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RESUMEN 

La síntesis de 2-arilbenzoxazoles con características semiconductoras viables en la 

configuración de materiales electroluminiscentes para el desarrollo de OLED a partir de 

metodologías ecoeficientes, se presenta como una necesidad en la sociedad actual. En este 

documento, se presentan los resultados de la síntesis en un paso de 2-arilbenzoxazoles a 

través de dos rutas: mecanoquímica (7-12) y reacciones MCR (7-15). Se presentan, además, 

las bases de Schiff intermediarias de reacción 16-24, obtenidas mediante mecanosíntesis. 

Síntesis en disolución 

 

Mecanosíntesis en molino planetario 
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1. INTRODUCCIÓN 

Los benzoxazoles son compuestos de gran interés en la síntesis orgánica por su uso potencial 

en áreas tan diversas como biología molecular, química farmacéutica, ingeniería biomédica 

y química de materiales. Tan solo en esta última, se han desarrollado nuevos materiales por 

su aplicación como: semiconductores [1], materiales electroluminiscentes [2] y 

fotoluminiscentes funcionales [3] en aplicaciones como colectores de energía solar, diodos 

orgánicos emisores de luz [4], colorantes en fibras sintéticas y pigmentos fluorescentes [5]. 

Los materiales derivados de benzoxazoles han sido estudiados como sensores químicos, 

marcadores biomoleculares, agentes de tinción/contraste en investigaciones químico-

biológicas [6] y diagnósticos clínicos [7]. 

La estructura base de estos compuestos es el benzoxazol (1-oxa-3-aza-1H-indeno, C7H5NO), 

un compuesto heterocíclico aromático que tiene en su estructura, un anillo bencénico 

fusionado a un oxazol (Figura 1), un heterociclo aromático de 5 miembros que contiene un 

átomo de oxígeno en la posición 1 y de nitrógeno en la posición 3.  

Figura 1. Estructura del benzoxazol  

Algunas síntesis de benzoxazoles plantean modificaciones estructurales en la posición 2 y en 

el anillo de benceno del benzoxazol. De esta manera es posible obtener una gama de 2-

arilbenzoxazoles que, mediante deslocalización del sistema π, presentan el fenómeno 

electrónico capto-dativo o push-pull. Este fenómeno electrónico es una propiedad deseable 

en el desarrollo de materiales con características optoelectrónicas como los diodos orgánicos 

emisores de luz (OLED, por sus siglas en inglés). Dada la importancia de estos materiales, 

existe el interés de desarrollar metodologías en síntesis orgánica innovadoras como 

alternativa a las existentes para obtener estos compuestos de manera más eficiente y con un 

enfoque de química verde. En particular, en metodologías en donde la molécula objetivo es 

obtenida en la menor cantidad de etapas posibles, con buen rendimiento global, como la 

mecanosíntesis y las reacciones multicomponentes (MCR, por sus siglas en inglés), ambas 

con la posibilidad de realizar síntesis one-pot, una estrategia sintética poderosa que permite 
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acceder a compuestos de cierta complejidad en una sola etapa de reacción [8]. Las reacciones 

multicomponentes se definen como una colección de subreacciones, que ocurren de manera 

simultánea o secuencial, y que involucran tres o más moléculas reactivas y permiten la 

síntesis de un producto por la mezcla directa de más de dos reaccionantes en un solo paso. 

Las MCR tienen muchas ventajas en comparación con las síntesis clásicas, en las cuales el 

producto final se obtiene vía una secuencia multietapas con formación de un solo 

intermediario por etapa de reacción. Las MCR han contribuido de manera sustancial en la 

formación de bibliotecas de compuestos bioactivos lo que ha permitido acelerar el proceso 

de descubrimiento y desarrollo de metodologías de síntesis para moléculas orgánicas con 

diferentes aplicaciones en la ciencia de los materiales [9].  

Por otra parte, el desarrollo de estrategias más eficientes y amigables con el medio ambiente 

a partir de reactivos disponibles es de gran importancia y es deseable bajo los preceptos de 

la Química Verde [8]. En este sentido, las reacciones realizadas en ausencia de disolventes 

han atraído cada vez más atención en las últimas décadas porque proporcionan protocolos 

ambientalmente favorables y proporcionan procesos orgánicos eficientes en la química 

sintética moderna. Entre las técnicas actuales, el molino de bolas es una herramienta atractiva 

y práctica para promover reacciones en ausencia de disolventes. En muchos casos, las 

reacciones realizadas en condiciones de molienda utilizando esferas de distintos materiales, 

conducen a mayores rendimientos en comparación con las contrapartes en fase líquida. 

Además, los protocolos mecanoquímicos pueden incluso alterar la selectividad química, 

proporcionando productos inesperados que no pueden ser generados por reacciones análogas 

basadas en los fenómenos en disolución. Por lo tanto, la técnica de síntesis de compuestos 

orgánicos mediante el uso de morteros y molinos se ha utilizado ampliamente en química 

sintética [8]. 

Debido a la importancia mencionada, el trabajo de tesis presenta las condiciones del proceso 

de mecanosíntesis de las iminas intermediarias 16-24 y de los 2-arilbenzoxazoles 7-12 

correspondientes a la ciclación oxidativa de iminas a partir de la adición de PhB(OH)2 y KCN 

como catalizadores. Además, a partir de condiciones de una reacción descrita en la literatura 

[10], se realizó la síntesis one-pot en disolución de los 2-arilbenzoxazoles 7-15, como 

reacción de referencia. 
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2. ANTECEDENTES 

El desarrollo de nuevos métodos de síntesis capaces de formar múltiples enlaces en una sola 

etapa, con buenos rendimientos globales y respetando el medio ambiente se ha convertido en 

un gran reto para el químico sintético. En este sentido, las reacciones en las que participan 

múltiples componentes en un solo paso de reacción, cumplen con estos criterios y juegan un 

papel innovador en la química actual. De acuerdo con los preceptos de la Química Verde, se 

deben obtener las moléculas deseadas a partir de precursores fácilmente accesibles y baratos, 

en menos tiempo y menor número de etapas y procedimientos sustentables [11-12]. 

Una reacción química es un proceso en el que un conjunto de sustancias llamadas reactivos 

se transforman en un nuevo conjunto de sustancias llamadas productos. Estas reacciones 

pueden realizarse en cualquier estado de la materia. Las más conocidas son las reacciones en 

fase gaseosa y fase líquida o en disolución.  Las reacciones en disolución representan al 

método de síntesis con mayor cobertura en síntesis orgánica. En estas reacciones, las materias 

primas requieren estar disueltas en algún tipo de disolvente para: incrementar la energía 

interna de las moléculas a través de la transferencia de energía por convección, o facilitar las 

colisiones efectivas y que conduzca a la reacción, o bien, porque se requiere el disolvente 

como medio de algún catalizador. Actualmente existen diversas metodologías de síntesis no 

convencionales como la fotocatálisis heterogénea, síntesis a través de microondas, 

microrreactores, fotoquímica y mecanoquímica [13]. De ellas, la síntesis mediante 

microondas y la mecanoquímica son alternativas sintéticas en estado sólido.  

2.1 Mecanoquímica 

La mecanoquímica es la rama de la química que se refiere a productos químicos y cambios 

fisicoquímicos de sustancias de todos los estados de agregación debido a la influencia de 

energía mecánica. Es una alternativa energéticamente eficiente a través de un proceso de 

molienda de alta frecuencia que proporciona energía suficiente a los reactivos para iniciar 

una reacción química. La molienda se consigue mediante los impactos intensos de esferas de 

acero, u otros materiales de densidad conocida, que son agitadas junto con los reactivos y los 

catalizadores en un recipiente que rota a una velocidad controlada [12]. 

La síntesis mecanoquímica o mecanosíntesis es una metodología que, en los últimos años ha 

presentado un gran interés debido a las ventajas económicas y ambientales que ofrece: no 

necesita el uso de disolventes. Por muchos años, esta técnica ha permitido, en el área de 
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química inorgánica y metalurgia, la obtención de productos de reacción sólidos con una alta 

homogeneidad y tamaños de partícula menores a los que se obtienen por otros métodos [14-

16]. Aunque nació en estas ramas de la ciencia, sus aplicaciones se han diversificado a 

distintas áreas de la química tales como la orgánica, organometálica y supramolecular [17-

18]. Las ventajas del enfoque mecanoquímico para la síntesis orgánica pueden ilustrarse para 

la producción de benzoato de sodio y salicilato de sodio, dos de los productos más 

importantes de la industria farmacéutica. El benzoato de sodio suele obtenerse mediante la 

neutralización del ácido benzoico mediante sosa en una solución acuosa. Para obtener 500 

kg del benzoato se requieren 3000 L de agua y el proceso dura 60 h. Otro ejemplo es la 

síntesis de salicilato de sodio. También se requieren seis etapas tecnológicas y todo el proceso 

dura 70 h. Para obtener 500 kg de salicilato de sodio, se requiere una mezcla de agua (500 L) 

y alcohol etílico (100 L) y 70 h de proceso. Ambos procesos requieren 6 etapas.  La aplicación 

de métodos mecanoquímicos ha permitido la neutralización de varios ácidos orgánicos 

(benzoico, salicílico, cítrico, sebácico, indolacético, ascórbico) en una etapa sin disolventes 

utilizando NaOH, KOH, Na2CO3, K2CO3 o CaCO3 como agentes neutralizantes [19]. 

La cinética que sigue una reacción por mecanoquímica (Figura 2). La primera fase ocurre 

antes del tratamiento mecánico y no se observa cambio en la velocidad de la transformación. 

A temperatura ambiente, la mayoría de las reacciones en estado sólido suceden a tiempos lo 

suficientemente grandes como para poder ser medidos. En la fase 2, se puede observar que, 

con la aplicación de energía mecánica, da como resultado un incremento significativo de la 

velocidad de reacción, con un comportamiento logarítmico. En la fase 3, la energía de los 

intermediarios se estabiliza durante todo el procedimiento mecánico, por lo tanto, el sistema 

se mantiene en estado estacionario. Finalmente, en la fase 4, se interrumpe el proceso de 

molienda y la velocidad de reacción disminuye presentando un comportamiento de 

decaimiento exponencial. 
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Figura 2. Cambios en la velocidad de una reacción mecanoquímica. 

Con el avance de la tecnología, se han diseñado y desarrollado distintos tipos de sistemas de 

molienda en los que se destaca el molino de bolas y el molino planetario ya que son los más 

usados en mecanoquímica. Los dispositivos de molienda aplican fuerza homogénea, tienen 

alta reproducibilidad, control de velocidad, atmósfera controlada y son escalables [18]. 

El movimiento giratorio del tazón en los molinos de bolas produce la pulverización de 

sólidos, la activación mecánica o la mecanosíntesis [19]. El medio abrasivo consiste en una 

serie de esferas de materiales con diversa densidad y diversos tamaños que se introducen 

dentro de la cámara del tazón (Figura 3). 

 

Figura 3. Movimientos en molinos de bolas: A) rotación en su propio eje, 

B) caída en cascada, C) centrífuga [19]. 
 

El molino planetario debe su nombre al movimiento traslacional y rotacional de los planetas, 

de manera que el equipo está constituido por un disco giratorio central que genera el 

movimiento centrífugo en el cual se incorporan dos tazones que orbitan alrededor del eje 

central giratorio y están colocados en posición opuesta en el disco y a 180° grados uno del 

otro. Dichos tazones giran en sentido contrario al movimiento centrífugo lo que permite 

libertad de movimiento a las bolas (Figura 4), al haber mayor número de impactos o 

colisiones, este molino se considera más energético que los molinos de bolas [12, 18]. El 

principal tipo de fuerza aplicada en la molienda planetaria es la fuerza de corte o cizalla. Una 
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característica importante es que el material y el tamaño de los tazones y esferas pueden ser 

modificados. 

 

Figura 4. Movimiento en un molino planetario [19] 

2.1.1 Variables de operación en mecanoquímica 

Dentro de la operación en la molienda mecánica se describen una serie de parámetros que 

están relacionados con la cinética de reacción: tipo de molino, tipo del material de molienda, 

volumen del tazón, y número y tamaño de las bolas. 

