentiale pentru obtinerea unor randa- 
mente acceptabile. Pentru aceasta, noi am uscat anhídrida 
cromicS 24 ore in vid peste ?2°5 em dizolvatS 

BUPT



-

in anhidridá aceticS, cind se formeazá, de fapt, ace tat de 
cromil. Acidul acetic folosit ca mediu de reac^ie 1-am in- 
locuit cu cantitatea echivalentá de anhídrida acética. In a- 
ceste condi^ii randamentul ob^inut a fost acceptabil, aproxi- 
raativ 45% * comparativ cu randamentul de 39% mentionat in li
teratura. o-Nitro-benziliden-malonatul de die til (37) 1-am 
ob^inut far5! dificulta^! prin condensarea o-nitro-benzalde- 
hidei cu ester malonic^. Spre deosebire de al^i produgi ase- 

mán^tori ce pot fi purificati prin distilare in vid, nitro- 
derivatul (37) se descompune la incalzire. Produsul brut, in- 
solubil in apa, inglobeazá cantitalji mari de acid acetic. Pen- 
tru a reduce numarul mare de spalári cu carbonat de sodiu a 
solutiilor eterice, prev^zute de procedeul descría in litera- 
tura^ , $i deci pi tirapul de contact cu acest compus iritant, 
produsul brut s-a triturat in prealabil cu apa, anoi cu solu
ble de carbonat de sodiu.

36 J.E.Loudon gi colab. au ob^inut <<- ciano- ©C-o-nitro- 
benzil-malonatul de die til (38) prin introducerea o-nitro-ben- 
ziliden-malonatului de dietil (37) intr-o soluble hidroetano- 
lica de KCN, la care in prealabil s-a adaugat sub rácire acid 
acetic diluat. Metoda nu asigura omogenitatea mediului de reac- 
tie gi se intimpina greutati deosebite la izolarea produsului 
de reac^ie datorita efectulul solubili^ant al acidului acetic. 

Cianurarea o-nitro-benziliden-malonatului de dietil (37) este 
faza cea mai dificilá in sinteza acidului o-nitro-fenil-suc- 
cinic (28) datorita dificultatii de a realiza un mediu de reac- 
tie omogen gi datorita reactülor secundare care au loc chiar 

la pll-ul elcalin neceser reactiei. In mediu alcalin (chiar in 
abs n^a apei), orín interactiunea grupei nitro cu catena late- 
ralá, au loe reactii de oxido-reducere interná ’ , formin-
du-se compugi heterociclici dup& schema:

-CN 

COOC2H5

OH
(43)
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Cregterea solubilitátii cianuri! in amestecui hidro-etanolic 
prin ìncalzire nu ae peate aplica din acelagi motivi ricica- 
rea temoeraturii favorizeaaà reactia de oxido-reducere in- 

^6terna« Dacá se adaug* íncet" o solatie apoasà de KCN la so
latia etaiolicà, la reflux, de o-nitro-benziliden-malonat de 
dietil (37), se obline N-hidroxi-lactama (42)« Tot datorità 
ionilor hidroxil, reactia principáis poate fi concuratà de 
reactia de saponificare a grupelor esterice, cu eventuali
decarboxilare la acid o-nitro-cinamic. Sarcina aniondui car- 
boxilic scade considerabil caracterul electrofil al atomului 
de carbón din dublg legatura etilenica activata si simultan, 
prin repulsie electrostática, inhiba atacul ~CN, Mecanismul 
propus in literatura pentru aditia HCN la un compus benzi- 
lidenic (44)t 

(44) (45) (46)

nu este plauzibil din motivai expus gi pentrucca ar rezulta 
un dianion (45) cu sercinile vecine. lonii hidroxil pot fi 
r spuizStori §i de o eventuali reseti® de scindere, inversa 
reactiei de formare a o-nitro-benziliden-malonatului de di- 

39 etil. 3.Potai gi colab. au stabilit pe unii computi benzi- 
lidenici de tipul 47-49 cà scindarea sub influente ionilor 
~0H (natalizi specifici) a dublei legatori carbon-carbon ac- 
tivate are o cinetici de ordinul doi, atacul primar al nucleo- 
filului la atomul de carbon polarizat pozitiv al dublei le- 
g-^turi etilenico activate fiind treapta determinante de vi- 
tezS. Pentru scindarea compugilor de tipul (5o) se gasesc 
doar studi! calitative. In cazul substraturilor benzilideni- 
ce cu grupe esterice drept grupe activante, saponificorea 
acestora poate decurge in naralel cu scindarea dublei legà- 
turi carbon-carbon sau poate deveni reseti® unicà. Datele 
din literaturM in nceaflts privintà sìnt ambigui.
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label A. Reactiile unor computi benzilidenici cu du- 
bli legatura carbon-carbon activatà sub in
fluenza ionilor hidroxil, menzionate in li- 
teraturi.

Compusul

p-MeO-CgH^

p-MeO-C6H4

p-MeO-C^h-CH.C
(49)

Reactia menzionati Literatura

scindere 13S|

scindere |39|

scindere |39|

scinda.'e H°|

R^ « Ph sau H
X = Y = CN
X = CN; Y - CCYH2

.CN
* G\

(51) C00 Et
scindere gi 
saponificare

/CN $
(52)^00 Et

saponificare

C6H5\ ^COO Et 

^coost
saponificare |4o|

.eoo Et 
CrHc-CH«cC 

b 5 ^000 €t
scindere

saponificare gi 
scindere (ìncil- 
zire cu api de 
barita)

|4O| ?i 
|42|

M3[

?rin analisi CSS (suport silicagel, eluent CHCl^t developare 
| la vapori de iod) noi am constatât absenZa o-nitro-benz<Lld^ 
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hidei la alcelinizarea o-nitro-benziliden-malonatului de di
etil (37)• Subatratul (37) are R^ « o»3 iar o proba martor de 
o-nitro-benzaldehidä R^ » o,48.

Cum rezultatui final al aintezei nitril-esterului (38)
depinde de vitezele relative ale reactiel principale ale rese
ti il or secundare, iar in literatura nu se gáseso date referitoa- 
re la cinetica aditisi HCN la dubla legatura carbon-carbon pola
rízate, a résultat necesitatea unui studiu cinetic (vezi 3.2) 
care sa ducà la stabilirea conditiilor optine desfaguràrii reac- 
tiei principale.

Noi am realizat faza de danurare in conditi! optine fo
lca ind acetoncianhidrina ca sur sa de ioni ~CN, La pH < 11 , 
rendámentele sînt aproape cantitative, ìn conditi! de omogenita-

21 te a mediului (alcoolic) *
Hidroliza - ciano -^ - 2-nitro-fenil-etan-*, di-

carboxilstului de dietil (38) s-a exécutât in trepte în mediu 
acid cu separarea intermediará a oC-carbamoil- «<-2(-nitro- 
benzil)-malonatului de dietil (29), In aceste conditii este ne
ceser un timp de reactie lung, ínsá hidroliza alcaliná nu s-a 
putut adopta din cauza reactülor secundare mentionate. 
Dacá hidroliza acida a nitril-esterului (38) la acid o-nitro- 
fenil-succinic se conduce direct fárá izolarea ester-amidei (39)» 
rendámentele sînt mai miel.

Pentru purificarea acidului o-nitro-fenil-succinic, li-
teratura prevede recristaliz^ri repetate din apà care miegorea- 
zá mult randamentul. No! am recurs la purificarea acidului prin 
trecere in sare de sodiu 9! reprecipitare, urmatá de o singurá 
recristalizare din apá, Astfel s-a obtinut produs de calitate 
corespunz*toare, p.t. ■ 188°C, cu raudamente bune, 80-85%•

3.1. ADITIA ACIDULUI CIANHIDRIC LA o-NITRO-BE.;ZILIDEN - 
¡IALONAT DE DIETIL

3.1.1. Folosirea cianurilor alcalino.

In reactie de oianurare cu NaCN (sau KCN) se formeazá 
cantitáti de NaOH (KOH) echivalente cu cianuro consumati, Neu
tralizares controlatá a excesului de ion! hidroxil ereazi di- 
ficultáti din punct de vedere preparativ. J.D.Loudon si J. 
Wellings^ au folosit CH^COOH ca agent de neutralizare a hi- 
droxidului alcalin. In conditine de lucru date de autor!, cu
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CH^COOH adaugat integral de la inceput, HCN este de fapt sur- 
sa de agent nucleofil. Reportul molar KCNtCH^COOH • o,lo3» 
o,83 supraunitar asigurM ini$ierea reactiei de cianurare iar 
pe masura ce aceasta are loo se elibereaza cantitati echiva- 
lente de KOH cere determine salifierea HCN. Practic, concen- 
tratia K*CN“ participants la viteza de reactie este canti- 
tutea excedentara fa$S de acidul acetic. Aga cum am mentionat, 
metooa nu aeigura omogenitatea mediului de reac^ie gi se intim 
pina greutK^i deoiebite la izolaea produsului de react!« da- 
torita efectului splubilizant al ocidului acetic. Acidularea 
solutiei de cianura necesita precautii.

Pentru a evita efectul solubilizant al acidului acetic 
gi descompunerea cianuri!, in alte incercari alcalinitatea 
am micgorat-o cu foafat monopotaaic, cu controlarea pH-ului 
final la valori intre 9,8-11,5, cind izolarea produSului brut 
s-a facut mult mai ugor ajungind la randament de 98%. Si in 
acest caz, randainentele de purificare gi daracteristicile pro
dusului finit au fost variabile.

Tabei 1. Prepararea nitrilului (38). Neutralizarea 
KOH cu solatie KI^PO^ 5%. Concentrarla eta- 
nolului in apà - 457> (vol.). Concentrarla 
substratului (37) o,44 *1.

Nr. 
pro- pH 
bei

Randament , % p.t.. °C
brut recristall- 

zat
brut recrista- 

lizat
1. Io,o5 92,5 72 45-5o 54-57
2. lo,8o 98,o 78 45-46 51-54
3. lo,85 94,o 76 41-5o 52-54
4. 11,5o 95,o 76 38-42 53-55

"unctele de tupire foarte apropiate ale o-nitro-benziliden- 
malonatului de dietil (37) gi ale nitrilului (38) corespunzä- 
tor (53°C gi x’tspectiv 55,5°C) exclude aceasta constants fi- 
zicà pentru un prim control. Analiza croxuatograficä in otrat 
sub^ire (silicagel) a incicet impurificarea produsului de reac 
tie cu materie primä. Acitia cincompleta a ~CH a fost confir- 
matä gi de spectrele IR gi RJ£P ale produsului de react!«• Din
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compararea absorbtiilor grupei CN la 2248 cm”^ gi dublei le
gatori la 164o cm-^ sau din spectrul BMP se peate calcola pro- 
portia relativa a celor doua substante in amestec* Snectrele 
lor 1MP contin trei grupuri de semnale comune: grupul semna- 
lelor protonilor metilici» grupul semnalelor protonilor me- 
tilenici (suprapus cu dubletul protonului malonic din nitrii) 
gl grupul semnalelor protonilor aromatici (supranus cu sin
gle tul protonilui ocnzilidenic puternic desecranat din (37)). 
Sinprul semnal distinctiv este dubletul la 5,42 ppm al pro- 
tonului benzilic din nitrii. Folosind drept unitate de *efe- 
rin^S integrala oceatui semnal dublet, ae poste calcola inte
grala P^ntru nitrii (38) pentru oricare din grupurile de 
semnale. reca gi Ng reprezinta numarul protonilor din gru- 

pentru produsul de adi- 
(37)• raportul molar al

parile care dau semnelele considerate 
Zie (38) gi pentru produsul nesaturet 
conipu jilor va fi

I I2 v

iar raportul lor Sn greutste

2"1“2
unde Mi ^2 greutotil® molare ale celor doi
Convintiteli de nitrii (38) In procente de masä va fi
• x^lOO fractiunea de ma^S - - ________ .

X1 * *

componenti
X^ a

A rezultat astfei cä letoda conduce la produs necorea-
nunz tor din care nu se poste separa <-ciano-<£- (o-nitroben- 
zil)-maIonatul de etil (38) in stare pura.Din aceastM cauzM» 
hidroliza care urmeaza conduce tot la n’odus impurificat cu 
derivati ai acidului o-nitro-cinaraic»

3.1.2. rol 'sirea ace tonoian'nidrine 1.

Dificult^tU« menzionate ìn ob^inerea «C-ciano-oC-(o- 
nitrobenzil)-nclonatului ce dietil (38) cu cianuri alcaline 
au impus g'airea unui alt agent de cianurare.

o aursS potrivit? de ioni sint cianhidrinele. Se 
otie efi Hceatea sub actiunea alcaliilor pierd un proton de la 
gruparea -OH prntr-o renelle de - eliminare, iar anionul/ a a
format se stebilizeasM prin eliaiinarea ~C'J. In literaturiP*
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exiatà determiniri de constante de echilibru 9! de constante 
de viteze de reactie pentra reactia reversibili de formare a 
cianhidrinelort

CN
<ì ";:o.

+ HCN - fjl 

* 'X
154}

Cslitativ se cunoagte faptul ci cianhidrinele aldehidelor sìnt 
mai stabile din punct de vedere termodinamio decìt cianhidri- 
nele cetone1or. Pe aceasti bazi s-a preconizat prepararea acet- 

45 aidehld-cianhidrina1 din acetaldehldi gi cianhidrina metil-
etil-cetonai. De asemenea, cianhidrina metil-vinll-cetonai 
(56)^^ obtinuti prin adi^ia HCN la temperatura joasa la metil- 
vlnil-cetoni (55) peate fi tranformati cu randanente foarte 
bune, 90$, in produssi de adirla (57) la dubla legiturai

OH
H3C-C-CH=CU2 

CN

90/ control 
termodinamic

HjC- C-CHa-CH2-CN 
0 Q57)

Plecînd de la aceste date am préconisât folosirea scetonclan- 
hidrinei (58) ca sur si de anioni *CN pentru atacul nucleofll 
la dubla legatori actlvati din (37). In aceste conditi!, reac
tia are loc in solatie omogeni gl decurge aproape cantltativ 
(raudamente de 9o-95%). Tlmpul de reactie este scurt, produssi 
se separi foarte uçor gl este suficient de pur pentru a fi 
trecut direct la hidrolisi. Nu mai este necesar adaosul de a- 
gent de neutralizare. Reactiile de oxido-reducere care even
tual as loo nu sînt in misuri si deranjeze mersul sintezei iar 
reseti! de saponificare practic nu se constati»

3.2. CINETICA ADITISI ACIDU1UI CIANHIDRIC LA BENZAL- 
MALONAT DS DIETIL

3.2.1. Obiectivul lucrarli
Drept model pentru determiniri cinetice am folosit omo- 

logul o-nitro-benziliden-malonatului de dietil (37) nesubati-
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luit pe grupa arllt benziliden-malonatul de die til (25), care 
prezentînd un sistem cromoforic extins eu un maxim de absortie 
în UV la 28o nm ( £ « 19.600) permite urmarirea reactiei prin 
spectrografie UV, în situ. In cazul o-nitro-benziliden-mal0- 
natului de dietll (37)»spectrul UV indica o serioasà pertur
bare a conjugar!!. Grupa nitro prin efectul electronic puter- 
nic atr'gator de electron! deranjeazS sistemul conjugat al 
molecule!. o-Nitro-benziliden-malonatul de dietil (37) nu ma!
are maximul de absórbale la 28o nm ca omologul sáu nenitrat 
ci ín acest dómenla are absórbale de intensitate alaba, maxi- 
mul curbei filnd iñtre 21o-24o nm, acolo unde absoarbe benze- 
nul substituit cu grupe capabile de a participa la conjugare. 
Pentru benzal-malonat de dietil (27) nu se mal pune problema 
reactiilor secundare de oxido-reducere; alcalinitatea mediului 
poete fi variati in limite mai largì evitindu-se doar reac- 
tille de saponificare. In ceea ce prívente reactia de scindere, noi 
am verifica! cS benzal-malonatul de dietll se comporti fata 
de NaOH la fel ca omologul sàu difenilic (53)« Atìt cu con
centrati! mici, cìt gi cu concentrati! mari de alcali!, la 
temperatura camere! are loc numai saponificare. pH-ul minim 
la care se declangeazà saponificares este 9,7. Nu se constati 
prezenta benzaldehidei. Reactia indigoului dupa nitrare cu 
acid azotic fumana este negativi iar spectrul UV al solutiei 
alcaline prezint£ maxim de abaorbtie la 27o nm (in loc de 
28o nm al produsului initial) corespunzàtor acidula! cinamic 
(sare de sodia). Meximul nu dispare la adaos de NaCN (la ben- 
zaldehidS, NaOH distruge maximul de la 245 nm).
FatS de apà, benziliden-malonatul de dietil (25) este un com
pus stabil. Practic nu se observà nlci 0 schimbare a solutii— 
lor lui hidro-alcoolice timp ìndelungat.

Sinteza fi - ciano-fi- fenil-etan-dicarboxilatului de 
dietil (54) a fost realizatà de J.Bredt gi J.Kallen^? din
(25) gi KOB • DupA cum s-a spua, in literaturS existà date 
din punct de vedere preparati^ gi pentru alti homologi ai lui 
dar studil ale cinetici! acestei reactii nu se g*sesc.

Pentru studiul cine tic al cianurArii lui (25) am foio
si t NaCN ca agent de cianurare gi acidul cianhidric in prezen
ta trietil-aminei. Utilizarse HCN ca agent de cianurare este 
ìngr^ditA de gradui lui de ionizare mie. In prezenta bazelor, 
HCN se aditioneazà chiar la dubla legAturà de care este legat
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un heteroatom (ex. la eteri! vinilici)« Adirla HCN la alde- 
hide gi catone (obtinerea cianhidrinelor) este catalizata 
de ionul clan gi este influentetà favorabil tot de un media 
slab bazic (KgCO^, NH^, piperidina)^*^. Cianurarea esteri- 
lor benziliden-malonici decurge prin acelagi atac primar al 
ionului ~CN. De altfel, reactie este formai analoagà cu reac- 
tiile de adirle Michael (adibii coniugate viniloge ale carba- 
nionilor stabilizati)« Este explicabilS inactivitatea HCN di- 
zolvat in etanol fata de substratul nostru. Nu se constata o 
scadere a extinedie! $280 nm un timp suficient de lung 
(16 ore)«

Pentru studiile cinetice efectuate s-au realizat con- 
diti! de pseudomonomolecularitate•

3•2•2• Folosirea cianuri! de sodiu

Drept urmare a hidrolizei NaCN, (^rad de hidroliza 
o,o29) solutüle au pH alcalin situât intra lo,4 - lo,7 pen- 

’ -4 -4tru domeniul concentratiilor de lucru de 58«10 - 2o5«10
moli/litru. Dupà obtinerea nitrilului se mai formeazS in so- 
lutie o,553«1O~4 moli NaOH« In conditiile unui exces de NaOH 
variatia de pH este neinsemnatà fata de valoarea initialà) 
p”OH cregte de aproximativ o,l ori, respectif [*OH]cregte de 
1,1 ori. Deci o tamponare a alcalinitàtii libere a NaCN cu 
KHgPO^ va pastra aproximativ acelagi pH pina la sfirgitul 
reactie!, nefiind necesare rapoarte pentru tampon propriu- 
zis« Pentru pH-urile alcaline necesare reactie! trebuie can- 
titàti foarte mici (1-3 picaturi 5%) de sare acida (Kalì pg- 

_o 2 4
- 6,2.10 pK - 7,21). s

Rezultate si discuti! ( vezi 6«3«1«)

Stuciile efectuate indici o cinetici de ordinul II, 
reactie bimolecularà. Cinetica de pseudoordinul I (ordinul I 
fat^ de substrat) se verificó pentru tóate excesele de NaCN, 1 
tóate pH-urile (alcaline) gl la diferite temperaturi. Ecuatia Ts Q
cinetici In g ■ 1 ' • ^obs*^ a react!ei pseudomonomoleculare are 

coeficienti mari de cordare in tóate aceste conditi!« La a- 
celagi pH (gi la aceeagi temperatura), variatia constante!
de vitezfi aparentà (^0^a) in functie de NaCN este liniará 
(tabel 23 gi 24), panta dreptei reprezentind k^« k^g/ [NaCNj. 
Prin urmare, reactia este de ordinul I atit fat$ de benzili-
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den-malonat de dietil, cit gi faZ$ de NaCN (ordin general doi). 
EcuaZia vitezei de reacZie va fit

- kob3 [BUD] - k11 [-CN] [m©]

Etapa limitativi de vitezi està etacul ionului ’CN. Din creg- 
terea proporzionala (constanti de proporZionalitate k11) a 
constante! de vitezi kojja cu NaCN, se deduce ca agentul nu- 
cleofil se gaiette sub forma sarii. Valoarea constante! de vi
tezi de ordinul II, (respectiv kQ^a la aceeagi concentra- 
Zie de NaON) variazi in funcZie de pH (condizii diferite pen- 
tru reacZia nucleofili). Viteza de reacZie create cu ridica- 
rea pH-ului (de 3-4 ori pe unitate de pH).

3•2•3• Aditla HCN in prezenta trietil-aminei

Echilibrul acid - bazi TEA - HCN

C8 orice reacZie acid-bazi (protonice), reacZia intre 
(CgH^^N t gi HCN este o reacZi© competitivi intre doui baze - 

) N: gi ’CNt - pentru un singur proton. Echilibrul compe- 
titiv (constants de echilihru K) al reacZiei« c

K *
(C2H5)3N: + HCN — (CgH^ NH + CN (1)

1-X 1-X X X
este determinat de raportul bazicitiZii» respectiv aciditaZii 
celor doi reactanZi:

K . ^EA^HJ &NJ w Ka(HCN) 
c &EAj [hcn] K (TEA*H) a 

pKc“ pKa(HCN)” pKa(TEA*H)

Pentru ca o beai si elimina protonul din acid cianhidrio, baza 
trebuie si aibi pK egal sau mai mere decit HCN. -^roprieti- a
Zile acido-bazice ale HCN gi TEA sint date de constantelet

Tabel 3« Proprie ti ZÌI e acido-bazice ale (CgH^^N 
gi HCN

ECN7,2.IO’10
TEA*H o,1585.IO*10

pKa

9.14
lo,8

^bCN~*re9pec^iV XbTEA

l,39.1O’5 (4,857)
56,5.IO’5 (3.25)
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Deci constants de ecxilibru a reactlei (1) va fit

pKc « 9,14 - lo,8 - - 1,66
1 66Kq - 10 - 45 *71 * ceca ce corespunde unei 

deplasàri a eciilibrului apre dreapta de aproximativ 87^t
x2

-r—rx « K ; -i— - 45,71 - 6,76 x«o,8788
|l-xp c 1-x

fìaportul dintre tària a doi acizi (raportul dintre consta** 
tele lor de ionizare) este aproximativ Independent de natura 
solventului. Si privlt din punct de vedere energetic, echl- 
librul reactlei este favorizat spontan apre dreapta. Ental
pia liberà standard a s1stemùlui dosereste:

JU* - - 2,5o3 RTlog K0=l,4pK0 , Kcal/nol 
_^G° « - 1,4.1,66 - - 2,324 , Kcal/mol

Trietll~amina corespunde din punct de vedere al proprietàti* 
lor bazice §1 niel nu peate fi un agent nucleofil pentru ben* 
ziliden-maleonatul de dietil care sà ducè la mcdlflcàri ale 
substratului (pentru oiscC* ciano*fi- o*metoxl - fenil-acri- 
latul de etil este cel mult agent de izomerizare ^).
Pentru aceste reactil ° bazà organicé foarte indicata este
piperidina eu pK (al acidului ei conjugat) 11,2. In schimb, 
piridina (eu P^^py4^ • 5,2) nu poate produce spenta» ioniza* 
rea IICN (pKa • 9,14). Totu^i, fiind echllibru, o reactie acid* 
basà se va produce într-o oarecare nàsurà ri în cazul cînd 
e basà se amestecà eu un acid eu citeva unitati pK& mai mare. 
Se formeazà concentrati! foarte mici din produrli de reactie
(K are valor! foarte mid). In nulte cazur! In care se ini* o
tiasfi o reactie* aceasta poate avea loe fiind determinata de 
refacerea* in mlcé mSsurfi, dar continué, a coceentratiilor 
apArute in eciillbrul acid-bazá nefavorabil. Desigur cS, vi- 
tez a de reactie va fi pe mAsura cantItStil reduce de reactant 
de la ecuilibru. Pentru reactla de cianurare r¿mine mai mult 
o posibilítate.

