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RESUMEN

Anteriormente se pensaba que lo ideal en una sintesis era obtener la mayor
proporcion de\producto posible, sin considerar las implicaciones que los procesos
pudieran tener‘en el medio ambiente. Sin embargo, en la actualidad con la llegada
de la quimica verde, se comenzaron a evaluar parametros que mejoren el impacto
ambiental que puede~provocar la sintesis de compuestos quimicos. En el presente
proyecto se realizd'a sintesis de la 2-hidroxichalcona y su isémera flavanona en
condiciones acordes con |a quimica verde, evaluando los procesos con el apoyo de
la Ecoescala. Finalmente, se explor6 la aplicabilidad de un método
espectrofotométrico, para el seguimiento de estas reacciones.

Palabras clave: Quimica ‘verde, Reaccion de Claisen-Schmidt, Ecoescala,
Espectroscopia UV-Vis, Chalcanas, Flavanonas.

ABSTRACT

Previously, it was thought that-the  ideal infa synthesis was to obtain the highest
possible proportion of product,swithout’ eonsidering the implications that the
processes could have on the environment. However, nowadays, with the arrival of
green chemistry, parameters that (improve “theyenvironmental impact that the
synthesis of chemical compounds cans/Cause have:begun to be evaluated. In the
present project, the synthesis of 2-hydroxychalcone‘and its flavanone isomer was
carried out under conditions in accordance with green chemistry, evaluating the
processes with the support of the EcoScale. Finally, the applicability of a
spectrophotometric method was explored for monitoring these reactions.

Keywords: Green Chemistry, Claisen-Schmidt Reaction, EcoScale, UV-Vis
Spectroscopy, Chalcones, Flavanones.

Xiv



NINTRODUCCION

En la busqueda.de un mejor mafiana la ciencia y la tecnologia buscan innovar en la
quimica, ciencia que se encarga del estudio de la materia, mediante la propuesta
de métodos alternativos a los ya conocidos, para la sintesis de compuestos
organicos eficientes _para contrarrestar diversos padecimientos, como lo son las
enfermedades cronico-degenerativas. '

Otro punto de interés dentro del estudio de las reacciones organicas es llegar a lo
que se conoce como la sintesis ideal. Esta se define como aquella, en la que
convergen aspectos econdmie0s, .ambientales y de condiciones de reaccion para
favorecer el mayor grado de ‘eonversion posible de reactivos a productos. Sin
embargo, en muchos casos no esqposible, por factores como la temperatura, la
proporcion de reactivos, entre otros:

La reaccion Claisen-Schmidt 'se emplea-para obtener compuestos a, B-insaturados
a partir de compuestos carboniliCas,-normalmente en medio basico. Mediante esta
estrategia pueden sintetizarse compuestos-tipe-chalcona, que convenientemente
sustituidos pueden llevar a reacciones*de ciclizacién para generar flavanonas.
Ambos tipos de compuestos pertenecen al conjunte:de los flavonoides.?3

Dentro de los flavonoides, se han reportado propiedades de interés como
antioxidantes, antitumoral, antibacteriana, entre otras¢#Diversos investigadores les
han dado una gran importancia a estos compuestos lo quesesulta fascinante, dados
los grandes beneficios que pueden aportar a nuestro orgahismo.3

En este proyecto se exploraron condiciones de reaccion amigables con el medio
ambiente para llevar a cabo la condensacion Claisen Schmidt entre la 2-
hidroxiacetofenona (1) con el benzaldehido (2) para la obtencion de la 2-
hidroxichalcona (3) y la flavanona isémera (4), como se muestra en la figura. 1.

2.Hidroxiacetofenona Benzaldehido 2-Hidroxichalcona Flavanond

1 2 3 4

Figura. 1. Reaccion general: Fuente (Creacion propia)



Ademas, Se evalud el grado de sustentabilidad de las reacciones, mediante el
calculosde la Ecoescala asociada con cada uno de los procedimientos empleados
se tomaoen cuenta la Ecoescala debido a que considera una herramienta que sirve
para evaluar la viabilidad de las reacciones, mediante una serie de parametros que
se sirven para determinar si la reaccion es considerada una sintesis sustentable, y
se explord la aplicabilidad de un método espectrofotométrico para monitorear el
curso de las reacciones, aunque la complejidad de la mezcla de reaccion dificulté la
implementacién de’este.*



11) MARCO TEORICO

11.1) QUIMICA VERDE O SUSTENTABLE

En la quimiea siempre existiran factores que limiten el analisis de los compuestos
quimicos, asi\como su sintesis, esto puede deberse al peligro que representan
muchas sustancias que resultan toxicas y/o inflamables, los costos de dichos
productos suelen’ ser elevados, por otro lado, el impacto al medio ambiente que
representa este tipo“de_ practicas si no se trabaja de manera adecuada.*®

La quimica verde o quimica sustentable (figura. 2), surge a raiz de que esta ciencia
tiene consecuencias al largo plazo, como el agotamiento de los recursos no
renovables, los padecimientossque causan el uso prolongado de muchos reactivos,
el desinterés por el tratamiento de residuos.®

{
A

Figura. 2. Quimica verde (fuente: https.//pxhere.comtés/photo/1442623)

La quimica verde busca replantear la forma de sintetizarn compuestos quimicos,
implementando metodologias que vayan acorde a los postulados hechos por Paul
Anastas y John C. Warner los padres de la quimica verde, se _posiciona como la
innovacion entre el gremio cientifico, en la busqueda de alternativas mas eficientes
que generen un mejor impacto en la naturaleza y la humanidad y.que ademas los
costos sean mas bajos.*°

Como se menciona anteriormente Anastas y Warner postulan 12 principios que
sirven para comprender como es implementar la Quimica verde ‘de ymanera
adecuada los cuales son los siguientes.®

1. Prevencion: Evitar la formacién de residuos, ya que es mas facil evitarlo que
tratar los residuos.

2. Economia atémica: El grado de conversién de reactivos a productos sea
elevado, evitando subproductos.



3. Metodologias menos toxicas: La sintesis o analisis de compuestos sea lo
menos tdxica posible, implementando sustancias con toxicidad baja o nula.

4. Generar productos mas eficientes y menos toxicos: Las rutas sintéticas
deben disefarse pensando en la eficiencia y seguridad.

5. Menos sustancias auxiliares: Tratar de evitar sustancias que no sean
indispensables como solventes, o reactivos para la separaciéon, en caso de
necesitarlo que sea inocuo lo mayor posible.

6. Disminuir el'consumo de energia: El impacto ambiental y econémico de los
requerimientos’energéticos, es posible cambiarlo utilizando temperatura y
presion ambiente:

7. Utilizar materias ‘primas renovables: Utilizar materia renovable, en lugar de
no renovable, cuando el precio sea accesible.

8. Evitar la derivacién jinnecesaria: Evitar en lo posible que se obtengan
productos secundarios‘(por;bloqueos o proteccién de grupos).

9. Implementacién de la catalisis: Utilizar catalizadores (lo mas selectivo
posible) reutilizables en lo pesible, en lugar de ajustes estequiométricos.

10. Sintetizar productos biodegradables: Los compuestos que se obtengan,
deben estar pensados_en que se degraden en compuestos mas amigables
con el medio ambiente.

11.Desarrollar metodologias @naliticas¢para el monitoreo en tiempo real: Las
metodologias seran desarrolladas posteriormente, con la finalidad de evaluar
y conocer el estado de la reaccién, pudiendo evitar productos no deseados.

12.Evitar los accidentes quimicos:‘seleccionar sustancias que no representen
un riesgo para ocasionar accidentes.quimicos:#=

La quimica verde ha empezado a tomar lugar en la teofialy en la practica desde las
escuelas para mejorar la manera de hacer quimica, sirve’como advertencia para
procedimientos que pongan en riesgo los factores ya mencionados, es por eso por
lo que se relaciona con las ciencias ambientales, ecologia y toxicologia.’

La importancia de hacer reacciones en medio acuoso y solvent free (libre de
solvente), es interesante ya que un ejemplo es utilizar agua como medio de
reaccion, representando una ventaja, ya que disminuye los gastos en solventes
organicos para medios de reaccion, ademas de no ser volatil ni toxical’45

Por otro lado, en sdlido, o libre de solvente también disminuye el impacto; en la
economia de la sintesis, de igual manera se evita el uso de energia.

Resulta importante emplear métodos analiticos para el monitoreo en tiempo real de
las reacciones, ya que desde el inicio la analitica ha encontrado impactos
ambientales de la quimica, buscando disminuirlos, va de la mano con la quimica
verde. Realizar monitoreos en tiempo real en la sintesis de compuestos, ayuda a
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conocer.el estado de la reaccion, para que sea mas segura y asi evitar residuos. Es
necesario contar con bases sélidas de conocimiento, ya que este postulado se ha
modernizado debido a las nuevas tecnologias e instrumentos analiticos que facilitan
el analisis.>®

La Ecoescala‘es una manera de determinar si la sintesis realizada, cuenta con los
parametros en funcidn de bajos costos, buenos rendimientos, condiciones de
reaccion, seguridady facilidad de purificacidon. La Ecoescala funciona como una lista
para modificar log” parametros que causan penalizaciones que hacen poco
conveniente la reaccion.467:8

Disefada principalmente para.dos laboratorios sin embargo también puede tomarse
en cuenta en la industria.