El tipo del material de molienda es uno de los parámetros más importantes a controlar durante 

el proceso mecanoquímico, ya que la energía que se produce está directamente relacionada 

con las propiedades de los materiales (densidad, módulo de Young y dureza) e influyen 

significativamente en el resultado de las reacciones. En la tabla 1 se describen las propiedades 

de alguno de los materiales más utilizados para el desarrollo de metodologías sintéticas, así 

como reducción del tamaño de partículas. 

Tabla 1. Materiales utilizados en mecanosíntesis mediante molinos de bolas. 

Material  
(Tazón y esferas) 

Energía Densidad 
 g/cm3 

Resistencia  
al desgaste por 

fricción 
Componentes principales  

Ágata Muy bajo 2.65 Bueno 99.9% SiO2 

Nitruro de silicio Bajo 3.1 Extremadamente bueno 90% Si3N4 

Corindón sinterizado Bajo 3.7 Algo bueno 99.7% Al2O3 

Óxido de Zirconio Moderado 5.7 Muy bueno 95% ZrO2 

Acero inoxidable Alto 7.8 Algo bueno 
Tazón: 17-19% Cr + 8-10%Ni 
Bolas: 12.5-14.5% Cr +1%Ni 

Acero reforzado Alto 7.9 Bueno 
Tazón: 11-12% Cr 

Bolas: 1.0-1.65% Cr 

Carburo de tungsteno Muy alto 14.7 Muy bueno 93% TC + 6% Co 
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Es necesario tomar en cuenta el deterioro del material tanto en los tazones como en las bolas, 

ya que una pérdida de peso puede conducir a la pérdida de la reproducibilidad del proceso. 

Otros parámetros importantes son el volumen de tazón, el número y tamaño de bolas.  

Generalmente el diámetro de las bolas es de 5-20 mm y está relacionado a la superficie de 

molienda de las bolas, a través de la ecuación 1. Una cantidad mayor de esferas en un tazón 

de tamaño reducido, el número de colisiones será menor, por ello, otra característica 

estrechamente relacionada con el número bolas (nMB) es el diámetro de las bolas de molienda 

(dMB).  

𝐴𝑠,𝑀𝐵 = 𝜋𝑛𝑀𝐵𝑑𝑀𝐵
2 … (1) 

donde 𝐴𝑠,𝑀𝐵 es la superficie de reacción, 𝑛𝑀𝐵 numero de bolas y 𝑑 es el diámetro de las 

bolas. Un estudio de la reacción de condensación de Knovenagel demostró que el diámetro 

de las bolas de molienda tiene un efecto directamente proporcional en la cinética de reacción, 

esto es, los tiempos de reacción disminuyeron al disminuir el diámetro de las bolas, debido, 

al aumento de la superficie de contacto [20], lo que tiene una relación directa con la ecuación 

1. Por otra parte, en la reacción de deshidrogenación del -terpeno [21] la superficie de 

reacción no tiene una influencia significativa en la reacción ya que el rendimiento es 

independiente del valor 𝐴𝑠,𝑀𝐵.  

La frecuencia de operación está relacionada con la energía cinética de un sistema giratorio, 

y con la energía de tensión transferida al material de alimentación descrita por la ecuación 2 

𝐸𝑡𝑒𝑛𝑠𝑖ó𝑛 = 𝑑𝑀𝐵
3 𝑣𝑝

2𝜌𝑀𝐵𝑘−1     𝑑𝑜𝑛𝑑𝑒  𝑘 = 𝑓(𝐸𝑌,𝑖) … (2) 

Donde 𝐸𝑡𝑒𝑛𝑠𝑖ó𝑛(𝐽) es la energía de tensión transferida a los reactivos, 𝑑 es el diámetro de las 

bolas del molino (m), 𝑣𝑝(𝑚𝑠−1)  en la velocidad periférica, 𝜌𝑀𝐵 es la densidad de las bolas 

de molienda y  𝐸𝑌,𝑖 es el módulo de Young o módulo de elasticidad del material de molienda, 

e indica la correlación con la rotación o frecuencia de oscilación,  𝑣𝑜𝑠𝑐(𝐻𝑧 ≡ 𝑠−1)[22]. 

Finalmente, también se aplican aquellas variables que generalmente cambian en cualquier 

optimización de reacción estándar, como la estequiometría, el tiempo de reacción y la 

temperatura. Sin embargo, la temperatura no es un parámetro que se pueda controlar 
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fácilmente, el recipiente de reacción se calienta debido a las colisiones y depende del 

volumen del tazón, número las bolas, de la muestra, así como de la frecuencia de oscilación. 

2.2 Estructura química y propiedades luminiscentes 

Los compuestos orgánicos que presentan el fenómeno electrónico capto-dativo o push-pull 

son sistemas moleculares en los que ocurren efectos inductivos positivos y negativos en torno 

a un punto o sección común de la molécula. Esta sección común puede ser un doble enlace 

carbono-carbono o carbono-nitrógeno tal como ocurre en los alquenos push-pull. Los efectos 

inductivos positivos son ejercidos por grupos químicos electrodonadores, entre los que se 

destacan los mercaptanos, los grupos alcoxi o los grupos amino. Los efectos inductivos 

negativos son ejercidos por grupos químicos electroatractores, entre los cuales se encuentran 

anillos aromáticos, grupos ciano, grupos carbonilo o grupos nitro. El término push-pull es de 

origen inglés; push significa empujar, lo cual quiere decir que en este tipo de moléculas se 

observa un efecto de introducción de la densidad electrónica a un enlace múltiple localizado 

o deslocalizado (efecto inductivo positivo); pull significa el efecto contrario, es decir, la 

disminución de la densidad electrónica en un enlace múltiple (efecto inductivo negativo). 

Estos efectos originan características ópticas particulares a los compuestos, lo cual posibilita 

que los compuestos push-pull sean intermediarios importantes en la síntesis orgánica [23]. 

Los materiales luminiscentes son materiales capaces de absorber energía y volver a emitirla 

en forma de luz visible. Estos fotones que se generan en la luz emitida son causados por 

transiciones electrónicas del material en estado sólido. La energía absorbida se aporta como 

radiación electromagnética de energía superior, lo que provoca algunas transiciones desde la 

banda de valencia a la banda de conducción tal como la luz ultravioleta u otras fuentes. Según 

el origen de la luminiscencia, los materiales se pueden clasificar en algunas categorías como 

fluorescentes, fosforescentes, electroluminiscentes, quimioluminiscentes, 

termoluminiscentes, triboluminiscentes, radioluminiscentes y fotoluminiscentes.  Estos tipos 

de materiales pueden tener aplicaciones tan diversas como la industria textil, la iluminación 

comercial, sector salud, industria optoelectrónica [24]. 

La fluorescencia es debida a un proceso de emisión generado por la absorción de radiación 

electromagnética (fotones) desde el estado basal energético singulete S0.  En el estado S0, un 

electrón comparte orbital con otro electrón con espín antiparalelo, dicho de otra forma, todos 

los electrones en la molécula tienen sus espines apareados. Una transición electrónica típica, 
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implica que un electrón en estado singulete se promueva a un orbital de mayor energía 

adquiriendo un estado doblete donde su espín no se encuentra complementado por otro 

antiparalelo S1 ó S2. Otra transición, en la cual los electrones en estado S0, pueden ser 

promovidos a dos orbitales degenerados, igual energía, adquiriendo un estado triplete en el 

cual sus espines son paralelos T1. Las transiciones de espín, pueden absorber y emitir energía 

en forma de luz.  En consecuencia, el regreso al estado basal es “permitido” por el espín y 

ocurre rápidamente por emisión de un fotón. Las velocidades de emisión son típicamente de 

108 s-1, por lo que la vida media de la fluorescencia es cercana a 10 nanosegundos. La figura 

5 presenta el diagrama de energía de Jablonski mostrando estas transiciones. 

 

Figura 5. Diagrama de transiciones energéticas según Jablonski. 

Por otra parte, la electroluminiscencia es la emisión de luz por parte de una molécula, cuando 

es sometida a la aplicación de una diferencia de potencial eléctrico o voltaje. Este proceso se 

basa en la emisión de un cuanto de energía en forma de un fotón cuando los electrones se 

relajan pasando de un estado de alta energía a un estado energético inferior [25]. 

2.2.1 Diodos orgánicos emisores de luz 

Variaciones estructurales de los benzoxazoles presentan luminiscencia como fluorescencia y 

electroluminiscencia [26], de ahí su gran interés en aplicaciones como materiales [27] [28]. 

Se han buscado formas de generar materiales para su utilización en abrillantadores ópticos 

de textiles [28], colorantes de láser [29] y diodos orgánicos emisores de luz (OLED, por sus 

siglas en inglés). Los OLED consisten en una o más capas de moléculas orgánicas con 

propiedades semiconductoras situadas entre dos electrodos [30]. El mecanismo de 

funcionamiento se genera cuando se aplica un campo eléctrico externo al dispositivo, el 
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cátodo inyecta electrones a la película orgánica, mientras que, de forma simultánea, el ánodo 

extrae electrones a la película. Cuando al interior de esta película orgánica un electrón y una 

carga positiva se encuentran, pueden recombinarse para formar un excitón, el cual puede 

“desactivarse” de forma radiactiva, emitiendo un fotón (Figura 6). La energía que posea el 

fotón generado será la responsable del color de la luz emitida, que se detecta a través del 

ánodo. Para poder observar este efecto, es necesario que el material orgánico que forma esa 

película sea fluorescente o fosforescente [30].  

 

Figura 6. Estructura de un OLED simple y el correspondiente diagrama de energía [30]. 

 

2.3 Síntesis de benzoxazoles 

Las reacciones de componentes múltiples (MCR, por sus siglas en inglés) o reacciones 

multicomponentes, se definen como procesos para ensamblar, en una sola etapa al menos, 

tres reactivos de partida, los cuales participarán en la formación del producto final, todo en 

un proceso que se denomina one-pot o en un solo matraz. En química, una síntesis que se 

realiza en un solo matraz es una estrategia para mejorar la eficiencia de una reacción química 

mediante la cual un reactivo se somete a reacciones químicas sucesivas en un mismo reactor. 

De este modo es posible evitar los procesos de separación y purificación de los compuestos 

intermediarios, ahorrando tiempo y recursos e incrementando el rendimiento [13]. 

Los 2-arilbenzoxazoles son compuestos con propiedades biológicas de interés en la industria 

farmacéutica, productos naturales, agroquímicos, además de características fluorescentes 

aplicadas al área de materiales funcionales. La figura 7 muestra algunos derivados de 2-

arilbenzoxazoles con actividad biológica y fluorescente, conferida por el grupo benzoxazol. 

Existen diferentes métodos para sintetizar 2-arilbenzoxazoles, entre los principales se 
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encuentran la condensación térmica convencional, la condensación térmica optimizada por 

irradiación de microondas, la ciclación catalizada por metales, la ciclación oxidativa, entre 

otros. A continuación, se presentan algunas publicaciones acerca de la síntesis de derivados 

de benzoxazoles a partir de aminofenoles y aldehídos como precursores. 

  
Figura 7. Actividad biológica y fluorescente en 2-arilbenzoxazoles. 

En 2002, Chang y colaboradores [31], presentaron la síntesis de 2-arilbenzoxazoles por 

ciclación oxidativa de bases de Schiff, utilizando como precursores 2-aminofenoles y 

aldehídos aromáticos. La condensación fue efectuada en MeOH a 45°C para obtener el 

intermediario imino. Posteriormente, dicho intermediario fue ciclado y oxidado utilizando 

DDQ como agente oxidante en CH2Cl2 (Figura 8). El rendimiento de esta reacción fue entre 

74 y 96%. Posterior a la remoción del DDP formado por la reducción del DDQ, los 

rendimientos después de este proceso disminuyeron considerablemente (55-90%). El tiempo 

de reacción fue de 16 horas. La pureza de los compuestos finales fue 86-99%, determinada 

por HPLC [31]. 

 

Figura 8. Ciclación oxidativa utilizando DDQ como agente oxidante [31]. 

En 2006, Evindar y colaboradores [32] sintetizaron una serie de 2-arilbenzoxazoles a través 

de la ciclación acelerada de o-halobenzanilidas con agentes ligantes, catalizada por metales. 