Resultate si discuti! (vez! 6.3.1. )

Cu ’CN disol vat in etanol absolut, färä adaos de (Cg^y71 
nu se obtine nitrii. ?Tu se constaté o scèdere a extinctlei 
&28e n* dupà un timp practic suficient de lung (16 ore). Prin
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deprotonarea HCK, trletil-amina este bas A Inijiantl a reao- 
tiei de cianurare. Cinetica adirle! 7CT in presente irletll- 
aalnei este de ordinal I fa gl de substrat.
Se obgln corelàri liniare fcarte bune ale scusile! cinetioli 
de pseudoordinul I, in E(/Et - k^.t , pentru toste rapoar* 
tele solare [:ÌC1O/[TKaJ • Este çi un indiciu o& reso iis doter* 
minanti de vi tes à este atacul priraar al nucleo fi lu lui 
la carbvnul polarisât poziiiv al dublei lettori. Concentra* 
çia de agent nucleofil se reface continua in reacgla ;’CN ou 
trletil-amina.

Proionarea carbanionului intermediar este de asemenea rapida. 
La excese mici de trietll-amlnâ, vit era de rosei io este déjà 
comparabili ou vi tesa cianurlril cu TTaCF. Viteza de roseiio 
create cu excesul de trietil*amin£, la accesi concentraiio 
in HCN. Creçterea vitale! nu se datereste doar deplasfirli e* 
ohllibrului acid*basà prin efect de masi; oc.ilibruì osto fa* 
vorabil lonisàrli l’CN calar la raport molar TEAflCN » 1:1» 
Excesul de irietll-amlnl trebuie si aegionese in special prin 
fermarea de leglturi de -.idrogen ou nh mioçorînd prin
aceasta forga electrostatici care remino anlonul in pere* 
chea de ioni
Reprezentind k0^s - f [tra]/[hCn] , se obtino o oorelare linia* 
ri (coeficient de ocrelare 0,997} dupi ecuagia: k0^8 • 
• otool511 [TEA]/fiCK]* ©,©2193 , pînâ la excese de aproximativ 
5o vri fai& de ICN. La excese foarte nari de îy1* • k©bo 
incepe sfi scadi dupà un timp §1 se obgln coefieleni! de core* 
lare mai slabi. Trebuie g inut seama de me di ficarea nodiului 
de reaciie la asemenea concentragli nari de TEA.

3.2.4. Deterninarea paraoetrilor de activera

Determinarne parametrllor de activare s-a fiout pentru 
reaegia do cianurare cu raCK la p » 9,54 (prin taw^raro cu 

in soluglo hldro*alcoolici (75^ etanol}, corcentragla 
substratului o,553.le’4 Z?, ^aClì in exces (condirlo de pseudo* 
nononolecularltato). Pentru repreeentarea ecuaglei lui irrhe* 
aius s*au folealt valorile constantelor de vitosl ■

It^aCN] , 1/wl.min (OOUdJL^ift CCmtil d€? dot07O1»T1AXVA iftotoni 
lui proexponengial A) pentru trel temperaiuri: 25°, 39°» 
52,5°C. Ficcare constanti de vitosl k11 s-a verificat peni»
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rapoartele fNaCNj/^BMp]« 32o, 346, 373,
1. Determinares energlei de activare Eda factorul 1 

preexponential A s*a fácut din representares grafioA a forme! 
logarítmico a ecuatiei lul Arrhenius, In k** • in a • E/RT.

Tabei 4« «Sárimi folosite pentru representares el 
lul Arrnenius

Tempera* 
tura. °C 0

H
 

Eh

Constanta de 
vltesä k11 , 
1/nol.min

In k11

25 0.003555 0.112 - 2,1892
39 O.OO32O5 0,587 - o,9492

52,5 O.OO3O72 0,886 • o,121o

Coeficlent de temperatura ^+10 2 4
kt

II sFig.2.1.Representares graficä a ecuatiei In k ■ In A * jy 
dreptei ce represintA In k^ tn funcfcie de 1/T filndi

In k11 - - 8266. 1 ♦ 25,56 , reeultAt 
T

- E E In A A
_____R __ - -

8266 16.4oo cal/"01 25.561,12 .1C11 1/^91.mln
1,866.10$ 1/mol.aee

R = 1.9867 oal/grad.mo1.
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Fraotiunea din numàrul total de no le cu le care posedà (in teoria 
oiocnirilor) e energie mai mare d^cit energia de activera ette 
proporrionalfi oujaetorul lui Boltzmann o’5^. vlteBa de reae._ 
fie, reepectiv e*S/RT, ver fi atit mai mari cu cit E este mal 
mie» Varias la lobate exponentialA in fune 5 le de E.

Bonasia generala a vitegei de reactie

W'A “ ~ ' fo'k<” 

(A ■ substratul) 
eau (presupunlnd oà k nu depinde de concentrâtle )s 

-do.
Wr - —y- - k f(c) 

A dl
*d0A 1——- • derivata lui f(c.) ,(vltesa ) devine pentru reactie Q G A J
hoastrà8

l,12.10“.e

2. Determinarne entalpie! de activarè A 'I* §1 entropie! 

de activarè . Pentru o evaluare mai precisò a contribuii- 
ei factorului energetlo $1 in special a factorului entropie 
(exprimât prea grosier de factorul preexponentlal A din teo
ria lui Armonium §1 calltativ cu alti semnificatle decit en
tropia de activarè) la vltesa de reactie s-au calculât, utili- 
sînd valorile E si A din reprezentarea ecuatiei Arrnenius, en
talpia de activareTl H* §1 entropia de motivare S*din teoria 
vitezei absolute de reactie a lui Eyring, ¿vane fi Polanyi, con
ferà càreia Intra oonatanta de vitera globali k ri constante de 
echilibru pentru formarea complexului activât exista rela-

tiai
v . y / k*T • k*T jäsVR ’Jn A?
* h* “ 8 “ 8 ••

k* • constante lui Boltzmann égala ou R/ïî • 1,58.1C ergi/^X •

- 1.58.10*25 J/°K
R • oonstanta gazeler 1,9867 cal/®K,mol " 8,51* J/^K.mol 

«»27 Ä 3^h ■ oonstanta lui Planck • 6,625*10 erg.sec ■ 6,625.10 j.sec
Prin comparâtie ou ecuatia lui Armeniua se deduce« J î “ T

£S*- R(ln A - lu ) -2.5O5.R.1« $ - 2.3o5.R.lo« §-

l Sf- 4,567 log f - 49,2.5
A " 1,866.10® l/“01.«ec.
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Fraotic entalpia de activare nu difera nuaerio deoit pu.m a. .- 
nergia de activar, a teorie! cioenlrile», teraenul RI aviad va
lori aub 1 Kcal/aol la tenperaturl sub 500*K. Pentru 3CC*k, tea- 
peraturA apropiatà de temperatura aamerei,

“ E * RT “ 16*<°® * l»9867.3o©
^H5o©°k * 15.8oo cal/mol - 15,8 Koal/sol - 66 KJ/aol 

Entropia de activare va rii

5oo*K 4,567 leg --------------- - 49,2.5
* 30®
30ox • *18,2 cal/grad.aol ; 76 J/grad.mel

Entalpia liberà de activare _AG^ :
^G* -Al*- T^S* - 15,8 + 5oo.o,ol82

JG* « 15,8 + 5,46 - 21,26 Kcal/«ol • 88,86 KJ/aol

Interpretarea resultate làr

Valorile parametrllor de activare (exprimate ri pria oonstan 
ta de vitesà) indici cA benzlliden*malonatul de dietil (25) p ree in* 
tA o reactivitate nelle in reac^ia de clanurare.
Valorile apropíate ca ordln de nArime ale parametrllor de activare 
pentru reacjia de ob&inere a nitrilului ri pentru rcaccia de »eia* 
dare catallsatA de ionul hidroxll a unor computi bensiliden-aalo* 
nlci studiata in literatura $$ sint in concordanza cu meconismul 

de reaczie care preeupune aceea.‘ 1 treaptà deterrinantè de vites A 
(atacul anionului *CN, reapectiv ”cH la dubla leglturl carbón* 
carbón activatA) pentru ambele resezil (zinind seana de nucleari* 
lia relativ apropiata a coler doi reactan(i ?i de struotura aseal* 
nitoare a substratului), ín acord cu ordinul reacjlilor.
Valoarea negativa mare (In valoare absoluta) a entropie! de activa* 
re Sda(-) 18,2 u.e. pentru adirla “CN la dubla legatura carbón* 
carbón polari indica al termenul entropie va accentua denlvelarea 
intre starea iniziali §1 atarea de transióle, aie orind d el vito* 
■a de reacgle. Entalpia liberi de activare ore te cu oca. 5,46 
Kcal/mol, respectiv reactlvltatea bensol*malonatulul de dietil eo* 
te diminuatl de 288.10^ ori de termenul entropie, ".ntropia de aa* 
tivare de *18,2 u.e. corespunde unei reacMli bimolecalare ■ 1 unel 
stiri de transióle in care comprimeres sterlcA este mai «are deoit 
in atomul de carbón trigonal iniziai. Ca ri intr*o substituye 
blmolecularA SN2» in adirla nucleofilA la dubla ler’turA polari.
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ruperea legSturll este aeiatatS de nucleoni (eclndarea vechll 
legfituri §i formarea legàturll noi repreaintM proce., .Incron.) 
dar nu est e favoriscati entropie.
In conditine unor parametri de activare apropiafi, re lese im- 
portanza unei concentrati! mari a lonilor fata de >1 !» 
cianuràri.

5 • 2.5 • Scindarea bensal*malonatului de et il

Dacà pe atomi! dublei legatori eint grefato grupfiri cu e- 
fect atràgàtor de electron! *E, legatura etilenica polari poa* 
te fi ataoatl de agenti nucleofili obi^nuiti, fie ioni nega* 
ti vi, fie atomi cu electron! nepartiaipanti. Atomul de carbon 

din derivati! bensal*malonioi poate fi atacat practic de 
tot! nucleofili!, dar scindarea in soluti! apoase a dublei le* 
gfituri adivate este specific catalizata de ioni! hidroxll. 
Scindarea hidroliticl a dublei legfituri adivate, fàrfi adaos « 
de OH, are loc numai in substraturi cu deneitate mare de sar* 
dnà positivi la atomi (in benziliden«maloKitriliÌ ce! mai 
adivi sau in ©C*nltrll*^ *p*nitro*fenil*acrllatul de etti). 
Pentru asemenea substraturi, arguraentele aduse de atai ;i co* XQ 
lab. demonetreazfi scindarea dublelor legfituri etilenico mai
adiva sub atacul moleculelor neutre de apfi al Sturi de parti* 
oiparea neglijabilfi a lonilor hidroxil. Studine ¿Acute de noi 
pe un compus mai putin activ, bensal*malonatul de dietil (25)» 
dar activat prin adaos de glieli, intfiresc presupunerea cl 
scindarea dublei legfituri activate se poate face numai sub 
influente moleculelor de api, fàrfi sau in paralel cu partici* 
parea lonilor OH. La adaosul de glicinfi, compusul (25' so 
scindessi hidrolitic. Adaosul de glicinfi aslgur& constanti di* 
electricfi mai mare pentru me ilul de reset io ° polari7 
accentuata a sarcinilor partiale ale dublei legfituri carbon* 
carbon, prin solvatare cu amiioni. Irin polarlzarea mal accen 
tuatl a dublei legfituri, devine posibii atacul nucleofil al 
moleculelor apei. Viteza scinderli ben«al*malonatului de di* 
etll (25) la adaos de glicinfi s-a urmfirlt in mer’iu iiidro-eta* 
nolic (75^ api). Solu;iile glicine! sint slab acide. ‘.lituTi 
de enfiatili II^NCHgCOO* in mare exces, scintille ei apuase con* 
fi in i» proporle mici anioni! ’IgNCHgCOO ^1 in proporr lo 1
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■ai »ica cationi! H^NCH^OCH (grupa carboxlllcA este nal 1 «mi
rata decît grupa asine; punctul isoelectric al glicinel este 
pH « 6,1). Glicina deplaseasA pH-ul soluble! putin apre done* 
nial acid reducînd nu mult sub 10*7 concentrai la ionller hi- 
droxilici care concureasà moleculelede apA în scindarea sub
strat ului.

Atacul moleculelor de apA la atomul de carbon se in
tensifica ©data eu creçterea concentrai lei glicinel (veri 
6.5.2^. La o concentra^le mica de glicinA de 5.10*4 aol/1, ra- 
port molar ester benzilidenic (25) : glicinA 1:6, esterni ben- 
silidenio (25) este stabil ca *1 în apa pur A. La © concentra
ti® de 2oo.l0 moi/1 glicinA ri la aceeari concentraiie de 
substrat o,553.10 aol/1 ca ri în solatia cu oontinut de 3.IO*4
■ol/l glicinA (raport aelar substrat -.glicinA « l:4C0), scin
darea dublé! legàturi se poate bine armàri speotrofotoœetric. 
Pentru solatii hidro-etanolioe (75* apA) de e,555.10*4 » bensal- 
malonat de dietil (25) de diferite concentrati! în glicinA s-au 
gAsit urmàtoarele constante de vitesA pentru scindaret

Tabel 5. Cons tant ele de vitezâ ale reactiei de scindere 
a compusului (25) la diferite concentrati! de 

glicinA

Concentrât la în glicinA Constanta de vitesA

o,355 M 8,15.10 4 min*l«o,13.1C 4seo*^
o,0844 U l,o6.1C*4 nin-1wo,ol7.ic’48<c-l
o,e2 M 1,9.10*5 min’l -o,o51.1' ^sec"!

Constantele de vîtesA gàsite au valori cooperatilo cu cele men
ti ona te ìn llteraturA 59 pentru aril-benzlliden-Balononltrilii 
nal putin activi pentru care se addite cS. existA douA reactli 
paralel de scindere a dublei legatori activate, una cu boIocu- 
lele de apA çi una cu ioni! hldroxll, oond cînd la acetati pro
duci.

La rapoarte Belare, ester benzilldenio : glicinA, alci 
(1:12) dar în soluti! concentrate în glicinA (c,5 ”) • ^cin- 
d«rea la benzaldehidA are loc. Sfectul de concentratio al gli
cine! este col care dicteazA Bàrirea constante! dieléctrico a 
rediului §1 po ariaarea dublei legAturl prin solvatare cu an
fión! §1 nu raportul molar ester benzilidenicigl^oinA. In so 
lutili« diluate de glicinA, la aoelasi raport solar ben,illdon
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tgllclnà, legàturile Ion:dipoi ale amfionului cu apa se fao 
în detrimentul aolvat&rii ou aœfioni a substratulul. Slmultan» 
pria constante dielectricà (roi disoclant pentru sarclai) «pi 
■ioà a mediului §1 prln alte influente fisice asupra reactan* 
çilor sau mecanigmului de reacçie, concentratile alci de gli- 
ciaà nu oonduc la activarea dublei leguturl pentru scindàrl 
hidrolitice.

In conditine prezençei glicine! in exces, react» este 
ireversibll!, decurge cantitatlv. Scfiderea constante! de vi
te« à apre sfîrçltul reactel (tabel 27) nu este legata de a- 
prepierea de echilibru ci este determinata de absorbai* (£• 
■ 1.4oo) présentât! de benzalde^idà la 28e nm. La sfîrçltul 
reactel crerte contributa extinctel benz aide idei în raport 
cu extInc(la substratulul.

Scindarea bensal-malonatulul de dietll la bensalde.idA 
demonatreazâ cà In aaemenea reseti nu se acumuleaeâ aduct do 
tip Michael:

/COOEt 
n^C—CHÎ 
11 | COCEt

OH
Prin ormare, viteza aparlçiel aide .idei ri disparite! «ubstra 
tului oînt identico • Absenta intermediarului didrcxllic în a- 
mestecul de reacçie este ©vident! în casul scinderli hidreli
tico» în presenta glicine!» a bensilld' n—malonntulul de dietll 
care presint! un punct izoabsorbtiv eu benzalde .lda la X» 26o 

nm (£ ■ lo.3oo) • Glicina protojeas! bensaldeuida de oxid'rl. 
In altor computi benzilidenio!» ercrilo m«isur.*tcrilor
de ** în UV (plus oxldfirile aldehldolor) ri nereur ita
separfirli hidroxi* compuaulul nu justifie! negarea categorie! 
a acumulàrii lui în cantitàt miel. Treapta déterminant! do 
vîtes! din mecanismul de react® propua trebuio eà fie ata- 
cul agentulul nucleofil la carbonul positivât al dublei 
legfiturl polarlzate. La pH - 2,35 (adaos de !C1 pînâ la ju- 
mâtate neutralisera a glicine!) scindarea este stopatà (sta- 
diilo reactel includ eliminare de protoni)» maximele de ab* 
sorbt« a1® bensaldehidei çi substratulul rfiwîn nesc irnhato. 
Dori glicina poate funct®na oa un tampon, vite*a de scindere 
a compuaulul (25) •• accélérons! nuit la adaos de cantltlt 
■ici de NaàK
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In coneluzle, adaoaul de glicina cauzeasá scindarea hidrolitict 
a unui substrat stabil fa^á de apA §1 care la adaoa de iu" 
ferA numai saponificaren grupelor esterice. In prezenta glici* 
nei, scindarea la adaoa de CH devine rapidA. Prin axis*en;a 
punctului iseabsorbtlv intre benziliden*nalonat de dietil ri 
benzaldehidA (produsul aAu de ecindare' se confirmA lipsa acu* 
mul&rli unui corpus hidrexilic, unul din argumentóle c& ataoul 
primar al nucleofilului este etapa determinantA de vitezA*
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CAP.4. PREPARAREA AMIDELOR ACIDULUI o-NITRO-FENIL- 
SUCCINIC

4 .0. EATE DE LITERATURA

Amidele acidului orto-nitro-fenil-succinic (28), cu ex- 
ceptia c< — amide! (59a; 59» R*«H,R = "'rto-nitro-fenil), a-au 
preparai pornind de la anhídrida orto-nitro-fenil-succinicà 
(31) obtinutà farà dificulta^ pe basa indicetiilor din lite- 2y 28
raturà • • Amid area cu amoniac aau amine a anhidridelor aci
dului succinio substituit asimetrie in caten- conduce la un a- 
mestec de amide isomero c< |i 29»5oJ

,C------ CH„
R^l I 2

C0NH2 cooh

(59)

✓ c
R^ |

ch2

CJOH CONHg

(6o)

ìn proporgli variabile dependente de natura substitu6 ntilor 
R, R* gi a agentului nucleofil folosit. Factor! importanti 
sìnt impiedicarea storica, polarizares relativa a celor douà 
grupe carbonil iar ìn faza a doua viteza de rupere a lettori! 
carbon-oxigen. Afirma ti a lui AnschCitz dupa care carboxilul 
cel mal slab flxeaza gruparea -NH2 nu poate fi generalízate. 
In cazul anhidrldei acidului o-nitro-fenll-succinic (31), 11- 

27 taratura indicà obtinérea, la tratares ou amoniac, a unei 
singure emide farà a precisa pozitia grunàrii araldico. Pentru 
anilida acidului o-nitro-fenil-auccinic indicatine prepara- 
tlvo^ sìnt foarte sumare $1 de asemenea nu se precizeaza na
tura Izomerilor obtinuti» Pentru celelalte amide sintetízate 
nu se gàsesc date ìn literaturà.

4.1. SINTEZA A1IEEL0R KESUB3TITUITE

Hidroliza oC 
tului de dietil (39)

-carhamoil -<- (2-nitro-benzil)-malona- 
* « *^6in condit-iile date in literatura " nu 

are loc total, obtinìndu—se alaturi de acidul o-nit?o-fenil— 
succinic (T8) ?i cantit tì variabile , 3“lo^« cintr-un alt pro- 
dus care s—a dovedit ulterior a fi ©<—amida (59a) acidului 
o—nitro—fenil—succinic (28), substant* nedescrisà in literatu-
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Pria modificarea condibiilor de reacbie, executînd hidro— 
liza menajatà a <-carbamoil -<- (2-nitro-benzil)-malonatu- 
lui. de dietil (39) s—a obbinut ©C “amida (59a) acidului o—nitro— 
fenil-aucoinic (28) ca produs principal, eu un rendement de 
5o,5%* Puritatea substance! a—a verificat cromatografie iar struc
tura a fost cercetatâ prin resegli de identificare a grupelor 
amidice ?i carboxilice. Spectrul IR a confirmât aceastà struc
tura la fel ca ^i spectrul RMN al esterului metilic (59b) al 
eC - amidei (59a).