Tabla 1 Parametros evaluativos para sintesis ideal*

ECOESCALA

Parametro Puntos de penalizacion
Rendimiento
Rendimiento de jareaccion ¢ o (100-%rendimiento) /2
2 Precio para obtener 40-mmol p?odu?to (precio en dolares)
Barato (<$10) ¢ YV 0
Caro (>$10y <$50) i 3
Muy Caro (>$50) \ g 5
3 Seguridad e
N (Peligroso para el medio ambiente) i ) 5
T (Toxico) ' 5
F (Altamente Inflamable) 5
Mi (Explosivo) 10
F+ (Extremadamente Inflamable) 107
T+ (Extremadamente Téxico) 10
4 Configuracion Técnica / Comun !
Instrumentos para la adicion controlada 1 €
Técnica de activacion no convencional 2
Equipos a presion, > 1 atm 3

Cualquier cristaleria especial 1



Atmdsfera de gas inerte 1
| Guantera 3

59 4, Temperatura (°C) / tiempo

Temp. Ambiente, <1h 0

Temp. Ambiente, <24h 1
Calefaccion, <1h
Calefaccion, <24h

" sEnfriamiento a 0 grados

a A~ 0N

Enfriamiento, <0 grados
6 7 Tratamiento y purificacion
Ninguno
Enfriamiento a temperatura ambiente
Afadiendo disolyente

Filtracion sencilla

o o o o o

Eliminacion de disolvénte con pb<150 grados
Cristalizacion filtracion 1

Eliminacion de disolvente con pb>150 grados
Extraccion en fase solida

Destilacion

Sublimacién

W W W NN

Extraccion liquido-liquido
Cromatografia Clasica 10

Ecoescala 100- suma de las
penalizaciones

*A partir de los datos de la referencia 6
El calculo de la Ecoescala ocurre de la siguiente manera
Ecoescala=100- Z(penalizaciones) (Ecuacion 1)
Donde:
100: el puntaje perfecto para una sintesis

2= Sumatoria de las penalizaciones en la Ecoescala.



11.2) Chalconas y flavanonas.

[1.2.1) Aspectos generales de Chalconas y flavanonas

Los flavoneides son compuestos quimicos que poseen una estructura C6-C3-C6.
La estructura base, al igual que la clasificacién de los flavonoides se presenta en la
siguiente figura. Estas moléculas confieren el color en muchos casos a la flora del
mundo. De igual.manera poseen propiedades benéficas para los seres humanos,
como son propiedades antioxidantes, antiinflamatorias y anticancerigenas.®1°
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Figura. 3. Flavonoides y su clasificacion (fuente: constréiccién propia)

El color, una caracteristica importante en los compuestos quimicos, en el caso de
las Chalconas es derivado a los sitios cromoforos, dicha palabrasproviene del griego
que significa “portador de color”.™

Los compuestos de interés para este proyecto de investigacion sonlas Elavanonas
y las Chalconas.

Las Chalconas se definen como un subgrupo de los flavonoides que tienen.en su
estructura un sistema «, B insaturado ya que contienen enlaces quef estan
conjugados también conocido como sistema enona. Estos compuestos (son
producidos principalmente por una reaccién de condensacién entre compuestos
carbonilicos aromaticos. A diferencia de los demas grupos de flavonoides las
Chalconas no presentan el anillo C. 2



Flayanonas como otro subgrupo de los flavonoides que a diferencia de las
ChalConas su sistema C6-C3-C6 se encuentra ciclado.3°

Estructuralmente la flavanona es un compuesto isdbmero de la 2-hidroxichalcona
esto debido arque la chalcona puede sufrir una ciclacion intramolecular mediante la
accion catalitica‘de una base lo que la convierte en flavanona.

0]

(0]
=9 B:
___>
OH 0O
2-hidroxichaleona flavanona

3 4
Figura. 4. Flavanona a partir de 2=Hidroxichalcona (fuente construccion propia)
[1.2.2) Biosintesis de las chalconas y.flavanonas y sus beneficios

En el mundo de los productos naturales los flavonoides se biosintetizan
principalmente a partir del 4-hidroxicinamoil-CoA, que extiende su cadena gracias a
moléculas de malonil-CoA. Esta” adicidn_~produce estructuras denominadas
policétido. Los policétidos son compuestos que-tienen de manera alterna grupos
carbonilo y metilenos, que pueden propiciar reacciones como lo son las del tipo
alddlica y Claisen. Las alddlicas se produeen a partirde la enzima estilbeno sintasa
mientras que las Claisen, se llevan a cabopor medio de la chalcona sintasas. Estas
reacciones se producen con una molécula de cinamoil-CoA y 3 unidades de malonil-
CoA lo que lleva a los respectivos estilbbenos como loses el resveratrol o un
compuesto tipo chalcona como lo es la naringenina-chalcona, estos compuestos
muestran en sus estructuras que provienen desde las rutas~del acetato y del
shikimato.?

Las chalconas son compuestos precursores de una gran variedad de\flavonoides,
que se pueden encontrar en la vegetacion. Estos principalmente tienen un anillo de
6 miembros que se forma por reacciones tipo Michael, donde un grupo_fendlico
ataca de manera nucleofilica a una cetona insaturada dando lugar a las flavanonas.
Como son los casos de obtencion de las flavanonas naringenina y liquiritigenina que
se observan en la siguiente figura.?
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Figura. 5. Biosintesis de Flavonoides (Construccion propia a pattirde referencia 3)

Estos compuestos son precursores de una diversidad de compuestos, que han
generado interés debido a su estructura ya que tienen hidrégenos que suelen ser
reemplazados por otro atomo o grupo funcional dando lugar a compuestos con una

gran cantidad de actividades bioldgicas especificas.310.11.12

Zhuang & Zhang et al. (2017), indican que las chalconas contiene una gran cantidad
de usos en la medicina esto se debe a que su estructura es una aceptora detMichael,
ocasionando que puedan reaccionar y generar moléculas mas complejasty, con
actividad biolégica importante, entre las actividades que se pueden hallar en estas

moléculas esta la de ser una alternativa contra el cancer.’3



Pueden, servir para desinflamar, cuentan también con actividad antioxidante y
antivirali~entre otras. Entre algunas de los derivados esta la isoliquiritigenina (13),
puede ser.obtenida de manera natural y que puede servir como anticancerigeno,
antioxidante, antiinflamatorio, por otro lado, también encontramos al Xantohumol
(14) que fungiona como antibacterial y anticancerigeno, asi como también anti-HIV-
1. Las estructuras de estos compuestos se presentan en la figura. 4.1314

|soqumt|gen|na (ISL)
5 xantohumol

6

Figura. 6. Chalconas con actividad biglégica de origen natural (fuente: construccion propia a partir de la
referencia 17)
Por el lado de las Flavanonas podemos encontrar a la Naringenina (7) presente en
los citricos, que tienen propiedadestantioxidantes, que ayudan a evitar el rapido
envejecimiento de los tejidosy’la estructura,de este compuesto se presenta en la
figura. 5.1°

HO O

OH O

naringenina
7

Figura. 7. Estructura de la Naringenina, ejemplo de una flavanona (fuente: construcGion/propia a partir de la
referencia 21)
En la revision publicado por Ouyang et al., en el aino 2021 se habla de la importancia
de los compuestos esto se debe a que gracias a su estructura pueden tenerdistintos
beneficios para las personas como lo son las siguientes propiedades '°

Anticancerigenas.
Antiinflamatorias.
Antidiabéticas.
Antioxidantes.
Antimicrobianas.
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[1.2.3) Sintesis de chalconas y flavanonas

La sintesis.es una serie de pasos que se llevan a cabo con la finalidad de obtener
un producto; les objetivos de la sintesis pueden variar esto va a depender de a qué
nivel de sintesis se quiere llegar ya que existe el ambito industrial en el cual se
buscan generar'grandes cantidades de producto final para poder comercializarlos o
utilizarlo como precursor de otros compuestos. En los procesos de sintesis se busca
metodologias asequibles y que sea algo rentable dejando mas ganancias que
pérdidas, por otro lado; la~sintesis en el laboratorio se realiza a una escala mucho
menor ya que es utilizasprincipalmente para la investigacién, ya que se busca
generar conocimiento mediante la obtencién de estos productos que pueden
generar interés por diversos factores como lo es su actividad biolégica o que pueden
servir en el uso cotidiano. La ‘sintesis de nivel laboratorio puede escalar para
realizarse a nivel industrial cuando el producto obtenido puede generar ganancias
debido a la demanda que puede génerar.’12.13.17

Para las chalconas hay variedad de métodos para sintetizarlos con diferentes
fundamentos para llegar a moléculas Similares, los principales se mencionan a
continuacion.

a) Condensacién Claisen-Schmidt

La condensacion de Claisen-Schmidt'se~producescuando interactuan en un medio
de reaccion el benzaldehido (2) con acetefenona (17) para producir una cetona a,
B-insaturada. Este método ha sido catalogado como el mejor y la reaccion clasica
para la obtencion de chalconas, esta reaccion es llevada a cabo en medio basico
como lo puede ser NaOH acuoso o bien etdéxido de sodio en etanol, a una
temperatura de 50 grados, en un lapso de horas, mayormente el benzaldehido se
coloca en exceso, un dato a destacar es que el color amarillo que presenta se deriva
de la absorcion de luz gracias a la conjugacion que tiene.en_su estructura la
molécula. La reaccion general viene ejemplificada en la siguiente figura..'213.14

(o] o 0
H .
@k + (7 e O
acetofenona benzaldehido chalcona
8 2 9

Figura. 8. Reaccion Claisen-Schmidt obtencién de Chalcona (Fuente. Construccion propia a partir de la
referencia 12)
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Gomes_& Muratov en el aino 2017 de igual manera abordan la reaccién de Claisen-
Schmidt,.ya que es la mas utilizada por los quimicos organicos para la obtencién de
chalconas, esta se puede llevar a cabo por medio acido o basico en disolventes
liquidos a temperaturas de entre 150-200°C con una duracion de horas, algo que
se ha implementado son las microondas en sintesis liquidas y con ausencia de
disolventes que~tiene como beneficio reducciéon de tiempos de reaccién y con
buenos rendimientos. ? existen otros métodos para sintetizar chalconas, que de
manera general se’describen a continuacion.’?

b) Acoplamiento carbenilico de Heck

Esta reaccién es llevadarsarcabo con tres reactivos los cuales son un halogenuro de
alquilo, monoxido de carbono y estireno usando como catalizador paladio lo cual
apoyaria a uno de los postulados, el de favorecer a la catalisis, para disminuir
tiempos de reaccion lo que nos“da como resultado una chalcona. 12