Los 2-arilbenzoxazoles obtenidos son distinguidos por sus propiedades biológicamente 

activas para ser empleados como fármacos. La optimización en la formación de benzoxazoles 

fue precedida por 2-haloanilinas que fueron aciladas luego de su reacción con 1,10-

fenantrolina empleado como agente ligante (LG) en presencia de Cs2CO3 para la formación 

del intermediario 2-haloanilida, seguida de la ciclación catalizada por CuI. La reacción fue 
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efectuada en DME, en una atmósfera de N2 a 80°C y en un sistema a reflujo por 24 horas. El 

rendimiento de los productos de reacción fue >99% [32]. La figura 9 presenta la reacción 

para la obtención del 2-arilbenzoxazol por ciclación oxidativa. 

 

Figura 9. Ciclación catalizada por metales [32]. 

En 2011, Boissarie y colaboradores [33] describieron un nuevo método de síntesis de una 

serie de 2-arilbenzoxazoles. Por medio de la reacción MCR utilizando PdCl2 y 

fosfinoferroceno (dppf) como catalizadores en tolueno a reflujo, se produjeron, por medio de 

un proceso oxidativo, 2-arilbenxozaxoles cuyo rendimiento oscila entre 70-85% y tiempos 

de reacción entre 2 y 3.5 horas, tal como lo muestra la figura 10 [33]. 

 

Figura 10. Síntesis de 2-arilbenzoxazoles catalizada por PdCl2 [33]. 

En 2011, López-Ruiz y colaboradores [10] describieron la síntesis en un solo paso de 

derivados de 2-(2-hidroxifenil)benzoxazoles catalizada por ácido fenilborónico [PhB(OH)2] 

y promovida por cianuro (Figura 11). La reacción utilizó como precursores el salicilaldehído 

y 2-aminofenol en concentraciones equimolares, la condensación de los reactivos se efectuó 

a temperatura ambiente en presencia de PhB(OH)2 y MeOH como disolvente. Posterior a la 

formación del intermediario imino, fue adicionado KCN para promover la ciclación y la 

obtención del producto final. El tiempo de reacción fue de 4 h y el rendimiento para los 

distintos derivados obtenidos fue de 19-78%, particularmente para los compuestos 2-(2-

hidroxifenil)benzoxazol, 2-(2-hidroxifenil)-4-metilbenzoxazol y 2-(2-hidroxifenil)-5-

metilbenzoxazol el rendimiento fue 48-57% respectivamente [10]. 
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Figura 11. Síntesis de 2-arilbenzoxazoles catalizada por KCN y PhB(OH)2 [10]. 

En 2014, Mayo y colaboradores [34] describieron la síntesis de benzoxazoles sustituidos en 

la posición 2 a partir de la reacción de ciclación de aminofenoles y β-dicetonas con TsOH y 

CuI como catalizadores en acetonitrilo. La reacción se efectuó a 80 °C durante 16 h y los 

productos fueron obtenidos con un rendimiento máximo de 49% (Figura 12).  

 

Figura 12. Síntesis de 2-arilbenzoxazoles catalizada con TsOH y CuI [34]. 

En este mismo año, Sarode y colaboradores [35] describieron la síntesis de 2-

arilbenzoxazoles a partir de 2-nitrofenol y bencilamina catalizada con 10 % mol de 

nanopartículas (NP) de CuFe2O4 a 130 °C durante 16 h. Los productos fueron obtenidos con 

rendimientos del 80-92%. Una explicación sobre el mecanismo que se lleva a cabo en la 

reacción es que existe una oxidación de la bencilamina por presencia de O2 en la superficie 

del catalizador. Esta reacción conduce a la formación del aldehído correspondiente y el 

amoníaco requerido para la formación del orto-aminofenol a partir del nitrofenol.  

Finalmente, a través de la reacción del benzaldehído y del aminofenol mediante catálisis 

heterogénea de las NP de CuFe2O4, se obtienen los 2-arilbenzoxazoles (Figura 13). 

 

Figura 13. Síntesis de 2-arilbenzoxazoles catalizada por NP de CuFe2O4 [35]. 

Hossein y colaboradores [36], en 2017 describieron un protocolo eficiente para la síntesis 

optimizada de 2-arilbenzoxazoles en un solo paso, promovida por radiación de microondas 
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y libre de catalizadores (Figura 14). Los precursores empleados fueron aminofenoles y 

aldehídos aromáticos, los cuales reaccionaron en presencia de NPde MnO2 utilizadas como 

agente oxidante, y un medio optimizado con CH3CN como disolvente a temperatura 

ambiente. El medio de reacción fue irradiado con microondas a intervalos de tiempo entre 

0.12 y 0.23 horas. El rendimiento de los productos obtenidos fue de 75-94% [36]. 

 

Figura 14. Síntesis de 2-arilbenzoxazoles promovida por radiación de microondas [36]. 

En 2019, Doan y colaboradores [37] sintetizaron benzoxazoles a partir de 2-aminofenoles, 

alcohol bencílico y peróxido orgánico a 120 °C durante 6 h mediante catálisis heterogénea 

oxidativa con MOF-235 (Figura 15). La reacción ocurre con rendimientos del 72-87%, vía 

la formación de la imina que permite la formación del anillo del oxazol [37]   

 

Figura 15. Síntesis de 2-arilbenzoxazoles catalizada por MOF-235 [37]. 

En 2020, Henry y colaboradores [38] describieron una síntesis de 2-arilbenzoxazoles, a partir 

de la ciclación de N-arilbenzamidas en un proceso one-pot, por medio de la reacción de 

bromación regioselectiva catalizada por Fe(III), seguida de O-ciclación catalizada por Cu(I) 

(Figura 16). Los rendimientos de esta reacción fueron del 40 al 60%, mientras que los tiempos 

de reacción fueron de 20 a 52 h. 

 
Figura 16. Síntesis de 2-arilbenzoxazoles en medio oxidativo con Fe(III) [38]. 
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Ese mismo año, Layek y colaboradores [39] describieron la síntesis de 2-arilbenzoxazoles 

partiendo de 2-aminofenol y benzaldehídos. La reacción se catalizó con 0.5 % mol de 

complejos de Ni (II), en DMF a 80 °C. La ciclación utilizando el complejo de níquel 

[NiL1(PPh3)] como catalizador, presentó rendimientos altos en la formación del 2-

arilbenzoxazol, debido al ligando fosfina, presenta una fácil disociación, debido a un 

impedimento estérico alto, favorece la interacción enlazante del par de electrones de la imina 

con el complejo de níquel, promoviendo la ciclación y formación del oxazol. Esta 

metodología permitió obtener los 2-arilbenzoxazoles con rendimientos del 87 al 93% y 

tiempos de reacción de 3 a 4 h (Figura 17). 

 

Figura 17. Síntesis de 2-arilbenzoxazoles catalizada por Ni (II) [39]. 

La tabla 2, resume los distintos métodos de síntesis en disolución mencionados vide supra, 

rendimientos y tiempos de reacción en horas. 

Tabla 2. Resumen de los métodos de síntesis de 2-arilbenzoxazoles en disolución. 

Reacciones de síntesis de 2-arilbenzoxazoles % t (h) 

a) 

 

55-90 16 

b) 

 

<99 24 

c) 

 

70-85 2-3.5 

d) 

 

48-57 4 
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e) 

 

0-49 

 

16 

f) 

 

80-92 16 

g) 

 

92 0.16 

h) 

 

72-87 6 

i) 

 

40-60 50-62 

j) 

 

 

87-

93% 

 

3-4 

 

2.3.1 Mecanosíntesis de benzoxazoles 

En 2014, Sharma y colaboradores [40] publicaron la mecanosíntesis de 2-arilbenzozaxoles 

realizada en un molino planetario, utilizando 2-aminofenol y arilaldehídos como precursores 

(Figura 18). Esta reacción ocurre vía un proceso catalítico oxidativo de NP de ZnO como 

catalizador con rendimientos de 80-92%. Las condiciones de molienda descritas fueron: a) 

volumen del tazón de 80 mL, b) número de esferas 20, diámetro de esferas 5mm, c) material 

de carburo de tungsteno, d) tiempo de molienda de 30 min y e) velocidad de molienda de 600 

rpm.  

 
Figura 18. Mecanosíntesis de 2-arilbenzoxazoles catalizada por NP de ZnO [40]. 
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En 2014, Banerjee y colaboradores [41], describieron la mecanosíntesis (Figura 19) de 

benzotiazoles y bencimidazoles, los cuales presentan un andamio estructural similar a los 

benzoxazoles, por medio del uso de molienda manual asistida con disolvente (LAG, por sus 

siglas en inglés). Bajo las condiciones mecanosintéticas se obtuvieron rendimientos del 60-

90% a partir de una serie de benzaldehídos aromaticos y o-aminotiofenol u o-fenilendiamina. 

Esta reaccion ocurre vía, la formacion de iminas, con posterior cierre de anillo mediante un 

proceso oxidativo con oxígeno. 

 

Figura 19. Mecanosíntesis de heterociclos vía molienda manual con mortero [41]. 
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3. JUSTIFICACIÓN  

 

El diseño, desarrollo o descubrimiento de nuevas rutas de síntesis capaces de formar 

múltiples enlaces en una sola etapa y con buenos rendimientos globales, respetando el medio 

ambiente, se ha convertido en un gran reto para el químico orgánico para aumentar la 

productividad en empresas y satisfacer la creciente demanda de nuevos compuestos. 

En este sentido, las reacciones en las que participan múltiples componentes sin utilizar 

disolventes orgánicos cumplen con algunos de los criterios de la Química Verde y juegan un 

papel innovador para la producción a gran escala. Además, la búsqueda de nuevos derivados 

de benzoxazoles con características semiconductoras viables en la configuración de 

materiales electroluminiscentes para el desarrollo de dispositivos orgánicos emisores de luz 

(OLED) a partir de metodologías ecoeficientes, se presenta como una alternativa a las 

reacciones en disolución clásicas y romper el paradigma donde el disolvente debe prevalecer 

para llevarse a cabo la reacción.  
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4. OBJETIVOS 

Objetivo general 

Determinar los parámetros de operación para la mecanosíntesis de 2-arilbenzoxazoles 

mediante un molino planetario con esferas de dos distintos materiales  

Objetivos particulares 

a) Mecanosíntesis de 2-arilbenzoxazoles mediante un molino planetario. Efecto 

del material de molienda, velocidad de molienda, número de esferas y tiempo. 

b) Mecanosíntesis de las iminas intermediarias en un molino planetario 

c) Síntesis en disolución de los 2-arilbenzoxazoles como reacción comparativa al 

método por mecanosíntesis. 

d) Caracterización de los productos principales obtenidos mediante FTIR-ATR y 

de resonancia magnética nuclear de 1H y 13C 

e) Cálculos in silico de los niveles de energía HOMO/LUMO de los productos 

principales 
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5. METODOLOGÍA  

5.1 Reactivos  

Los reactivos utilizados fueron salicilaldehído, 5-bromo-2-hidroxibenzaldehído, 2-hidroxi-

5-nitrobenzaldehído, 2-aminofenol, 3-metil-2-aminofenol y 4-metil-2-aminofenol. Como 

catalizador se utilizó ácido fenilborónico [PhB(OH)2] y cianuro de potasio (KCN). El 

disolvente empleado para el medio de reacción fue metanol anhidro. Todos los reactivos y el 

disolvente utilizados fueron de grado reactivo, adquiridos de Sigma Aldrich. 

5.2 Equipos y técnicas utilizadas  

5.2.1 Molino planetario  

La mecanosítesis de los 2-arilbenzoxazoles se realizó en un molino planetario de bolas 

modelo Premium Line (Pulverisette 7, Idar-Oberstein, Alemania). El material de las esferas 

y tazones utilizados fueron de nitruro de silicio (Si3N4) y acero inoxidable.  El volumen de 

los tazones fue de 45 mL y diámetro de las esferas fue de 10 mm. Cada experimento fue 

realizado por triplicado. Además, los rendimientos descritos en los experimentos 1-5 (Tabla 

4-6) fueron los valores promedio de ambos tazones y los rendimientos de los experimentos 

6 (Tabla 8) y 7 (Tabla 9) son el promedio de ambos experimentos en un solo experimento. 