Pentru prepararea - amidei (60a; 60, R’=H,R=o-nitro-fenil) 
acidului o-nitro-fenil-succinic (28) s-a reprodus farà dificul- 
tabi indicarla din literaturà . Analiza cromatografici $i punc- 
tul de topire net diferit (182°C) în comparable eu <X. - amida 
(59a) acidului o-nitro-fenil-succinic (28) (p.t.» 148-149°C) 
sintetizatà prin hidroliza menatati a c<-carbamoil-c<- (2-ni- 
trobenzil)-malonatului de dietil (39), ne-au dat certitudinea 
ci acest produs este £ - amida (60a). Totugi, am dovedit ci la 
tratarea eu amoniac a anhidridei o-nitro-?fenil-succinice (31) re
sulti gi oc -amidi (59a) într-o proporbie de 3o% dupa cura in
dici analiza RMP a amestecului de produci (produsul brut) de la 
amid are, transformabi în esteri metilici. Purificarne ulteri- 
oare duc la eliminarea izomerului «XL(59a) gi expllca scàde- 
rile de rendement înregistrate pe parcurs. Pentru esterul meti- 
lic al -amidei (60a), cuadrupletul caracteristic protonului 
benzilic este deplasat spre cîmpuri mai scàzute ((f^4,8 ppm) fa
ti de <4-amidà-ester (59b) (cf» 4,5 ppm) în consens eu veci- 
nàtatea grupei esterice în loc de grupa amidicà. Paca produsul 
de amidare ar fi amestec de isomeri °C (59a) çi ^3 (6oa), quadru
plet al benzilic or trebui si aparà de douà ori la deplasàri a- 
propiate iar semnalul protonilor metilici din ©6 -amida-ester 
(59b) la cîmp mai înalt ( cT = 3,o8 ppm) decît în esterul meti- 
lic al jp -amidei (60 a) ( »3,68 ppm). Semnalul protonilor
metilici din ©4-amidà-ester interfereazà cu cele douà dublete 
de dolete de tip AB date de protoni! raetilenici iar semnalul 
protonilor metilici din ^—amidà—ester apare in extremitatea de 
cîmp mai jos a acestor dublete.
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4.2. SINTEZA AMIEELOR N-SUBSTITUIT1

/R1 
0-NO -CrH*CH-CH -CONÍ 2 4 I 2 R2

COCH
(61)

6 la, « H , R2 • c^i
61b, Rx • Ht R2 « -CH(CH3)2
61c» rx « r2 ■ “C^j 
61d, Rx - R2 - -Q6HU

Anilida (61a) aoldului o-nitro-fenil-suocinio (28) a 
fost preparati dupl únele indicaeli Toarte aunare din litera- 

51 turi In care nu se preoiseasA natura izomerilor objinu^i. 
Celeialte anide substituite sintetízate» substante noi necu- 
nosoute in literaturl, au fost preparate prin anidares anhí
drida! (31) aoldului o—nltro-fenll-suocinlo cu aninele respec
tive: in soluble tetrahldrofuranlol pentru dletllamidl - (6lo) 
gl isopropilanidl (61b) gl in soluble cloroformiofi pentru dl- 
ciolohsilanidl (61d) (dloiolohexllanina precipiti conpus mo
lecular cu tetrahidrofuranul). Structura gl puritatea amldeler 
a fost verificati cromatografie (CSS), prin analisi elementa
ri» prin spectroscopie IR gl RMP. Structura de amidi a fost 
pus A in evidenti prin spectral RMP al amldeler (acini ) sau al 
esteriler lor netilici corespunzIteri.
Tlnlnd a e ama ci la analisa CSS predasele sint uni tare gl cA 
speotrele lor RMP confín un slngur ouadruplet beneIlio oentrat 
la deplasarea chimici intilnitl la * amida (6oa) gl un sin* 
gur semnal al protoniler metilici (esterni me tillo al -ami- 
dei)» s-a tras cono luz la ci s-au ob^lnut nutnai la omeri! • 
In <• amidi (59a), cuadrupletul protonulul benzillo, gemi
nai cu o grupare anldiol» apare la cimp pu(in nai inalt (^» 
* 4»5 ppn) declt in oasul - amldeler (c/"m 4»6 - 4,8 ppn) 
N-aubstitulte. Sennalul protoniler metilici din esteri! meti
lici al anldelor K-substituite apare la aceearl deplaaaro 

de circa 3,67 ppn oa ri in casul^- amidei-ester 6oa.
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CAP.5. REDUCEREA SI CICLIZARSA ACIDUWIo* NITRO* 

FENIL’SUCCINIC SI A DERIVATILOR SAI

5 .0. POSIBILITATILE DE REACTIE AIE PRODUSILOR 
REFUSI

Reactille ce pot sà aibA loe la reducerea (catalitici, 
la presione atmosferica) a acidulo! o-nitro*fenll-sucolnlc
(28) §1 a derivati1er oli sint presentate in senemai

W?-C0Y CH2-COY

(67) W

Pria redocerea grupei N02 se obtla fenl 1-hidroxilamina (65) 
sau aniline (64) care pot sA oiclizeze la derivati de N*hl* 
droxi*oxo*indol (65)» de oxo-indol (66) sau la N*hldroxi*(67)
§1 2«oxo*diidrogeninolene (68). Fenll-hidroxil-amlnele (65) 
fi anilinele intermediare (64) no i ao putot fi isolate ceea 
ce cono titolo o dovadà cA resetilio de oiclisare sint mai ra* 
pide declt redocerea functionii nitro sau hidroxilaminioe. E* 
feotuaroa reaotiei In conditi! favorabilo reduoerti pini la 
stadiul de hidroxil-amlnA (65) (reducerea cu sino la pi nou* 
tru sau cu catalisator adAugat suocesiv in portimi alci) a
duo la obtinerea unor oantitAti sporite de N*hidroxi*lactamo. 
Acostea» totu^i au fost obtlaute nomai pentru dihidrogenino* 
Ione (67). In conditine de lucro adóptate» acisii hidroxa* 
■io! no pot fi reduci oatalitio 52,55^ jn oasul inchiderli 
ciclului oxo* indo Ho (66) nu s*a identiiioat N*hldroxl*lac*
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taaa respectivà (65). In generai, obcinerea ciclului oxo-in- 
dolio este dificlll. Cleliaarea decurge ou formarea preferen- 
ÇialM a lactanelar ou 6 atomi in heterooiolu. Pria alegerea 
unui dérivât ou gruparea amidicl potrlvitl, noi an reuçit si 
dirijln cicllaarea la ciclu oxo-indolic (66). Sflrçitul reso
ti®! a fost stabilii prin cromatografie in strat subtire (ur- 
nàrind disparirla anidei initiale), prin consumai de hldrogen 
§1 prin reac^ii de ouleare.

5.1. SINTEZA DERIVATILOR CHIMOLONICI

La reducerea acidula! o-nitro-fenil-suocinio prin hidro- 
genare catalitici cu catalizator Pd/C la tenperaturl obiçnul- 
tl §i presiune atmosferici se obline un amesteo de dol com
puti : laciana (7o) çi acida! hidroxamio (69).

Riportai oelor doi produci depinde de condirilio de reducero. 
Astfel, la reduoerea ou o cantitato obi^nuitl de catalisator 
Pd/C se formeasl preponderent (97»4<) lactana (70) (acidul 
2-oxo-3,4-dihidro-cainolln-4-carboxillc) iar acidul hidroxa
nio (69) nomai in citeva procinto (2,5*4) determinate din can- 
titatea de hldrogen consumati. In produsul de reacrie nu so 
nai evidenziasi cromatografie substanti neredusl (nitrader1- 
vat). Presenta acidului hidroxanio (69) In cantitiri mici in
dici faptul ol vitesa de oidi»are a derivatala! fenil-hl- 
droxil-aminio (65a) format intermediar oste mal mici deci! 
vitesa de reduoere a lai la anilina (64b). S-a incercat atunci 
efectuarea reducerii astfel tncit si fie favorisatl cicllsa- 
rea produsului la siadiul de hidroxilaminl. Astfel, dacft re
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ducere* acidula! o-nitro-fenil-succinlo (28) se face ou tìna 

metallo dupl tamponarea acldltltll proprll a acldulul o-nitro- 
fenll-succinio (28) cu amonlao (pH iniziai - 5,2; pH final - 
^»5)» la 9o 95 C, sub agitare, pini la absenta acldulul ••ni* 
tro-fenil-succlnic (28) (control cromatografle), reac^la se 
desflçoarâ apre fermarea acldulul hidroxamlo (69) iar acldul 
2-oxo-3,4-dihidre-chinolln-4-carboxilic (7o) apare numal In 
urme (cromatografie dupA concentrarea s©lutlei). 
Dad reducer ea catalitici ae face cu cant itati diminuât e de 

oatallsator addogate succèsiv In medlul de reactle, atenei pre- 
ponderent se formeazA tot acid hidroxamlo (69). La reducerea 
acldulul o-nltro-fenll-succlnle (28) cu oatallsator Pt/C, 
• »48% Pt fati de acid o-nltro-fenll-succlxlo (28), ad"ugat pe 

parcursul reactlei, La controlul cromatografie apare un singur 
spot. In desfl§urarea redueerii are • mare important A respec
tarea unel proporti! oorecte a catalisatorulul fati de nitre- 
derivat; atit cantitatea totali de oatallsator adSugati, cìt 
mai ales cantitatea de catalizator adSugati Ìntr-e por5lune, 
nu trebuie si depAçeasoA o anumltl valoare. Dacà la hidrogena- 
re s-au folosit oantitlti cova mai mari de eatalisator (o,7K 
pt) adlugat in çase portiunl égalé, s-a pus In evidenti pria 
cromatografie in etrat subtire, pi presenta acldulul 2-exo- 
5,4*dlhldro-chinolln-4-carboxilio (7o) ceea ce dovede^to ol 
o parte din intermediarul hidroxll-amlnic (63a) •”* redus to* 
tuçi mai departe pini la amlnl si apoi s-a ciclisat.

Ispiarea acldulul hidroxamlo (69) de acldul 2*oxo*3,4* 
dlhldro-oh^olln-4-carboxilic (7o). desi dificilà, a foot po* 
sibili datoriti solubilità;li dlferlte In api a siri! de cu- 
pru a acldulul hidroxamlo (69) (insolubili) fajl de sarea do 
oupxu a acldulul 2—oxo“3,4-dihidro-chinolin-4*carboxllic (7o; 
solubili). DupA indepàrtarea cuprulul din précipitât (sub for
mi de sulfurl), s-a obtinut acid hidroxamlo (69) lipslt de a- 
cld 2-oxo*3,4-dihidro-oalnolln-4*ccrboxllic (7o). 
Purificarea completi a acldulul hidroxamlo de subitacele mi
nerale incluse la preelpitarea siri! sale de cupru nu a réunit 
datoriti solubilitltll foarte mari In api a acldulul. Trebuie 
mentienat §1 faptul ci acldul hldrcxamlo de substanteie Intrus
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proporti» deotul de nere in timpul prelucràrilor, fiind • sub- 
stanti sensibili la actiunea aerului, la lumina §1 la incelii- 
rea In mediu acid»

In conoluzie, la reducerea acidului o-nitro-fenil-sucoi- 
nlo (28) se formeazà preferential heterocicluri cu 6 at osi t de
rivati de N-hidroxi- (69) sau 2- oxo-dih idro-chino Ioni (7o).

Reducerea amidelor acidului o-nitro-fenil-suacinig.

Dupà cum era de a^-teptat, la reducerea catalitici aeù-ami- 
dei (59a) acidului orto-nitrorfenil-succlnlo (28) se formoso1 
in exolusivitate tot /.eterociclu cu 6 atomi. In mod surprinsá- 
tor, acciari produci se for meará ^1 la reducerea amide 1 (6oa) 
acidului o-nitro*fenil-suocinio9 cu eliminarea de amoniac, ceea 
ce denoti ol tendiate de ciclisare pentru formarea cicluloi de 
§ase este mai mare« oomparativ fati do ciclul de cinci care no 
se formeasl din • amidi. Dacá se face reducerea unei f>-amide 
mono-substituite cum ar fi -fenil-amida (61a), reactia de ci-
olisaro decurge tot cu formarea ciclurilor de rase ?1 elimina- 
rea In acest cas a aniline!. Reducerea <<- araidei (59a) acidului 
o-nitro-fenil-succinic conduce la amida acidului 3,4-dihidro- 
carbostiril-4-carboxilic (68, X«NH2) p.t. »248-249*C, substantl 

nedesorial in litersturi. Struotar a substantei a foot doveditl 
prin ami dar ea cu amoniac lichid a esteiului «et ilio al acidului 
5,4-dihidro-oarbo8tiril-4-carboxilic (68, X»OCI^), p.t. « 164- 
165eC , obginut prin trataren acidului (70) cu diasometam, cind 
8-a obginot f&rà echivoa amida acidului 5,4-diiiidro-carbLStiril- 

-4-carboxilie.

5.2. CICLIZARRA LA DERIVATI AI OXO-IKDOLUUJI

Formaren ciclurilor de cinc! reuseste nomai in casal in 
se plead de la o —amidi M—disubotituitl a acidului o- 

nitro^fenil-succinic. S—a verificat ipotesa c£ ere' terea gradn- 
Ini de imp ledi car e a Totatiilor C-C ;i ale altor lef^turl sim
ple din - derivati trebuie sà determino efect de entropio fa- 
vorabil formArii ciclurilor de oinoi. Astfel, la reducerea onta- 
litici in medio de acid acetic a -dietil-amidei (61© ) acido-
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lui o-nitre-fenil-succinto se formes» 1 preferii imi lactaaA 
cu cio lu de olnoi, adicA diettl-amida acidulul 2-oxo-Indo111* 
-3*acetlc (66; Y»NEtg) ; dupA cun s-a mai nençionat, structu
ra acidumi 2-oxe-indolil-3-acetlo site dlflcll de préparai 
pe alte oAi.
Reduoerea - dletll-amldel (61o) 8-a exécutât inij lai In 
alcool etlllc absolut In presenta cataltsatorului de Pd lo</C 
tn raport de 1,86^ Pd fa$A de -dietil-aaidA. Produsul ob- 
tinut nu este unitar dar nu s—a evidential presenta grupArii 
aminloe libere sau a derivator de fenll-hidroxil-amlnA. De 
asemenea este absent acldul hidroxamio. S-a constatât cA pria 
refluxare tn acid acetic glacial, nuaArul spoturilor presento 
Initial tn cromatogranA se micsoreazA. Folosind aceste resul
tate s-a exeoutat reducerea tn acid acetic glacial. Produsul 
obtlnut dupA reducere este unitar iar react ills da recunoaç- 
tere calitativA Indio A oA ciclizarea a avut loc pria tnchide- 
rea unui elelu de 5 stoni. Purltatea çi structura produsulul 
obtlnut, -dietll-anida acidulul 2-oxo-indolil-3“aoetlc 
(66; Y * NEtg)» a fest verifica! A prin react il de Identifica
re calitatIve, prin cronatografle tn strat subtire, prin spec' 
très copie de absorbtie tn UV §1 IR, prin analisi elementarA 
cantitativA. Maximele de absorbtie tn UV la A « 253 an ri
A“ 28o nn, precum çi prlncipalele bensì de absorbtie tn IR 

so ooreleasA cu cele indicate tn literaturA pentru oxo-irdol, 
N-didroxi-oxo-indo11 §i N-metll-oxo-lndoll 54,55^

Grupa amidicA nu s-a éliminât. Spectral RMP pris trees A senna* 
lele protonilor grupArilor etilico. La cT ■ o,98 ri 1,12 ppm 
spar douA triploto 1:2:1 vocine datoritA grupolor metti (no- 
identlco tn amide disubstitulte), iar grupArlle metilen ami- 
dice si di» punte dau sennalo la cT apropiat. Cuadrupletul 
caracteristio protonului benzilic tn tot! derivati! fenil- 
sucoinlet nu mal apare iar nultlpletul slmetrio aro mat io con
fi rmfl o strueturA écrivaient o-disubstltultA, în concordant* 
cu structura indolonioA. La o—nitro-derivatii acidulul succi
nic, multipletul protonilor aromatici nu este slmetrio.

In oonclusie, studine tntreprinse de noi au dus la: 
- precisarea oA la reducerea acidulul o—nltro-fenll - 

succinto §1 a derlvatilor sfii functional! resulti tntotdeuna
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benslaotame cu olclu de ciuci eau rase at oui oeea ce dovedeeto 
oA vitesa reactlei de clclisarc eate sal mare decit cea a redu- 
oerii funo|iei altre aau hidroxil-aminioe.

-precisarea oA in condirli identica, formarea benslaota- 
melor cu 6 atom! in heteroclclu este prefer at A.

- raportul dintre benslactame §1 N-hidroxl-benxlactame 
depinde de conditine in care se face reducerea. Se pet 
preferential N-hidroxi-lactane in medlu tamponai la p” neutra 
sau la reducerea cu cantitàti diminuâte de catallsator adrugato 
succeslv.

- clclisarea reductivà peate fi orientatA apre forma
rea olclurilor benslactamice ou 5 atomi in heteroclclu pria in- 
troducerea unor substitufenti potrivial care dirijasA reset la 
prin efecte eterice.

- studine intreprinse pot duce la noi cfll de sintesi 
pentru computi! beterooicllcl cu structurA benrlactamicA, deri
vaci ai 2-oxo-indolulul sau al dikidre-exo-c^inoline! printre 
care se intilnesc numeroase substante naturale ri de sintesi 
Interesante din punct de vedere fisiologie (mediatori chimici 
ai sistemului^sau aurine pentru piante).

J' 5.3. DSHIDROGENARKA ACIDULUI 2-0I0-3.4-DniDR0- 
œIN0LIN*4*CARB0XILIC (70).

5.3.1. Obiectul studiului

La reducerea derivaillor acidulul o-nltro-fenil-suoci- 
nlo (®8) resulti preponderent ca produs de delirare addul 
2-oxo-3,4-dihidro-chlnolin-4-carboxillo (70). ImportaneA prao- 
tloA pentru dlferlte utillzArl in seria anesteslcelor, anal- 
geslcilor oi antlreumatlsmalelor o are acidul cninolin-4-car - 
boxilio (5) care se slntetiseasA destul de greu. Pentru a In
vestiga © nouA cale de preparare a acestui acid am tatenat po- 
sibUltatea dehidrogenArli aoldulul 2-exo-3»4-dlhidro-ohine-
lln-4-oarboxillo (70) dupA souema:

H

( 5 »
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literaturA, este descríaA renella de dehldrogenare In pre— 
sen^a Pd/C a hidro-oarbostirilulul la earbostirll56 dar nu alni 
nent lanata metode pentru realizaren dehidrogenArii ad duini (7o) 
deoît prin cloruraren almi tanfi ®.

Incercárile noastre de a réalisa deh Idrogenar en cataliti
ca a oompusului (70) au dus la resultate foarte s labe. De aeaea, 
an cercetat alte posibilitâ|i. Este cunoscutA activltatea de de— 
hidrogenare a bioxidului de Bangan préparât în anumite condii 11^ 
care s-a folosit la dehidregenarea mai multor computi aeterooi* 
clic! cu aset. Ab préparât bioxidul de Bangan activ dupA indica
tine din literaturA iar reactiile de denidrogenare le-am exécu
tât In diferiti solventi urmArind prin spectre scopie UV progre- 
sul transformArilor, cua se aratA In partea experimentalA. Iste 
interesant de subliniat cà reactia are loo §1 cu penaanganat do 
potasiu, cu conversi! mai reduce, in acetonA annidrA tehnicA co 
contine substante reducatoare dar nu are loc in acetonA pur A. Cu 
bioxid de mangan activ, conversia acidula! 2-oxo-3,4-dlhldro-ohi- 
nolln-4-carboxillc (70) in pro dus d*' oxidare este destul do rl- 
dioatA dar dupA separarea produsului de reactie, analice elemen
tará nu corespunde aoidului dehidrogenat (5)* Probo calitatlve 
aratA oá produsul de reactie nu mal confine fúñenle carboxilloA, 
deci în cursul reactie! de dehidrogenaro a avut loc çi decarboxi- 
larea produsului. Studiul spectrelor UV çi IR indicA cA este vor- 
ba de un dérivât chinolinic oxigenat, fárA a putea precies struc
tura lui. Probe de dehidrogenare efectúate cu apá oxigenatA au 
arátat oA acidul (70) este relativ stabil la oxidare çi se re
cupéreos A aproape integral.

Faptul cá reseti® are loo 9Í cu KLInO^ ín ucetoná impurA 
dar eate complet inhibatà ín acetonà purificata, sugereazá ipo- 
teza une! reseti! radicalice diferità de cea care ar trebul sM 
albA loc tot prin radical! la tratarea cu apá oxigenatá. Ac- 
ceptarea unui mecaniam radicali© la interactiunea oxidnntilor 
(KMnO. aau bioxid de mangan activ) presupone inolicit o selec- 
tivitate reducá a reactie! ?! deci posibilitóles de a obtins 
oricare din produci! oxigenat! ®i heterociclului chinolinic. 
DupS cum se ?tiet nucleul benzenic este stabil la oxidare ra- 
dicalicS în conditili® de reseti* practícate de noi. Tinînd 
sesma cá procesal de oxidare este însotit de escarboilare cu

BUPT



-

postrarea nucleului de basi chinolinlc se poate face ipotesa 
cà produrli de oxidare ar putea fi numal cel presentaci în 
tabelul 6 unde sînt redate gi principalele proprietici fisioô- 
chimice corespunzitoare cunoscute din làteraturi.

Dupi cum se remarci din examinarea sumará a proprietà* 
Cil or fizice gi chimiee, nu se poate face în general nici o 
separare prea buni a produgilor pe basa proprie titilar de so- 
lubilitate, mai aies atunci cînd unii dintre ei apar ca impu* 
rititi» Pentru a ajunge la o concluzie univoci privind struc
tura produgilor rezultati la oxidares acidului (70), am consi
dérât utili sinteza substantelor menciónate în tabelul 6 eu 
exceptis 2,4-dioxo-chlnolinei (75)» prezenCa cireia a font 
eliminati atîÈ prin reacCia de culoare característica pe care 
o dà cît $i prin >«t. neobignuit de ridicat fati de prudusul 
izolat de noi la oxidare«

Sinteza substanCelor model s-a f-cut dupi diatele din 
literaturi, cum se arati în partea experimentáis« Singurul 
dubiu s-a ridicat la preparares 2-oxo- (71)» respectiv 4-oxo- 
chinolinei (72)» deoerece în prescriptia dupi care am lucrAt 
se mentioneasá ci s-ar putea obtine ambii izomeri« Urmárlnd 
mai atent conditine de desfigurare a reacCiei am ajuas la 
concluais ci es poate fi condusS la temperaturi «loase apre 
formarea 2-oxo-chinolinei (71) iar la temperatura ridicati 
spre 4-oxo-ch ino lina (72) care (vezi par tea experimentáis) 
su proprietaCi fizice foarte apropíate (p«t«, solubilitSci» 
etc)«

0 primi examinare a predusului résultat la dehidrogenarea 
acidului 2-oxo-3,4-dihidro-chinolin-4-carboxilic (70) în com- 
paraCie cu substanCele model am ficut—o prin cromatografie ìn 
strat subtire, ega cum se descrie în partea experimentáis« 
Din sceste dste resulti ci în sistemul de solventi pi eu reac- 
tivii de developsre potriviCi» eie pot fi diferencíate aatia- 
ficitor. Resulti» ca o -»rimi indicatie, ci produsul de oxidare 
este 2-oxo-chinolina« Studiile spectroscopice în UV, IR ei 
BMP au adus dovasi suplimentare pentru structura acestul pro- 
dua.
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Tabei 6. Principalele proprietari fizico-chimice 
ale unor derivati oxo-chinolinici.

X. Fro-
prie- p.t.

X t^ti oc
CompusuÌK

Solubili- 
tate

Solubili- ^eactü 
tate in speci- 
alcalii fice

Litera
tura

COOH 
oCe 22o

reduce 
solutia 
Fehlinj 
reduce 
KMnO.4

COOH

cs) S

3^2- 
353 
(cor.

sol.in 
apà 

)fierbin- 
te, eta- 
nol, acid 
acetic

nu re
duce 
KMnO.4

OQ50 

(W)H

2oo 
cu 
subii 
mare

sol.in apa 
rece, al
cool, eter

QÓ 

wri

2ol
putin sol. 
in dizol- 
vanti org. 
si in apa

1341 , 
1591 . 
|61| .

1581 
|6o I 
|63l

X 
O

y=Z $
257- 
258 
CU SU 
bl ima 
re

putin sol. 
in sol-

-venti

solu- 
bil

color. 
albyts- 
trui- 
verde 
cu PeCl^

1621 , 1631

f^Y^T0^ 

wH

194 
(anh)

sol.in apM 
celda, ugor 
sol.in al
cool cald, 
putin sol. 
in eter si 
CHC1,

nu dà 
reactie 
cu FeCl,

I62|

OH

(*)

peste
33o 

cu su
blima
re

praciic In- 
sol.in solv 
organici

solu- 
.bil

se “S1®- K4| .1651 
r®®za.1" 1661 ,1671 albas tru j^g.
cu oxigenul £q. * 
din aer in E t * 
sol.amonia- *

cali - .

•
•

1711
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5.3.2. Cercetfir! spectroacopice UV, IR gl rmp ale 
producilo? potenziali de reactie.
Spectre UV ale derivatilor chinoionici.

Examinarea spectrelor UV ale compugilor chinoionici in- 
dio& c3 au structuri electronice globale apropiate prin cromo- 
forii lor asemânfitori. Principalele domani! de absorbtie sinti 
21o-25o nm, 27o-28o nm çi in jur de 32o nm, ceea ce demonstreazfi 
structura chinolonicà a tuturor. Sìnt domeniile de absorbtie 
corespunzatoare tranzitiilor 7T—*-//*gi n——/7* cereoteriatioe 
sistemelor nesa turatelo alte duble legatori aau intero.

Acidul 2-oxo—3»4—dihidro-chinolin-4-carboxilic (70) cu 
heterociolul saturat, prezinta în UV un apectru diferit expri
mât printr-o absorbtie largii puternicS la lungimi de undK mici 
datorità nucleului benzenic §i un maxim de intenaitate mie fi la 
26o nm (banda B). Absorbtia residuali! de la capatul inferior 
al speotrului este o dovadfi bunfi pentru presenta unui ciclu ben
zenic.

Berivatii chinolonici prezintfi in apfi la lungini de undfi 
mai mici (benzile E gi K) anvelope largi intre 2oo-23o nm, co 
mici diferente ca longime de undfi aao intensitate de la on pro- 
dus la altul.