O o Pd ~
N C + — >

halogenuro de arilo monoxido ,de‘carbono estireno chalcona
10 11 12 5

Figura. 9. Reaccion de Heck (FuentejConstrticcién, propia a partir de la referencia 17)

c) Reaccion de Claisen-Schmidt para flavanonas

La reaccidn clasica de las chalconas es también unafruta sintética para la obtencién
de este isbmero de chalcona, ya que obteniendo la 2-hidroxichalcona (3) esta puede
llegar a ciclarse en condiciones basicas como lo es usando KOH o NaOH usando
como disolvente EtOH en temperatura Ambiente lo que\propicia la respectiva

flavanona (4).10:12
(0]
KOH/EtOH KOH/EtOH
H t° amblente t° amblente
O
o ()

2-hidroxiacetofenona  benzaldehido 2'hidr°X;Cha'°°”a flavanona
1 2 4

Figura. 10. Reaccion de Claisen-Schmidt para Flavanonas (Fuente: Construccion propia a partir de'la
referencia 17)

Durante el ano 2021 distintos colaboradores realizaron una sintesis de distintos
derivados de 2-hidroxichalcona para evaluar su capacidad como inhibidores del
SARS-COV-2, en el 2019 la OMS realizé un anuncio donde se referia al COVID-19,
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como una enfermedad que causaba dafos respiratorios, nombrada como
enfermedad pandémica, distintos investigadores intentaron probar con la
hidroxiclorequina ya que era utilizado para la malaria, sin embargo resulté no
suficiente para esta potente enfermedad, en el estudio realizado fueron sintetizadas
6 chalconasque se realizaron en 2 grupos usando un método relacionado con una
quimica mas limpia usando un microondas ecoldgico, en tiempos de reaccion de 3
minutos y 40 segundos en el primero se uso un anillo de benceno con distintos
sustituyentes y otré_con un anillo heterociclico, al obtenerlas se realizaron pruebas
para determinar la‘aetividad bioldgica de estos compuestos, reto principal era de
determinar el potencial de ellas para contrarrestar la proteasa de mayor impacto del

SARV-COV-2. 8
1. KOH
2 EtOHIH,0 m
160W
w o208

OH Furaldehido 1-(2-hidroxifenil)-3-(sustituido)furan-prop-2-en-1-ona
13,14,15 16,17,18
metodo 1 R= OH#NO2, OCH3

0 + R o}
2-hidroxiacetofenona 1.-KOH -
1 H™ 2 EtoHIR,0
320W
5 480s OH

— =
benzaldehido sustituido hidroxichalcona sustituida
19,20,21 22,23,24
metodo 1 R= OH, NO2, N(CH3)2
Figura. 11. Sintesis de chalconas contra SARS-coV-128SFuente: Construccibnsprepia a partir de la referencia

[1.2.4) Sintesis verde de chalconas y flavanonas
Palleros, en el 2004 reporta la sintesis de chalconas por la téCtnica de molienda
como parte de una alternativa de sintesis verde. Donde se utiliza‘un mortero,
mezclando de manera mecanica con un pistilo los reactivos correspondientes de
acetofenona y aldehido aromatico, sin presencia de solvente y utilizando NaOH
solido, que posteriormente fue filtrado para dar rendimientos mayores al{80%."°

Una alternativa mas a la sintesis verde de chalconas es la que reportan en'el’2005,
Li y colaboradores, donde hacen uso de la sonoquimica, esto es la aplicacion-de
ultrasonido a las reacciones quimicas, una forma de sintetizar que disminuye-los
tiempos de reaccion, ayudando a elevar la reactividad de las reacciones. Tomande
en cuenta las reacciones de condensacion, resulta util aplicar la sonoquimica para
sintetizar, productos de condensacion, se han sintetizado chalconas con ayuda de
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catalizadores como lo son NaOH/EtOH, KOH/ EtOH, KF —Al203, dando rendimientos
elevades. gracias a que los catalizadores se activan por las ondas ultrasénicas.?°

S. Kumar et al-\En el 2008 probaron distintas reacciones con la intencién de obtener
un método rapide y sencillo para la obtencién de 2-hidroxichalcona, donde no se
generen subpraductos que disminuyan el rendimiento de la reaccion propuesta,
para ello emplearon.la técnica de molienda que consistié en colocar cantidades
molares de 2-hidroxiacetofenona (1), benzaldehido (2) y Ba (OH)2 en un mortero,
todo fue mezclado consla ayuda de un pistilo por 25min aproximadamente. La
reaccion, fue dejada enreposo por 10min. Para después afadirle agua fria y acido
clorhidrico concentrado. El compuesto final fue obtenido por filtracién al vacio y
recristalizacion con etanol, finalmente el rendimiento reportado fue de 86%.22

En el afo 2015, Hernandez Gonzalez y colaboradores sintetizaron un derivado de
chalcona a partir de ciclohexanona y 4-metoxibenzaldehido, donde colocaron
cantidades molar de 4-metoxibenzaldehido en un matraz balén en etanol. Se deja
en bano de hielo a 0°C con agitacioén\constante, después se afade una mezcla de
ciclohexanona y NaOH, la reaceion, se deja-con agitacion constante y a temperatura
ambiente. Se deja por 2 horas, para.después.dejarla 1 dia a 0°C. para la sintesis se
monitoreo utilizando cromatografia‘en capa.fiha (CCF) con SiO2, CH2Cl», éter de
petréleo. El crudo de reaccidon produjo una sdstancia amarilla, que posteriormente
fue filtrada al vacio y con lavados de aguatria. Lo-obtienido se dejé secar en la estufa
a 55°C para después ser recristalizado porpar de disolventes (diclorometano y éter
de petréleo), finalmente obtenemos un derivado de_chalcona. el porcentaje de
rendimiento fue del 90%. En la figura. 12 se muestra €l correspondiente diagrama
de la reaccion.?

0]
(0]
1Eq H
24 NaOH
+ EtOH
7
Ciclohexanona 4-metoxibenzaldehido Derivado de chalcona

25 26 27

Figura. 12. Sintesis de derivado de chalcona (construccién propia a partir de referencia-23)

Para el afio 2018 Antonio-Arias et al. realizaron la sintesis de fluorochalconas,desde
2 puntos de vista el convencional y en condiciones verdes, para esto se realizaron
de la siguiente manera.?*
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Figura. 13. Sintesis de fluorochalconas (construccion propia a partir de referencia 24)

Siguiendo las condiciopes.convencionales, se disolvié NaOH en etanol, esta mezcla
fue colocada en bafio ‘de‘hielo a 0 grados. Una vez alcanzada la temperatura
adecuada, fue anadida la acetofenona, con el respectivo fluoro benzaldehido. Para
la reaccion se dej6 en agitacion constante. La sintesis fue monitoreada por CCF. El
crudo de reaccion se enfrié a Q-grados centigrados durante 24hrs. Lo obtenido fue
filtrado al vacio con etanol frio, 1a‘recristalizacion fue llevada a cabo a partir de 2
disolventes: etanol y diclorometang.\Para la orto-fluorochalcona no hubo reaccién
significativa, mientras que para los+isémeros Meta y Para, hubo porcentajes de
rendimiento del 65 y 85% respéctivamente.?

S. Lopez en el ano 2020, sintetizG.el.ecompuesto flavanona (4) el cual es isbmero de
la 2-hidroxichalcona (3), para lo cual utilizo un'matraz balon donde fueron anadidas
cantidades molares de 2-hidroxiacetofenona (1);etanol y agua, ademas de NaOH
en un bafo de agua fria. Por 30 minutos la reaccion se llevdé a cabo en esas
condiciones, para después anadirle el benzaldehido (2), la reaccion fue dejada en
agitacion por 24hrs. Pasada las 24 horas, procedio alavar el crudo de reaccion con
acetato de etilo y agua fria, finalmente para la purificacion del producto final se
recristalizo en etanol donde se reporta un rendimiento del36%.°

11.3) Métodos espectroscopicos en la determinacion estructural de los

compuestos organicos

La determinacion estructural de un compuesto es importante ya que se pueden
determinar muchos aspectos como si el camino sintético es el cofrecto, o si lo
obtenido es realmente lo que se buscaba obtener, entre otros factores. 172826

Anteriormente la sintesis total era el unico método que se tenia para determinar la
estructura del compuesto obtenido de manera natural, en el mundo actual.la
elucidacién de estructuras moleculares se ha hecho un poco mas facil esto debido
a que existen técnicas como:
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Espectroscopia de infrarrojo

Espectroscopia ultravioleta visible (UV-Vis)

Espectroscopia de Resonancia Magnética Nuclear (RMN) 'Hy 3C
Espectrometria de Masas

Difraceion de Rayos-X

Estas técnicas ayudan a que se pueda determinar la estructura de un compuesto
obtenido, todas pueden ser complementarias de 1 para asi tener una mayor certeza
del producto obtenido?®

De todas estas técnicas; la espectroscopia UV-Vis presenta caracteristicas que la
hacen ser un procedimiento’relativamente sencillo y eficiente para ser aplicado en
el analisis preliminar de una.reaccion. Estas caracteristicas se describen en el
siguiente apartado.?°26:27

[1.3.1) Principios generales de la_espectroscopia UV-Vis
En la busqueda por realizar “analisis que den resultados satisfactorios, la
espectroscopia de ultravioleta-visible'es ampliamente utilizada en analisis quimicos.

El espectro electromagnético-comprende longitudes de onda en conjunto de
radiaciones electromagnéticas{-por'su parte’la radiacién ultravioleta-visible es parte
del espectro donde también se encuentran los Rayos-X, la regién infrarroja, la zona
de microondas, entre otros.

La energia asociada con la radiacion electromagnética esta dada por la siguiente
ecuacion;?’28

E=h *v (Ecuacion 2)

Donde:
E=energia (J)
h= Constante de Planck (6.62x10-34J*s)
v=Frecuencia

Para poder aplicar la espectroscopia UV-Vis, se necesita una sustancia.colorida; se
necesita color, ya que absorbera ciertas frecuencias que componen al_espectro
visible que se muestra en la figura. 10. El resumen de las longitudes de onda de la
region UV-Vis se presenta en la tabla 2. En cuanto a la transmisién y absorcion de
las longitudes de onda A de esta region del espectro electromagnético no se da la
misma tonalidad de un color para las sustancias, causando espectros distintas,
como se muestra en la figura. 10, donde se muestra un circulo de colores que
representa las regiones UV-Vis.?":29
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Figura. 14. Espectro ele(@;gn

Tabla egiohes del espectro UV-VIS?