5.2.2 Espectroscopia de infrarrojo 

Los espectros de infrarrojo de los compuestos fueron obtenidos en un equipo FTIR-ATR, 

Spectrum 100 (Perkin Elmer, Massachusetts, USA), por el método de refractancia total 

atenuada (ATR), con intervalo de lectura de 4000-500 cm-1 y velocidad 4 barridos por 

minuto. 

5.2.3 Resonancia magnética nuclear 

Los espectros de resonancia magnética nuclear (RMN) fueron adquiridos por medio de 

experimentos de resonancia magnética nuclear de 1H y 13C en un espectrómetro a 400 MHz 

(Jeol, Massachusetts, USA). Se utilizó cloroformo (CDCl3) y dimetilsulfóxido (DMSO) 

deuterado y como compuesto de referencia interna predeterminado en el equipo se usó 

tetrametilsilano (TMS). 
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5.2.4 Cromatografía 

El análisis por cromatografía en capa fina (TLC), se efectuó utilizando placas pre-recortadas 

de gel de sílice 60 Merck F254. Para la fase móvil se utilizó un sistema de elución de hexano 

y acetato de etilo (relación 80:20). El revelado de las placas fue logrado empleando luz UV 

a longitudes de onda de 254 y 365 nm. 

5.2.5 Punto de fusión 

El punto de fusión de los compuestos obtenidos se determinó en un aparato EZ-Melt AMPA 

(Stanford Research System, Zaventem, Bélgica) para muestras a capilar abierto, con la escala 

en grados Celsius en el manejo de la temperatura. 

5.3 Mecanosíntesis de 2-arilbenzoxazoles 7-15 

El experimento por mecanosíntesis propuesto constó de cuatro variables de entrada o de 

control del proceso: material de las esferas y tazones del molino planetario (acero inoxidable 

y Si3N4), número de esferas de 10 mm de diámetro (6 y 12), velocidad de giro de los tazones 

en el molino (300, 500 y 800 rpm) y tiempo de reacción (2 y 4 h) y tres variables de respuesta:  

1) formación de las iminas intermediarias, 2) de los 2-arilbenzoxazoles y 3) rendimiento. 

Tabla 3. Variables dependientes e independientes en la mecanosíntesis de 7-15 
Variables independientes Variables dependientes Constantes 

Material 
Número de 

esferas  

Velocidad 

(rpm) 
Tiempo 

(h) 
 

 Formación de iminas 

intermediarias (Si/No) 

 Formación del benzoxazol 

(Si/No) 

 Rendimiento (Rdt %) 

 Cantidad inicial de reactivos 

(1 equivalente) 

 Cantidad de catalizador 

 Tamaño de esferas (10mm) 

Acero 

 Si3N4 

6  

12 

300 

500 

800 

2  

4 

 

La mecanosíntesis de los 2-arilbenzoxazoles se llevó a cabo en tazones de 45 mL, se 

colocaron 1 equivalente del aldehído aromático, 1 equivalentes de aminofenol y 10% de 

PhB(OH)2. Inicialmente, se dejó la reacción 10 minutos y posteriormente se adicionó 1 

equivalente de KCN. La reacción se mantuvo hasta 4 h (Figura 20). El seguimiento de la 

reacción se realizó mediante TLC hasta observar el consumo de la materia prima. Los crudos 

de reacción fueron disueltos en MeOH para cristalización. Posteriormente los cristales fueron 

filtrados de sus aguas madres y lavados con MeOH frío, y redisueltos en MeOH para inducir 

la recristalización y posteriormente ser analizados por espectroscopía FTIR-ATR y RMN de 

1H y 13C. 
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Figura 20. Mecanosíntesis de 2-arilbenzoxazoles catalizada por KCN y PhB(OH)2. 

5.4 Procedimiento de síntesis en un paso de los 2-arilbenzoxazoles en disolución. 

Para comparar tiempos de reacción y rendimientos de la síntesis en un paso de benzoxazoles 

en disolución y vía mecanosíntesis, fue seleccionada la metodología establecida por López-

Ruiz y colaboradores [10] en 2011, la cual presenta rendimientos moderados (48-57%) y 4 h 

de reacción (Figura 11). Brevemente, para los 2-arilbenzoxazoles 7-15, el procedimiento fue: 

en un matraz balón de 100 mL, provisto de una barra magnética se colocaron 1 equivalente 

del aldehído aromático, 1 equivalentes de aminofenol y 10% de PhB(OH)2 disueltos en 50 

mL de metanol, se dejó la reacción en agitación hasta disolución completa y posteriormente 

se adicionó 1 equivalente de KCN disuelto en 1 mL de agua destilada. La mezcla de reacción 

se mantuvo en agitación durante 5 a 6 ha matraz abierto. El seguimiento de la reacción se 

realizó mediante cromatografía de capa fina hasta que se observó el consumo de la materia 

prima. El crudo de reacción fue enfriado para inducir la cristalización. Los cristales fueron 

filtrados de sus aguas madres y lavados con MeOH frío. Los cristales fueron redisueltos en 

MeOH para inducir la recristalización. Cabe aclarar que 7-12 fueron descritos por López 

Ruiz [10], mientras que 13-15 no se encuentran descritos en la literatura. 

 

Figura 11. Síntesis de 2-arilbenzoxazoles catalizada por KCN y PhB(OH)2 [10]. 

5.5 Cálculos in silico de los niveles de energía HOMO/LUMO de 7-15 

La banda prohibida o banda gap, en la química del estado sólido y en el campo de los 

materiales, es la diferencia de energía entre la parte superior de la banda de valencia y la parte 

inferior de la banda de conducción. El valor de esta energía define el comportamiento de 

materiales como aislantes, semiconductores o conductores y su predicción puede ser 
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calculada a partir de los orbitales moleculares frontera más altos ocupados y desocupados 

(HOMO y LUMO) mediante métodos teóricos relacionados con la teoría de bandas. La banda 

prohibida es una de las primordiales contribuciones en el campo de la mecánica cuántica. De 

modo que, la conductividad eléctrica de un semiconductor depende en gran medida de la 

anchura del gap. Los únicos portadores útiles para conducir son los electrones que tienen 

suficiente energía térmica para poder saltar la banda prohibida. 

Las estructuras de los 2-arilbenzoxazoles con sustituyentes con efecto inductivo y 

mesomérico (Br y NO2) en el arilo en C2 del oxazol y efecto inductivo (CH3) en C4 y C5 del 

benzoxazol, fueron optimizadas mediante la teoría de funcionales de la densidad (DFT), 

utilizando funcional híbrido B3LYP/6-31G(d,p) del programa Gaussian 03. Las energías de 

los orbitales moleculares frontera más altos ocupados y desocupados (HOMO y LUMO) 

fueron obtenidas a partir de las estructuras optimizadas mediante el mismo método [42]. La 

diferencia energética entre HOMO-LUMO (o gap óptico) es un indicador de las propiedades 

conductoras o semiconductoras de un material.  
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6. RESULTADOS Y DISCUSIÓN  

6.1  Mecanosíntesis de 2-arilbenzoxazoles 7-12 

La mecanosíntesis de los benzoxazoles se llevó a cabo en tres pasos consecutivos: 

a) reacción entre el salicilaldehído y el aminofenol 

b) adición de PhB(OH)2 

c) adición de KCN 

El procedimiento general para la mecanosíntesis de los 2-arilbenzoxazoles se llevó a cabo en 

tazones de 45 mL. En el primer paso se hizo reaccionar durante 10 minutos 1 equivalente del 

aldehído, 1 equivalente de aminofenol y 10% de PhB(OH)2. Posteriormente se adicionó 1 

equivalente de KCN. 

 

Figura 20. Mecanosíntesis de 2-arilbenzoxazoles catalizada por KCN y PhB(OH)2. 

El seguimiento de la reacción se realizó mediante cromatografía de capa fina hasta que se 

observó el consumo de la materia prima y se mantuvo hasta 4 h (Figura 20). Los crudos de 

reacción fueron disueltos en MeOH para cristalización. Posteriormente los cristales fueron 

filtrados de sus aguas madres y lavados con MeOH frío, y redisueltos en MeOH para inducir 

la recristalización y posteriormente ser analizados por espectroscopía FTIR-ATR y RMN de 

1H y 13C. De este procedimiento se sintetizaron los 2-arilbenzoxazoles 7-12. 

6.2 Efecto de las variables independientes en la mecanosíntesis de 7-12  

Los experimentos por mecanosíntesis consideraron cuatro variables de entrada o de control 

del proceso: material de las esferas y tazones del molino planetario (acero inoxidable y 

Si3N4), número de esferas de 10 mm de diámetro (6 y 12), velocidad de giro de los tazones 

en el molino (300, 500 y 800 rpm) y tiempo de reacción (2 y 4 h) y tres variables de respuesta:  

1) formación de las iminas intermediarias, 2) formación de los 2-arilbenzoxazoles y 3) 

rendimiento de cada uno de los compuestos anteriores. 
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Tabla 3. Variables dependientes e independientes en la mecanosíntesis de 7-12 
Variables independientes Variables dependientes Constantes 

Material 
Número de 

esferas  

Velocidad 

(rpm) 
Tiempo 

(h) 
 

 Formación de iminas 

intermediarias (Si/No) 

 Formación del benzoxazol 

(Si/No) 

 Rendimiento (Rdt %) 

 Cantidad inicial de reactivos 

(1 equivalente) 

 Cantidad de catalizador 

 Tamaño de esferas (10mm) 

Acero 

 Si3N4 

6  

12 

300 

500 

800 

2  

4 

 

6.2.1 Material de los tazones y bolas 

Con la finalidad de observar el efecto el efecto del material de los tazones y de las esferas en 

el rendimiento de la reacción, fueron probados dos tipos de materiales: acero inoxidable 

(densidad 7.8 g/cm3) y Si3N4 (densidad 3.1 g/cm3).  

Para el experimento 1, se seleccionó la reacción con mayor rendimiento entre el 

salicilaldehído 1 y los orto-aminofenoles 4-6, para producir los benzoxazoles 7-9. De modo 

que se realizó la mecanosíntesis de 9 a partir de 1 y 6. Además, en este experimento se utilizó 

acero como material de molienda, tanto en las esferas como en los tazones. Las condiciones 

de proceso mecanoquímico fueron: 6 esferas de 10 mm, 300 rpm de velocidad de molino y 2 

h de tiempo de reacción. Como resultado, se obtuvo la degradación de las materias primas, 

observándose la formación de un líquido negro y olor a quemado y no se observó la 

formación de 9 por TLC. 

En el experimento 2, se utilizó Si3N4 como material de molienda tanto en las esferas como 

en los tazones. Las condiciones de proceso fueron: 6 esferas de 10 mm, 300 rpm de velocidad 

de molino y 2 h de tiempo de reacción. Del seguimiento mediante TLC se observó la 

formación de 9 con un rendimiento de 1.5% y gran parte de las materias primas quedaron sin 

reaccionar (Tabla 4). Debido a que con el Si3N4 se observó la formación del benzoxazol y 

hubo degradación de la materia prima, el material de acero quedó descartado de los 

experimentos posteriores. 

Tabla 4. Efecto del material de tazones y esferas en la mecanosíntesis del benzoxazol 9  

Experimento 

Variables independientes 
Resultados 

Material 
Número de 

esferas  

Velocidad 

(rpm) 
Tiemp

o (h) 

1 Acero 6  300 2  
1.Degradación de materias primas 

2. No ocurre la formación del benzoxazol 9 

2 Si3N4 6 300 2 

3. Gran parte de la materia prima queda sin reaccionar. 

4. Formación del benzoxazol 9 

5. Rendimiento del benzoxazol 9, 1.5% 
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6.2.2 Efecto de la velocidad de operación  

El efecto de la velocidad de operación del molino en el rendimiento de la reacción fue 

probado utilizando tres velocidades de giro: 300, 500 y 800 rpm (Tabla 5).  En el experimento 

2, se utilizó nitruro de silicio como material de molienda tanto de las esferas como de los 

tazones, 6 esferas de 10 mm, 300 rpm de velocidad de molino y 2 h de tiempo de reacción. 