Influents gubstituentilor. In acelasi solvent, positi® 
maximului band ei B corespunde influent®! subatituentilor • In 
apfi, Iongimea de und fi a maximului bandai B scade in ord ine ai 
acid 2-oxo-ciàconinio (5)» 2-oxo-3-hidroxi-chinolinfi (73) » 2- 
oxo-3-metoxi-chino1infi (74)» 4-oxo-chinolinfi (72) , produs 
de la dehidrogenare (2 —0x0—chinolinfi) (71) • Se observfi depla— 
sarea hetoc^amfi pentru chinolônele cu substituent capabil de 
a participa la coniugare prin efeot -E ( -COCH ) sau pentru chi- 
noloenele cu substituent! donor! de electron! in positi® 3 
(conjugare n Il ), fatfi de chinolonele nesubstitotte. 
Conjugares quasi—p—chinoidiefi din kinurenfi (72) introduce o 
miofi deplasare batocromfi fatfi <3® carbostiril (71) (conjugare 
quasi - orto - chinoidicfi). Ordinea maxiraelor datorete substi- 
tuentilor se modifiofi nomai pentru kinurenfi (72) la efectuares
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Bpectrului ín dioxen, oind maximale benzil B so pleeeazä in 
ordinea« acid 2-oxo-clnconlnlc (5), kinurenS (72) 91 apoi cel- 
lalti oompugi.

Banda R in apS situeazS compugii in serial acid 2-oxo- 
cinconinio (5)» prod us de la dehidrogenara (2-oxo-chinolinä, 
71), kinurenS (72), 2-oBo-3-hidroxi-chinolinS (73), 2-oxo-3- 
metoxi-chinolina (74), in ordinea descreacätoaz* a lungimii de 
undä. In solvent!! protici, tranzitia n——//* eate mult influen- 
tatá de formarea legäturilor de hidrogen in starea fundamenta
ls. Seria este neschimbatS in metanol, hexan gi se pSatreaaS 
aceeagi gi in dioxan. Tranzitia reprezintS o deplasare de aar- 
cinS de pe orbitalul de neleg'turS pe orbitalul nromatic in- 
fluentat de substituyen^!. Deg! ordinea abaorbtillor din apS 
ae mentine, pentru deplasarile corespunz^toare tranzitiei 
n—»-T , valoarea lor diferS de la un oompua la altul iar pen
tru kinurenS se modifies ohiar ca sens.

Influente solventilor. In funotie de natura solventului, 
banda B (tranzitia //—^TT*) a carbostirilului (71), 2-oxo-3- 
metoxi-chinolinei (74), 2-oxo-3-hidroxi-chinolinei (73) se de- 
plaseazS batocrom, cu valor! mioi, la trecerea de la 1,4-dioxan 
la apS. Starea excitatS este ma! polarS dealt atarea fundamen
tals gi este deci atabilizatä ou atit mai puternio de dizolvan- 
tii polar!, cu cit polaritatea acestora create. Jtabilizaree 
se realizeazS fie prin intermediul interactiunilor dipol-dipol, 
fie prin legSturi de hidrogen. Banda B se deplaaeazS hipsocrom 

gi cu valori marl de circa 10 nm pentru kinurenS (72) gi ceva 
mai mici pentru acidul 2-oxo-cinconinic (5) la trecerea de la 
dioxan la apS. Eeplasaréa hipsocromS in apS pentru acidul 2- 
—oxo—cinconinio (5) er corespunde unei conJugMri mai alabe a 
carboxilului disociat cu restul mole ulei. Drplasarea inveraS 
a benzilor B (hipsocrom) gi R(batocrom) pentru kinurenS in apS 
este mai greu de explicat numai prin interaction! solvit -solvent.

Banda R la trecerea de la hexan (respectir 1,4-dioxan) 
la apS, pentru toti compugii, cu exceptio kinurenei (72), cum 
s—a amintit, suferS obignuita deplaaare hipsocromS a tranzi
tiei n - odatS cu cregterea polaritStü solventului. 
Deci starea fundamentals este atabilizatä mai puternic decit 
starea excitatS prin interaction! dipol-dipol sau lerSturi de 
hidrogen cu moleculele solventului. In starea excitatS unul
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din electronil nepartlolpanti al heteroatomulul prezent in 
moleculè està promovat intr-un orbital 7F* , astfel oft la 
heteroatom apare o sarclnà formala pozitlvà care nqmai penda 
mentinerea legatori! de hldrogen. Deplasàrlle de la un sol
vent la altul scot in evidenza in special posibllltatea for
marli legàturllor de hldrogen in atarea fundamentalà. Ener
gia supllmentarà necesarà ruperll aau aiabirli lor in curaul 
transl&iei determina un efect hlpsocromit. *

In concluzie, pozljia maximelor de absorb^le B $1 R 
variazà dlferit ca valoare, sena ri intensitate de la un com- 
pua la altul» dependent de natura solventulul.

Intensitatea relativa a maximelor peate fi umiiìrltà 
in tabelul 7 §1 ea redà mal pregnant variarla benzllor la 
schimbarea naturi! solventilor. S-a avut in vedere in spe
cial rapprtul dintre intensitàjlle benzllor ¿(K) fi P pe de 
o parte B pl R pe de alta parte»

Ca fenomen comun tuturor hIdrocarburilor aromatico (mo
lecule cu structurl rigide)» banda B prezintà o oareoare 
structura de vibrarle in solventul nepolar (Lexan) *1 in di- 
oxan (slab polar)« Ea este scindala in douà virfuri princi
pale (plus unul mai mie) datorità vaf/ajillor energie! de 
vibrarle (vezi fig.25). Soindàrlle cele mai intense ale ben- 
zilor B $i R le prezintà eterul mettilo al 2-cxoÌxidroxl - 
-c.inoline! (74) In dioxan. Probabil grupa metoxi reduce 
steric legàturile de hldrogen cu dioxanul farà de 2-cxo- 
chinolinà (71)« In metanol §1 in special in apà, interact In
aile solvent-solvat determina disparirla structurl! fine de 
vibrarle. Solventul se aranjeazà in jurul moleeulelor sol- 
vatului formind asociarii prin legàturi de hldrogen. Se re- 
simte influenta grupàrii hldroxilice cu proprietari fenoll- 
ce din poziria trel jusntru (73)» grupare cu capacitato «are 
de a forma legàturl de hldrogen» respectiv influente grupel 
carboxilice pentru (5)« 
Kinurena (72) stabilitala intern prin leg^turl vini logo osto 
cel mal purin afectatà in modificarea intensitàrii relativo 
a benzllor dependent de natura solventilor.

In generai» scnlmbarlle spectrale ale compurllor stu
diati se pot atribui solvatocromiel» farà sà elimino sc ìe 
barile tautomere.
Prin simple Interactiuni solvat-solvent nu se peate expllca
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a Iura jpectruluiJJV al kinurenei (72). In apg transitine 
i2—//%i n—*// ale kinurenei (72) sint foarte asevMiStoare 

produsului de de.idrogenare (71) atit ca lungime de undà cit 
?i ca intensitate relativa. Raportat insfi fajà de ùexan, dlexan, 
banda B a kinurenei (72) este deplasatà in apà mult hipsocrom 
iar cea a 2—oxo—cnlnolinei (71 ) batocrom. Banda P a kinurenei 
(72) este deplasatà slab batocrcm (fa^S de retanol, ;ie?:an) 
iar banda R a carbostirilului (71) hipsocrom cu citiva nm.
Comportarea net diferita a celor del oomjipu^i eri 4 w a i t cl 
poate explica numal prin acceptarea un or diferente care in
tervia tn structurile fundamentals (respectiv excitate) din 
solventii nepolari. Dacà starea fundamentalà din dloxan 
respectiv starea excitatà a transitiei i——si starea ex- 
citatà a transitisi n—ar avea aceleari structuri cu 
cele din apà, scnimbàrile in spectre numai prin solvatocromle 
ar trebui sà se facà in acelari sens pentru cele douS c: Ino- 
lone avind In vedere similitudinea spectrelor in apa.
Numai studiul spectrului UV in diferiti .solventi permits di- 
ferentierea chinolonei -2(71) fata de -4(74).

In conclusie, prin spectrele UV ale chinolo^nelor 
s-a stabilii càs

• produsul de la dei.idrogenare cu bioxid de mannan a 
acidului 2-oxo-3,4-dlhldro-cainolin-4-carbcxilic (70 
sintà spectru identic cu 2-oxo-cainolina (71)»

- 4-oxo-cainolina (72) poate fi identificatà prin 
spectre UV numai in solventi nepolari si in dioxan; in sol
venti polari (apà, alcool) cei dol isomeri prezintà spectre 
asemànàtoare.

- modificarne maximelor de absorbyie corespund etruc- 
turii compusilor, influentel sclvatocromlel , dublatà de esis
tente echiliìrului tautomer lactam-lactlmà.

Spectre IR ale derlvatilor cainolonici.

Tot! computi! studiati presintà bandà larg.r intra 
22oo-J2oo cm*1 -1 chlar extinsà apre freevenfe mai mari pen
tru unii dintre ei» Este domeniul vibrati^lor de valent* 
'^C-H 8UPraPU8e cu absorbala largì a vibrajl^lor
'jQ.y ale carboxilulul asociàt ir. cazul acizilor 2-oxo-5,4“ 
•dlhidro*chinolin-4-carboxilic (7< ) t?i 2-oxo-einconinic (5)»
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Se^evidentiazà pentru acidul (70) maximele 2854 cm"1 ;1 2^27 
cm"1 corespunzétoare vibraililor de valent ri $ * ale 
grupel metile» (esistente §1 in spectrul IR al dihidîo-carbo“ 
stlrilului) çl maximul de la 2710 cm’1 atribult une! combina- 
tii a frecventeler cuplate C-0 §1 0-H de la 142o çi 1300 cm"1. 
In spectrul eterului metilic al 3~hidroxi“carboatirllulul (73) 
maximul abaorbtülor din acest domeniu coincide cu abacrbjia 
de la 285o cm 1 apecificá vibradle! de valentá atunc

ciad grupa ”0Cí^ este legatá de compus aroma tic; vibra 0 a asi* 
metricá S) CH as prezlntá maxim la 297o-299o cm"1. in spec“ 
trul 5“hidroxl-carbo»tirilului (73) banda laté precinta Taxia 
apropiat de 53oo cm"1 ceea ce se poate atribuí vibrad 11 ler de 
valen^é S^o-h ale fenolice asocíate prin leguturl
de hidrogen. Absorbíii specifice vibra¿iei de valonea 
(carboxil dimerizat) se gásesc numal in spectrele celor doi 
acial: la 17o5 cm*1 (umár pentru aeldul (70)) el 171o cm"1 
(pentru acid (5)). De aserrenea, se particularizeazá pe-tru cel 
dol acial identltatea de pozi^ie si Intensltate pentru h mía 
de frecventá jo asá 680 cm*1 atribuità vibratici de deferma- 
tie a unghiului •
Vibradla (lactamic) prezintñ valóare analitici de di*
lerenViere a ciclulul dihidr©“carbostirilic de ciolul 2“ sau 
4“cliinolonlc. Pentru lactama cu inel de 6 atomi ( <^“ ú.etame), 
banda apare in fazá solidá (KBr) la 1645 cm 1 . Acidul
2“oxo”3,4“dihidro~chino lln“4**carboxi lie are structuré de ' “ 
aril“amidá §1 aPare la frecvant& «ai niare, 1685 cm 1
(la fel In di_xidro“carbostirll). Crebterea freavenjei ae dato“ 
re§te efectulul conjugárii care intervine intre inelul tenze- 
nic í i azotul ahí! dinj aceasta sláberte conjugares intemá a 
grupel CO-NH márlnd ordinul leg’turli >0. Frecvenja relatlv 
mare la care apare À) lactamic determiné suprapunerea cu 

qwq a grupirii carboxil diinerizate eviden^iaté printr-un 
umár la 17o5 cm"1. o caracteristlcá oomuná oompurilor de tip 
cainolonic este apariVla vibratici de valenjá lactamic
la frecvenye mai miel decit in aeldul (70) fiind favorlaaté 
conjugares interné a funejiei amidice. Valerli® C“0 
cuprlnse intre 165o • 162o cm 1, reslmjindu“ae influenza ®ub“ 
stitu/entllor asupra 00?jugarii interne a gru*el amldice» Oru“ 
pele hidroxil $1 metoxil din pozi^la trei, prin cre^terea elee“ 
tronegativitéj11 atomulul de carbón, maresc constante de lór|é
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a legatori! C-0 CÎ0_0 165o ob'1 în (75) çl (74) fa{a de oea 

din (71) 1*35 a«*1). In acelasl sens ac(lsneasA çi grupa car- 
boxilioà din acldul (5) (¿1^ 1645 O.'1) pria posltlvarea ato- 
mului de azot. In 4-oxo-c lnollnS (72), care este o lactamS 
vinllogfi, eu sistem (Quasi) chinoidlc extins, conjugarla reduce 
freaventa la care apare vibrât ia de valent fi la 16 2o cm*1
Vibratili© de déformâtle, chlar cele mai semniflcative, ru pot 
fi folosite ca elemente distinctive între computi ri cniar a- 
tribuirea unora dintre ele nu poate fi f fient d eu exactitnte, 
vibratine de valentfi C*C numercase pe-tru berzen dlsubstitult 
§1 compuçil aromatici cu cicluri cond nsate (ri vibra¿iile de 
inel, precum §1 ^c.o $1 9c.r) situîndu-se in acelaçi dómenla« 
Grupa carboxil dlmerizatà provoacà dour. bensì la 142o 4 ¿o en*1

•1 — »
13oo + 15 cm atribulte unni cuplaj al vibrâtiel de deferam- 
tie CH eu vibratia de valentfi c.q care au loc în planul 1* 
nelului format de grupele carboxil dimerizate. Une! déformâtil 
0*H în afara acestul plan i se atribule banda 935 + 15 cm*1. 
Si vibratine característico grup^ril amldice sînt difícil de 
précisât, tot din motívele sus menzionate. Banda amida TI 
( í C*K ®au æN-H ) este potentlal situatfi între 1500*1475 oi’^ 
lar banda «mída v ( secundare asocíate) în jur de
72o ca'^, Pentru (73)» datorltfi vibratisi de deformare a grupel 
hidroxlllce cu carácter fenolic din pozitia 3, apare o bandi

q.jj la 13oo*145o cm*l . Vibratine de deformare caracterís
tico grupei met 11 din (74) apar la 146o cm 1 (um&r; t as ) 
fl la 139o cm 1 (intensitate slabfi; sim'* Vibra*iao? t 
fenolic de la 139o cm*1 este de Intor.sitJte foarte mare.
Situât la este inversatà ín spectrele celor dei compii0! pontru 
banda de la 112o, care este mal intensó în eterni mettile; 
metll*eterli (care contin grupa au 0 absórbale Inton*
sâ la 1110 cm*1, Ca vibrati! de déformâtle, spectral eterului 
mai contine benzile vibratili01, grupei »C*C*C din eterll alifa* 
ticl • aromatici. Acest grup de trel atomi prczlntfi o vibrati® 
simetrlcfi la lolo-lo5o cm*1 $1 o vibrati® asimétrica foarte 
intensfi si caranterlstlofi pentru structura eterului la 121© 
131o cm* . Vibrati® de deformati® *orie‘are poltra acl* 
dui (7o) trebuie sfi fie la 148o cm*1. Acela' 1 □istem di idro* 
q 1 « a ton in studlat, în domeniul vibratili01, ue defer are 
în afara planulul (7oo-locc cm*1}, indicatoare ale tlpulul 
de substitut!® a benzenulul, prezintfi s absorbti® Vc*H Garao*
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teristicÈ bensenului orto-disubstituit. Ca «i In oazul te- 
tralinei (respectiv ca si in o-xilen?, 4-atomi de hidroren 
adiacenti) existà o singurà banda intensa la 745 c®”1(746 
cm*^ in tetralinà, o-xilen}. To^i compusii studiati precin
ta mai multe beasi intense V_ .. intra looo-67o om*^ iar in- 
tre 1225~looo cm benzi de intensitate slabà. care corespund 
in mare parte vibraiiilor de deformarle in pian ale le ^tu
ri lor CH (vp GII ) din nucleu.

In concluzie»

1» Spectrul IR al produsului de dei 4 idrogenare corespund^e 
2-oxo-C-inolinel, care nu se diferenjlazS net de 4-oxo-Cii- 
nolinà, dar acesta nu ar putea resulta printr-un pri ces de 
oxidare,
2. Studiul comparativ al benc.ilor de absorb^ie pentru u*’!! 
derivaci oxigenati ai chinoline! si alcacizilor carboxllici 
corespunzStori a permis atribuirea rai preoisfi a diferitelor 
absorb^ii pentru funeRitmile prezente in moleculele cerce- 
tate.
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Spectre BMP ale derivatilor chlnolonld

Dovezi convingatoare ri conoludente am objlnut la studlul atruc 
turii produaului de dehidrogenare in comparable cu substangelo 
mod i sintetisate in laborators 2-oxo-cr.lnolinA (71), 2-oxo- 
-3-hldroxi-chinolina (73) ?i 4-oxo-chinolina (72). Spectrele 
de R!aP ale produsului de dehldrogenare §1 ale 2-oxo-cdnolinei 
(carbostiril) sint identice, deci prcdueul resultat la dehidro- 
genarea acidului 2-oxo-3,4-di..idro-cninolin-4-carbcxilic (7 ) 
nu este cel a§teptat.

Studiai comparatlv al spectrelor RÎT pentru eubstatibele 
model presentate in figurile 27-30 permite sé se tragé $1 anele 
conclusi! cu caracter mai generai care se ooreleaeà cu elnmen- 
tele de structurât In ambii compuçiÇ^S^nnalele pr- tonilor ..c- 

terocielulul, putemic diferenbia'ri de ambiança molecular?, su 
aspectul unui sistem AX cu uroare trr.s.iturl de AB (vesi "efec- 
tul de acoperiç’î. Semnalele dubleyilor difera ÌnsS prln valoa- 
rea deplasàrilor c cimice la care apar ci prin calcarea constan
te! de cuplaj. Semnalele lor sînt deplasate spre cîmpuri reni 
joase ( cT■ 6,61 ppm si 7,75 PP®) ìn casul 2-oxo-chincllnel 
(71) fat& de kinurena (72) (</*"<t<8 §1 7, lo ppm). Constartele 

de cuplaj sînt de 9,7 Ile pentru (71) ri de 7 pentru (72). 
Valorile mai mici àie deplasàrilor cìt ri ale constantelor de 
cuplaj in casul kinurenei (72) sînt ìn concordanza cu sìste* 
mul electronic mai extins de structuré vinilogô al acestela. 
Ca ìn to^i compu§ii pollcondensabi cu grupe carbonil, ìn kinu- 
renà se manifesté §1 ara numitul efect "peri" care consta In— 
tr-o desecranare pronunçatà a pr.tonului din pozitia peri (so- 
né de dezecranare causatS de anisotropia magnetiofi a func^xu— 
nii C»0) façâ de grupa carbonll ( • 8,28 ppm,. /alcrile
deplasérilor (T^ • 7,32-7,72 ppm , cT^ - »»28 ppm sînt men
zionate ri in literaturé^. Protonul azutului din ciolu aprire 
ìn ambele casuri difus si cu intensitate slabé la valori Joa
se ale cìmpului §i se anuleazé datorité schimbulal isotopie 
la ad fi ng« y a d® DgO. Cum deplasflrile chimico ale unor aseme 
nea protoni depind foarte mult de suivent, concentrarle ri 
temperaturé, factori care nu au fost identici la cele doué 
spectre (ìn deosebi concentrarla), se poste exi-lica Inveri»- 
rea situatisi pentru cele doué chiudono. Asctul kinurenei cu
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7,75 
i

6,6f

dehidrogeno^ (CDC/ji-OMSCd6)

• &
' W00..

cT 8.75ppm,
T>g nr. Spedrd RM? a’ pmcfr/S'jw de

500

£.25 ppm

Soars de ìrr egle trare i loco Hs¡ frecvenfa epeotroaotmlali 
80 MS«.
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Scara de înregdstraret looo ’¿s; freo ven 5 a tpeotronetrulali 
80 MRS,
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Fig. 2 S. Speciru! KMP al ¿-qw- cruno linei (72) 
(CDC!3 +DMSGde)

7.03
I

^6,75ppm

600

6,25ppn~>
F/g.M^.Sp&drul RMP Ql 2-oxo - 3 htdmi.Fchinolinei(75) 

(COC/3 + DM SO de)

Scara de ìnregistrare: loco tb; freovenÇa speotrometrulul: 
80 IÍI».
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©lectr^nii implicaci in structura via^loga ar trebui sf d^zecra 
nez© mai puternic decît aî^otul angajat î'^tr—o stmcturô de i4p 
amidic.

In spectrul Rrp al 2-oxo-3-hidrcxi-cninolinei (75 \ pr .tc- 
nii legaci de azot, respectiv oxigen, se a-uleazi la ad'j:rea 
de DpO datorità scaimbului izot,_pic iar ’ci laseri le sîr.t ? le 
asteptate. Protonul heterociclului, vecin oxidrilului, se a- 
infesta net ca un proton de pe un nucleu aromatle, eu serinai 
deplasat spre cImpuri mai inalte faça de oarbostitlî (71;

7>o3 ppm, probabil sub influença oxidrilului din orto. . ro- 
tonii nucleului aromatic dau semnale scindate sub ferma de mul
tiplet eu deplasàri similare celor din nucleul benzenic ea i 
la celelaite chinolone discutât© anterior.

5.3.3. Conclu?ii asupra de., idrogenarli

Din examinarea modeluìui mclooular al acidului (70? r^at 
in fig.31> resulta cS pentru inelul heterociclic se pcf ad rl-

Fig.31. Modelui Stuart-Briegleb al mcleculei aci
dului 2-oxo-3,4*dihidro-e inulin-4-carbc«i- 
lio (70).

te urmatoarele tre! conformagli? dou^ conformagli seminaceun 
ìn care carboxilul este paeudoarial sou çseudoecuotorlal si 
0 conformatie ìn care heterociilul este clan .,i coplanar cu 
nucleul benzenic. In scesi ultim ca». subatitutentll de la ex 
bii atomi de carbon tetragonali vor fi nseudoecuatorlali si 
pseudoaxiali. Grupa C-0 este eclipsntS cosr cu hidrojenul de
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la azot gi intercalati celor doi hidrogeni metiltaie:, 
In conf ormadüle semi-scaun, scheletul atomilor heterociclu- 
lui este pliât de o parte gi alta a planului benzenulul. Struc
tura de N-aril-amidi gi functia amidici nu sînt elemente care 
aà scadi gradul de flexibilitate al moleculei. Interactiunea e- 
lectronilor neparticipandi ai azotului eu electronii T ai unui 
grup nesaturat adiacent (în compugi de tipul aniline! gi ait! 
compugi în care interaediunea T nu eate fcarte puternici, ca 
de exemplu amidele; de altfel, atructura de N-aril-araidi re
duce conjugaren interna a funediei amidice) eate remarcabili 
gi în cazul ca atomul de azot eate piramidal, cu o geometrie 
corespunzitoare hi>ridizàrii ap.^ Conform teorici perturbati- 
ei ìn aproximadla de ordinul doi, energia de interaediune nu 
numai cacate neglijabilà ci eate aproximatlv din cea a 
structurii planare ?retinaà de teoria rezonandei 72»P*4°\
Molécula acidului(7o) poate fi considerati ca flind formats 
dintr-un nucleu benzenic condenaat cu unul ciclohexenic, A- 
tomul de azot tricovalent cu configuradle piramidali cu unghi 
de lo6,5° ìntre legaturile de valent^, riu aduce modificirl 
stereochimiee fati de ciclohexeni, Gruparea C»0, datorlti geo
metrie! sale trigonale, se gisegte ìn pozidle eclipsati fedi 
de hidrogenul ecuatorial de la azot gl fati de hldrogenul 
ecuatorial metilenio.