Rangos de A (nm) Color aksorbido \/ Color transmitido (Observado)

100-190 Ultravioleta i Ninguno
190-380 Ultravioleta céwfn‘ﬂ) “ ) Ninguno
380-435 Violeta \‘o ’ ) Amarillo-verde
.
435-480 Azul . \anuo
480-500 Verde-Azul ja Rojo
500-560 Verde Purba'a
560-580 Amarillo-Verde VioIetaO’
580-595 Amarillo Azul ~
595-650 Naranja Verde-Azul
650-780 Rojo Azul-verde

0
o

4
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800 nm 400nm

430nm
620 nm

Naranja

490 nm
580 nm

560 nm

Figura. 15. Colores que se puedent vetr.en UV-VIS (Referencia: Construccion propia a partir de la referencia
17)
Existen condiciones para el control que inhiben o favorecen la formacion de
compuestos coloridos:2526

e pH
e Temperatura
e Tiempo

En la espectroscopia UV-Vis, los.espectros_sé,.dan por causa de las transiciones
electronicas entre los distintos niveles de enérgia-en grupos de atomos o atomos
individuales dentro de una molécula.sLes grupos. atbmicos que dan lugar a la
absorcion en el UV-cercano o UV-de cuarzo, se conoecen como grupos cromoforos.
La presencia de bandas de absorcion en los espectros UV-Vis puede ser estudiada
hasta descifrar el grupo de atomos caracteristicos.#En la siguiente tabla 3 se
presentan los sitios cromdéforos mas comunes, asi como sus transiciones y
longitudes de absorbancia maxima (Amax).2%26:2°

Tabla 3. Sitios Cromoéforos Caracteristicos™

Clase Transicion A max (nm) \
R-OH n> o* 180
R-O-R n> ot 180
R-NH2 n > o* 190
R-SH N> o 210
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R2C=R2C T 175
R-C=C-R n >k 170
R-C=N n> w190
R-N=N-R n> o 40
R-NO2 n > 271
RCOOH n > o* 205
T > * 190

R-CHO
n > o* 290
/> 180

R2CO
n < _o* 280
RCOOR' h > o 205
RCONH2 Ao 410

*A partir de los datos de las referencias 25,26

La aplicacién analitica de la espectrofotometria UV-Vis, se fundamenta
principalmente en la Ley de Lambert-Beer, de la cual se presenta’a continuacién un
analisis general.

[1.3.2) Ley de Lambert-Beer
Cuando una muestra es incidida con radiacion, esta puede sufrir fendmenos como
el de la reflexion, la dispersidén y la absorcién, principalmente, cuando_la-energia
esta en forma de luz, ocasiona que las moléculas aumentan su estado energético.
se representa a la energia potencia como la suma de las energias, rotacienal,
vibracional y electrénica.?®3°

Cuando una muestra es incidida con energia en forma de luz, la radiacion que incide
(lo) es mayor a la absorbida (I) como se muestra en la Figura. 14.
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La transmitancia (T) se da en términos fraccionarios o en porcentaje definidos de la
siguiente, manera

T=l/lo 0 %T= (I/1o)x 100 (Ecuacion 3)
La absorbancia (A) es definida como:
A=-logT (Ecuacion 4)

La mayor parte de‘estos analisis se toman en cuenta la absorbancia esto se debe a
la reaccion lineal que-€xiste entre la concentracién y la absorbancia.?%:3°

La ley de Lambert-BeersLey de Beer o Ley de Beer-Bouguer-Lambert relaciona la
absorcion de la luz de una‘solucion con propiedades que posee, para ellos se utiliza
la siguiente expresion.2%:30

A=EbC (Ecuacion 5)

Donde:
E= coeficiente de extincion o absortividad molar
b=longitud de recorrido
C=[A] de especies absorbentes (mol/k)

La ley de Lambert-Beer, postula que-la.cantidad de luz absorbida es proporcional al
numero de moléculas absorbentes paorlas que pasa la luz. La intensidad de un haz
monocromatico disminuye al aumentar.la ‘concentracion, cuando la luz atraviesa la
muestra.2%:30

L , O |

- c_i

b

Figura. 16. Ejemplo de la Ley Lambert-Beer (Fuente: Creacién propia a partir de réferencia 30)
Se muestra como la intensidad disminuye al aumentar la concentracion.

Cuando un haz pasa por un medio homogéneo, la disminucién de la intenSidad de
la luz es proporcional al espesor del medio, esto es referencia a que(la‘luz
transmitida disminuye exponencialmente al aumentar el espesor del medio.?®
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11.3¢3) Ejemplos de aplicacion de la espectroscopia UV-Vis para la caracterizacion
de compuestos organicos.

En el trabajo realizado en el afio 2007, Albeiro y colaboradores reportaron la sintesis
de la N-(0-nitrofenil) maleimida (figura. 13) a partir de los reactivos anhidrido maleico

y o-nitroanilina.’’
ﬁo
N

O NO,

Figura. 17. N-(-o-nitrofénil) maleimida (construccién propia a partir de referencia 31)

La caracterizacion se llevo a cabe por UV-VIS realizando barridos espectrales,
donde la longitud de onda mas resonante resultd ser 338nm, se reportd que se debe

a la parte ciclica del anillo maleico{ donde se forma un sistema «, - insaturado en

el cual esta presente el carbonilo, cualforma parte de los sitios cromdéforos. Ademas,
se menciona que esto se debe’a los desplazamientos de sus reactivos ya que la
longitud caracteristica del anhidrido maleico es 190nm parte azul de la Figura. 17,
mientras que para la o-nitroanilina 'es,392nm parte roja de la Figura. 17.3"

En el afno 2015, Hernandez Gonzalez.y..colaberadores ademas de sintetizar el
derivado de chalcona que se muestra en\a/figura.”8; se caracterizé el compuesto
obtenido, por espectroscopia UV-Vis, donde se encontraron 2 longitudes de onda
caracteristicas, la primera en 243nm el cual se le atribuye al grupo arilo de la
molécula, mientras que 353nm que corresponde a la enéna.de la molécula. En la
siguiente podemos observar el sistema enona en color azul;mientras que los grupos
arilos estan de color rojo.??

Figura. 18. Derivado de chalcona (construccién propia a partir de referencia 23)
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I JUSTIFICACION

La reaccion de condensacion tipo Claisen-Schmidt es clasica para la obtencion de
chalconasyy_flavanonas, mediante estrategias sintéticas acordes con los principios
de la quimica verde, es posible implementar procesos para la obtencion de estas
moléculas en gondiciones sustentables, sin embargo, se requiere una exploraciéon
cuantitativa de los ‘procedimientos aplicados para contar con mejores argumentos
que justifiquen la‘implementacion de estos. La Ecoescala representa un método
adecuado para contar con esta evaluacion cuantitativa de la sustentabilidad de una
reaccion. Por otro ladoyy.en consonancia también con los principios de la quimica
verde, es deseable contar'con métodos analiticos que permitan el seguimiento de
las reacciones quimicas, por-o que es importante explorar la aplicabilidad de la
espectroscopia UV-Vis coma un-método analitico para el monitoreo de reacciones.
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IVY PREGUNTAS DE INVESTIGACION

¢Es posible evaluar los métodos de sintesis empleados para la sintesis de 2-
hidroxichalcona y la flavanona isbmera para contar con parametros adecuados
dentro de los postulados de la quimica verde?

¢ Es posible implementar un método espectrofotométrico que permita realizar el
seguimiento de la_reaccién de Claisen-Schmidt modelo para la obtencién de
chalconas y flavanonas?

V) HIPOTESIS

Los métodos de sintesis empleados para la sintesis de 2-hidroxichalcona y la
flavanona isbmera cuentan con parametros adecuados dentro de los postulados de
la quimica verde.

Los métodos espectrofotométricos.se pueden aplicar para realizar el seguimiento
de la reaccion de Claisen-Schmidt, modelospara la obtencion de chalconas y
flavanonas.
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VIYOBJETIVOS

VI.1) Objetivo general
- Sintetizar la 2-hidroxichalcona y la flavanona isémera en condiciones de
quimica/verde para aplicarlas como un modelo en la exploracion de un
métodoranalitico de seguimiento de la reaccién en tiempo real.

VI.2) Objetivos ‘especificos
- Efectuar la sintesis de la 2-hidroxichalcona y flavanona isémera empleando
condiciones acordes a la quimica verde.
- Evaluar el grado,de sustentabilidad de las reacciones, empleando los
criterios de la Ecoescala.
- Explorar la aplicabilidad de un método espectrofotométrico para el
seguimiento en tiempo r€al'de las reacciones propuestas.

24



VII) METODOLOGIA

En la figura. 16 se presenta un esquema que muestra de manera general las etapas
realizadas/ en este proyecto. La primera etapa consisti6 en establecer las
condiciones(de reaccion para obtener los dos compuestos de interés: la 2-
hidroxichalcona (3) y la flavanona (4). Posteriormente se caracterizaron los
productos por espectroscopia de UV-Vis, para valorar la factibilidad de implementar
un método de seguimiento espectroscopico de la

Caracterizacion de
los compuestos

. obtenidos
Comparacioén con
L otros métodos de
=N 1 :
. sintesis.
Evaluacion del

grado
sustentabilidad de

Obtencién de 2- las reacciones

hidroxichalcona
(3) y flavanona (4)
en condiciones
verdes

Figura. 19. Diagrama de flujo

VII.1) Condiciones de reaccion para la obtencién de los productos usando
metodologias verdes.
a) Sintesis de la 2-hidroxichalcona (3)

o)
O 0

i
Ba(OH),
+ H ———
OH

2-Hidroxichalcona
3

OH
2-Hidroxiacetofenona Benzaldehido
1 2

Figura. 20. Sintesis de 2-hidroxichalcona sin solvente
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En un mortero se afiadieron los compuestos (1) y (2) en proporcion 1:1, ademas de
3 equivalentes de Ba (OH)2, con ayuda de un pistilo se mezclaron los 3 compuestos
como se'muestra en la figura. 16 durante 25 minutos, para después dejar reposar
por 10 minutos. Posteriormente se neutralizé la reaccion con una solucion de HCI
concentradogipara la purificacion se empled la cromatografia en columna usando
como fase estacionaria silica gel y como fase movil n-Hexano. Para comprobar la
pureza del producto aislado, se midié el punto de fusién empleando equipo SMP 10
STUART y se comparo con lo reportado en la literatura.