En los experimentos 3 y 4, se utilizaron las mismas condiciones exceptuando las velocidades, 

siendo de 500 y 800, respectivamente. Como resultado de los experimentos 1, 2 y 3 se 

observó la formación del compuesto 9, con rendimientos de 1.5%, 4.75% y 8.16% 

respectivamente, estos valores muestran que el aumento  en la velocidad de operación se 

refleja en el incremento del rendimiento, por lo obtenido con estos tres experimentos los 

cuales se realizaron por triplicado la velocidad de 800 rpm se fijó como constante en los 

siguientes experimentos al obtener el compuesto 9 con  mayor rendimiento,  cabe destacar 

que no se probaron velocidades más elevadas debido a una condición del material descrita 

en el manual de operación, además como se puede observar los rendimientos fueron muy 

bajos, por lo que se requería una mayor cantidad de energía para alcanzar la barrera 

energética, pero la velocidad ya no era un parámetro para obtener esta energía faltante por lo 

que se utilizó el experimento 4 como base para el ensayo de la siguiente variable 

independiente: el número de esferas. 

Tabla 5. Efecto de la velocidad del rotor en la mecanosíntesis de 9. 

Experimento 

Variables independientes 

Resultado 
Material 

Número 

de 

esferas  

Velocidad 

(rpm) 
Tiempo 

(h) 

2 Si3N4 6  300 2  

3.Gran parte de la materia prima queda sin reaccionar. 

4. Formación de 9 

5. Rendimiento de 9, 1.5% 

3 Si3N4 6 500 2 

6. Gran parte de la materia prima queda sin reaccionar. 

7. Formación de 9 

8. Rendimiento de 9, 4.75% 

4 Si3N4 6 800 2 

9. Gran parte de la materia prima queda sin reaccionar. 

10. Formación del benzoxazol en un bajo porcentaje  

11. Rendimiento de 9, 8.16% 

  Número de ciclos=24, tiempo de ciclo=5 min, Pausas entre ciclos= 1min, relación masa reactivos: esferas=1:10 

 

6.2.3 Efecto en el número de esferas 

Esta nueva variable afecta el grado de conversión de reactivos a productos, debido a que un 

número mayor de colisiones genera más componentes mecano-activados, por lo cual hay 

mayor probabilidad de que se forme el producto. En el experimento 4 el número de bolas 
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utilizado fue de 6, consiguiendo un rendimiento de 8.16%, mientras que al duplicar el número 

de esferas a 12, el rendimiento alcanzado fue de 21.12% (Tabla 6). 

Tabla 6. Efecto del número de esferas en la mecanosíntesis 9.  

Experimento 

Variables independientes 

Resultado 
Material 

Número 

de 

esferas  

Velocidad 

(rpm) 
Tiempo 

(h) 

4 Si3N4 6 800 2 

9. Gran parte de la materia prima queda sin reaccionar. 

10. Formación del benzoxazol en un bajo porcentaje  

11. Rendimiento de 9, 8.16% 

5 Si3N4 12 800 2 
12.Formación de 9 

13.Rendimiento de 9, 21.12% 

  Número de ciclos=24, tiempo de ciclo=5 min, Pausas entre ciclos= 1min, relación masa reactivos: esferas=1:10 y 1:20 

6.2.4 Efecto del tiempo de operación del molino planetario 

Este se estableció desde un inicio siendo como máximo un tiempo total de molienda de 4 h, 

para que fuera comparativo con la literatura [10]. En el experimento 5, se realizó la reacción 

para la obtención del benzoxazol 9 durante 2 h obteniéndose 21.12%, en el experimento 6, 

se modificó el tiempo a 4 h obteniéndose un rendimiento de 52.45% (Tabla 7). Este aumento 

del rendimiento se debe al aumento del tiempo de residencia de los reactivos en el molino de 

bolas, esto va acompañada de un aumento de las colisiones entra las partes móviles del 

molino y las bolas de molienda con la cámara del molino o el material de alimentación. Por 

lo que se distribuye más energía a la carga de molino [12]. 

Tabla 7. Efecto del tiempo de molienda en la mecanosíntesis de 9. 

Experimento 

Variables independientes 

Resultado 
Material 

Número 

de 

esferas  

Velocidad 

(rpm) 
Tiempo 

(h) 

5 Si3N4 12 800 2 
12.Formación de 9 

13.Rendimiento de 9, 21.12% 

6 Si3N4 12 800 4 
14.Formación de 9 

15.Rendimiento de 9, 52.45% 

  Número de ciclos=24, tiempo de ciclo=5 min, Pausas entre ciclos= 1min, relación masa reactivos: esferas=1:10 y 1:20 

Siendo entonces las condiciones de operación del experimento 6 las utilizadas para sintetizar 

7-12 y observar los rendimientos de la serie (Tabla 8). La disminución observada en el 

rendimiento de los compuestos 8 y 11 (25.12 y 24.41 %), se puede atribuir al impedimento 

estérico del metilo en el carbono C3 de las iminas intermediarias 17 y 20 (Figura 21). Los 

compuestos 7-12 fueron analizados a partir de la comparación de los espectros infrarrojo de 

los compuestos sintetizados por one-pot en disolución, los cuales fueron utilizados como 

referencia para seguir el avance de la reacción.  

Para incrementar el rendimiento de reacción de 8 y 11, se experimentó modificando la 

cantidad del PhB(OH)2, dado que una concentración mayor del catalizador aumentara la 



42 

 

probabilidad de obtener iminas activadas para posteriormente estas reaccionen con el KCN 

y se produzca la formación del 2-arilbenzoxazol. 

Tabla 8. Parámetros para la mecanosíntesis de 2-arilbenzoxazoles 7-12 y rendimientos. 

Experimento 

Variables independientes 

Condiciones de reacción Rendimiento* 
Material 

Número 

de 

esferas  

Velocidad 

(rpm) 
Tiempo 

(h) 

6 Si3N4 12 800 4 

Paso 1.  

Salicilaldehído (1-3) + Aminofenol (4-6) 

[30 min (6 ciclos, 5 pausas)] 

 

Paso 2.  

PhB(OH)2  

[10 min (2 ciclos 1 pausa)] 

 

Paso 3. KCN  

[200 min (40 ciclos,39 pausas)]  

7, 56.15% 

8, 25.12% 

9, 52.45% 

10, 53.03% 

11, 24.41% 

12, 40.61% 

 *Bajo estas condiciones de reacción, no se observó la formación de 13, 14 y15 

6.2.5. Efecto de la concentración del catalizador  

Con la finalidad de observar el efecto de la concentración del catalizador sobre el rendimiento 

de la reacción, se llevó a cabo el experimento 6, variando las concentraciones del PhB(OH)2 

de 10%, 50%, 100% mol. Debido a que una mayor concentración del catalizador aumenta la 

probabilidad de choques efectivos entre las materias primas y el catalizador y favorece la 

formación de complejos de boro. Los resultados se muestran en la figura 21. En ésta se 

observa que con el 50% de PhB(OH)2, presentó el rendimiento más elevado, que comparado 

con la condición inicial de 10%, solo hubo diferencia del 11% en rendimiento, por ello se 

decidió seguir utilizando el 10% en mol de PhB(OH)2. En el caso del incremento al 100% 

mol de PhB(OH)2 se observó un descenso sustancial en el rendimiento del producto, esto se 

pudo deber a que este se haya coordinado con el cianuro, quedando inactivado para 

reaccionar con la imina, además este resultado coincide con el comportamiento descrito en 

la literatura [10].  

 

Figura 21. Efecto de la concentración del PhB(OH)2 en el rendimiento de 8. 
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A partir las condiciones de proceso obtenidas: Si3N4, 12 bolas, 800 rpm, 4 h de proceso, se 

sintetizaron los compuestos 7-12, los cuales fueron analizados mediante FTIR-ATR y RMN 

(ANEXO I). La figura 22 muestra la reacción de mecanosíntesis de 7-12 con las condiciones 

de proceso. 

 

Figura 22. Condiciones de proceso para la mecanosíntesis de 7-12 

De la reacción entre el aldehído 3 y los orto-aminofenoles 4-6 en condiciones de proceso por 

mecanosíntesis del experimento 6, se observó por TLC la formación de las iminas 22-24 a 

0.25 h de reacción. Bajo ninguna de estas condiciones se observó la formación de 13-15. 

6.3 Mecanosíntesis de las bases de Schiff intermediarias 16-24 

Por otra parte, y para observar el efecto de la cantidad de KCN en el rendimiento de la 

reacción de formación de 8, se retiró el KCN de la reacción, observando únicamente la 

formación de la imina intermediaria 17, compuesto con un Rf de 0.5 en Hex:AcOEt (90:10). 

El compuesto 17 además, es muy estable durante el tiempo total de molienda (2 h). Por ello, 

y bajo las condiciones del experimento 7, se obtuvieron las iminas intermediarias 16-24 

(Tabla 9, Figura 24). Las iminas conocidas también como bases de Schiff son estructuras 

privilegiadas por lo que los intermediarios obtenidos podrían ser modificados y estudiados 

en un posterior trabajo para determinar sus propiedades y aplicaciones en óptica no lineal, 

catálisis [43], como OLED [44], como ligantes para la obtención de complejos con metales 

de transición con propiedades antibacterianas [45], antioxidante [46] y en la obtención de 

andamios supramoleculares [47].  

 

 



44 

 

Tabla 9. Parámetros para la mecanosíntesis de las iminas 16-24 y rendimientos. 

Experimento 

Variables independientes  

Compuesto 
Rendimiento 

obtenido por NMR 

(%) 

 

Tiempo de 

reacción 

(min) 
Material 

Número 

de 

esferas  

Velocidad 

(rpm) 
Tiempo 

(h) 

7 Si3N4 12 800 0.5 

16 

17 

18 

19 

20 

21 

22 

23 

24 

86 

92  

84 

84 

SD* 

92 

88 

SD* 

85 

30 

30 

30 

30 

30 

30 

15 

15 

15 

SD*: Sin dato. No se obtuvieron los experimentos de NMR debido a la insolubilidad en MeOD, CDCl3 y DMSO-d6 

A partir de los resultados obtenidos se sintetizaron los compuestos 16-24, los cuales fueron 

analizados mediante FTIR-ATR y RMN (ANEXO II). Lo compuestos 21 y 23 fueron 

analizados únicamente por infrarrojo debido a que fueron insolubles en los disolventes 

deuterados MeOD, CDCl3 y DMSO-d6 para obtener los espectros de RMN de 1H y 13C. La 

figura 23 muestra la reacción de mecanosíntesis de 16-24 con las condiciones de proceso 

(Si3N4, 12 bolas, 800 rpm, 30 min de proceso). 

 

Figura 23. Mecanosíntesis de las iminas intermediarias 16-24. 

En el mecanismo propuesto tanto el PhB(OH)2 y el KCN forman parte de la reacción. En este 

mecanismo se observa, en un primear paso, la reacción de condensación entre el carbonilo 

del aldehído 1 y la amina del aminofenol 2 para la formación de la imina intermediaria 16 y 

la pérdida de una molécula agua. Posteriormente, la formación del complejo de boro A [10, 

48] por la reacción entre la imina 16 y el PhB(OH)2. En un siguiente paso, por la adición del 

KCN para formar el α-aminonitrilo B descrito en trabajos de Zang [49]. Por oxidación B, se 

obtiene el iminonitrilo C. Posteriormente se lleva a cabo la eliminación del ion cianuro 
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mediante un proceso de tipo benzoínico (D y E) conduciendo a la formación del anillo de 

benzoxazol F, el cual pierde una molécula del catalizador PhB(OH)2, obteniendo el 2-

arilbenzoxazol 7 como producto final (Figura 24). 

 

Figura 24. Mecanismo propuesto para mecanosíntesis de 7 en ausencia de disolvente. 