H COOH

H
Fin 32 Reprezentarea schemaficà a conformatiilor 

semi-scaun ale hetcrociclului acidului 2- 
-oxo - s^-dihidro-chinahn ~ 4 -carbonile (J°;

Dovezi concludente asupra conformadiel heterociclului 
acidulul (7o) sìnt aduse de conìtantele de cuplaj vicinale 
ale protonllor metilenici cu protonul metinic, Atribulrea 
orientirii protonllor a fost facilitati de studiai compare- 
tir al spectrului HMP al acidulul (7o) cu spectrul al 
esterului aiu metilic (76) (fig.49 gl 5o). Cele dou» con - 

stante de cuplaj 3J din heterociclu, ìn cazul esterului (7S) 
corespund orientirii ecuatorlale a grupoi -CJOCH^ (cons
tante 3!aa gi ae) iar ìn cazul acidulul (7o) orientarli aria-
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3
J de 8,18 Hz (ester 76) gi 6,3© lis (acid 70) indicá un cuplaj 

Ínterprotóale axial-axial, respectiv ecuatorial - ecuatorial. 
Pentru constante de cuplaj "J dintre un proton axial gi un Pro
tón ecuatorial se inregiatreazá diferente mari ín cei doi com- 
pugi (6,13 Ha in ester (76), 3,6o Hz ín acid (70)). ^entru pro- 
tonli vicinali aflati ín aaemenea relatü geométrica, aubsti- 
tuentul electronegativ exercitá efect maxim (rezultind un mlnim 
pentru J vicinal) dacá íntre lectura la care este atagat gi o 
parte a "cáii de cupiere” (indicata prin linie groasS) existá 
o releáis antiperiplañará (cazul grun'írii axiale carboxilice)^, 
p.^3,74,5,76#

«e

Ha

R(COOH)

Schema cuplajului vicinai ae si ea

Ecuatie lui Karplua er conduce la erori mari in ìjc ot caz pen
tru m^rinea lui J vicinai.
In ceea ce privegte puparoa carbonilic3 (ecuatorialM), aceasta 
nu poate fi anticoplanarS nici cu protonul metinic e-ial (1,2 
axial-ecuatorial, eie) nici cu protonul metinic ecuntorlai 
(1,2 ecuatorial-ecuatorial, trans fot* <’e plonul ciclulul) pen
tru a manifesta un efect ;.axlm asupra constnntelor de euplere 
vicinalo.
Constantele de cupla^ g-minale au valori mici (al ebric) pi a— 
oropiate oentru ambii computi.
Depl'acrile chimice ale protonllor -etilenici ou vai>ri a em«- 
n^toare cu ale protonilor din lactaraa cu gase atomi ^n ci — 
clu7^* P*198. Dezecranlzsrea nel mare pentru protonul axial ne- 
tiSio din (76) se datoregte probabll situàrli lui sub Influente 
dlrectH a grup^rli esterice (1.2 ae . eia).

Parametri! anectrall ai sistemului de spini APX 
det de protoni! ^etilenici gl metinic din molecola aci-
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duini (70) gi esterului (76) sint dati in tabelul 8.a.
Cei doi protoni inetilenici formeazà cu protonul netinte 

un sistem de spini ABX cu 8 semnale (doua dublete de dublete in
tercalate) ìn regiunea AB gi cu 4 semnale de intontitati practic 
egale ìn regiunea X. Siatemele ABX au fost risolvete algebric pria 
tehnica analizei subspectrale operìnd cu parane tri! experimentan 
gi cu relatiile meílce corespun atoare. Pe ambele apeotre, Unti
le 8,6,4,2 formeazá spectrul ab* iar liniile 7,5,3,1 alcituiesc 
subspectrul ab- • In cazul esterului, datorità raportului

mai mare decìt 2^deducerea parametrilor spectrului se poate 
face gi direct nrin mxsuritori executate asupra ìnregistr&rii 
( ^ ^ gi Qj citite din centrele celar douà cuadruplete) dupi re
golile apectrului AMX de ordinul I.
Eroarea nu este prea mare. Pentru acidul (7o), degl sistemul de 
protoni apartine la acelagi sistem structural ca gi in esteral 
(76), efectul ecraneh al substituentilor gi in generai al ambian- 
tei molecolare, creazà conditi! de generare a unui aiatem de spini 
nucleari puternic copiati, tipie de ordinul II. Departajarea aem- 
nalelor^care apar suprapuse in cazul exeqb tarli snectrului in 
CD^OD^a fost posibilà datoritA deplasarilor induse de DMSOdg fo- 
losit ca solvent in amestee cu CDCl^ It 2.

Pentru verificarea constante! de copiaj s-a executat pentru 
acidul (71) experimental de dublM rezonantS cu decuplares pro- 
tonului X, obtinindu-se un sistem simplu AB.

In concluzie, svind in vedere rolul decisiv pe care il au 
copiacele vicinale pentru precizarea geometrie! moleculelor, pu- 
tem spune cM heterociclul acidulu! (70) are o conformati® semi— 
scaun, cu carboxilul axial, orientare facilitati probabil de for— 
marea legiturilor de hidrogen intramolecolare cu fruparea car— 
bonilicá (1,3 as, cis) gi care ar explica decarboxilarea con - 
Statati.a

Admitìnd un mecanism radicalic pentru oxidarea acidulu! 
(70), formarea 2-oxo-chinolinei (71) e® poate explica prin or
mi torul mecanismt
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Bioxidul de mangan activ, genera t or de radicali, extrage cel 
mai ugor hidrogenul dTn pozitia benzilici a heterociclului 
formind radicalul (70’) care ae stabilisca»«, ellmlnind C02, 
Ìntr-un radicai benzilic (70"). Aoeata elimini cel mal ugor 
hidrogenul adiacent pentru a forma olefina cea mai stabili 
(carbostirilul) in care dubla legituri este coniugati cu nu
de ul aroma tic.

Conciagli din atudiul speotrelor UV, IR ai RMP

- Prod usui de la dehidrogenarea cu bloxid de mangan a 
acidula! 2-oxo-3,4-dihidro-chinolin-4-carboxilic (70) pre- 
zinti spectru UV identic cu 2-oxo-chin dina (71).

• 4-Oxo-chin dina (kinurena (72)) poste fi identificati 
prin spectre UV numai in solventi ne poi ari gl in dioxani in 
solventi polari (api, alcool) cel doi isomeri precinti spec
tre aseminitoare •

- Modificirile max ime 1 or de absorb tie in UV corespund 
8trueturil compugilor, influente! solvatocromisi, dublati de 
existenta echilibrului tautomer lactam-lactimi.

- Spectrul IR al produsului de dehidrogenare corespunde 
2-oxo-chlnolinei (71), care nu se diferentlasi net de 4-oxo- 
chinolini (72), dar aceasta nu ar putea resulta printr-un 
prooes de oxidare.

— Studiai comparativ al bensilor de absorbtie din spec— 
trele IR pentru unii derivati oxlgenat! ai chinoline! gl ale 
acisilor carboxlllci corespunsitori a pe mais atrlbulrea mai 
precisi a diferitelor absorbti! pentru functiunile presenta 
In moleculele cereetate.
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• Spectrele de RMP ale produaului de dehidrogenare gl ale 
2-oxo-chinolinei (carboatiril (71)) aínt identice, deci produ- 
sul rezultat la dehidro^ narea acidului 2-oxo-3t4-dihidro-chi* 
nolin-4-carboxilic (70) nu eate cel agteptat, acidul 2-oxo-ci»- 
coninic (5).
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CAP»6. PARTEA EXPERIMENTALA

6.1. NITRAREA ACIDULUI FCNIL-SUCCINIC (27)

6.1.1. Uononltrarea §1 dinitrarea acidului fenil- 
succinic.

Acidul fenil-succinic (27) a-a préparai dupâ me toda des- 
cris& în literatura , benzal—nial osa t ul de dietll. ne cesar
sintezei lui, dupá , acizii orto- (28) gi para-(29) nitro-
fenil-succinlcÿrln nitrarea acidului fenil-succinic dupá 
cu observadla cá raportul real de izomer orto- (28) este mal 
sc^.zut decít cel indicat, dupa cum am arâtat. Anhídrida o- 
-nitro-fenil-succinicá (31) a-a obtinut fárá dificultáti pe 
baza indlcatlilor din literaturM^^*^®. ’

Nitrarea anhldridei fenil-succinice (30)

1) Prepararea aolutiei de anhidrldM succinicS. 1,94 g 
(o9ol mol) acid fenil-aucclnlo uscat pe PgO^ ae înc*lzeac aub 
reflux eu 3,1 g (2.83 mlj o,o3 mol) anhidridâ aceticA tirap de 

«3 ore çl ae IqjS bS ae rAceasoM la temperature earnerei.

il) Obtinerea nitratului de acetil. I.o8 g HNO^ 67% 
(d-1,42) se Introduc în pic'turi, sub agitare, peste un ames- 
tec de 6.5 ml (7 g; o,o7 moli) anhldrdidâ aceticA si 0.6 ml 
(0.63 g; o.ol mol) acid acetic racit la 15°C. Se mai agit A 
acurt timp la 15-2o°C §1 se adaugS 1 pic^turM de ecld sulfu
ric concentrât. Temperatura sA nu depAçeascA 2o°C.

ili) Nitrarea. Peate aolutia anhidridel fenll-euccinlce 
(30) ae adaugS în portiuni, aub agitare çl rAcire exterioarM, 
mentinînd temperatura sub 20°C, aolutia de nitrat de acetil. 
Maa a de react le se mai agitS aprox. 2 ore la 20 C. apol se 
las* o zi la temperatura caïuerel. 3e îndepArteazX în vid oxi— 
ali de azot gi mesa de react!® 3® toarnA. sub agitare. peste 
25 g ghiatA. Uleiul résultat, slab colorât în galben, se solu- 
bilizeasM pe mesura hidrolizei anhidridel. 3upA elluinarea 
aolventului sub vld, spAlarea reziduulul eu ap^ çi uecare pe
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P2°5* se 2,5 g (96% fata de teorie) amestec de acizi mono- 
nitrati. Cromatografiat in atrat subtire pe plAcl de silicagel 
G cu sistemul metil-etil-cetonA (MEC): etanoltNH^ 25% a 65:15:28;

acid o—nitro—fenil—succinic » o,16; R^ acid p—nitro—fenil— 
succinic « o,24; cu amestecul fenol: p-xilen: acid formio 8o% 
* 5:7:1, dupa douA eluàri, R^ *0,456 pentru produrli mononi
trati* Nu se obtine spot nici pentru acid fenil-succinic (Rj* 
Oi3o), nici pentru acid 2,4-dinitro-fenil-succinio (Rf«o,376, 
executat cu probe martor). Developarea - vezi C.S.3.

Acidul 2,4-dinitro-fenll-succlnic (28b)

La 2,39 g (o,ol moi) acid 4—nit ?o-fenil-succinic (29) di- 
zolvat in 5»85 mi (lo,76 g; o,ll moli) acid sulfuric concen
trât, se adauga sub agitare energicA, un amestec de 14,5 mi 
(2,17 g; o,o35 moli) acid azotic 98% gi 4,1 mi (7,54 g; o,o77 
moli) acid sulfuric concentrât (1,836 « d). Se mentine la 55- 
60°C timp de 3 ore gi ìn ziua urmAtoare se toarnA peste 6o g 
ghiata» Precipitatui se filtreazA gi se spala cu apA distila- 
tA pina la absenta ion lui sulfat. Dupa doua recristalizAri 
din amestecul etanol: apa (1:2^ se obtin 2,o5 g (72,3% fnt& 
de teorie) acid 2,4-dinitro-fenil-succlnic, orlatale gelbene 
cu punct de topire 200°C (descompunere), unitar cromatografie 
pe piaci de silicagel G cu fenol: p-xileniHCOOH 80% • 3:7:1, 
R^ ■ o,376 sau cu amestecul MEC: etanol:amoniao 25% ■ 65:15:28, 
Rf - o,24.Kq - 7,6o.lO*4; KQ -2,o9.10*5; 172o (C-0) ;
154o (NO2asiÌk); 136o (N02 siS), cm*1; GAsit: C: 42, 4o; H»3,o; 
N:9,6o% ; calculât CloH8N2°8, C:42, 26; H:2,85; N:9,85%*

Pinitrarea acidului fenil-succinic (27)*

Prelucyìnd ìn mod similar 1,84 g (o,ol moi) acid fenil- 
succinic s-auobti1111* 1,94 g (69*5%) produs brut , care dupA 
recristalizere din amestec etanol:apA • 1:2, conduce la crista- 
le galbene, p.t. ■ 200°C (decompunere)• Nu s-a deter inat ra- 
portul izomerilor obtinuti: acizi 2,4- gl 2,6- dinitro-fenil- 
succinici.

6.1.2. 3eoararea gl analiza produgilor do nitrare

Diazo-metenui necesar reactiilor de esterificare s-a pre- 
parat conform indicatili01, din literaturA •
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Detenainarea aolubllitatu în apS a aclailor o-(28) 
91 p-nitro-fenil-suocinici (29)

Pentru fiecare acid pur s-au fftcut solutü satura te în apS 
la 100 C fi apoi s-au râcït (metoda aplicat» la recristalizare) 
termostatat« La température dedeterrainare a sclubllitiitll s-a 
açteptat oîteva minute pentru stabilirea echilibrului salutle- 
fazS solida (în tlmpul obignuit pentru izoœrul pare) $1 9«e 
prélevât un volum déterminât de solutie. S-a évaporat la sec apa 
le temperatura camerel în crietalizoare tarate, s-a cîntfcrit 

reziduul râmas, dupa uscare pe PgO^«
Curbele desolubilitate ale acizilor o- fi p-nitro-fenll-

euccinici puri aînt repreaentatwvîn fig«l«

Tabel 9. Solubilitetea acizilor o- (28) si p(29) - 
nitro-fenil-succinicl în ap»

Temperatura, °C 100 80 60 5o 42 4o 25
Solubiïliaiea .
acidulo! para 4,56 4,26 2,61 - - l,9o o,35
(29),%greuta
te (g acid în 
loo g solutie) 
Solubllîiatea

10,23 io,e6 4,4 3,51 2,04 ■ 0,91 
acid în loo g 
soluti«)

Purificares acidulo! o-nitro-fenil-auccinic (28)« pria 
transformarea lui în anhidrid»

2,39 g (o,ol mol) acid o-nit o-fenil-succinic (28) brut, 
senarat din apele mame remase dupM índepSrtarea «cidului p-ni- 
tro-fenil-succlnio (29), se troteas» cu 6 ral (o,112 mili) clo
ruré de acetil proaspSt distilatá gi se refluxeasS ín conditil 
anhidra pínS la solubilizarea completa« Apoi, excesul de clo
ruré de acetil se îndepSrteaz» ín vid , reziduul se reia cu 
oca« 10 mi benzen anhidra, se filtren«» 9! precipitntul se spa- 
1» ou putin benzen anhldru r'cit pentru eliminarse o-idului 

acetic, clorurii de acetil, acidului cl^rhidric« ’recioitatul, 
se récristalizeas» din 15 mi benzen anhidro« Se obtin 1,1 g 
(5o£) anhídrida orto-nltro-fenil-succinlcfi (21)t cris tole alba*
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p*t» » 129 C care se hidrolizeazS pria refluxare eu 15 ml apà 
acidulatà eu 2 picàturi de HCl concentrât. Dupa ràcire la 5°c, 
se flltreazà cristalele albe, se spala cu apà rece (5°c) pînà 
la absenta clorului §i se usucà. Se obtin 1 j> 5 g (86,5£ fat$ 
de anhidridà sau 42,5% faÇà de produsul brut) acid o-nit o- 
-fenil-succinic (28), cristale albe, p.t. « 188°C (desc.).
K - 2,82.10-4î K = 1,122.10*5. _ 17oo {C_Q)>
(N02 asim), 136o (Nog sim), cm"^.

Bsterul dimetilic al acidului o-nitro-fenil-succinic
(33) t p»t. ■ 70°C, p.f. « 115°C/o,4 nn col.Hg , RaP3<T (CDClj)t 
3(2 H, centrul a doua dublebe de dublete de tip AB intercalate 
date de CH2), 3,7 (6 H, centrul tripletului a 2 CHq), 4,65 (H 
benzilic , centrul cuartetului ), 7,3 - 8,1 (4 E, multiplet 
aromatic), ppm.

Acidul p-nit-'o-fenil-auccinic (29) : p.t. « 210°C (descom- 
punere); Kfl » 5,ol.l0*\ KQ » 1,58.10*'; anhidrida - ulei ne- 
rectificabil, p.f. » llo-16§°C/o,2 mm coliHg.

. Bsterul dimetilic al acidului p-nitro-fenil-succinic (34)1 
p.t. « 91-92°C, p.f. » lO5°C/o,3 mm col.Hg; RMP^CDCl-,) : 
3( 2 H , centrul a douâ dublete de dublete de tip AB intercala
te date de CH2), 3,7 (6 H, centrul tripletului a 2 CH^), 4,2 (H 
benzilic, mijlocul cuartetului), 7,8 (4 H, centrul multipletu- 
lui aime trie aromatic).

Titrarea potentiometricS a acizilor nltro-fenil-auccinici 
pari s-a facut eu on pH-metru Radiometer tip 26. Titrul sola— 
Çiei de hidroxid de sodiu stabilit potentiometric (aubetanÇâ 
etalon: acid oxalic) a fost 67,78.10 g/ml. 
Curbs de titrare a acizilor eate sinetricä. 
Punctul de inflexiune a curbei potential—volum 3—a atabilit 
vizual. Volumul de titrant corespunzätor coincide cu cel cal
culât.
Drept electrod de comparable s—a folosit electrodul eaturat de 
calomel.
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p-nitro-fenil-auccinic (o,2116 g), E « f(V); 
V» volum titrant, E» potenjialul electrodului 
indicato* (de sticlà). màsurat in unitati dt..

9"

6-

7t

0 1 2 3 4 5 6 7 3 9 K) 11 12 13 * 15 m! NaOH,
_. « . , . 7=0,0067769^1Fig.54. Curba de titrare poten^iometricà a acidula! o-nl- 

tro-fenil-auccinlc (o,26o2 g', E»f(V'; V»volum ti- 
trant;E»potentialul electrodului indicato* (de 
sticl&) aàsurat in unitàri p'1.

BUPT



- 1QS-

Fig.35. Curba de titrare potentiometrlcä a acidului 
2t4“dinltro“fenil“aucclnlc (o,1163 g',, s- 
«f(V); V-volu« titrant; S-poten^ialul elec- 
trodului indicator (de sticlä) «¿surat in 
unltäji pH.

Tabel IC. Condi^iile ^1 rezultatele titr’rii poten- 
jiometrice a acizilor nitro-fenll-aucoinlcl.

Acid o-nitre Acidfnltro- Aold 2,4-dl- 
fenil-aucci- fenil-s ccl* nitro-fenil- 
nie, ¿>239,18 nie, >239,18 succlnio, ¿>

-284,17
SuVatantÄ cintä- o,26o2 o,2116 o,1163 (dl-

ritä, g aolvat in lo
ml etanol ♦

_ _____________________________ _____ _______ _________ 4o «1 ap&- 
Sol.NaOH, T«67,78.
• 10 * g/ml, ml la 12,8 lo,4 5 «1
echivalentA
pKo (pH la neutr.

y 1 3»55 3,3 3,12
1/2 echivalent 
aoidj
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Tabel 10 (continuare)

Acid ©“nitro 
fenll-succinlc
M»239,18

Acid p-nitro Acid 2.4-di-
fenil-sucoi- 
nie, IM 25°,18

F ’ 
nltro-fenll- 
succinic, 
IM284,17

s 2,gl9.10*4 5,oll.lO*4 7,6©.IC*4

la neutr.
5/2 echivalenti 
acid)

4 »94 4,8 4,68

s 1,122.10*5 1.584.10*5 2,o9.1C*5

Cromatografia In 8 trat subtire a aclsilor (ri es ter Hör) 
nitro-fenil“succinici. S-a lucrat cu plfici 2ox5 cs* adsorbant 
Silicagel G, groslmea stratulul o,2 nun (2 g silicagol), cu ais* 
temele de solvent! * in conditIlle:

Tabel 11« Conditine anal Izel CSS rl valorllo

An est ec ul sua 
pus cromato- Eluent Developare Valoare Rf
grafierli

(27)
©• p-
(28) (29)

dinltro 
(28b)

0 1 2 3 4 5 6
Acid /enil“ 
succinic 
aononitro 
(o,P)>2,4* 
dlnltro“fe“ 
nil-succlnio

Fenolip*xl“ 
lentil COOH 
6o< 3«7:1

-albastru de 
bron-fenol 
o,l^ in apä 
(uscare e- 
tuvft)

-sol.SnCl^ 
HCl+reactlv 
Erlich

(uscare la 
aer) Nu so 
developeasft 
acidul fe* 
nil*suocl* 
nie

o,3o 

x,o,61

x’dupS

0,22

0,456

Aouä eluftri

e.lB

• ,567

-Indicator 
universal* 
vapori IH 5 
(uscare e“ 
tuvft)

Aoid ortet MECiEtOHt -sol.snClg/ o,16 o,24
acid para NK^OH 

65«15tl8
■ICl+roacti* 
Erlich (usca“ 
re la etuvftllo )

(o) (p)
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o -------2—___________ ;_________ 456
•indicator
universal* Rf orto - Rf fenil*suoclnio
vapori NH, r para . R 2>4.dlnltre.
(uscare la
aer )

Ester! dime* MECsci* 
tilici fe* olohexan 
nil‘sucoinio s 9:1

vapori de 
iod

0,293 
(ester)

o,179
(esteri o * p )

orto*para

label 12. Reactivi folosi(i la C.S.S.

Reactivul ComposiVia Observa^ii

Sciucia de SnCl^/ 
HC1

o,45 g SnCl2
15 ml HCl cono.
18o ml apA

Initial se disolvà 
SnCl2 în ICI ♦ 5 si 
apà .ProaspAt trepara* 
ta

Reactivul Erlich o,5 g p*dimetil* 
aminobensaldehidA 
15 ml etano1 
15 ml HCl cono. 
9o ml n*butanol 
p.a.

Stabil cîteva sptft* 
mini

Indicator universal 
roçu de metil ri al* 
bastru de brom*timol 
in formaldehidA

Se disolvâ 2oo ng 
roçu de metil çi 
2oo mg albastru 
de brom-timol in* 
tr*un amestee de 
loo ml formaldeidi* 
dà 40* ri 40C ml 
etanol. Se aduce 
pH-ul la 5,2 cu o 
soluvie o,l n de 
HaŒî.

sarurile de amoniu ale 
acisilor apar (dupA pul 
verisare répétâtA) sub 
forma de peto galbe* 
ne pe fond ros« DupA 
trataro ou vaporl de 
TT! se fcrmeesA peto 
portocalii pe fond ver* 
de Inchis.

Aoiaii s-au aplicat in solatie netanollcà iar «stori: la 

soluble etericA.
Inainte de developare e-au indejärtat bine (la etuv»; «monjil 
care ar fi deranjat reactivul. In celelalte curi. s-. font n

BUPT



- Ili -
o uscare la aer (vez! tabelul li).
Piscile stropite cu solatia de SnCl2 s^au uscat 1-2 ore la tempe
ratura camere! §i apoi s-au pulverizat din nou cu reactivul Br- 
lich. Acizii p-nitro-fenil-succinic (29) 9i 2,4-dinitro-fenil-auc- 
cinic (28b) dau spoturi intense de culoare galbenà. Heactlvul nu 

se referà çi la acidul fenil-succlnic (27). Acidul orto-feni^-nitro 
sugo ini c (28) se observà in cazul eluentului cu NH^OH ca un spot 
colorât roz mainte (inca din cuvà) de stropirea cu rcactiv SnClg/ 
Erlich. In cazul eluentului fenoli p-xileni HCOOH, ncest acid ee 
coloreazà slab galben cu réactivai SnCl2/Erlich dur în tlmp spo- 
tul devine roz.

Indicatorul universal roga de metil ♦ albnatru de brom-timol ♦ 
formaldehidS dà resultate in presenta vaporilor de amoniac. DupA 
stropire cu solutia indicator, placa uscatA la aer este supusA la 
la actiunea vaporilor de amoniac. Apar spoturi nete , galben-por- 
tocelli, pe fondul verde al plâcl1.