Figura. 21{ Desarrollo dé sintesis GMMO01C

b) Sintesis de la flavanona (4)

0] 0 o
@ + @ R
OH 0
2-Hidroxiacetofenona Benzaldehido
Flavanona
4

1 2

Figura. 22. Sintesis de Flavanona en medio acuoso
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0 O
& o e 0 -C
OH OH O
Flavanona

2-hidroxiacetofenona  Benzaldehido 2-hidroxichalcona

- Na
(o 0 o) o
H ™ Hy
¥ NaOH <
—_— H R — O Na
OH ‘ \/U\ /k ‘
OH

|

O OH

L7
OH

B—hidroxicarbonilo

Figura. 23, Formacion del p-hidroxicarbonilo

La reaccion de condensacion-para la formacion de flavanona a partid de 2-
hidroxichalcona, procede de “2<compuestos aromaticos carbonilicos. La 2-
hidroxiacetofenona tiene un hidrogeno o que/se vuelve enolato, por la catalisis
basica del NaOH, el enolato actua‘como nucledfilo y se enlaza al benzaldehido
formando un nuevo enlace C-C, por ofro lado, elion alcéxido se neutraliza por un
protdén que hay en el medio de reaccion, para obtener-el 3-hidroxicarbonilo.

+

oH {0 OH _ Q‘a 0
H &O OH P
OH 0 — e @ L O
J L, T on
Na ¢ OH 2-Hidroxichalcona

Figura. 24. Formacion de 2-hidroxichalcona

Los B-hidroxicarbonilos pueden deshidratarse para producir compuestos a,f3

insaturado como las chalconas, en condiciones basicas, el ion enolatoipropicia la
salida del hidroxilo formando NaOH nuevamente, esto por medio de unadeaccion
de eliminacién unimolecular (E1), para dar la respectiva chalcona.
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L >

Flavanona

Figura. 255Piagrama de formacion de flavanona

Por medio basico la 2-hidroxichaleona puede ciclarse, cuando el oxigeno del
hidroxilo pierde el proton formando wn-nucledfilo que se dirige a la zona beta, por
ser mas electrofila, formande”un enol, al mismo tiempo se cicla la molécula,
ocurriendo un reacomodo de “electrones‘ya que ser forma de nueva cuenta un
carbonilo, ocasionando un carbaniéon que”al.ser inestable busca la estabilidad
tomando un protén del medio produciendo finalmente la flavanona.

Para la sintesis de Flavanona se emplearon los‘eompuestos (1) y (2) en proporcion
de equivalentes 1:1 usando como 1eq de base NaOH en primera instancia, esto
fueron puestos en un matraz balon dejando la reaccion en agitacion constante,
ademas fue monitoreada por CCF (silice, Merck), pasados 2 dias se procedié a
afiadir 1eq de base mas para propiciar en mayor proporcion la Flavanona, la
reaccion fue neutralizada con una solucién de HCI, posteriormente se filtr6é al vacio
con lavados en agua fria, finalmente se midié punto de fusién_para conocer la
pureza.

Para las siguientes reacciones se utilizaron equivalentes 1:1 de los compuestos (1)
y (2), ademas de afiadir 2eq de base NaOH desde el principio de la feaccion, como
se muestra en la figura. 18, los compuestos fueron puestos en un matraz-balén y
puestos en agitacidon constante, esta reaccion fue monitoreada por CCF por.6 horas,
para finalmente neutralizar la reaccion con una solucion de HCI, después de
neutralizar la reaccién se filtré el crudo al vacio con lavados de agua fria, por ultimo,
se dejo secar el producto para comprobar su pureza por punto de fusion.
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Figura. 26. Desarrollo de sintesis de flavanona
VII.2) Evaluacién del grado de sustentabilidad de las reacciones probadas.

Se tomdé como referencia’la Ecoescala la cual fue presentada en la tabla 1 para
evaluar el grado de sustentabilidad en las reacciones realizadas. 4

Tomando en cuenta cada parametro, el rendimiento obtenido, ya que entre mayor
rendimiento mas factible es la reaceion. El precio que cuesta obtener una cantidad
de producto, la seguridad con la que“se puede trabajar es decir la peligrosidad de
cada reactivo, los instrumentos utilizados para la reaccion, el tiempo y la
temperatura necesario, para que se llevara a cabo en la reaccion, el tratamiento que
se llevd a cabo para purificar el-producto final. Por ultimo, se utilizé la formula 1.

Sustentabilidad de reaccién= 100-.Puntos de.penalizacion de los parametros de la
Ecoescala.

Ademas de las reacciones obtenidas( se evaluaron una serie de reacciones ya
reportadas para comparar los puntos de penalizacién-de dichas reacciones con los
obtenidos en el proyecto.

Para ello fue necesario conocer las condiciones a las"que las reacciones fueron
sometidas desde tiempos, materiales, equipo, reactivos y{rendimientos para poder
evaluar las reacciones mediante la tabla de Ecoescala.

VIII.3) Procedimiento para la caracterizacion de productos por UV-Vis
a) Pruebas de solubilidad

Con el motivo de elegir un solvente en el que los productos se disuelvan,y ademas
sea invisible en el UV-VIS, se realizaron pruebas de solubilidad en 3 solventes los
cuales fueron Ciclohexano, EtOH y Agua.

En 3 viales se coloco una porcion de la muestra, previamente rotulada, con la, ayuda
de una pipeta Pasteur se afiadié cada solvente, en caso de que no se disolviera la
muestra, afadir mas solvente, afiadir 3 ml en total. Para la muestra que no se
disolvio se calenté un momento. Los datos obtenidos fueron colocados en una tabla.
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b) @o espectral

Se pr?ar‘on soluciones para las materias primas y los productos de reaccion a
una c tracion de 1x1077 M, estas soluciones fueron leidas en el
espectrofotometro UV-VIS modelo GENESYS 10S de la marca THERMO
SCIENTIFI /s‘entado en la figura. 19 entre 200 a 700 nm.

ﬁrdos para valorar la posibilidad de aplicar un

c@:g de la reaccion.

Se analizaron los espectros ob
meétodo de seguimiento espectros
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VIIl) RESULTADOS

VIIl.1)“Condiciones de reaccion para la obtencion de los productos
usando metodologias verdes.

La primera sintesis fue nombrada GMMO1C, donde fue libre de solvente (solvent
free), y encaminada a la obtencién de la chalcona. La siguiente figura. muestra el
diagrama de la reagcion.

1eq
+

2-hidroxiacetofenona

1

(0]

1.1eq 3eq
H de Ba(OH)2
—_—

Benzaldehido

2

O
OH

2-Hidroxichalcona

Figura. 287 Diagrama de reaccion GMMO01C

Los datos estequiométricos para laireaccion GMMO1F se presentan en la tabla 4.

Tabla 4 Ratos estequiométricos GMMO01C

leq i 1.164 i i
0 F
(" o | OO0
dé'Ba(OH)?2
OH E N OH
2-hidroxiacetofenona Benzaldehido 2-Hidroxichalcona
1 2 3
Formula CsHo0O2 CsHsCHO Ba (OH)z C15H1202
PM (g/mol) 136.15 106.28 171.34 224.26
Masa gr 0.554 0.435 0.89
Masa mg 554 435 897
P.F. (°C) 4a6 -26 78 89-91
Vol. mL 0.418 0.414
Vol. pL 418 414
Densidad 103 105
gr/mL
Eq 1 11 3 1
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num. mol 4X103 4.1x10° 0.012 4x10°
nuam.smmol 4 41 12 4
RT (mg) 999
RR (mg) 860
porcentaje (%) 86

Por otro lado, se realizé la sintesis GMMO1F, donde se obtuvo flavanona, en la
figura. siguiente se muestran los compuestos utilizados, asi como los equivalentes
estequiométricos.

teq || 11eq | 0
H 1+1eq
SQRc Nl Ny
OH 0
2-hidroxiacetofenona benzaldehido

1 2
Figura. 29..Biagramade geaccion GMMO1F

Esta reaccion se realizé inicialmente anadiendo un equivalente de la base al
principio de la reaccién y agregando. un segundo equivalente al cuarto dia de
mantenerla. Los resultados se presentan en la tabla 5.

Tabla 5. Datos estequiemétricos de GMMO1F

o}
teq Q 1.1eq )
! H
@ aor QP
OH ————— o
2-hidroxiacetofenona benzaldehido ﬂava:ona O
1 2
Formula CsHo0O2 CsHsCHO NaOH Ci5H1202
PM (gr/mol) 136.15 106.28 39.9 224 .26
Masa gr 0.605 0.473 0.177
Masa mg 605 473 177
P.F.(°C) 4a6 -26 323 75-79
Vol. mL 0.466 0.460
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Vol. uL 466 460

g’srrr‘j_idad 1.03 1.05 2.13

Eq 1 1 1+1 1
moles 4.46X10™ 4.46X10™ 8.89X10™ 4.46X10™
mmol 4.46X107 4.46X107 8.89X10" 4.46X107
RT (mg) 999
RR (mg) 703
porcentaje (%) 70.3%

A partir de los datos obtenidos, 'se‘decidié modificar la adicion de la base, colocando
desde el principio los dos equivalentes de base, los datos estequiométricos de la
reaccion GMMO2F se presentan enJa'tabla 6.