6.4 Síntesis en disolución de los 2-arilbenzoxazoles 7-15 

Los 2-arilbenzoxazoles 7-13 son compuestos ya descritos en la literatura y fueron sintetizados 

en este trabajo mediante el método en disolución de López-Ruiz [10], utilizada como modelo 

para comparar versus los rendimientos obtenidos vía mecanosíntesis de los 2-

arilbenzoxazoles en estado sólido (Figura 25). Todos los compuestos fueron obtenidos con 

rendimientos similares a los publicados con tiempos de reacción entre 5 y 6 h (Tabla 10).  
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Figura 25. Síntesis en disolución de los benzoxazoles 7-15 

Por este mismo método se sintetizaron tres arilbenzoxazoles (13-15) con un grupo nitro en la 

posición 5’como sustituyente electroatractor.  De éstos, 13 no había sido sintetizado por el 

método de López-Ruiz, mientras que 14 y 15 no habían sido obtenidos por algún método 

sintético publicado según la base de datos de Scifinder. Estos 2-arilbenzoxazoles tienen un 

alto valor al contener un grupo NO2 en la estructura ya que se sabe por medio de la literatura 

sobre benzoxazoles que poseen este sustituyente son motivos comunes en productos 

naturales y en moléculas biológicamente relevantes [50], así como su efecto electroatractor 

en los anillos aromáticos mejoran el efecto push-pull, esto se interpreta en la mejora de las 

propiedades fluorescentes de estos sistemas [51]. 

Procedimiento general para la síntesis de 2-(2´-hidroxifenil)benzoxazoles 7- 15 

En un matraz balón de 50 mL provisto de un agitador magnético se añadió 1 equivalente de 

aldehído, 1 equivalente de o-aminofenol, 10% mol de PhB(OH)2 disuelto en 25 mL de 

metanol. La reacción se dejó en agitación hasta observar por TLC el consumo de las materias 

primas y posteriormente se adicionó 1 equivalente de KCN disuelto en 0.5 mL de agua 

destilada. La mezcla de reacción se mantuvo en agitación a matraz abierto durante 5-6 h para 

los compuestos 7-12 y 46 h para los compuestos 13-15. Todos los productos fueron insolubles 

en el medio de reacción, de modo que fueron purificados mediante recristalización en 

metanol. Los puntos de fusión de cada uno de estos compuestos se presentan en Anexo I. La 

tabla 10 presenta el comparativo de los rendimientos de ambos métodos de síntesis: 

mecanosíntesis y en disolución. 
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Tabla 10. Rendimientos de los arilbenzoxazoles en los dos métodos sintéticos 

Compuesto R 

Síntesis en disolución Mecanosíntesis 

Tiempo (h) Rendimiento (%) Tiempo (h) 
Rendimiento 

(%) 

7 -H 5 56.62 4 56.15 

8 -Me 5 38.70 4 25.12 

9 -Me 5 60.46 4 52.45 

10 -H 6 41.57 4 53.03 

11 -Me 6 39.59 4 24.41 

12 -Me 6 62.89 4 40.61 

13 -H 46 7.31 SR* 

14 -Me 46 3.40 SR 

15 -Me 46 2.47 SR 

*SR. Sin reacción. 

6.1.1 Espectroscopía de RMN de los compuestos 7-15 

Los espectros de RMN de los experimentos 1H, COSY y 13C de la reacción de síntesis de 7-

15 en disolución se presenta en el Anexo I y II. Las tablas 11 y 12 resumen la información 

de los valores de desplazamientos químicos, multiplicidad y constantes de acoplamiento de 

7-15, los espectros de cada uno se muestran en el Anexo II.  

Tabla 11. Desplazamientos químicos y constantes de acoplamiento (δ=ppm, J = Hz) de los 

espectros de RMN de 1H de los 2-(2-hidroxifenil)benzoxazoles 7-15 en CDCl3. 
Benzoxazol -OH H-6´ H-5´ H-4´ H-3´ H-7 H-6 H-5 H-4 -Me 

7 11.48 sa 
8.03 

 dd, J=7.9 

7.01 

ddd, J=7.8, 

7.3, 1.1 

7.44 

 ddd, J= 8.3, 

7.3,1.7 

7.13 

dd, J= 8.4, 1.1 

7.63-7.58 

 m 
7.41-7.35 m 7.41-7.35 m 

7.75-7.71 

m 
- 

8 11.57 sa 

8.01 

ddd, J= 7.9, 1.7, 

0.32 

7.01 

ddd, J=7.9, 

7.3, 1.1 

7.46-7.40 m 

7.13 

 ddd, J= 8.3, 

1.2, 0.5 

7.46-7.40 

m 

7.26 

dd, J= 7.86 

7.17 

dq, J= 7.7, 0.9 
- 2.63, s 

9 11.53 sa 
8.00 

 dd, J= 7.9, 1.7 

7.00 

ddd, J= 8.00, 

7.3, 1.0 

7.49-7.40 

m 

7.12 

dd, J= 8.4, 1.1 

7.49-7.40 

m 

7.17 

 ddd, J= 8.3, 1.2, 

0.5 

- 

7.51 

 dd, J=2.0, 

0.9 

2.49, s 

10 11.45 sa 
8.13 

 d, J= 2.5 
- 

7.50 

dd, J=8.8, 2.5 

7.01 

d, J= 8.8 

7.64-7.58 

m 
7.43-7.37, m 7.43-7.37, m 

7.76-7.70, 

m 
- 

11 11.56 sa 
8.11 

dd, J= 2.5, 0.9 
- 

7.49 

 dd, J= 8.9, 2.5 

7.01, dd, J= 

8.8, 0.6 

7.42 

dd, J= 8.2, 

2.0 

7.28, dd, J= 8.0, 

7.8 

7.18, ddc, J= 7.6, 

2.1, 0.9 
- 2.62, s 

12 11.50 sa 
8.09 

 d, J= 2.5 
- 

7.51-7.45 

m 
7.00, d, J= 8.8 

7.51-7.45 

m 

7.19, ddd, J= 8.4, 

1.7, 0.7 
- 

7.51-7.45, 

m 
2.49, s 

13 12.28, sa 8.94, d, J= 2.7  - 
8.30, dd, J= 9.2, 

2.7  
7.19, d, J= 9. 

7.70-7.65, 

m 
7.48-7.40, m 7.48-7.40, m 

7.79-7.74, 

m 
- 

14 12.40, sa 8.93, d, J= 2.8  - 
8.30, dd, J= 9.2, 

2.8 
7.28-7.14, m 

7.48, d, J= 

8.2  
7.34, dd, J=7.9 7.28-7.14, m - 2.64, s 

15 12.36, sa 8.94, d, J= 2.8   - 
8.30, dd, J= 9.2, 

2.7   

7.01, dd, J= 

9.2, 2.8 

7.57-7.51, 

m 

7.32, dd, J= 8.0, 

2.0 
- 

7.57-7.51, 

m 
2.51, s 

s= señal simple; m= señal múltiple; s.a.= señal ancha; dd=doble de dobles; ddd=doble de doble de dobles 
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Tabla 12. Desplazamientos químicos de los espectros de RMN de 13C  

de los 2-(2-hidroxifenil)benzoxazoles 7-14 (δ=ppm) en CDCl3 

Benzoxazol C-2 C-3ª C-4 C-5 C-6 C-7 C-7ª C-1´ C-2´ C-3´ C-4´ C-5´ C-6´ 

7 163.00 140.12 125.11 119.36 110.68 125.49 149.23 110.77 158.84 117.54 133.68 119.68 127.23 

8 162.28 139.38 108.01 129.90 125.63 125.23 148.95 110.84 158.72 117.46 133.47 119.65 127.14 

9 163.07 140.27 110.12 135.04 119.63 126.57 147.48 110.84 158.77 117.48 133.52 119.29 127.15 

10 161.68 139.88 125.98 119.47 110.92 125.38 149.24 111.43 157.80 119.57 136.30 112.26 129.46 

11 160.95 139.15 130.27 125.73 108.15 125.88 148.98 111.43 157.68 119.38 136.16 112.43 129.38 

12 161.40 139.70 119.13 126.76 136.80 109.73 147.17 111.06 157.40 119.08 136.04 112.11 126.06 

13 163.33  140.46 179.58 125.63 126.51 110.53 149.17 111.05 160.86 138.22 128.51 139.35 123.57 

14 163.38 140.61 130.37 126.25 128.49 108.41 149.08 110.83 160.29 118.27 126.25 138.70 123.60 

 

6.5 Identificación de productos mediante ATR-FTIR y RMN de 1H y 13C 

La identificación de los productos de reacción se llevó a cabo por análisis de las bandas de 

absorción de los espectros de ATR-FTIR, RMN de 1H y 13C y el punto de fusión de los 

compuestos sintetizados y de la comparación de espectros de los compuestos obtenidos por 

ambos métodos. 

La tabla 13 muestra las 𝑣̅max características de los benzoxazoles obtenidas de los espectros 

de infrarrojo tomados de los resultados de ambos métodos de síntesis, donde se observan las 

mismas 𝑣̅max, lo que demuestra que se trata del mismo compuesto, además para analizar los 

datos de FTIR-ATR, se construyeron las estructuras de los benzoxazoles, se optimizaron con 

Gaussian03 utilizando la teoría DFT con el funcional híbrido B3LYP con la base 6-31G(d,p), 

posteriormente se calcularon las frecuencias y se correlacionaron con el número de onda de 

los espectros experimentales, analizando las figuras 26-31 y los valores de R2 , 0.9987, 

0.9987, 0.9983, 0.9983, 0.9980, 09993 para los compuestos 7-12 respectivamente, lo que 

establece que la estructura teórica representa la experimental, podemos establecer de manera 

inequívoca la asignación de los modos vibracionales en el espectro de FTIR-ATR. 
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Tabla 13. Datos de FTIR-ATR de los benzoxazoles por one-pot y mecanoquímica. 

Compuesto Método -OH C=N O-C=N Punto de fusión (°C) 

7 
PM 𝑣̅max (cm-1) 3035.8 1630.5, 1541.5 1587.6, 1235.5 122.6-123.0 

MCR 𝑣̅max (cm-1) 3035.8 1630.5, 1541.5 1587.6, 1235.5 124.0-124.8 

8 
PM 𝑣̅max (cm-1) 3034.0 1630.1, 1547.6 1590.0, 1242.6 112.4-112.9 

MCR 𝑣̅max (cm-1) 3034.0 1630.1, 1547.6 1590.0, 1242.6 113.1-113.8 

9 
PM 𝑣̅max (cm-1) 3035.0 1630.0, 1541.4 1587.0, 1236.4 135.0-135.6 

MCR 𝑣̅max (cm-1) 3035.0 1630.0, 1541.4 1587.0, 1236.4 135.2-135.7 

10 
PM 𝑣̅max (cm-1) 3002.8 1628.4, 1540.8 1582.4, 1228.4 160.1-160.5 

MCR 𝑣̅max (cm-1) 3002.8 1628.4, 1540.8 1582.4, 1228.4 159.5-160.3 

11 
PM 𝑣̅max (cm-1) 3000.8 1622.0, 1542.7 1580.0, 1242.2 169.6-170.3 

MCR 𝑣̅max (cm-1) 3000.8 1622.0, 1542.7 1580.0, 1242.2 169.9-170.2 

12 
PM 𝑣̅max (cm-1) 3000.0 1630.0, 1540.4 1584.5, 1232.5 166.5-167.0 

MCR 𝑣̅max (cm-1) 3000.0 1630.0, 1540.4 1584.5, 1232.5 166.8-167.4 

 

Además, se observa claramente que comparten desplazamientos de las 𝑣̅max , similares entre 

ellos, aunque dos de ellos posean metilos en el anillo del benzoxazol uno en la posición C4 

y el otro en la C5, no afectan considerablemente el desplazamiento de la señales 

correspondientes a las vibraciones, de estiramiento simétrico del C=N que se observan en 

1630 cm-1 y el asimétrico en 1541 cm-1, esto mismo se observa en las señales 

correspondientes a las vibraciones de estiramiento simétrico O-C=N el cual se observa en 

1587 cm-1, y la correspondiente a la vibración de flexión por un movimiento de tijera en el 

plano en 1235 cm-1, del benzoxazol que no posee ningún sustituyente en el anillo, así como 

los que poseen el bromo en la posición C5´ del benzoxazol. 
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Figura 26. Correlación de las frecuencias de FTIR-ATR experimentales y teóricas de 7. 