De terminari polarografice ale ecizilor nltro-fenil- 
succinici

DeterminArile s-au facut cu un aparat Heyrovskl IP 55» do- 
meniul de polarizare 0 - 2 V, ìnàltimen coloanei de mercar a eleo- 
trodului picàtor aproximatlv 20 cm. 
Solutiile de acid p-nitro-fenil-succinic (29) 9i 2,4 -dinitro-fe- 
nil-succinic (28b) supuse polarografierii au fost preparate prin 
diluarea corespunzatoare a solutülor de bazA, obtinute pria di- 
solvarea a o,ol mol acid/loo mi solutie euport. 3olutiQ de electro— 
lit suport de pH ”0,5 e fost o soluti® de KC1 o,lii/hCl cu adsoa 
de 8% alcool stillo, preparata din 3,725 g (o,o5 mol) HCl dizol- 
vatA in pu^inà apM la care s-au adaugat 13,1 mi (15,55 3 * o,426 
mol) acid clorhldrlc concentrât (d«l,19), 48 mi etanol ^1 compio— 
tatS cu apà pìnA la ’volum de 5oo mi. IndepArtarea oxi^enulul s—a 
asigurat prin barbotare în solutie, tlmp de 10 minute, de aidro- 
gen electrolitic. Maximele polarografice s-au évitât prin «daos 
de gelatina, 1-2 picMturi solutie 1%. SensibilitaUa uparatuluii 
l/5oo pentru acid p-nitro-fenil-sucoinic (29) gl l/looo pentru 
acid 2,4-dlnltro-fenil-auocinlo (28b).

Curbele polarografice ale acidula! p-nitro-fenil-sacoinlc 
(29), representate în figura 2 9i ale acidula! 2,4-dinitro-fenil-
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succialo (28b), reprezentate la figura 3» au fost înreglstrato 
pentru concentrâtiile din tabelul 13 ri 14.

Tabel 13. Valoarea curentulul limita de dlfüzA (waxia^ 
pentru solu¿iile de acid p-nitro-ferll-suocl- 

ale (29) supuse polarcgrafierii

NT, 
0 Ufibel

Sol.suport sol.acid para 
1o”5M în sol.

conc.molarâ a aol-
duini para- în sol

mmni
suport, 

ml
polarografiatA,

xlO^M

1. 10 0 0 0 (curba 
cr.resi
dual '

2. 7,5 2,5 o,25 24
5. 5 5 o,5o 4o
4. 2,5 7.5 o,75 59
5. 0 10 l,oo 77

Tabel 14 • Valoarea curentulul liraitA (maxia) de 
difusiune pentru solutüle de acid 2,4* 
dlaitro-fenil-suocinic (28b) supuse po

lar ograf 1er! i

Nr. Sol.suport Sol.acid 2,4“ Cono.molarA a aci- T
curbei

ml

dlnltro-fenll- 
suceini0 10 
în sol.suport 

ml

dului dinltro* în 
solutia polarogra

fiatA
x 105M mm

10 0 0 0 (curba 
or.resi
dual '

2. 7,5 2,5 0,25 17
5. 5 5 o,5 36
4. 2,5 7,5 0,75 55
5. 0 10 l,oo 69

Cureatul de electrollsM flind foarte slab, de ordinal mlcroan- 
perllor, cantltatea de substantA ce se reduce ente nelnsemnatA. 
Determinarea peate fl deci repetatA de «ai «ulte ori eu aceeatl 
solujie, obtinînd resultate perfeot reproductibile. Prin ur«a- 
re, salutine étalon pot fl obrinute ?1 pria adjugeras la 0 
prlna soluble étalon, de concentrarle inferioarA, a uncr oan-
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tltâ^i cunoscute de substantfi electroactivfi aflatâ în solutio 
suport. In acest cas este mai greoi calculai concentrâtiilor 
(tehnica se aplicâ §1 la dos area pria metoda adaosurilor çi 
la titràrile amperometrice).
La acidul para-nitro-fenll-succinio, curentul terminal nefiind 
constant, œàsurarea inspirai! undei s-a efectuat pe o perpon- 
dicularâ pe axa potentialelor dusà prin mi jlocal undei pînA 
la prelungirea ourentului limita de difuziune.

In casul acidului dinitro-fenil-succinic, curentul limita (maxim) 
de difuziune este aproape constant , cel putin in imediata vo- 
oinâtate a potentialului reducere« Perpendiculara pe axa 
potentialelor poate fi dusä in orice punct.

La dozarea amestecului de acisi fenll-succlnici mononitrati 
s~au objinut valorlie din tabelul 15«

Tabelul 15» Dozarea amestecului de acisi fenil“auccinioi 
mononitrayi (fig.5)

Nr. 
ourbe

g produs 
i nitrat/

loo ml
sol.conc.

. g produs 
nitrat/ 
lo m| sol« 

dil«
nus

Conc.mol/1 
cititft, 

X10 5m

Conc. 
cale« 
g/1

<produs 
nitrat

col 5/2

2 Ix ? ,,» ■în ” o w
 o N
 

V
jl 0,001195" 0,434 o,lo28 8b

a.l‘ o,o239 o,oo239 75 o,975 0,23^0 100
a.2* o,o242 o,ool21 32 o,41e o,u98o 80
a.^* o,o242 o,oo24 7o o,91o o,212o 9o
a.3 o,o24o o,ool2 11 o,15o o,ox58 3o

a.3* o,o24o o,oo24 21 o,27o o,o645

a.4. o,o247 o,ool2 12 o,16o o,o382 31
a.4* o,o247 o,ool8 23 o,28 O,5^8o 37
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1, 1», 2, 2’ - probe de la nltrarea acldului fenil^succlnlo 

eu nltrat de acetil §1 adaee de acid sulfurlo
3» 5S 4, 4* - probe de la nltrarea acldului fenll-aucclnio en 

nltrat de acetil f£r£ adaoe de acid sulfurle 
Proba 2V probabll contine produci de oxidare caro eronea-

aA resultatul, deoarece la analixa cromatcgraficà în atrat oub¿1“ 
re nu are produe nenitrat.

label 16. Valorlle 1, Id , log p-V ob^lnute din polo- 
rogramele 5 (flg.2 $1 5) ale acieilor para-nl- 
tro-fenll-euccinio §1 dinitro-fenil-succinio 
la diferite potenziale

PotenZlalul 1 t.
log 

acid 
para

1 
^âoîâ
dlnitro

catodulul 
B„, Volti

■m 
acid 
para

acid 
dlnitro

nm
acid 
para

acid 
dlnitro

0 2 4 5 6
-o,15 6,5 13 4o 56 -o,715 -o,247
-o,175 13 17 4o 56 -o,517 -o,o48
-o,2oo 25 22 4o 56 o,221 o,196
-0,225 54 26 4o 56 o,753 o,414
-o,25o 38 29 4o 56 1,278 o,617

-0,275 4» 31 4o 56 • o,792

Dosarea aneatecului de aciel orto-ç-i para~nitro~ 
fenil-Bucoinicl prln spectroscopie UV.

AparaturA: Spectrograf SPECORD UV-VIS eu cuve ( 1 ca ) 
terneetatate la 20°C.

Reactivi: Metanol pentru determinftrl spectrosoopice t 
1 litrU alcool se trateazâ eu 25 ®1 2^ 4 
12 R (8,o5 ml acid ♦ 17 ml apA) rl dupa oî- 
teva ore ae dlstilA. Diatilatul se încMserte 
eub reflux eu 2C g KŒT ♦ lo g AgrC^ çi •« 
tilA.
Llnla de eero în UV Indicé lipsa aide idrlor 
în metanolul ob^inut.
Acid p*nitro-fenll-succinlc ob^inut dupô 
çl purifient prln 4 recristali/rrl din apA.

- 4Î.. orto.^tfc
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Soluti! de 
bax&t 7»447.10 Boli/1 pentru acid para*

8,©5.10 aoli/1 pentru acid orto- .
Mod de luoru: Soluti! analizatet x mi (veri tabela)

soluti® de basa se dilueazà la 2o «1 me* 
tanol sau 25 mi metanol (balon cotat).

Curbele de absorbtie (fig. 7 ri flg.8) ale componen.ilor pur! 
au fost trasate pentru concentratine din tatelul 17 .
Coefiolenti! molari de extinctie s*au determinat din repre*
aentarea grafica a E « f(c, moli/1):

Fig.36. Coeficientii molar! de extinctie (absorbtivi- 
tàtile molare) pentru acizil orto* 1 para* 
nitro-fenll-suoclnici la lun>rimile de und* 

A* - 277 nm ?! À* -258 nw. .
Determinarne cantitative (tabel 19 t i 2C) pentru acifii ' rto 
?i para*nitro-fenil*succinlcl s*au f’cut pc-tru x-restecurile
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de urmitoarele concentrati! cunoscüte:

Tabel 18» Concentratine solutiilor foloaite pentru 
determinarne UV ale ameatecului acizilor 
orto (28)- gl para-nitro-fenil-succinicl(29).

Nr. 
corbei 
(fig.9)

«

x ml sol.de basi Cono.In 
para-, , 
moli.l x

acid Cono. ìn Conti- Continui
acid 
para- 
(29)

acid 
orto- 
(28)

e acid or- nut orocen-
.10^ to-, 

moli.
x 10

^2 total
1 , p+o
5 moll/1 

xlO$

tual 
para ori©

1’ 1.75 o,25 6,517 1,019 7,536 87 13
2' 1.5o o,5o 5,585 2,ol3 7,598 74 26

y 1.25 o,75 4,654 3,019 7,673 61 39

4’ 1 1 3,723 4,o25 7,748 48 52

Resultatele dozàrii foloaind metodele A gl B (vezi 2,3*4.) aìnt 
presentate $n tabelele 19 gi 20.

C. Solutiile fiind aproximativ de eceeagi concentrati« totali
se poate construi gi diagrams cpara“ ^E^estec^ ce etalonare.

Fig.37* Diagrama de etelonare "para“fP0«*^1 
concentrati« totali ^rto^para“?^*^
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6.2. SINTEZA ACIDULUI O-NITRO-F^IL-SUCCINIC (28) 
DIN 0-NITRO-BENZALDEHIDA.

Acetc&anhidrina 
tera turA^2^. s-a preparai dupA indicatine din 11-

o-Nitro-benziliden-dlacetatui s-a obtinut prin oxida- 
rea o-nltro-toluenului, remarcînd fat« de ret©tA22e condltii- 
le deosebite de anhidritatei uscarea anhidridei cromie© timp 
de 24 ore în vid peste gi dizolvarea ei în anhidridA a- 
ceticà, farà a mai utiliza acidul acetic. In eceste conditi!, 
randamentul obtinut a fost de 45% fatA de 39% indicat în lite
rature.

o—Nitro—benzaldehida s-a préparât fArM dificultAti 
prin hidroliza o-nitro-benzlliden-diacetatului (41) .

o-Nitro-benzlllden-malonatul de dietil (37). 0 sola
tie de 45 g (o,3 moli) o-nitro-benzaldehidA gi 48 g (o,3 mol!) 
ma Ion at de dietil în lo8 ml anhidridA ac’etlcà se înclzesc ou 
45 g (o,45 moli) KHCO^ la 1OO°C, sub agitare, tihp de 2 ore. 
Amestecul de reactie râclt ae toarnS în 4,5 1 ap£ formînd un 
strat uleios care se solidificA pînA a doua zi. 3e filtreazA 
gi precipitatul separat se tritureazA pînA ce pH—ul apelcr 
de spalare ajunge la 6, apoi cu soluti© dlluatM (2^1 de carbo- 
nat de sodiu. Solidul se filtreazA gi ee dizolvA în cantita- 
tea minimS de eter etilic. Soluti® eteriefi obtinuta se s pal A 
eu apA pînA la react!© neutrA gi dupA us care peste ^®2^^4 anh. 
se concentreazA. Reziduul de la îndepartarea eterului ae re— 
oristalizeazA din etanol (cXrbune); cristalele galbene ae fil
treazA gi se spalA eu putin alcool reoe. RezultA aprox. 66 g 
(rdt. 7W ), p.t. - 53°C.

A 210-240 172o-3° (C»0), 164o (C«C), 153«' max r max
(N02 asim), 1345 (K02 cr^L^ ^CDCl^) :l,o5 ?1 1,37 
(6H, 2CH-; douA triplets l:2rQ/ 4,25 de mi.lloc al
unui heptet 1:3:3»2:3:3»1 rezultat din suprapuneree semnale- 
lor vecine a douA quadruplete 1»3»3»1 d© la 4»12 PP“ ^1 4,J7 
PPm, deplorare de 3/). La 6o MH. » 4,18 (4H, ^xtet li3M»tl. 
hezultat Prin suprepunerea a doua quartet© 1:3»3*1 deplasate 
ou 2 ^Hz), 7,3o-8,2o (5H, multiplet aromatic gi H vintilo )4 

ppm.
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——T-Clano-K- o-nitro-benzil-malonet de dletil 
Peste o soluti, de 29,32 g (o.l mol) o-nltro-benzllld.o «¿n 
de dletil (37) disoleai ìn cantitatea nininS (7o mi) de etanol 
se adaugS la temperatura càmere! 9,6 mi (6,9 g) o,lo5 moli) ue»_ 
toncianhidrinS §1 pH—ul solutiei este adus cu ctteva pie*turi 
de solatie 40% NaOH la lo,8-11,5. De terminare  a pH-ului a-a f*cut 
CU pH-metrul "RADIOMETER" tip 26. Calcarea solatie! se schiraM 
braso din galben deschi« in rogu-rubiniu. Solatia se agita 5 
ore la temperatura camere! gl dopi riciré la 10°C, precipitami 
format se filtreasä obtinìnd 29.5 g (92? din teoreti©) orlatale 
galben-deichis cu p.t. . 54-55°C. ^4 2248 (C=K), 1725-1745
(C.O. vìrf), 1550 (N02 asini), 1345 (N02 sim^cm*1»
« 1.12 gi 1,30 (6H, CH^, dou£ triplete 1:2:1 interrerete, denla- 
sare ìntre eie carnai mult decìt 1 ^), 4.2 (5H. CH2 gl protonul 
malonic, multiple! rezultat din suprapunerea a douS quartete 
1*3:3:1 gi interférât eu dubletul protonului malonic), 5,42 
H benzilic, dablet^7,47-8,1 (4H, multiplet aromatic), ppm.

Tabel 21« Resultatele analizei prin CSS a in termed ia-
rilor

Eluent CHClj Hexantacetat 
de etil

8:2

Ciclohexan: aoetat 
de etil

6i2
o.J 0,24 oj

R? pentru (38) 
R^ pentru

o,22 o,15 0 f 2

o-NO2-bens- 
aldehidS

o,48

<- Garbameli-.¿-o-nitrobenzll-nalo<at de dietll (29). 
S—a préparât prin hidroliza nitrii—esterului (jè) cu ncid sul
furic concentrât 1735 (C«O ester), 1605 ( eaidK I),
1530 (N02 asia), 1345 (K02 sia), ca*1.

Acidul o-nitro-fenil-succinic(28)* In contrast ou in
dica ti ile din liters turîPb, noi am observât c* hidroliza <Z-car- 
hamo17 .o£-o-nitro-benzil—malonatuia! de dletil (3°) prin re- 
fluxare cu HCl concentrât nu este completi gl de aceca an nrelun 
git durata refluxului la 30 ore. Chlar 2n «ceste conditi! renine 
totuçi produs rezultat dintr-o hidrollzi narrai« ;?i purificare© 
prin recristalizara repetatM din api nu este sufici en ti. Pen tra
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o purificar* mai avalisait noi am procédât p.btfait 19 g aoid o— 
nitro-fenil-suocinic (28) brut, criatale galben-roz, se suspend« 
în 3o ml apS çi se trateazò sub agitare, ou solutie 10% NaOH 
pînM la pH 5,5-6 cînd majoritatea produsului ae dizolv« obtinîn- 
du-se o soluble brunâ. Produsui insolubil se filtreas» 9i sola
tia alcalina se decoloreazS cu còrbune sub agitare la tempera
tura camere!. Filtratul limpede-portocaliu résultat dupò Ìnde- 
pòrtarea còrbunelui se aciduleazò cu HCl concentrât la pH 2,5. 
Se ròcegte la 10°C gi ae filtreazò acisul o-nitro-fenil-succi
nic (28). Precipitatul alb-slab ros se spalò cu apò reoe (5-10°C) 
pînS la absenta Cl" gi se récristalizeazò din apò rezultind orla
tale albe de acid o-nitro-fenil-succinic, cu p.t. ■ 188°C (des- 
comp.).

Prin recriatalizarea din metanol a produsului insolubil 
in apÒ la pH 5,5-6, se obtin cantitàti variabile (3-10%) deoC- 
amidò (59a) a acidului o-nitro-fenil-sucoinio cu p.t. • 148- 149°C.

6.3. Studi! oinetice

6.3.1. Cinetica editisi HCN la benzal-malonat 
de dietil.

6.3.1. a. Folosirea NaCN oa reactant de clanurare.

Resetivit NaCN p.a. 90#, M ■ 49,ol 
KH2PO4 p.a., M - 136,09 
Bensal-malonat de dietil (25) 
(préparât dupò ^2b^ 248,28j n^° • 1,5389;

J>. I,lo5; p.f.- 169-171°/ 
lo rara col.Hg

Aparaturòt Spectrograf SPBCORD UV—VIS cu cuve termo- 
statate • 
pH-metru RADIOMETER tip 26.

Mod de lucrut Variatine extinctiei maximului 2Eo ma 
( E « 19.6oo) al substratului s-au urmArit în situ în cuve ter
mostatate pe un speotrograf SPECORD UV-VIS. Solutiile se pre- 
gòteac termostatat la 25°C în felul urm’ìtort

Solatia de basò de benzal-malonat de dietil « 
o,1371 g benzal-malonat de dietil se dizolvò in 10u al etanol 
absolut (balon ootat) ) 2o mi din solatie « dilu.M» la 5oo mi 
ou etanol absolut (balon ootat).
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Solutiile de NaCNt
de concentrati* 588.10"^

Din solivia de basM apoaaá de NaCN
M (determinati prin dozare) ae iau

pentru fiecare probi analízate cite x ml (notati în tabele) ai 
se adu© au apa la 100 ml. In prealabil se corecteasà pH-ul 
la valoarea corespunzàtoar* cu soluti* 5% KHoP0. (pic-turi) 
pH-ul solutiilor s-a determinai cu pH-metrul RADIOMETER tip 
26. Se iau cite 25 mi«

Solutiile analizatei Pentru fiecare probi ae iau ette 
25 mi din solatia de bazà de benzal-malonat de dietil si se di- 
lueazà cu alcool la volume sub 75 mi, in baloane cotate de loo 
mi. In cei 75 mi soluti* etanolicà de benzal-malonat de dietil 
se introduce rapid solatia apoa^S de NaCN (25 mi). Se aduce la 
semn cu etanol gi se mai verified pH—ul (respectiv se coree— 
teazà)• 
Verificarea extinct!*! initials EQ se face pe o soluti* pre
parati din 25 mi soluti* de bazS de benzal-malonat de dietil 
(25) diluati cu 5o mi etanol gi 25 mi api.

Exprimìnd concentrati» substratului (25) prin valoarea 
extinctiei» a* calculeazà constante de vitezi a reactiei cu

Bo —1 
ecuatia cinetici! de pseudoordinul I t k "S----  * *

t 
Coeficientul de corelar* a valorilor obtinut* gl ecuatia drap- 
tei (a cirei panti reprezinti valoarea constante! de vitezM 
k ._ ) s-au determinai prin metodo celor mai mici pntret* cu un 006 
calculator electronic Hewlett — Packard 9810 A. Vaiorii*

E
In folosite in calcale se pot citi in reprezentarile grafie* 

E*
1B ìn funere de U»

6.3.1. b. Polosirea HCN ìn nrezent®
Reaciivit Soluti® 5,12.IO-2« HCN Ìn etanol absolut.

(C2H5)3N t M - loi,19 ; f/5-o,7325;

i¿o. 1,4oo3j p.f. • 69,4°C.
Benzal-malonat de dietil (25) : H 
_2o_ i cica. P- 1-1q5s p.f••169-1’1 v/lo m

Aparatur&i Snectrograf SPECORD UV-VIS cu cove costa
tate»

Mod de lucrai Identic cu 6.3.1.a.
Solatine s. pregne« tewostatat le 25°C in Telai ur.^tor.
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Soluti« de bagli de bensal-melonat de dietip id antic 
cu cea de la 6.3.1.a.

* Pentru fie care probi s« lau cito 
25 ml diu solutia de basi de b«nzal-malonat de dietll gi 25 ml 
soluti« 5,12.10 M HCN. Arnea tecui lor se d ilusasi cu etanol 
absolut, se introduce (CgHç)^ cîntiriti (g grane din tabelul 
25) çi se educa la 100 mi (balon co tat) cu etanol absolut, 
Verificarea extinctiei initiale Eq se face pe o soluti« prepa
rati din 25 mi soluti« de basi de benaal-malonat de dietil di
lua ti la 100 mi cu etanol.
Exnrimìnd concentratia subatratului pria valoarea extinctiei.
se calculeazi constante de vitezi a reactiei cu ecuatio cine
tici! de pseudoordinul It Pre luerarea detelor

experimentale s-a efectuat identic ca la 6.3./.4. cu calculato
rs Hewlett-Packard tip 9810 t.

6.3.2. Cinetica scinderli benzal-melonatului de 
dietil (25)

Reactieii Glicini p.a. M ■ 75,o7 
Alcool etilic absolut 
Benzal—melonet de dietil (25) K«248,28
n£° - l,5389i J- l.lo5t p.f. -169-171°/ 

lo mm col.Hg

Aparaturit Spectrograf 3PEC0RD UV—VIS

Mod de lucru» Variatili« extinctiei maximului 28o nm 
al substratului s-au urmirit în eitu le tempere tura camere!.

Solutia de basi do bensal-raalonat de dietil (25J» So 
disolei o,1371 g benzal-malonat do dietil in 100 al «tanol abso
lut (balon cotat). Se dilueasi 4 al din scesoti soluti« 1« 1^0 
ni cu etanol absolut.

sol utili, anallaat». P«”»« H1»1““ sr«“ dln lab*1) 
dizolvati cu aproxlaatl» 75 ni »P« Î» ”«lo»n. d. 100 ni »• intro- 
duo cita 25 rnl soluti, de »a.M d. b.r>.al-n»lonat d. dl.tll ,1 
compl.t«a«i baioanele le s.mn cu api.
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Tabel 26. Concentratine solutiilor snellente in 
reactia de scindere

ae la 1 ml din a» 
ceastM soluti0 P€n 
tru loo ml soluU« 
analizatS

Nr. 
so- 
lu- 
tiei

Conc.in (25), 
moli.l*1

Cono.In glicini, 
moli.l*1

Grame glicini in 
100 mi sol,ana- 

lisatS

I o,553.IO-4 355o.lO^ 2,6625
II o,553.IO-4A 844.IO*4 o,633

III o,553.IO“4 2oo.lO*4 o,15
IV o,553.IO“4 3.3.1O*4 0,2475/100 mi api;

Se executä spectrul imediat dupS introducerea benzlliden-na- 
lonatului de dietll. Extinetla pentru tdate cele 4 soluti! co- 
reapunz^toare are valoarea initialä B28o nm * l,lo5* Se a*- 
soarä variati® extinctl®! ìn functie de timp la temperatura 
camere! (oca. 25°C). Exprimind concentrati® aubstratulul pria 
valoarea extincti®!, se calculeazS constante de vltesi^a reao- 
tini cu ecuatia cinetici! de pseudoordinul I i k • In .