Tabla 6. Datos estequiométricos de GMMO2F

1eq i 1.1c9 0
! H
@L or—| ()
OH - S 0
2-hidroxiacetofenona benzaldehido ﬂava:ma O

1 2
Formula CsHoO2 CeHsCHO NaOH Ci15H1202
PM (gr/mol) 136.15 106.28 39.9 224.26
Masa gr 0.605 0.473 0.177
Masa mg 605 473 177
P.F. (°C) 4a6 -26 323 75-79
Vol. mL 0.456 0.450
Vol. yL 456 450
Densidad 1.03 1.05 2.13
gr/mL
Eq 1 1 1+1 1
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males 4.46X10* 4.46X10* 8.89X10™ 4.46X10*
mmol 4.46X10™" 4.46X10™ 8.89X10" 4.46X10™
RT (mg) 999
RR (mg) 887
porcentaje (%) 88.7

En la tabla 7 se muestra un resumen de los rendimientos obtenidos en las 3
reacciones.

Tabla 7. Resumen de rendimientos

Reaccion GMMO01C GMMO1F GMMO2F
Rendimiento (%) 70.3 88.7

Se obtuvieron rendimientos de arriba‘del 70%, lo cual en principio resulta excelente
para poder sintetizar este tipo de flavonoides. En el siguiente apartado se muestra
el uso de la Ecoescala, para évaluar la sustentabilidad de las sintesis realizadas.

VII.2) Evaluacidon del grado de~sustentabilidad de las
reacciones.

Para cada una de las reacciones se hizo uso de la ECoescala para evaluar el grado
de sustentabilidad de los métodos sintéticos implementados en el proyecto. En la
tabla 8 se presenta la evaluacién de la reaccion GMMO1C.

Tabla 8. Evaluacién de la sintesis de GMMO01C

EVALUACION DE SINTESIS GMM01C

Parametro Puntos de penalizacion Evaluacion de reaccion

1 Rendimiento
Rendimiento de la reaccion (100-%rendimiento) /2 (100-86) /2= 7 £
2 Precio para obtener 10 mmol producto (precio en délares) -@
Barato (<$10) 0 0 3
Caro (>$10 y <$50) 3 N -
Muy Caro (>$50) 5 _:
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Seguridad

- N '(Religroso para el medio 5
ambiente)

T (Tdxico) 5

F (Altamente Inflamable) 5

Mi (Explosivo) 10

F+ (Extremadamente 10
Inflamable)

T+ (Extremadamente Toxico) 10

Configuracion Técnica / Comun

Instrumentos para la adicion” _ 1
controlada ‘
Técnica de activacion no ‘ 2
convencional
Equipos a presion, > 1 atm 3

|
Cualquier cristaleria especial /.
Atmésfera de gas inerte ¢ 1
Guantera 3

Temperatura (°C) / tiempo

Temp. Ambiente, <1h 0
Temp. Ambiente, <24h 1
Calefaccion, <1h 2
Calefaccion, <24h 3
Enfriamiento a 0 grados 4
Enfriamiento, <0 grados 5

Tratamiento y purificacion

Ninguno 0
Enfriamiento a temperatura 0
ambiente
Anadiendo disolvente 0
Filtracién sencilla 0
Eliminacién de disolvente con 0

pb<150 grados



Cristalizacion vy filtracién 1

‘Eliminacion de disolvente con 2
pb>150 grados
Extraceion en fase solida 2
\Destilacion 3
Sublimacign 3
Extraccion liquidosliquido 3
Cromatografia Glasica 10 10
Ecoescala ( 100- suma de las 100-32=68

penalizaciones

Para la reaccion GMMO1F, la tabla 9 muestra la evaluacion de sustentabilidad de la
sintesis.

Tabla 9. Evaluacion de sintesis GMMO1F

EVALUACION DE SINTESIS GMMO1F

Parametro Puntos de penalizacion Evaluacion
de la reaccion

1 Rendimiento
Rendimiento de la reaccion G " (100-70) /2 15
2 Precio para obtener 10 mmol prOdl_JCt(; (precio—enFéIares)
Barato (<$10) "0/ 0
Caro (>$10 y <$50) 37,
Muy Caro (>$50) 5
3 Seguridad v,
N (Peligroso para el medio ambiente) 5 h 5
T (Toxico) 5 g 5
F (Altamente Inflamable) 5 T A5
Mi (Explosivo) 10 O\
F+ (Extremadamente Inflamable) 10 O
T+ (Extremadamente Toxico) 10 -
4 Configuracién Técnica / Comun —:
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" Instrumentos para la adicién controlada 1

Técnica de activacion no convencional 2
7Equipos a presion, > 1 atm 3
“Cualquier cristaleria especial 1
Atmésfera de gas inerte 1
. Guantera 3
/" Temperatura (°C) / tiempo
Temp. Ambiente, <1h 0
Temp. Ambiente, <24h 1 1
Calefaccion, <1h 2
Calefaccion, <24h 3
Enfriamiento a 0 grados«” 4
Enfriamiento, <0 grados 5
Tratamiento y purificacion
Ninguno " )4 0
Enfriamiento a temperatura ambiente g 0
Afiadiendo disolvente N
Filtracion sencilla . ~ )00
Eliminacion de disolvente con pb<150 0
grados
Cristalizacion vy filtracién 147 1
Eliminacion de disolvente con pb>150 2 U
grados
Extraccién en fase sélida 2 '\
Destilacion 3 p
Sublimacién 3 \|
Extraccion liquido-liquido 3 k@,
Cromatografia Clasica 10 O
Ecoescala 100- suma de las 100-32=68

penalizaciones
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La tabla,10 presenta la evaluacion de la sintesis GMMO2F que presenta la variacion

de 2 eguivalentes de base desde el comienzo.

Tabla 10. Evaluacién de sintesis GMMO2F

EVALUACION DE SINTESIS GMMO02F

Parametro Puntos de penalizacion Evaluacion
de la reaccion

1 Rendimiento
Rendimiento de la/réaccion (100-88) /2 12
2 Precio para obtener, 40 mmol producto (precio en ddlares)
Barato (<$10)"" 0 0
Caro (>$10 'y <$50) 7 _ 3
Muy Caro (>$50) N\ 5
3 Seguﬂi—
N (Peligroso para el medio aﬁ1biente) T 5 5
T (Toxico) (\J g 5 5
F (Altamente Inflamable) | F 5 5
Mi (Explosivo) O | L 10
F+ (Extremadamente Inflamable) \ " 7M0
T+ (Extremadamente Téxico) A0
4 Configuracion Técnica / Comun o
Instrumentos para la adicién controlada 1 ¢
Técnica de activacion no convencional 2 \
Equipos a presion, > 1 atm 3 ~Y
Cualquier cristaleria especial 1 N
Atmésfera de gas inerte 1 7,
Guantera 3 -~
5 Temperatura (°C) / tiempo “ O
Temp. Ambiente, <1h 0 ¢
Temp. Ambiente, <24h 1 1
Calefaccion, <1h 2
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Calefaccion, <24h 3

Enfriamiento a 0 grados 4
" 4 Enfriamiento, <0 grados 5
6 ey Tratamiento y purificacién

®A Ninguno 0

Enfriamiento ateémperatura ambiente 0

Afadiendo’disolvente 0

Filtracién'$encilla 0 0

Eliminacién de disolvefte con pb<150 0
grados

Cristalizacion y filtracién 1

Eliminacién de disolvente con p_5>150 2
grados

Extraccion en fase solida 2

Destilacion «/ 3

Sublimacion ¢ y 3

Extraccion liquido-liquido ../ v 3

Cromatografia Clasica ', @, 10

Ecoescala ~ 100<'suma de las 100-28=72

! penalizaciones

En la tabla 11 se presenta un resumen de los puntajes.)de las 3 reacciones
evaluadas.

Tabla 11 Resultados en la Ecoescala de reacciones

Puntaje de Ecoescala 68 68 12

Las evaluaciones realizadas mediante la Ecoescala para la sintesis verde de los
compuestos (3) 7 (4), dan resultados arriba del 60 lo cual resulta, en una sintesis
que puede considerarse verde.?*

Se realizaron evaluaciones de los distintos métodos para la obtencion de
compuestos tipo chalcona, las primeras 2, son métodos para la sintesis de 2-
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hidroxichalcona y el 2do para la sintesis de Flavanona, mientras que los otros 3
procedimientos evaluados son proyecto reportados por parte del laboratorio de
organica’de‘la DACB.

Tabla 12. Evaluacion de Kumar y colaboradores?

Evaluacion de sintesis (s. Kumar y colaboradores)

Parametto |  Puntos de penalizacion | Evaluacién de reaccion |
1 Rendimiento
Rendimiento de lagreaccion  (100-%rendimiento) /2 (100-86) /2=7
2 Precio para obtener, 10/ mimol producto (precio en délares)
Barato (<$10) . 0
Caro (>$10y <§50) “ 3
Muy Caro (>$50) h o 5
3 Seguridad— )
N (Peligroso para el medio \ 5 5
ambiente) !
T (Toxico) 7, ' 5 5
F (Altamente Inflamable) — 54 5
Mi (Explosivo) ', 101,
F+ (Extremadamente T
Inflamable)
T+ (Extremadamente Téxico) 10 P 10
4 Configuracion Técnica / Comun f ;
Instrumentos para la adicién 1 ¢
controlada
Técnica de activacion no 2 WV
convencional
Equipos a presion, > 1 atm 3
Cualquier cristaleria especial 1 e
Atmosfera de gas inerte 1 QY
Guantera 3 \® )
5 Temperatura (°C) / tiempo ~
Temp. Ambiente, <1h 0 :
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Temp. Ambiente, <24h 1

Calefaccion, <1h 2
Calefaccion, <24h 3
Enfriamiento a 0 grados 4
Enfriamiento, <0 grados 5
6 U)Tratamiento y purificacién
V=
Ninguno 0
Enfriamiento a teﬁpérétura 0
ambiente
Afadiendo disolvente ' 0
Filtracion sencilla : 0
Eliminacion de disolvente con ¢ _ 0
pb<150 grados
Cristalizacion vy filtracion S 1 1
Eliminacion de disolvente con” /. ' 2
pb>150 grados :
Extraccion en fase sdlida WV 2
Destilacion » 3
Sublimacién QL3 7
Extraccion liquido-liquido ~3 ()
Cromatografia Clasica 10 @9
Ecoescala 100- suma de las g ; 100-33=67

penalizaciones |

Tabla 13. Evaluacién de Lopez™

Evaluacion de sintesis (S. Lopez)