Figura 27. Correlación de las frecuencias de FTIR-ATR experimentales y teóricas de 8. 
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Figura 28. Correlación de las frecuencias de FTIR-ATR experimentales y teóricas de 9. 

 

Figura 29. Correlación de las frecuencias de FTIR-ATR experimentales y teóricas de 10. 
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Figura 30. Correlación de las frecuencias de FTIR-ATR experimentales y teóricas de 11. 

 

Figura 31. Correlación de las frecuencias de FTIR-ATR experimentales y teóricas de 12. 
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Síntesis en un paso de 2-arilbenzoxazoles 13-15 en disolución 

Los tres compuestos mostraron un bajo rendimiento siguiendo la metodología descrita para 

los compuestos 7-12, además solo fue posible obtenerlos por la reacción multicomponente, 

esto se debe que al comportarse el grupo nitro como electroatractor de la densidad 

electrónica, disminuye la reactividad del hidroxilo que está en la posición para  en el anillo 

aromático, lo que lleva a una ineficiente formación del intermediario del complejo de boro, 

necesario para el siguiente paso de reacción [10], el cual es un paso crítico para la activación 

del carbono 1´ de la imina para que, posteriormente, se lleve el cierre del anillo. Del 

seguimiento mediante TLC del avance de la reacción durante 46 h, mostró la formación de 

los 2-arilbenzoxazoles 13-15. La purificación se realizó por cromatografía en columna en un 

sistema Hex:AcOEt 98:2, obteniéndose los rendimientos presentes en la tabla 10. La 

caracterización de estos tres compuestos se llevó a cabo a partir de técnicas espectroscópicas 

con experimentos de RMN, de 1H y 13C, que se describen en su respectiva sección en el texto.  

En el análisis de las señales de FTIR-ATR (Tabla 14), se observan las señales 

correspondientes a las vibraciones de estiramiento simétrico del C=N que se observan en 

1639 cm-1, y el asimétrico en 1521 cm-1; esto mismo se observa en las señales 

correspondientes a las vibraciones de estiramiento simétrico O-C=N el cual se observa en 

1589 cm-1, y la correspondiente a la vibración de flexión por un movimiento de tijera en el 

plano en 1235 cm-1, en los tres compuestos nitrados. 

Tabla 14. Datos de FTIR-ATR experimentales de los compuestos 13-15 

Compuesto Método -OH C=N O-C=N -NO2 p.f. (°C) 

13 MCR 𝑣̅max (cm-1) 2925.4 1639.5, 1521.7 1589.6, 1235.1 1350.0 124.0-124.8 

14 MCR 𝑣̅max (cm-1) 2925.4 1636.3, 1525.2 1590.6, 1237.5 1336.6 113.1-113.8 

15 MCR 𝑣̅max (cm-1) 2925.4 1639.4, 1515.5 1590.6, 1218.5 1341.9 135.2-135.7 

 

Elucidación estructural del 2-(5´-nitro-2´-hidroxifenil)benzoxazol (13) 

El espectro de 1H (Figura 32), para el compuesto 13 presenta una señal simple ancha 

correspondiente al hidrógeno del hidroxilo entre 12.3 y 12.4 ppm, así como de las señales 

correspondientes a los hidrógenos del grupo hidroxilo y amino del 2-aminofenol, los cuales 

confirman la formación del anillo de ozaxol. Los desplazamientos químicos para las señales 
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que conforman el sistema aromático del benzoxazol se van a frecuencias más altas con 

respecto a los desplazamientos de las materias primas. 

En el experimento COSY (Figura 33) se observó claramente la correlación del hidrógeno H-

6´ en 8.94 ppm con el hidrógeno H-4´en 8.30 ppm, así como la correlación de H-4´ con H-3´ 

en 7.19 ppm en el cual se muestra como una señal doble con una constante de acoplamiento 

J4´-3´ =9.2 Hz, en el espectro de 1H.  

Figura 32. Experimento RMN de 1H en CDCl3 del 2-(5´-nitro-2´-hidroxifenil)benzoxazol, 

13. 

En el espectro de 13C (Figura 34) se observó claramente los trece carbonos correspondientes 

al 2-(5´-nitro-2´-hidroxifenil)benzoxazol, la formación del carbono cuaternario C-2 el cual 

corresponde al desplazamiento químico 163.33 ppm, así como el desplazamiento químico de 

C-3ª que se ve desplazado a campos más altos esto debido al sistema conjugado π del doble 

enlace recién formado de la imina en el producto. Estos desplazamientos de los carbonos C-

2, C-2´, C-7ª, son similares a los desplazamientos de los benzoxazoles con el sustituyente en 

la posición 5´ con hidrógeno y bromo. 

Para confirmar la estructura propuesta se realizó la optimización de 13 mediante la teoría de 

funcionales de la densidad (DFT), una teoría mecánica cuántica de primeros principios o ab 

initio que considera únicamente el comportamiento de la densidad electrónica de las 

moléculas [39]. A partir de una función que describe el comportamiento de la densidad 
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electrónica, conocido como funcional híbrido de intercambio y correlación, B3LYP/ 6-

31G(d,p), es posible obtener la energía electrónica de la estructura y simular el espectro de 

FTIR-ATR. Además, realizar la simulación del espectro FTIR-ATR, y asignar las 

vibraciones características respectivas a cada vibración de los enlaces de 13, tras realizar la 

comparación con las frecuencias experimentales se obtuvo un coeficiente de correlación 

0.9996 (Figura 35), entre ellas por lo cual se puede concluir que la estructura propuesta se 

trata de la misma que la observada con los datos experimentales de FTIR-ATR, y de la 

información obtenida de los experimentos de RMN de 1H, COSY y 13C. 

Figura 33. Experimento RMN COSY en CDCl3 del 2-(5´-nitro-2´-hidroxifenil)benzoxazol, 

13. 
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Figura 34. Experimento RMN de 13C en CDCl3 del 2-(5´-nitro-2´-hidroxifenil)benzoxazol, 

13. 

 

Figura 35. Correlación de las frecuencias de FTIR-ATR experimentales y teóricas de 13. 

Elucidación estructural del 2-(5´-nitro-2´-hidroxifenil)-4-metilbenzoxazol (14) 

En el espectro de 1H (Figura 36), para el compuesto 14 se observó a campos bajos una señal 

simple ancha correspondiente al hidrógeno del hidroxilo, no se observa el singulete del grupo 
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aldehído, así como las señales correspondientes a los hidrógenos del grupo hidroxilo y amino 

del 2-aminofenol; al igual que el compuesto 13, muestra la formación del anillo de oxazol.  

Los desplazamientos químicos para las señales que conforman el sistema aromático del 

benzoxazol se observan desplazadas a frecuencias altas con respecto a la materia prima. La 

relación entre las integrales de las señales muestra la presencia de un solo compuesto. 

 

Figura 36. Experimento RMN de 1H en CDCl3 del 2-(5´-nitro-2´-hidroxifenil)-4-

metilbenzoxazol, 14. 

En el experimento COSY (Figura 37) se observó claramente la correlación del hidrógeno H-

6´ en 8.94 ppm con el hidrógeno H-4´ en 8.30 ppm, así como la correlación de H-4´ con el 

H-3´ en 7.19 ppm que se muestra como una señal doble con una constante de acoplamiento 

J4´-3´ =9.2 Hz en el espectro de 1H. Se pudo diferenciar el protón H-3´del H-5 en las señales 

traslapadas de aromático en 7.28-7.14 ppm, debido a su correlación con H-4´ en 8.30 ppm,  

se puede observar en el experimento COSY que H-3´ se encuentra a frecuencias menores con 

respecto al protón H-5 en el cual se observa correlación con H-7 en 7.48 ppm y H-6 en 7.34 

ppm el cual se muestra fusionado con el multiplete pero se observa perfectamente como un 
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dd, con constantes de acoplamiento para cada sistema orto  J6-7,6-5= 8.2, 7.58 Hz 

respectivamente. 

 

Figura 37. Experimento RMN COSY en CDCl3 del 2-(5´-nitro-2´-hidroxifenil)-5-

metilbenzoxazol, 14. 
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Figura 38. Experimento RMN de 13C en CDCl3 del 2-(5´-nitro-2´-hidroxifenil)-4 –

metilbenzoxazol, 14. 

En el espectro de 13C (Figura 38) se observó claramente los 14 carbonos correspondientes al 

2-(5´-nitro 2´-hidroxifenil)-4-metilbenzoxazol, así como el desplazamiento químico de C-3ª 

que se ve desplazado a frecuencias altas esto debido al sistema conjugado π del doble enlace 

recién formado de la imina en el producto. Estos desplazamientos de los carbonos C-2, C-2´, 

C-7ª, son similares a los desplazamientos de los benzoxazoles con el sustituyente en la 

posición 5´ con hidrógeno y bromo con metilo en la posición 4, de igual manera el C-5´ 

presenta un desplazamiento con valor de 138.70 ppm, debido al grupo nitro en esta posición, 

este mismo comportamiento se observa en el compuesto 13, sin funcionalización en el anillo 

del benzoxazol.   

Para confirmar la estructura propuesta se realizó la optimización de la estructura que se 

obtuvo de los datos experimentales, utilizando Gaussian 03, con el modelo DFT, utilizando 

el funcional B3LYP, con la base 6-31G(d,p) para realizar la simulación del espectro FTIR-

ATR, tras realizar la comparación con la frecuencias experimentales se obtuvo un coeficiente 
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de correlación 0.9998 (Figura 39), entre ellas por lo cual se puede concluir que la estructura 

propuesta se trata de la misma que la observada con los datos experimentales de FTIR-ATR, 

y de la información obtenida de los experimentos de RMN de 1H, COSY y 13C. 

 

Figura 39. Correlación de las frecuencias de FTIR-ATR experimentales y teóricas de 14. 

Elucidación estructural del 2-(5´-nitro-2´-hidroxifenil)-5-metilbenzoxazol (15) 

En el espectro de 1H (Figura 40), para el compuesto 15 se observó a campos bajos una señal 

simple ancha correspondiente al hidrógeno del hidroxilo, no se observa el singulete del grupo 

aldehído, así como de las señales correspondientes a los hidrógenos del grupo hidroxilo y 

amino del 2-aminofenol. Los desplazamientos químicos para las señales que conforman el 

sistema aromático del benzoxazol se observan a campos más bajos con respecto a la materia 

prima. Los protones H-4 y H-7 se encuentran fusionados en el multiplete con desplazamiento 

químico de 7.57-7.51 ppm, pero se pudieron determinar por la relación de las integrales, con 

las otras señales, así como por su correlación con H-6 en 7.36 ppm observada en el 

experimento COSY. Los desplazamientos químicos para la señal de los tres compuestos con 

el grupo nitro en el arilo no se ven afectados por los sustituyentes que poseen en el anillo del 

benzoxazol, en especial el H-4´, el cual se mantiene con un desplazamiento químico de 8.30 

ppm en los tres compuestos. En el experimento COSY (Figura 41) se determinaron 

fácilmente los hidrógenos H-6´ y H-3´, debido a la correlación con H-4´. Con esta 

información y con la obtenida de la correlación de los datos de FTIR-ATR con el espectro 
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simulado de FTIR-ATR con Gaussian utilizando el modelo DFT, con el método B3LYP y la 

base 6-31G(d,p), se obtuvo una correlación lineal de 0.9997 (Figura 42), por lo que es 

suficiente para establecer de que se trata estructuralmente del 2-(5´-nitro-2´-hidroxifenil)-5-

metilbenzoxazol. 

 

Figura 40. Experimento RMN de 1H en CDCl3 del 2-(5´-nitro-2´-hidroxifenil)-5-

metilbenzoxazol, 15. 
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Figura 41. Experimento RMN COSY en CDCl3 del 2-(5´-nitro-2´-hidroxifenil)-5-

metilbenzoxazol, 15. 

 

Figura 42. Correlación de las frecuencias de FTIR-ATR experimentales y teóricas de 15. 