6.4. PRFPARAREA AMIDELOR ACIDULUI o-MITRO- 
FENIL-SUCCINIC

6.4.1. Sinteaa amidelor neaubstituite«

Amida acidula! o-nitro-fen!l-succiala (59a). 0 ao- 
lutie de 8 g (oto2?6 mol) <£- carbamoil o-ni tro-be na li
ma Ionat de dietil (39) in 133 ml dioxan ae trateaaä ou 21 g 
(2o,2 ml; o,lo5 mol) HCl 17,5% «i refluxeazS pe o baie de 
apft timp do 2o ore. Dupä indepärtarea aolventulul pria disti- 
lare in vld, reziduul uleioa ae tritureaa* cu 2o al benaen 
91 dupä filtrare ae usucM.
Produsul brut se tritureasfi cu solatie saturata de Icarbonat 
de sodiu 9i se spali ou ap«, apoi se recrlstnllaes.à din me- 
tanol obtinind 2.85 g (5o.5Ì din teori.) 4. «<- «i<H (59.) . 
acidumi o-nl tro-fenil-aucclnlo cu p.t. .14E-U9 C. Cr ».to-

BUPT



- «S - 

graflat pe plSoi de silicsgel G in 3istemul benaemnetanoli 
acid acetic glaciali 45i8:4 are Rf . o,7 , developare ou va
pori de iod sau cu o solatie de albastru-brom-fenol. K 1,12. 
10“ (aloool-apà 25%)| gisit i Ci5o.2o, 1’14,00) Kill.oÒs, cal- 
culat C1oH1oO5N2: Ci5o,52i Hi4,23) Ntll,7&i. ccl4 , i711_ v ni6jc
2o (vìrf, C»0), I660-I680 (umlr, C«0 amidi I), 153o (N02 aslm), 
1345 (NO g sim), cm" ; RMP eater met ilio f(/(CDCl,) »3,1 (5H, cen
trai celar doal dublete de dublete de tip AB intercalate ale

1® sin^l®tal CH^), 4>5 (H benzilic* quadru
plet)* 7,3 (multiplet aromatic), ppm«

Pria recriatalizarea din metanol a produaului ineolubil 
in solatii diluate de hidroxid de sodiu la pH ■ 5,5-6 obtinut 
la purificarea acidula! o-nitro-fenil-auccinic, se obline tot 

oC — amid a (59a) acidului o-nitro—foni1-succinic cu p.t. ■ 
- 148-149°C.

y?- Amida (60a) acidului o-nltro-f^nil-enoclnic s-a 
preparat prin traterea cu amoniac a anhidridei o-nitro-fenil- 
succinice (31) dupl indicatili® din literature • Arnida bruti 
secarati dupl acidulare are p«t. ■ 158-162°C. ’sterni metilio 
obtinut in soluti® metanolicl cu diazometan arati in apectrul 
RMP un con$inut de aproxlmativ 25-3o% ©<- amidi (53a)» Evalua- 
rea a—a f^cut din curbele de integrare ale protonilor benzilic! 
( cC • 4,5 ppm pentru ©C -amidi, d«4,8 ppm pentru 
y - amidi) sau ale protonilor metilici ( d*3,1 PT® pentru 
oC-amidi, d-3,68 ppm pentru -amidi). Prin recristali

zarea produsului brut din api prin federe nustai — amida ae
depone, aproxlmativ 5o% fati de produaul initial, cu n.t. « 
■182°C. La cromatografierea pe pile! de silicagel G ou siste
mai metil-etil-cetonl (ILSC) « etanoli 25* in raportul 65» 
15t 28, produaul pur are • o,32 fati de cC -amide cu R^ 
■0,60 (developare cu iod)« R*4P ester mettile^ d(CDCl^)t3,68 
(3 H, CH-jsinglet la extremitatea de ctrap mai Joo a color 
dotti dublete de dublete AB ale CH2), 4,8 (H, benzilic quadru
plet), 7,3 (multiplet aromatic), ppm»

6e4,2« Slnteza amidelor N—sabatitulto«

sg- Anilide acidului o-nltro-fenll-succinU (Alai» La o 
solutie da 5 g (o,o22 mol) anhidridi s icidulul o-nltro-fenll-
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succiale (31) in loo mi CHCl^ anhldru se adaugà 2,1 g (2,ofi mi, 
oto22 moli) anilina gi se Ìncàlzegte pe o baie de apM sub re
flux 2,5 ore. DupS primole 3o minute precipiti bruee - anni
da (61a). Dopi ràcire se isolassi pria filtrare cristale alfe - 
gilbui cu p.t. 154-159°C. Pria récristalizare cu càrtune dia al
cool metilic se ob^in 5,2 g (73,3%) cristale de anilidi ou 
p.t. 153-154OC . Cromatografiatà pe plàci de silioagel 3 cu ben- 
zentdioxan:acid acetic » 45sl2,5<2 gi ci e ve lupare cu vapori de iod
seu cu solatie 5% de albastru de brom-fenol are Hf « 
=1,34.10*b (metanol-apà 75^ ). G'sit: Ct 61,61 Iiu,7¡ 
culai C16H14H2O5, C:61,11j H:4,48; Nt8,91%.

166o (C-0 amidi I), 152o (K02 asim), 134o (XO2 sia),

°»6j •
S:9,lo%i cel-

1715 (C-0).,

Laterul metilic al -anilidei acidulo! o-nitro-fenil- 
succinic. S-a obtinut pria esteri!icarea anilidei, disoleati 
in tetrahidrofuran, cu solatie eterici de diezometan. Pupi tnde- 
pUrtarea solventilor ramine uà reziduu de cristale slb-roz. So 
recriatalizeazi cu cirbune din CHCl^ rezultínd cristale alba co 
p.t. 119-12o°C. Cromatografie produsul este unitar cu R^-o,6o 
pe plàci de silicagel in sistemai bensen:metanol:acid scotio 
glacial • 45«8:4. RHPt (fCCDCl^):3(CH2, mijlocul a douà dublote 
de dublete de tip 3»67 (CH^, triplet), 4,8(H, henzilic, 
quadruple!), 7,5 (multiplo! aromatic), ppm.

Dletilamida acidulo! o-nito-fenil-sacciaio (61c).So
latia a 7,3 g (o,o33 mol) anhidridà a acidolui o-nitro-fenil- 
soccinie in 7o mi tetrahidrofuran se tratoasi cu 6,33 g (0,0865 
mol) dietilaminà la o temperatura de 10°C. Soluti» limpode se 
lasà 24 ore la temperatura carierei, apoi '»e sclduloasi cu o so
latie eterici de HC1 la un pH - 2-2,5 ?! dletllomina -elorhi- 
drat se filtreasà. Reziduul rimas dupà indonirtarea solventului 
sub vid, se spali cu o solutle diluatà de HC1 si ou ®P*. ^P« 
recristalizare din benzen se obtin 5,7 g dietilaminà (59% fa- 
ts de teori.), cristale alb. cu p.t.. 122°C. cromatogrefic uni
tari , Rf-0,6 pa pigici de eillcagel G cu aistemul benaemalcool 
metilici acid acetic glacial - 45.9.4, de^loparo cu .aiuti. 
5% albastru de brom-fenol. K. - (m.tanol-epM 75^1
Gislt. Ci57,4| Hi 6,3l H. 9.®* 1 celoulat C14HieH2O5>Ci57,13| 
H.6,16, K.9,5%.');^ 1713 (C-0), l®4o (C-0 «lidi I). 1525 
(MO2 aalm), 1355 (*02 sin.). R». /(CDCl,) <1.11 (6H, 2CHj.
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quartet li3«3il, s.prepunere de 2 trlplete 112,1), 2,3 (?«, CH 
punte), 3,28(4H, 2CH2 amidS), 4,77 (1H, ben.ilio), 8,27-7,35 (*, 
multiplet eroina tic) y ppm,

Esterul metilic al - dletilamidei eciduluj o-nitro-fsnll- 
succinic. S-aob^inut prin tretarea dietilaraidel in tetrahidro- 
furan cu o soluti« eterici de diazometan. Residuai rfimas dupfi în- 
depfirtarea solventilor se recristallzeazfi cu c^rbune din metanol. 
Se obtin cris tale albe cu pot. »95 • 5 C. Cromatografie produsul es

te unitar pe pi Sci de silicagel G in sistemai bensent metanoli 
acid aceti© glacial ■ 45:8i4. RMP , /(CDCl,) t 1,1 ai 146(CH^ al 
amidei , 6H, doup triplete Ii2il interférât« deplaaat« cu mai pu- 
tin de 1 ), 2,6-3,66 (multiplet rezultat din suprapunerea a dogg
quartate 2CH2 amidà, doua Sublets de dublete AB intercalate CHg 
punte, singlet (3*66 ppm) CH^i patru semnale ale dubletllor AB apar 
distinct intre 2,6 - 2,93 pnm), 4,8 (H, benzilic , entrul quadru- 
pletului Itlsltl^7,32 - 8,12 (multiplet aromatic), 

-Izopropil-amida aeidului o-nitro-fenil-succlnio .
2,2 g (o,ol moi) anhidridfi a aeidului o-nit o-fenil-eucoinie dl- 
zolvatà in 2o mi tetrahicrofuran se trateazà la temperatura de 
10°C cu 1,5 g (o,o25 moli) izo^ropil-aminS disoleate in 10 mi te- 
trahidrofuran. Se lasfi la temperatura camere! pin* a doua si fi 
apoi se refluxeazà pe baie de apfi timp de 1 or fi. Se ìndeplrteasfi 
solventul sub vid la evaporator rotativ. Residuai uleio« se dlsol- 
vfi în apn gl se aciduleazà la pH acid (indicator universal) ou 
HCl 10%. Precipitatui alb rezultat, dup3 filtrare si spalare ou 
apfi, se récristalizeazfi din aoS cu cfitibune. Se obtin 1,6 g (57% 
fatS de teori«) orlatale albe ntr’tlucitoar«, u$or eolubil« în 
metanol. In cromatografia in atrat subtire pe plfici d« allicsgel 
G cu sist«mul bensentdioxaniacid aceti« in raportul^45*12,5»2, 
r «0,25 (developare cu vapori de iod sau alb««tru orom-fenol, 
soluti« 5%). GMeitt Ct55»2o| Hi5,85l NtlOt15%l CftlculetiCjjHjjO^Iji 
0,55,51: H,6p5l 5:9.96^.^^ 296° < '5“H o»1“)» 2870 ( -VH 
■im), 173o (C-0), 1620 (C-0)midi), 1520 (M02 «»!»), 134o 
aia), 146o (c/cH, Biffi). 138oWubl«t d ch. Biffi), 117o (9c-C Uo- 
propil) cm”1. mÎ> <£(crclj ♦ K<30d6 111) • l,ol2 (6H, 2CH,, d Ben- 
nalulu/ oomun de mi.iloo - deapioa» - a doui dubl.ta aprox. 1<1 - 
putin amplifies» semnalul de .l.lloo délicat - »1 turetei douK 
grupe metil scindete e?al de ui nr.ton iaolut eînt csracteriotl- 
oe pentru o ceten« late.-alS iaoropll ou rotaîle tipledloaUft 
2,83 (2H, CHZ cetenâ, ml.llocul a dou< dublete de dolete, de tip
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AB intercalate), 3,85 (1H, CH izooropllic,multiplet re zu hat
nrin sc Ind are cu un proton - WK - plus cu doi me til nee chi volenti 
4,6 (1H, benzilic, triplet rez.ultat din suprapunerea liniilor de 
mi^loc ale quartetulul zone! X dintr—un sisten de spinl APX) . R,o2 
7»35 (4H, multiplet aromatic), ppm«

Djclclohexil -amida acidului o-nitro-fenll-succinic 
(61d). La solatia a 2.26 g (o,ol25 moll) dlciclchex 11 -aaioA (dis- 
tilatM proaspfit in vid la 1G5°C) in lo ml CHClj (spUat ou SaOH 
91 uscat) cu p.f. -6O-61O/J, se edaugM solutis a 1,1 5 (o,oo5 noli) 
anhidridA o-nitro-fenil-succlnicA (31) In 4o ml CHCl^. Ku se sesi- 
zees A exoterminitate. Solutia la inceput ro^lcticK, dupM cca. 3o 
min, la temperature camerei, de vine slab gilbuie. Du?* ore de 
repaus s-a refluxat 3 ore pe bale de aer gi apol s-a indep*rtat 
CHCl^ la evaporatorul de vid« Reziduul se rela la eveporare succo* 
slv cu benzen, eter etilic, eter de petrol. Trecipitatul bej, us
cat, 36 dizolvM in 15 ml CK^OH ?i so trateaz# "olu'-ia ob*inutM 

(de pH alcalin) cu 20jDowex (H*' umed. Tup* citeva inuto, ?E-ul 
solutiei d vine 6. Se filtreazA rRsina gi, se spalA cu CH^OH. Pil- 
tratul se evapordt la vid iar reziduul se mai reia cu benzen. eter 
etilic. ^recinitatul de culosre bej-*naro se refluxeaz* cu 3c ml 
CHCl^. Fractiunea nedizolvatM , plAcuto alb-be.1, se flltreasA 
(o,5 g). Bate aolubilA in apa la cald. inaolubilfi in eter etilic 
(Identifies! a fl -28-). Flltratul clorofonalo se trateazl, la tem
perature camera! ,cu cArbuno, so filtroazA oMrbunelo gi cl^roforraul 
se indepirteazA la vid. Reziduul (o,58 g) se dizolvi Is cold cu 
cMrbuno in benzen 9! so flltreazA la cald. CristslUares nu a reo- 
pit, aubstanta s-a recuperet prin evaporarea bensenulul. ^rooipl- 
tatul rezultat galben-bej eate aolubil tn apM la flerbero fl solu- 
bll in eter etilic. Cromatograflat pe pllcl de silicasol cu bon- 
semmetanoliacif f»c«Uo -45«814 ar« Hf - o,44 iw CD »n «,-0.29.
Developat cu albnatru de brcm-fenol.
J rar 29101 (CH_ a«im.. oiolohoxaa). clolohoxw,

ITlo^C-O), 162. (C-0 aaidS). 1510 (»OjOol«). 134o (.»2 ala). 145« 
(/ch, clclohtxM). c.’1. ’Jff.iTCcrCl, * MSOi, 1.D>1,2B(22H . 
2 x C1O1OMX11. .ultlplat). 3<»m» al 8 do“* a ^18U 48 <<•»•»% 

2’i), 4,61(13, benalllc, quadruplet), ,o2 - 7.55 (<3, aultlplet 

aromatie), PP»«
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6.5. REDUCEREA SI CICLIZAREA ACIDULUI o-RITRO-prVlL- 
SUCCINIC (28) SI A DERIVA "’ILOR SAI

6.5.1. Sinteza derivatilor chinoionici $1 indolonici.

Prepararse catalizatorului Pd/C log

Pentru a evita variatine datorate activitàçii cata- 
lizatorului, acesta a-a préparât, in aita, de ficcare dati, pria 
reducerea prealabilà cu hidrogen a hidroxidului de paiadiu de« 
pua pe c-rbune. Hidroxidul de paladiu depua pe carbone îgi pft«« 
treazi proprietàtile un timp nedefinit, dìnd resultate reproduc- 
tibile. De aceea a-a préparât în caatit^l mai mari (cere s-au 
atocat), dupà urmitorul procedeu»

Càrbunele activ de calitate p.a., utilizat ca ^uport 
a-a spàlat ìn prealabil de impuritXtl nrin refluxare timp de 
10 ore'cu acid azotic p.a., solatie 10*. Se analM, prin filtra
re, cu api dlstllatS pentru eliminarea completi a acidit«tli 
gl se usuci la 110°C.

Se dizolvi 5 g cloruri de paladiu, cu un continui de 
60% aorespunzind la 1,8 g paladiu metallo, In 15o al api dia- 
tllati incalziti la fierbere, adiugìnd cantitatea ne-asari de 
acid clorhidric p.a., pentru dizolvare (cca. 2,5 ni HC1 37%). 
Se suspendi 17 g càrbune activ, spilat cu acid azotic diluati 
ìn 5o mi api distilati gl se adaugi solutia de cloruri de pa
ladin. Dupà ràcire se neutralizeazi sub agitare cu soluti« do 
hidroxld de sodiu p.a. 2%, pini la react!« alcalini (indica
tor fenolftaleini), folosindu-se aproximativ 25o mi soluti«. 
Se mai agiti o júntate de ori gi se filtrassi cirbunele psla- 
dat, sp'lìnd bine ou api pini la reseti« negativi pentru Cl* 
ìn filtrat. Se usuci la temperatura camere! gl «poi pe P205. 
Pentru a fi utilizat la reducer!, cataliaatorul se hldrogenoMÌ 
In prealabil ìn aolventul folosit la reducerea gi se adaugi 
apoi aubstanta dizolvati In solventul potrivit.

Aold 2«oxo-3.4-dihidro-chinolin-4~carboyili 

0 suepenaie ce o,o e v«.—-
_ . Ìn 2o al acid scotiocontinìnd 10% Pd ca Pd(0H)2. m zo

M t ^^aaiiina al tempora turi obignuiti hidrogeneazi lo presiune g

pe cftrbune

pini la Snoe-
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tare a absorbtiei hidrogenului. Peste suspensia de cetalizator 
hidrogenat se adaugS o soluble de 5,065 g (o,o212 moll) add 
o-nitro-fenil-succinic (2S) in 12o ml add acetic glacial 9!. 
se continue ^Jdrogenarea controlind volumul de gaa absorb!*. 
Reactia eate^exotermS. DupS terminarea absorbtiei hidrogenu- 
lui, se filtreaza catalizatorul iar solutia rogu—violetfl se 
concentreazS in vid intr-un evaporator rotativ pinS la indo- 
pflrtarea completa a scidului acetio (unable de acid acetio ae 
eliminfl prin distilare azeotropfl cu benzen, in vid). Reziduul 
ob^inut, violet inchis, p.t. « 17o—178°C, ae recriatalizeaafl 
de doufl ori din apa fierbinte, cu cflrbune, obtinlndu-se final 
2,68 g (66>5f) cristale albe, acicular©, p.t.«216-218°C. G’idti 
C:6o,4o; H»5,o8; Ni6,9o%; calculatx Cx62,82; Hx4,71;
N»7,32%.^ 21o, 26o nm; >} 2927 (CH«asim), 2854 (CH«
aim), 271o (combinable a frecventei cuplate C-0 9! j-H de la 
142o 9! l?oo cm’1,) 17o5 (C-C oarboxilio), 1685 (C«0 lactamA), 
148o (<CCH2 forfecare), 745 ( T C-H benaen orto-dieubstituit), 
680 ), cm’1 . RMP, £ (CP^OD)x 2,75 (2H, triplet),
3,91(1H, triplet), 6,7-7,4 (4H, multiplet aromatic). In (CDCl^ 
+DM30dg 2x1) : un sistern ABX dat de proton!! metinio 9! met!- 
lenici caracterizat de 8 aemnale (doufl cublete de dublete AB 
intercalate; ordinea liniilor spectralex 2,1,4,6,3,5,8,7) in 
regiunea AB 9! de 4 aemnale de intensitate practic egulfl n 
regiunea X. Parametrii apeatrali: cG • 2,82 ppm, (Th • 2,b7 
ppm, cTx - 3,83 ppm, J^Ax- 6,3o Hz, Jhx - 3,60 Hz, JaB- 
■-16 Hz. multiplet aromatic ■ 6,8 - 7,3 ppm, <T singlet H 

acid 9,83 ppm.

Esterul metilio (76) al acidului 2-oxo-3,4-dLhidro - 
chinolia-4-carboxilis

0 soluble de 0,562 g (o,oojo5 noli) icld (7o) tn Jo ol 
tetrahidrofuran anhidru ae trateéaS cu eolutle eterlo* de dle- 
zometan ptnS oind nu ae nel obaervM dega.larea de aao* »1 aolu- 
tla rSmine slab gelben». Se eeapor» aolaentil tn vid la tem

peratura obi,nuit». lar reziduul ae reor la tai iae«» din mete- 
nol. 3e obtln o,452 g (72,5%) órlatele albe, ou p.t. - 163,5- 
164°c. Giait. C.64.6O, H.5.75, B.7,oS. Caloulat.
Ci64,38| H.5.4O, :l 16,325.. A ° a, 21°. ?6° nax 2927 ™2
aaim), 286o (CH- sin), 1725 (C-0 ester), lb65(C-C lactanl), 
Om'1. RKP, (CECl,).uo alatem ABX dat de protonll netlnic ,1 
metilenlol caracterizat de 8 semnale (douS doblete de dublete
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AB Intercalate! ordinea liniilor spectralei 1.2.3.4,5,6,7,8) 
in regiunea AB gl de 4 semnalo de intensitato practio «gell 
au regiunea X, Parametrii spec trail t . 3,34 ppm> J , 
=2,77 ppm, d x - 4,68 ppm, 7 . efiQ Hz, J 6,18^1,

« * 16,98 Hz. /
v (fmultiplet aromatic • 7,27 - F,o ppm, cfsinglet CH- - 

* 3,68 ppm). $

Amida (77) acidulul 3.4*dihidro*carboatirll*4* 
carboxilic (7o).

i. Prin cil z are a reductiv! a oC- amldel (59a)
a acidulul o-nitro-fenil- succiale.

0 suspensie de o,6878 g catalizator, ce contine 10% 
Pd sub formfi de Pd(OH)g în 25 ml acid acetic glacial, se hi* 
drogeneazà la temperatura gi presiune obignult! pin! la lace* 
tarea absorbais! hidro^enului. Se adaug.< apoi o solatie do 
5,47 g (o,o23 moli) oC- amida (59a) acidulul o*nitro*fenll* 
succinic în 125 ml acid acetic glacial gl se continu! hidro* 
genarea, màsurînd volumul de gaz absorbit. Dupft încetarea 
absorbtioi hidrogenulul, se filtreaz! oatallzatorul, 1er eo* 
lutia galben! se concentrées! în vid pînl la îndep^rtarea 

complet! a acidulul acetic iurmelo de acid scotio se olimi* 
n& prin distilare azeotropà eu benzen, în vid). Reziduul ob- 
tinut , 3,745 g (86$), se recristalizeazM de dou! ori din 
metanol cînd se obtins produsul pur eu p.t. - 248*749 C. Gâ- 
sit, Ci63,8o; Ht5,oo| Nt4,98?. Calculât, , Ci63,14|
H«5,29l Nil4,72%.2927 (CHp asim), 286o (CH2 81x1)^1685 
(C«0 lactamà), 147o (omid!

Prin amidarea esterului metilic (76) al acidulul 
3,4-dihld ro-carbos tiril-4-carboxilie.

Intr-un vae Bewar se introduo 0,6 g (c,oo292 moli) 
ester netilic al acidulul J.d-dlhidro-carboetlrll-d-oerboxl- 
lio, fin dlvizat, peste 2oo ni œonieo lichid ji «e lesi la 
temperatura camere 1 pìn' la evaporaree exceoulul de enoniac 
Rcziduul se recristaliseasS din metanol. obtinîndu-a. o.39 C 
(70,5V) produs eu p.t. - 249% cu P^ueul obtlaut le
clclizarea reductivà a << - asldei^-uitro-fenil-eucolnlo. 
P.T. miMt f^r! deoreslune.