Parametro Puntos de penalizacion Evaluacion de reaccion |
1 Rendimiento
Rendimiento de la reaccién (100-%rendimiento) /2 (100-36) /2=17
2 Precio para obtener 10 mmol producto (precio en délares) ! ,
Barato (<$10) 0 0 ; |
Caro (>$10 y <$50) 3
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Muy Caro (>$50)
Va Seguridad
N (Peligroso para el medio
ambiente)
.T¥(Toxico)

F (Altamente Inflamable)
Mi (Explosivo)

F+ (Extremadamente
Inflamable)

T+ (Extremadamente Téxico)
Configuracién Técnica / Comun

Instrumentos para la adicién
controlada

Técnica de activacion no
convencional

Equipos a presion, > 1 atm* | 3
Cualquier cristaleria especial |
Atmdésfera de gas inerte
Guantera
Temperatura (°C) / tiempo
Temp. Ambiente, <1h
Temp. Ambiente, <24h
Calefaccion, <1h
Calefaccion, <24h
Enfriamiento a 0 grados
Enfriamiento, <0 grados
Tratamiento y purificacion
Ninguno

Enfriamiento a temperatura
ambiente

Afadiendo disolvente

Filtracion sencilla

10
10

10

10
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Eliminaciéon de disolvente con 0

pb<150 grados
Cristdlizacion y filtracion 1 1

Eliminacion de disolvente con 2

pb>150 grados
Extraccién en, fase solida 2
Destilacion 3
Sublimaciéh . 3
Extraccion liquido-liquido 3
Cromatografia Clasica 10

Ecoescala W 100- suma de las 100-44=56

penalizaciones

Tabla 14. Evaluacion deJHérmandez-Gonzalez y colaboradores®

Evaluacion de sintesis (Hernandez Gonzalez y colaboradores)

Parametro | Puntosﬂem
1 Rendimiento
Rendimiento de la reaccion  (100-%rendimientd) /2 (100-90) /2= 5
2 Precio para obtener 10 mmol product6 (pFecio en d(’)Eres)
Barato (<$10) =0 [ ) 0
Caro (>$10 y <$50) 3 .
Muy Caro (>$50) 5 ‘A
3 Seguridad ¢
N (Peligroso para el medio 5 v, 5
ambiente)
T (Toxico) 5 5
F (Altamente Inflamable) 5 5
Mi (Explosivo) 10 A4
F+ (Extremadamente 10 ¢
Inflamable)
T+ (Extremadamente Téxico) 10 h ﬁl
4 Configuracion Técnica / Comun |
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" Instrumentos para la adicién
controlada

Fécnica de activacion no
convencional

Equipos‘a presion, > 1 atm
Cualquier €ristaleria especial
Atmésfera de/gas inerte

Guantera”

Temperatura (°C) / tiempo

Temp. Ambiente, <th

Temp. Ambiente, <24h ¢

Calefaccion, <1h
Calefaccion, <24h
Enfriamiento a 0 grados

Enfriamiento, <0 grados

a b~ W DN

Tratamiento y’purificacion’

Ninguno

Enfriamiento a temperatura
ambiente

Anadiendo disolvente
Filtracion sencilla

Eliminacién de disolvente con
pb<150 grados

Cristalizacion y filtracion

Eliminacién de disolvente con
pb>150 grados

Extraccion en fase sdlida
Destilacion
Sublimacién
Extraccion liquido-liquido
Cromatografia Clasica

Ecoescala

o

W W W N

10

100- suma de las
penalizaciones

100-32=75
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Tabla 15. Evaluacién de Antonio-Arias y colaboradores?*

Evaluacion de sintesis (Antonio-Arias y colaboradores)

Parametro |  Puntos de penalizacién | Evaluacion de reaccion |
1 Rehdimiento
Rendimiento-desa reaccion  (100-%rendimiento) /2 (100-66) /2= 17
2 Precio para obtenér 10 mmol producto (precio en délares)
Barato (<$10) - 0 0
Caro (>$10y <$50)" 3
Muy Caro (>$50) & | 5
3 Seauriaaa
N (Peligroso para el medio v 2 5 5
ambiente)
T (Toxico) . \ 5 5
F (Altamente Inflamable) / TN/ 5 5
Mi (Explosivo) © 10
F+ (Extremadamente [ _ 10
Inflamable)
T+ (Extremadamente Téxico) ()10 S 10
4 Configuracion Técnica / Comun o
Instrumentos para la adicidn 1 P |
controlada \
Técnica de activacion no 2 !
convencional
Equipos a presion, > 1 atm 3 A 4
Cualquier cristaleria especial 1 o
Atmosfera de gas inerte 1 O
Guantera 3 -
5 Temperatura (°C) / tiempo 4
Temp. Ambiente, <1h 0 [ .
Temp. Ambiente, <24h 1 \
Calefaccion, <1h 2
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Calefaccion, <24h 3

Enfriamiento a 0 grados 4 4
‘Enfriamiento, <0 grados 5
6 ey Tratamiento y purificaciéon
®Niﬁguno 0
Enfriamiento-a temperatura 0
ambiente
Afadiendo disolvente 0
Filtracion sencilla 0
Eliminacion de disolvente con” 0
pb<150 grados |
Cristalizacién y filtracien ~ (\J) 1 1
Eliminacion de disolvente con  * 2
pb>150 grados
Extraccion en fase sdlida : ; 2
Destilacion _: 4 "\ 3
Sublimacién Vv 3
Extraccion liquido-liquido » 3
Cromatografia Clasica w10 o
Ecoescala 100=suma de 1as | 100-47=53

penalizaciones

Tabla 16. Evaluacion de Hidalgo y colaboradores®

Evaluacion de sintesis (Hidalgo y colaboradores)

Parametro Puntos de penalizacion Evaluacion
de la reaccién
1 Rendimiento @
Z
Rendimiento de la reaccion (100-90) /2 5
2 Precio para obtener 10 mmol producto (precio en doélares) 9’
O
Barato (<$10) 0 0
Caro (>$10 y <$50) 3 . T
Muy Caro (>$50) 5 '
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Seguridad
N*(Peligroso para el medio ambiente)
- T (Toxico)
"~ _F(Altamente Inflamable)
“Mi (Explosivo)
F+ (Extremadamente Inflamable)
T+ (Extrernadamente Toxico)
\ Cbnfiguracién Técnica / Comun
Instrumentos para la adicion controlada
Técnica de activacion no"Cefivencional
Equipos a presién, > 1 atm
Cualquier cristaleria especial
Atmdésfera de gas inerte
Guantera

Temperatra (°C) / ti€mpo
Temp. Ambiente, <1h ~Y A\
Temp. Ambiente, <24h
Calefaccion, <1h
Calefaccion, <24h
Enfriamiento a 0 grados
Enfriamiento, <0 grados
Tratamiento y purificacion
Ninguno
Enfriamiento a temperatura ambiente
Anradiendo disolvente

Filtracion sencilla

Eliminacién de disolvente con pb<150
grados

Cristalizacion y filtracion

Eliminacién de disolvente con pb>150
grados

10
10
10

w N

o O o o o
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Extraccion en fase sdlida
Destilacion

Sublimacién

W W w N

Extraccion liquido-liquido

_Cro_matografia Clasica 10

Ecoescala 100- suma de las 100-25=75
penalizaciones

VIIL.3) Pruebas “»de solubilidad y caracterizacion por
espectroscopia UV-Vis

Se realizaron pruebas de solubilidad que sirvieron para elegir el mejor disolvente de
las muestras, para realizar las‘préebas espectrofotométricas. Se buscd que los
compuestos fueran solubles en el displvente y que ademas éste fuera invisible en

la region UV-Vis. En las tablas 12 y 43.se presentan los resultados obtenidos para
las pruebas en reactivos y productos.

a) Pruebas de solubilidad

Tabla 17. Pruebas de solubilidad reactivos

Pruebasie solubilidad*

Condiciones -\ estras

Benzaldehido 2-Hidroxiacetofenona

EtOH Ciclohexaho HZO’ApH Ciclohexano H20

Temp. Ambiente S I I S I
Caliente |
Frio S I I
|

»
-0
»

*S(soluble), P.S(parcialmente soluble), I(Insoluble).

Tabla 18. Pruebas de solubilidad productos

Pruebas de solubilidad* i

Condiciones Muestras (Q
2-Hidroxichalcona Flavanona
EtOH  Ciclohexano ~H20 EtOH  Ciclohexano ~ H20
Temp. Ambiente S I P.S S I =
Caliente S P.S P.S S P.S ~
Frio S I I S I I

*S(soluble), P.S(parcialmente soluble), I(Insoluble).
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Con los.datos de las pruebas de solubilidad se encontré que el etanol era el mejor
disolvente para realizar las pruebas espectrofotométricas.

b) Barrido'espectral de productos y reactivos

Se prepararon, soluciones etanoicas en una concentracion 1x10’M, que fueron
leidas en el Espectrofotometro UV-Vis de 450 a 200 nm. Las siguientes figuras (23
y 24) presentan, el*barrido espectral de los compuestos (3) y (4).

Absorbancia

Absrobancia

2-Hidroxichalcona [1x10-4M]

25 @

200 250 300 350 400
Longitud de"onda (nm)

Figura. 30. Barrido éspgctra/ de 2%idgoxichalcona 3)

Flavanonasdf1x10-4 M}
1.4 A

=
[N}

R

o
Y

o
)

I
~

200 250 300 350 400 .,

Longitud de onda (hm) [

Figura. 31. Barrido espectral de la flavanona (4)
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<

Ademas de los compuestos (3) y (4) se realizaron espectros, en el mismo rango
espectr% ra las materias primas (1) y (2) empleando soluciones de concentracion
1x10°"M. como se muestra en las figuras.25 y 26.