BUPT



¿36

Addili H-hidrod-2-oxo-3.4-dihidrochinolln-4~ 
boxilic (69)

La o solatie de 3,27 g (o,ol37 moli) acid o-nltro-fenil- 
sacciaic (28) dizolvat în 5o ml acid acetic galcial, •• adaug« 
o suspende de o,1178 g cataliaator de platini pe clrbune, con- 
tinînd o,oo54 g platini (reprezintìi o,165% Pt/acid o-nitro- 
fenil-succinic)• DupS ce s—a terminât abaortia hidrogénala!, 
se adauga înca o,114 g catslizator platini pe carbone (rep«- 
zintà o,16* Pt/acid o—nitro—fenil— succido)* A troia port lune 
de cataliaator de o,llo6 g (o,159% Pt/acid o-nitro-fenil-succi- 
nic) este adSugata cìnd absorbtia de hi^rogen aste din non ota- 
bilizatà. Hidrogenares se continui pini la teminarea absorb- 
tiei de hidrogen. Daoà controla! C3S al abaentei acidului o- 
nitro—fenil-succinic , se filtreasM catalizatorul iar solu—
$ia galbenà , care dà reactie do culoare foarte putemicà cu 
clorura ferica, se concentreazà in vid pînâ la ìndepxrta«a 
completi a acidului acetic (urmele de acid acetic se elimini 
prin distilare azeotropl cu benzen, ìn vid). Dupà p'strarea 
acidului 48 ore in frigider (5°C) ae obtin orlatale dei de 
culoare roz cu p*t* « 73-78°C* Incercàrlle de purificare prin 
recristalizàri din solvent nu au dus la un produe cris tali-•

Se pararea acidului hidroxamic (69) de acidul 2-oxo- 
3.4-dihidrochinolin-4-carboxilic (7o) -

Amestecul de acid hidroxa’iic (69) çi acid 2-oxo-3,4- 
dihidrochinolin-4-carboxilic (70) îmbo^tit în acid hidroxa- 
mie (69) dup* senerarea, orin recristaliaare, a acidului (70) 
se dizelvâ la 7ü-80°C în apS. Impurit-tile rKmaee ne îndoplr- 
teazl prin filtrare, Abia dup» nutrallzare eu amoniae concen
trât pîng la pH«7, solatia Î«c4 tulbare dupà filtreras impuri- 
t'tilûr, devine limpede si ae colores«« partoceliu-ro«cst in- 
tens* Precinitarea sari! de cupru insolubile s acidului hidro
xamic se face adàugînd treptat, sub agitera, la temperata« 
de 70-80°C o soluti« de acetat de cupru. pll-ul este aenti- 
nut tot timpul în jurul vaiorii de 7, prin oorectare ou solu
té de amoniso 10*. Pe ^ura aderii resetivului, culo««, 
soluti«! ae închide pîn< la verde 1er în final «pare un préci
pitât floconos. tupS ràcire la temperatura cadrei, se la«« 

în repaus 12 ore. Precioitstul . e culoare brun-v.rzuieje 
filtres«!, a« spai! eu ap« distilat» pîn« la sb» nt« WH, (con-
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troiai ou react!* Ressler). apoi se suspends In epi (fa report 
aproximati* 1/20)« Suspensia se aciduloaol on ECI 10% p£nM 
la pH-1.5. Solutia limpodo opinati se inc*lze9te pa bale do 
apK la 70-80 C si se barboteasM hidrogen sulfuret ptnS la 
precipitarla completa a cuprului. Dup* ind op’Urterò a. pria fil- 
t*8*8 • ® sulfur!! de cupru. solutia se concentreasà in rid la 
un velum foarte mio (5-10 ml). DupS aproximati* 150 ore de 
pSstrare la temperatura cornerei criatalizeasS acidul hidroxa- 
®i® (69) brut» criatale aciculare, de culoare db—ros pai ou 
P*t*»75-77°C. Cromatografie» produsul oste un iter (pe pl&oi do 
silicegel G, cu benoen: alcool metilici acid scotio ■45i8«4» 
develop are prin strop ir e cu solutie do cloruri frricl. sau la 
vapori de iod» R^«o»45)* La calcinare» substanta lesi un u*or 
reziduu minerai datoritl 3bruniior cere su in ter veni t la puri- 
ficare•

Dietilamida acidqlui 2-oxo-lndolil-2-acetic 
(66. y^«t2) 

■i
0 suspensie de l»o35 s catalizator do Pd/C, contintnd 

10% Pd ca Pd(OH)2, in 7,5 mi acid aoetic giacisi» «e hldroge- 
neazl la presiune 9! tempera torà obignuitM pini la tace taro* 
ebsorbtioi hldrogenului. Peste suspensia do catdisotcr hidro— 
genat se adaugi o solutie do 5»5ó9 8 (o»o!9 mol)>^. distile»!— 
da acidulo! orto-nitro-fenil-succinic (61c) tn 75 mi acid a- 
oetic glacial ?! se continui hidroTenente» controlind volumul 
de gas a os orbit, leactia rste slab 0x0tera*. C tal iza torni se 
filtroazl iar solatia galbenl se concentrano* tn vid la tem
peratura de 6o-72°C/6o an col.Kg p'n* la tndep^taroa compie, 
tl a ncldului acetic. Un»«le de acid ncetic 3« elimini ori« 

distilare aseotropl cu benz n ir vid. ^zlduul obtinut. brun- 
ro?cat» se recristslizeasl din ap< fit biute cu c^rbuno, ob- 
tin"ndu-ae orlatale aciculare de culoare albi au n.t. -139- 
192°C. Cu probe din soluti« < « 1« reductre. trinità eonoea- 
tr^rii sale in vid, s-au e^ecutat reseti! ¿e identificore» 
cu rezultat nenative,nentru grun*rilo aminlce eremitico 
(diazotare $1 coniare, restia cu furfurol) ^i n^ntru setoli 
hldroxamlel. r.^.ctiv deridi! (r..^
U. de culoare cu clorura ferie«, -eoato^rafio. -rodu.«! ..M 
unltar (pe olici de alile ^ul 1. diuxan.eeld
acetic - 45:l?.5i5, devel^pare la vapori io 1»« atropi,.
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cu solale da nlnhldrlnà 1% ù, ap5 9i tncu,^ la uoo.
0,46). Gàsit. C:6E,2ES H.6,96, Nili,52, calculat , c,AaojL, 
C.6B.26, Ht7,36| »111,37%. 253, 26o ™, 0 rr®
(C=0 lactama ciclu de 5 atomi} oxo-indoi N- nesubetituit), 1«© 
(C-0 anidS), 294o COHj saia), ca-1. aHP, /(CLCl^LkJud, la), 
ot967 §i 1,12 (6H, CH^ — 2 triple te 1:2x1 al^turste), 2,97 
(2H, CHg punte, dublctul e doi protoni AB pcntru care
este mare), 3,3o (411, CII2 aaic'.l, multiplet), 6,31 (HI, sin.;let, 
aemnalul protonului oiclului indolici in CDCl^ nu este desp^r- 
tit de multipletul aromatic), 6,76 - ,3o (?:£ ^ultiplet aro- 
natie simetric caracteristic unei structuri echivalent o-di- 
substituitS din eompugii indoionici), ppm.

6.5.2. Schiaro snares acidula! 2-oxo-3«4-dihidro-
chino!in-4-carbonili© (70)

Prepar area bioxtdului de zaanran activ s-a f~cut dupft 
literaturl pentru a obline forma T a bioxidului de manfani

La o solatie de 16,1 * sulfat ce man^an in ?r7 ial apM 
ae adaugS la 60°C, sub abitare, o soluble de lo,5 g per aas?o- 
nat de potasiu in 2oo ni apM. -junprn.iia rezultatM <rte aditeti 
la 60°C tiap de o orà, a filtreazS ?i precipitatili se cpalM 
cu ap^ pini la absents lonilor oulfat, xreci*'ltatul oe usuai 
pini la greutete constanti la 60°"• ' suit* 17 ¿5 (pulbere e- 
morfl, cefeniu-ìnchisM)•

Se oustine cl structura bioxidului de .an nn »rtly co- 
respunde cel mai bine lai

Kunai produsul oroes?«» or- «rat ar« nropri.fi '.cil—.
Incerclri d. dehl^ro^.n .re a ciculul r-o«»-',4-dlhl- 

dro-chinolia-4-carboxilic (,7o) (.'.idea« 2-oxo-c;.in liael (71)).

o,5 g (o,oo26 noli) acid (70) »e tflsol»« tn Po ml tert
butanol anhidru. Je adaugi solutlei obrinut. 2.5 g (o.o252 ato»- 
gram Mn) bioxid de mangan actle ’1 ansa de reHC’le heteroganl 
a. agit» 4 ore 1. temperature oau-rel. leaf urprea r.»eU.l 
a-a uroarit pria preleearea unor probe filtrat, din .— .ten our. 
a-au analiaat, dup5 diluaro cu ant. .rin spectroacopla tn OT
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prin banda de la 26o nm caracterigtic» materie! orine »«Duse de 
hidrogenarii gi prin maximele de la 27o-28o nm gi 32o-34O ma 
caracteristice pentru produsul de reactie. 3te fàltreazM bioxl- 
dui de mangan gi se spalM cu pu^in t-butanol. Piltratul gl al- 
coolul de spalare se evapori in vid la sec. Heziduul r&nas se 
recrlstalizeazà din apS. Rezultà o,22 5, cristale albe cu p.t. 
«198-2oo°C. Rendement, 5o%. Gasiti 0:74,7: 11:5; N:9,7r; calcu
lât C^HO, 0:74,46; H:4,86; K:9,65221o-23o; 272; 327 nm; 
max / 2e°°-296o (C-H,K-H), 1635 (C«0 lactamM), 158o-1475 (anl-

DMSOdg); 6,61 (dublet
745 (smidS V, amidi sec. asoc.), cm“1; RTP^ d (crei, 

J«9,7 Hz,IH ìn pozi^ia orto f«tx de gr
carbonil), 7,lo-7,6o (multiplet, 4H ai inelului benzenio), 7,75 
(dublet, J«9,7 Hz, IH din pozi$ia 4), 11,6o (singlet larg, IH 
din gr. araldica), ppm.

4-0xo-chinolina (72)

Intr-un belon reziatent la alcali! prev^zut cu refri- 
gerent de aer cu tub cu CaClg» «e introcuç 8 g (o,o62 moli) chi
nolina uscatà pe BaO gi 13 g (o,232 moli) K^7I useat *n preala
bil ìntr-un creuzet de nichel g! pulvérisât. Ame^tecul se in- 
cilzegte cu griji pe baie de aer. Pe m^aura ìnc^lzirii, KOH se 
dizolvà gi mesa de reseti® se ìnropegte, s?ltdifecìnd'i~se dupS 
circa 45 minute. Dupa racire, ^rodusul solid 5e trateazX cu 
15o mi ap* gi se eciôuleazê k pH acid la Congo cînc depune un 
précipitât roz—murdar. Dup~ filtrare gi spelare cu apA, precipi
tato! umed se dizolvS in 2 1 ap* la fierbere; impuri t^tH® ln~ 
solubile se eliminà prin filtrare la cald. Jolutia se decolorea- 

z& cu c-rbune gl òupM filtrare se las’' cristallzeze. 3e ob^in 
dupà filtrare gi ulcere la 70°C, 3 g 4-oxo-chinollnM (rendaient 
33%) sub forma de orlatale aciculare cu p.t. -2oo J. Gasiti Ci 
74,7; Ht5; Ni9,7%? calculât CgH^HO, Ct7^.46; di4,86; -1i9,65%.

) 206-2^0; 273-260; 329 nm; 0 max 2C°°’ "95°
A max

1620 (C-0 lactamii). 1580-1475 (snida II). 7’oÇanW« V. «nidi 
sac., asoc.) em’1. H1.P. << (CDCl,-DU30d6) » a,46 (dublet. J-7 da, 
IH din potala 3), 7.lo (dublet'. 7 uz, IH din pozitla 2) . (»32- 
7,72 (multiplet, 3H din politili» 6.7.8), 3,28 (. u let, 1... din 
positia 5). 11.18 (ain’let larg, IH, al -r. anlr.ee), ppm.

2-0xo-chinolina (71) (Ourt.uetlrll)
S-a préparât dup« indicatine de ilteraturï ' . n.t.- 

- 199-2oo°C.
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2-Qxo-3-hidroxl-chinolina (73) gl 2-oxo-2-metoxi
chinolina (74).

S-au préparât în laborator dup^ indicatili« de litara
tura ♦ 2-Oxo-3-hidroxi-chinolina (73): p.t.»257-25f°c (subii.

^max 218» 277» 33o nm. 33o© (0-H fenolic aso*
ciat), 165© (C*0 lactamic), 139o ( à OH fenoli©) 15So-1475 (smi- 
d& II), 745 (amidà V, amidi sec soc.Jcm“1. HMJ» ,<T(crci^ * 
DMSOdg) : 7,©3 (singlet , IH vecin oxidrilului), 7,o7-7,5o (mul
tiplet , 4H ai inelului benzenic), 9,o2 (singlet larg» IH al 
gr. oxidril), 11,96 (singlet larg).2-Oxo-3-metoxi-chinolina 
(74), p.t.-194°C (anh.), 219» 2^, 913-325 9^
299o-297o (CH^ as), 255© (CIL, sim), 165© (C»0 leetamie', 146o 
(cfcH^ asim)/139© ( cfcH^ sim), 112o (-OCH,), 121o-13J0(-C-O-C 
asim), lo?o-l©75 (»C-O-C aim), 158o - 1475"(amidX II), 73o 
(amidi V, amidi see., asoc.)» cm~\

Acidul 2-oxo-chinolin-4-c8rboxllic)(Acid 2-oxo*cinco- 
ninic (5))

3-a preparai din L'-scetil-isatinS dap*! indicatili© din
literature 22g, p.t.-355°0ì 21;-?3o. 276. 329 
2500-3200 (C-H, H-H, OH asoc.), 171o (C«C carboxilic), 1C45
(C=0 lactamic), 6So (O^C^^ )» cm •

Analiaa pria CCS a comntnilor chinoionici gl a
acidula! (70)

Pentru aneliza crometograficX ìn atrat .^ur-tire an fo-
losit pl'ìd 2o x 5 cm cu suport de» silicagel (cu s«k f*r fluo
rescent)» eluent acetonS: cloroform 1:1 (vol.), r^el^rea 
a—a fàcut cu divergi reactivi, mentio©aî! tabelua. <8.
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^^•1» CONCLUZII GENERALE Rt ZULTATE DIN TEZA 

«
Obiec&l Principal al Inerirli s-a referit la atudlul 

reectiilor de reducere a acidulul o-nitro-fenil-wceinic fi 
a derivatilor ani functionali cu scopul de e evidenzia tea* 
diriga produgilor de reducere pentru formerea derivai; il or bene- 
la et ami ci cu ciclu de ciuci sau fase atomi, ca c noul cale po- 
sibila pentru sinteza derivatilo** ehinclinici, enpectiv indo
lici. Prepararea substantelor model aupuse reduce-rii fi «tu- 
diul structurii-produgilor resultaci a necesitat clurificarea 
multor orobleme conexe, solutionarea c^rora a permia a?? se ob- 
tinM anele date noi generailzato«re pentru structura fi reac- 
tivitatea comousilor organici.

Ein studiai reactiei de nitrare a acidula! fi-ail-suoci- 
nic s-au precizat conditi ile oentru preoerarea prosaglior cu 
gred de nitrare diferit si distributia tzomerilor re /.aitati« 
S-a stabilii cM pentru mononitrare raportul in izomer orto pos
te fi sensibil ìmbun^tetit dee5! se sapone nitrirli «nhidrids 
acidulul fenil-succinic. Concluzia s-ar outea extrnnola ai pen
tru alte reactii de su titutie electrofilS a nucleolo! aro- 
matic atunci cind apar interferente de naturi sterlcfl.

Aprofundarea metodei de nrensmre e •-acidulul o—ni tro— 
fenil-succinic orla intermediai o-nltro-benz«ldFhlcel a per- 
mie gasi^ea unei variante imbunt.^tite de sintesi 'rin care se 
evita reactiile de oxido-rcducere m ottonate *n ItteratarM ©• 
ìnsotesc aditia ~CN la o-nitro-be.izal~n.nl >nat de dietll (37). 
S-a f^cut pentru criiaa daU ptuUul cine tic *1 ~CW
la cubie le -aturi cerbon-carhon activute avìnr» ca model ben- 
zal-malonat il de dietil (25). Resultatele au perula formula- 
rea unui mecanism de resele in concordanti cu ertele operinen- 
tele care au evicentiat c« aditia està concurutu ir. «numite 
conditi! de aaponifiaarea ¿rupe! euterice *au de birillo dablei 
leglturi activate.

S-au slntetizat numerosi derivati fuacttonali al acidu- 
lui o-nit o-fenll-succinic si s-eu studlst structura ei prò- 
priet$$ile lor, atSt prin Mtod» cl^ic. cU »1 nrln metod. lo
de rn» spectroecopice, cromatoeraric», noiarografica età.
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La reducerea catalitici sau cu me tale în mediu sleb 
acid a grupei nitro din acidul o-nitro-fenil-succinic gl deri- 
vatii sii functionali, cursul reactiei este obi^nuit dar nu 
s-au pu tut izola hidroxilaminele intermediare a au amine le aro
ma tice c?ci eie manifesti o tendini pronuncili de cidisart, 
eu rancamente practic cantitative, la derivati! benzinetamici 
corespunzatori. Este preferata ciclizarea eu for;¿aree ciclurilor 
lactamice ce ?ase atomi dar în anumite condirli reoctia poate 
fi orientata în excluaivitate pre formarea lactsmelar eu 
cinci atomi. Acest tip da delibare de?chide o noui cale de sin
tesi pentru derivati! heterociclicl din seria r-oxo-indolului 
sau a dihidro—2—oxo—chinoline!, nrintre care ee înt^lnesc nu— 
meroese substente naturale gi de sintesi internante din punct 
de vedere fisiologie (medietori chimici ai sistemului nervo«, 
auxine pentru plante etc.). Pentru a tetona oosibilitotea trans- 
formàrii derivatilor dihidro-2-oxo-chinolinici în computi chi- 
nolinici s-e aprofundat studiul dehl^rofen^rli cldului 2-oxo- 
3,4-dihidro-chinolin-4-carboxilic (7C) Kabilindu-oe ci reac- 
tia este insolita de decarboxilere.

Aplicarea cooinatà a diferitelor metoce enclitica (po
larografie, cromatografi«, s pectina grafie JV, IR, <IP) la con- 
trolul denfi^urnrii reactiilor si la caracterizarea «ubatantelor 
a permis stabilirea unor noi tehnici si metode de analizX, pre- 
cum si precizarea absorbtiilor spectroscopice carnetcriatice 
pentru diferite structuri de tip chinolinic si Indolic.

In cadrul studili or efectuate pentru elaborarla tessi s-a 
B^uns 10 anele metodo date noi, procuri si 1® elntcsa anor 
computi noi neccjcriti ìn litcrnturf. -le - nule de ®»»t» «Vi» 
menzionate in orlinea trat’ril 1er ìn teaS al no a U.pjrtantel.

Metodo si date noi

1. P.aportul reai de izaneri esultati l” ^^onltreres 
acidului'fenil-3occinlc co ^Ac concentrât e»te de 17*

Izomer orto - CB) ?! i^er para- f?'’).
2. ?rin nitrerea anhidrldel acidulul fenil-aucclnlc (31) 

cu nitrat de acetil tn catalia« ecidi, nltraree dernrg. canti- 
tati» 91 se obti" nuaal 8cizl “O“00111-"^ lqr "nnortul lor 

este senalbU ìmbu^ftit (35*) Ìn fa»oarea ixome-olul orto.
3. Separarne aclailor orto- si Par.- nltro-fenll-euocl-
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Dici se peate realiza ugor nrin transformarea lor In anidri
de, urmatM de recriatalizare gi hidroliaà.

4. S-au caracterizat gl a-au atabillt metodo polarogra- 
fice, apectroscopice etc. de dosare pentx*u eciz _i -nono- gl 
di“HÌtrofenxl— auccinici separati aau in tee .

5. Prin folosirea acetoncianhidrinei ca aureà de acid 
cianhidric pentru cianurarea dublei leturi car^on-rerbon 
activate din compugii sensibili la alcalii caia este o-nitro- 
benziliden-malonatul de dietil (37) se obtin rand amento can- 
titetive gi se evita numeroesele reactii secondare de orido— 
reducere seu de hidroliza provocate de ionii ”011 in eBces»

6. S-au studiat pentru prima dati perrmetrii cinetici 
pentru reactia de aditie e CN la cubia lef^turà carbon—carbon 
activate folosind ce model ben^nl-rnàlonstul ce cietil (PS), Pe 
aceastà bazà s-a propus un mecenism de reactie in concordanti cu 
datele experimentale in cere etapa limitativa de vitezà està età 
cui ionului

7. Dubla lettura carbon-carbon activatft cin nitro-ben- 
ziliden-malona t de dietil (37) gi ¿in omologai a Su ne alt rat 
(25) nu se ?cindeazà sub influente ionilor hidrsxi' ici. ?bre- 
zenta lor in exces provoacà seponificsrea "ruoelor e* serico.

8. Dubla le^turS carboxi-carbon activst^ din computi ca 
benzal-malonatul de dietil se sciadeazi hidrolitic in "reMn- 
ta glicine!, farà sà se pung in evident* un compus intemedlar 
hidroxilic de tip Llichael.

9, 3-a dovedit ca nrodusul re~jl:at la ùidro-
liza ©C- carbamoil-©< - (2-ni ro-' enzil J-malonatului de di
etil (39) In conòitiile mentionate in literaturà tate o4-eiuida 
acidului o-nitro-fenil-succinic (59a).

10. ©<.- Amida acidului o-nitro-fenil-auccinic (59a) «e
poeta obtine ca nrodua nrincipal prin hidroliaa aenajatl a 
©C- carbamoil-c<-(2-nit!O- enzil)-malonatului do dietil (;9)*

11 .La tratarea cu amonlac a anhldridel o-nitro-fenil- 
auccinice (31) se obtine un -me?tee de ©c-C^«) e1 -snidi 
(60a) in raportul de 3o:7o*.

12. Prin reactia anhidridei orto-nitro-fenll- ccinlce 
(31) cu amine primate aau aecuidaro avind aubatituanti mai vo-
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luminogl se obline aproape in exclusivitate 
duini o-nitro-fenil-succinic.

anida aci-

13. S-au stabili* conditili© de anali#« prin CSS care 
permit urmârirea gradulul de nitrare gi gepararea aciailor 
(?i a esternar) o- gi p- nitro-fenil-succinici. precun gl 
posibilitatea con*rolului fazelor intermediai^ din «intesa a- 
cldului o-nitro-fenil-succinio gl pentru amidele aceatuia.

14. La reducerea acidului o-nitro-fenil-auccinic gl 
a derivatilor s«i functional! result« întotdeauna benslac- 
tame cu ciclu de cinoi sau gaie atomi ceea ce dovedegte cà 
viteza reactiei de cidiizare este mai mare deci* cea a redu
cerii functiei nitro sau hldroxll-aminice.

15. Reducerea menajatâ a acidului o-nitro-fenil-succi
nic gi a derivatilor s«i efectúate catalltic eu cantitxti miel 
de catalizator sau cu metale (Zn) in mediu fax» portât duce 
la obtinerea unor cantitSti sporite de N-hidroxi-benslactaao.■1

16. Ciclizarea produgilor resultati la reducerea nci- 
dului o-nitro-fenil-succinici gl a derivatilor s$i decurgo 
preferential apre lac tame cu gaso atomi în he torcclclu. chier 
gi atunci cînd se supun reducerii -amide monoaubstitutte.

17. Din considérente eterice « J-J- amidele acidului 
o-nitro-fenil-succinio cu subatituientl voluminosi la asotul 
amldic se ciclizeaz« dup« reducerea grupo! nitro la deriva- 
til 2-oxo-indolici corespunzatori.

18. Acidul 2-oxo-3.4-dihidro-chinolin-4-cnrboxllic (7ü) 
se dehidrogeneazá greu chiar cu bloxid de mangan, lar reao- 
tia este ÍnsotitS <3« decarboxilare. Mecaniamul radicali« 
propus este în concordant** cu aceastX reaoti* în care decar- 
boxilarea este favorisât« probabil de pozitia axial« a gru- 
pel carboxilice.

S-.au précisât absorbtüle característico în UV. 
IR gl pentru unii derivati oxigonati ®1 chinoline! gl 
s-au f«cut corelftri cu parametri! structural!.

Compugi noi aintetizatl
1. Acidul 2,4-dinltro-fenil-succinlo
2. <<- Amida acidukui o-nitro-fenil-succinlo
3. Est.rul metilio al «- o-nitro-f.nll-
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succinic.
4,^“ Amid a acidului o-nitno-fenil-succinlc
5. Estenui metilic al - amide! acidului o-nitno-fenil- 

succinic
6. - Anilida acidului o-nitno-fenil-succinic
7. Estenui metilic al an il idei acidului o-nitno-fenll-

succinic
8. - Dietil-amlda acidului o-nitno-fenil-auccinie
9. Estenui me tilic al -dietilamidei acidului o-nitno-fenll 

succinic
lo. — Izopnopil — amida acidului o-nitno-fenil-auccinlc
11. - riciclohexil-amida acidului o-nitno-fenil-succinie
12. - rietil-amida acidului 2-oxo-indolll-3-acetic.
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