Benzaldehido [1x10-4M]

Absorbancia

2-hidroxiacetofen6na[ 1x10-

0.04
0.035 @

0.03
0.025 Q

0.02 ®
0.015

0.01 )\

0.005

: QP
200 250 300 350 400 6

Absorbancia

Longitud de onda (nm)

Figura. 33. Barrido espectral de la 2-hidroxiacetofenona (2) &p
.
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IX) DISCUSION

El objetivorgeneral de esta tesis fue sintetizar los compuestos 2-hidroxichalcona y
flavanona isémera en condiciones de quimica verde ademas de explorar un método
analitico del/seguimiento de esta reaccion.

IX.1) Discusion-de la sintesis de productos

Los compuestos<(3)'y (4) fueron sintetizados, por medio de una condensacion tipo
Claisen-Schmidt, |as sintesis fueron llevadas a cabo en medio acuoso, es decir en
agua, para ser mas agorde a la quimica verde.

Para la sintesis de la 2-hidrexichalcona fueron afadidos los compuestos (1) y (2) en
un mortero ademas de Ba (OH)2 como base, esto para realizar la reaccién de
manera mecanica, en condigiones “solvent free”, la reaccién se llevé a cabo por
unos minutos, donde se notowna,pasta amarillenta indicio de la formacién de la 2-
hidroxichalcona, finalmente se” neutralizo con HCI, se realizd una placa
cromatografica donde fue observada que era impura, por ello se empled la
cromatografia clasica para obtener” el producto puro que posteriormente fue
purificado y medido su punto de fusion, En cuanto a la reaccion en general se obtuvo
un 86% de rendimiento que en Ja tabla siguiente es comparada con la literatura.

Tabla 19. Comparagiémde rendimi€éntos de 2-hidroxichalcona

GMMO01C S. |.8pez 202010 S. Kumar 200822

86% 4690% /jb 86%
o\

Esta tabla nos indica que la sintesis realizada es comparable con la bibliografia, lo
cual podemos pensar que esta forma de obtener 2-hidroxichalcona, funciona para
obtener buenos rendimientos.

Tabla 20. Comparacion de rendimientos de flavanona

GMMO1F GMMO2F S. Lépez 2020°

70.3% 88.7% 36%
PR\

En esta tabla se observa que la sintesis de este trabajo resulta mejor.que las
reportadas en la bibliografia lo cual es excelente porque se puede utilizar latéenica
descrita en este proyecto dandonos mejores rendimientos.

IX.2) Discusion de resultados de la Ecoescala
La Ecoescala es una herramienta que es apoyada por la quimica verde, en este
proyecto se emplea para evaluar la sustentabilidad de las reacciones de los
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compuestos sintetizados, evaluando si es un camino recomendable de sintesis para
estoS coempuestos. Las evaluaciones se encuentran en las tablas 7, 8, 9 y 10 del
apartade’VII.2. Los puntajes calculados con la ecuacion 1, se muestran en la tabla
21, donde/un puntaje por arriba de 65 es considerado como una reaccidn
sustentable.

Fabla 21. Comparacion con los métodos reportados por la literatura

Reaccién Puntaje en Ecoescala

GMMO1C 68
GMMOTF 68
GMMO2F" 72
Antonio-Arias et-dls 53
Hernandez-Gonzalez et al; 75
Hidalgo et al. ‘7 75
Kumar et al. A\ 4 67

Lopez 4 A 56

Al analizar los parametros evaluativos, elprimero el rendimiento, es decir el
porcentaje de producto obtenido, pararseste parametro los compuestos obtenidos
presentaron un buen rendimiento lo cual disminuyedos puntos de penalizacién.

Como segundo criterio se evaluo el costo.de realizarlayreaccién donde el precio de
realizar las reacciones no significo una penalizacion para las evaluaciones, debido
que para obtener 10mmoles de los compuestos el costo€s,menor a 10 délares.

En tercer lugar, se evaluo la peligrosidad, es decir qué tan.dificil es trabajar con las
reacciones, en este apartado las 3 reacciones obtuvieron 15 puntos de penalizacion
debido a los reactivos utilizados.

El cuarto parametro se refiere a la configuracion experimental, es, decir si es
necesario un instrumento especial o atmosfera diferente a 1atm,‘para este
parametro las reacciones no fueron necesario una instrumentacion especial para
realizar las reacciones. Por lo cual no significd alguna penalizacion

El quinto parametro correspondié al tiempo y/o la temperatura invertida durante la
reaccion, para las 2-hidroxichalcona no fue necesario aumentar la temperatura o
mas de 1 hora ya que en minutos se obtuvo el producto, para la obtencion de
flavanona se penaliz6 el hecho de tardar mas de una hora la reaccién donde en total
fueron 5 horas.
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Por ultimo, se consideraron el tratamiento y purificaciéon. Mientras que para la
obtencién de flavanona solo fue necesario una filtracion dando un punto de
penalizacidn, para la purificacién de la 2-hidroxichalcona se necesité cromatografia
en columna dando 10 puntos de penalizacion.

El parametro 3)de seguridad resultd ser el que mas afectd a las reacciones por ser
15 puntos despenalizacién, mientras que parametros como el costo, tiempo y/o
temperatura no signhificaron muchos puntos de penalizacion.

Se realizo una comparaciéon de los métodos utilizados donde Kumar et al, tiene una
calificaciéon aprobatorja obteniendo un puntaje de 67, un puntaje similar al realizado
durante este proyectoy para_la obtencion de 2-hidroxichalcona mientras que, para
Lopez, se obtuvo una ealificacion abajo del 60, debido a esto las condiciones
empleadas en este proyecto’.superan las de la literatura para la obtencion de
flavanona.

Es importante recalcar que las-eondiciones reportadas de Antonio-Arias et al, no
son favorables para considerarse verde, debido a su baja calificacion mientras que
las condiciones reportadas por Hernandez-Gonzalez et al, asi como las de Hidalgo
et al, sobrepasan las realizadas,durante este proyecto por lo cual podemos decir
que las condiciones a las que se someten-estas reacciones son aprobatorias para
la quimica verde.

IX.3) Discusion de los espectros’de\UV-VIS (Barridos espectrales)
Como parte de la caracterizacion de*les, compuestos obtenidos se realizaron
barridos espectrales donde se observd que’para la 2-hidroxichalcona (figura 30) su
Amax €S de 346nm se atribuye al sistema enona de Ja-2-hidroxichalcona el cual
absorbe en mayor proporcion a esa longitud de onda,?" mientras que la segunda
longitud con Amax €n 288nm, se atribuye al sistema aromatico.?® Por su parte en la
figura. 31 correspondiente a la flavanona se observan 2 bandas caracteristicas las
cuales son 263nm y 320nm respectivamente, que se atribuyen a los sistemas
aromaticos y al sistema de la enona.?%3' Por ultimo, en la figuras33 que muestra el
barrido espectral de la 2-hidroxiacetofenona se observé una longitud ¢aracteristica
de 225nm como Amax.

Considerando que parte del objetivo general fue explorar el panorama
espectroscopico por medio de un monitoreo por UV-Vis, se observd.que los
espectros UV-Vis tanto de los productos como de las materias primas presentan
superposiciones de bandas lo que dificulta la implementacion de un método
espectroscopico facil y rapido para el monitoreo en tiempo real de la reaccién.(Con
ello, se considera como una perspectiva derivada de este trabajo, un analisis mas
profundo para implementar una técnica espectrofotométrica aplicada a este
proceso.
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X)(CONCLUSIONES

El proyecto, se enfoca en un sintetizar compuestos tipo chalcona la sintesis de
compuestos_tipo chalcona por medio de condensacion tipo Claisen-Schmidt y
evaluacion dé sustentabilidad por medio de la Ecoescala.

La primera parteda sintesis y evaluacion resulto exitosa ya que los rendimientos
obtenidos fueron.exeelentes por un lado la obtencion de 2-hidroxichalcona funciona
como un método alterno y rapido para obtener este compuesto sin la necesidad de
tener un medio de reaccion ni agitacion constante, simplemente utilizando el mortero
y pistilo para mezclarios.compuestos por unos minutos, el rendimiento obtenido
esta ala par de los reportado en la literatura. Lo cual comprueba que obtener el
compuesto (3) de esta manera da buenos rendimientos (86%). Por su parte las
reacciones para la obtencion de flavanona también resultaron exitosas estos se
deben a que en primera instancia’lasGMMO1F, fue necesario un equivalente de base
mas para propiciar la formacién deflavanona, es por ello por lo que para la reaccién
GMMO2F donde también se obtendria el producto (4) fueron anadidos 2
equivalentes de base desde el principio o que disminuyo el tiempo de reaccion y
aumento el rendimiento del producto (88%)

En cuanto a la evaluacion por medio de lavEcoescala, los valores obtenidos de las
evaluaciones dieron como veredicto qué las reacciones empleadas para la
obtencién de los compuestos 2-hidroxichalcona y flavanona se consideran
sustentables, debido a los puntajes de‘calificacion arriba del 65, dichas reacciones
pueden ser utilizadas y consideradas metodologias verdes para la obtencion de los
productos.

En la parte de la caracterizacion por UV-Vis empleando barridos espectrales
notamos las longitudes caracteristicas para los compuestos en cuestion que
resultaron cercanas debido a las naturales de los compuestos podemos concluir
que de 200 a 400nm es el rango donde se aprecian ¢on_mayor claridad las
longitudes caracteristicas de estos compuestos debido que ‘este rango es donde
mas absorben.

En conclusion, este proyecto de investigacion cumple con los objetivos, ya que se
realizaron las reacciones con metodologias verdes dando rendimientos excelentes,
por otro lado la evaluacion por medio de la Ecoescala de igual manera;cumple con
lo prometido dando como resultado que las reacciones pueden considerarse
metodologias verdes, finalmente aunque los resultados del monitoreo no fueron los
deseados se cumple con el objetivo de acercarse al monitoreo de reacciones ‘por
medio de espectroscopia UV-Vis.
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