H-6´ H-4´ 

H-4´, H7 

H-6 H-3´ 



63 

 

6.6 Cálculos in silico de los niveles de energía HOMO/LUMO de productos principales 

Los espectros de FTIR-ATR experimentales se muestran en la sección de Anexos I y II, los 

individuales con las frecuencias de mayor intensidad, así como los espectros traslapados 

obtenidos de la sintesis one-pot y mecanoquímica.   

Una vez optimizadas las estructuras se calcularon las energías de los orbitales HOMO y 

LUMO para obtener el gap óptico de cada estructura, cabe destacar que el funcional B3LYP 

utilizada presentó mejor aproximación que las usadas para predecir el valor experimental de 

3.6 eV [42] del compuesto 7 por lo que se utilizó para la obtención de los valores de energía 

de los orbitales moleculares HOMO y LUMO y obtener el valor del gap para cada 2-

arilbenzoxazol, los resultados se resumen en la figura 43, dado los valores obtenidos de la 

diferencia de energía HOMO-LUMO con valores entre 4-5 eV, estos sistemas son candidatos 

a presentar propiedades semiconductoras, además la presencia de sustituyentes 

desactivadores en arilo no presentan un cambio significativo en la diferencia de energía 

HOMO-LUMO. 

 

Figura 43. Diagrama de los gap ópticos obtenidos por cálculos teóricos mediante DFT, 

B3LYP/6-31G(d,p). 
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Síntesis de iminas por mecanoquímica   

La mecanosíntesis de las iminas se llevó a cabo de acuerdo con la reacción descrita en la 

figura 24, a través de una condensación del carbonilo del salicilaldehído con la amina del 

ortoaminofenol, en la cual se elimina agua. Este es el primer paso de reacción en la 

mecanosíntesis de los benzoxazoles, por lo que se utilizaron los parámetros descritos en la 

tabla 9 para preparar las iminas correspondientes. En el caso de las iminas 22-24 el tiempo 

total de molienda fue de 15 min, en donde por TLC, ya no se observaba la presencia de los 

reactivos, esta reducción del tiempo de reacción se puede deber al efecto del grupo 

electroatractor (grupo nitro), el cual genera el aumento del efecto electrofílico del carbono 

del carbonilo, lo que lo hace más susceptible al ataque nucleofílico de la amina.  

Los productos fueron aislados como intermediarios de la reacción de los benzoxazoles dado 

que se quería comprobar si seguía el mecanismo propuesto para el sistema en solución. Se 

pudo establecer que el KCN y el PhB(OH)2 eran indispensables en la reacción ya que al 

retirarlos del medio de reacción en la mecanoquímica no se obtuvieron los 2-arilbenzoxazoles 

si no las respectivas iminas que presentaban el mismo valor de Rf=0.6 en las placas de TLC 

en Hex:AcOEt (80:20) con respecto a la señal que se observó durante el seguimiento de la 

reacción de los benzoxazoles. 

 

Figura 24. Mecanosíntesis de las iminas intermediarias 16-24 
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Elucidación estructural de 1ª-[[(2-hidroxifenil)imino]metil]fenol (16) 

A través del análisis de los espectros de RMN de 1H (Figura 44), se obtuvieron las 

proporciones relativas (% mol) de los componentes en el crudo de reacción, que se pueden 

calcular conociendo la integral de una señal de cada compuesto presente en el crudo de 

reacción. Con las integrales y a partir de la siguiente fórmula. 

𝑋𝑓 =
∫𝑅1,𝑅2,𝑃

∫𝑅1
+∫𝑅2

+∫𝑃

∗ 100 … (3) 

Se calcularon las proporciones relativas, obteniéndose 3 % mol para salilcilaldehído 1, 11 % 

mol para el 2-aminofenol 4 y 86 % mol para el compuesto 16, donde los desplazamientos 

químicos para cada señal son 10.26 ppm correspondiente al protón del grupo aldehído, el de 

8.96 ppm para el protón H-1´ de la imina, 6.39 ppm para el protón en la posición para al 

grupo amino del 2-aminofenol. 

 

Figura 44. Experimento RMN de 1H del crudo de reacción, donde se observa la señal del 

salicilaldehído 1 a 10.26 ppm, y del o-aminofenol 4 a 6.39 ppm y de la imina 16 a 8.96 ppm. 
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En el experimento de 1H (Figura 45) se observan a frecuencias altas dos señales anchas 

pertenecientes a los protones de los grupos hidroxilos de la imina. También se puede observar 

el desplazamiento químico del protón del aldehído en 10.26 ppm precursor de la imina el 

cual sirve como seguimiento de que se llevó a cabo la condensación y al generarse la imina 

se muestra como H-1´ en una señal simple a 8.96 ppm, posteriormente se muestran los 

protones aromáticos, donde a 7.61 ppm se asignó a H-6´ el cual se observa como un doble 

de dobles debido al acoplamiento (J6´-5´ = 8.0 Hz) con H-5´ y el otro con H-4´con J6´-4´ = 1.4 

Hz. Los protones H-5 y H-3 se observan como señales múltiples traslapadas a 7.42-7.31 ppm 

lo que confirma la formación de la imina. Las señales que se observan en el crudo de reacción 

(Figura 45) en el intervalo de 6.57-6.31 ppm pertenecientes al 2-aminofenol se muestran a 

frecuencias más bajas, esto debido que al formarse el grupo funcional imina, genera un 

puente entre el sistema aromático del salicilaldehído 1 con el del 2-aminofenol 4, lo cual 

extiende el sistema π, lo que origina que las señales de ambos sistemas aromáticos se 

desplacen a frecuencias más altas. 

 

Figura 45. Experimento RMN de 1H en DMSO de [[(2-hidroxifenil)imino]metil]fenol, 16. 
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Con los experimentos de FTIR-ATR (Figura 46), se confirma la formación de la imina. La 

pérdida del grupo funcional amina, se puede observar con las señales a 3374 cm-1 y 3302.4 

cm-1 pertenecientes al modo vibracional de estiramiento del grupo NH2 en el 2-aminofenol, 

ausente en el espectro de la imina. En el caso del salicilaldehído 1 se observa que no hay 

presencia del grupo carbonilo, mientras que el grupo imina el estiramiento asimétrico del 

C=N se observa a 1628.0 cm-1, en cambio para la flexión del enlace N-H en el 2-aminofenol 

se observa a 1598.9 cm-1, lo que comprueba que se llevó a cabo la condensación y se obtuvo 

la imina como producto de reacción. 

 

Figura 46. Espectros FTIR-ATR apilados del salicilaldehído 1 (azul), del intermediario 

imina 16 (amarillo) y del 2-aminofenol 4 (naranja). 

Elucidación estructural de 1a-[[(2-hidroxi-3-metilfenil)imino]metil]fenol (17) 

A partir del experimento de RMN de 1H, se obtuvieron las proporciones relativas (% mol) de 

cada componente registrando un valor de 5% mol para salilcilaldehído 1, 3% mol para el 2-

aminofenol y 92% mol para el compuesto 17, donde los desplazamientos químicos 

correspondientes a cada señal son 10.27 ppm correspondiente al protón del grupo aldehído, 

el de 8.96 ppm para la imina, 6.34 ppm para el protón en la posición para al grupo amino del 

2-amino-3-metilfenol 5 (Figura 47).  
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Figura 47. Experimento RMN de 1H del crudo de reacción, donde se observa la señal del 

salicilaldehído 1 a 10.27 ppm, y del 2-amino-3-metilfenol 5 a 6.34 ppm y de la imina 17 a 

8.96 ppm. 

La asignación completa del espectro se muestra en la figura 48 en el que se observan a 

frecuencias altas dos señales anchas pertenecientes a los protones de los grupos hidroxilos. 

La señal correspondiente al protón H-1´de la imina a 8.96 ppm prueba que se ha llevado a 

cabo la condensación del aldehído, al compararlo con el desplazamiento químico del protón 

del aldehído que se observa a 10.27 ppm este cambio se debe a la disminución de la 

electronegatividad por efecto del grupo imina, las señales correspondientes a los anillos de 

la imina se asignaron a partir de las constantes de correlación, para la señal 7.57 ppm 

correspondiente a H-6´, que se observa como un doble de doble al acoplarse con H-5´ ( J6´-

5´=7.9 Hz) y  con H-4’ ( J6´-4´=1.8 Hz). 

Para H-4´ se observa en 7.40 ppm un ddd, debido al acoplamiento con H-5´, H-3´ y H-6´, 

con las correspondientes J4´-3´=8.3 Hz, J4´-5´=7.3 Hz, J4´-6´=1.7 Hz. Otras señales que 

determinan la formación de la imina son las de H-6 y H-4 que se observan a 6.84 ppm y 6.75 

ppm en el anillo de la imina, que proviene del 2-amino-3-metilfenol en los que al comparar 
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con las señales de los protones H-4 y H-6 del 2-amino-3-metilfenol con desplazamientos 

químicos de 6.54 ppm y 6.45 ppm, en el producto se desplazan a frecuencias altas por el 

efecto de la deslocalización del sistema π permitido por la formación del grupo imina. 

 

Figura 48. Experimento RMN de 1H en DMSO del 1a-[[(2-hidroxi-3-

metilfenil)imino]metil]fenol, 17. 

Con los experimentos de FTIR-ATR (Figura 49), podemos corroborar la formación de la 

imina. La pérdida del grupo funcional amina, se puede observar con la ausencia de las señales 

a 3392.4 cm-1 y 3319.2 cm-1 correspondientes al modo vibracional de estiramiento del grupo 

-NH2 y de la flexión del N-H en 1581.9 cm-1en el 2-amino-3-metilfenol, lo que comprueba 

que se llevó a cabo la condensación y se obtuvo la imina 17 como producto de reacción. En 

el caso del salicilaldehído 1 se observa que no hay presencia del grupo carbonilo en 1661.1 

cm-1. 

-OH-2´ 

-OH-1 

H-1´ 

H-6´ 
H-4´ 

H-3´, H-5´, H-5 

H-6 

H-4 

Me-3 



70 

 

                                                                                                    

Figura 49. Espectros FTIR-ATR apilados del salicilaldehído 1 (azul), de la imina 17 

(amarillo) y del 2-amino-3-metilfenol 5 (naranja). 

Elucidación estructural de 1a-[[(2-hidroxi-4-metilfenil)imino]metil]fenol (18) 

A partir del experimento de RMN de 1H, se obtuvieron las proporciones relativas (% mol) de 

cada componente registrando un valor de 1% mol para salilcilaldehído 1, 15% mol para el 2-

amino-4-metilfenol y 84% mol para el compuesto 18, donde los desplazamientos químicos 

correspondientes a cada señal son 10.27 ppm para el protón del grupo aldehído, 8.96 ppm 

para el protón de la imina y 6.19 ppm para el protón en la posición para al grupo amino del 

2-amino-4-metilfenol (Figura 50). Con respecto a estos sistemas donde los salicilaldehídos 

no poseen sustituyentes, los cuales formaron las correspondientes iminas las señales H-1´ y 

H-6´, se mantuvieron los desplazamientos químicos, nombrando anillo B el del 

salicilaldehído y anillo A al de los aminofenoles en la imina. Se, puede observar que los 

sustituyentes en el anillo A no afectaron los desplazamientos en estos dos protones. 
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Figura 50. Espectro de 1H del crudo de reacción, donde se observa la señal del salicilaldehído 

l a 10.27 ppm, y del 2-amino-4-metilfenol 6 a 6.19 ppm y de la imina 18 a 8.96 ppm.   

La asignación completa del espectro se muestra en la figura 51 del experimento de 1H, en el 

que se observan a frecuencias altas dos señales anchas pertenecientes a los protones de los 

grupos hidroxilo, la señal correspondiente del protón H-1´ a 8.96 ppm prueba de que se ha 

llevado a cabo la condensación del aldehído para la formación de la imina, debido al 

desplazamiento químico a frecuencias más bajas por el efecto del nitrógeno, con respecto a 

sí mismo en la materia prima el cual se observa en 10.26 ppm, este comportamiento es 

congruente con el desplazamiento químico del mismo protón en las iminas 16, 17. Utilizando 

las constantes de correlación se asignaron las señales correspondiente a los anillos A y B, 

para la señal 7.60 ppm correspondiente a H-6´ se observa como doble de doble debido al 

acoplamiento con H-5´ ( J6´-5´=8.2 Hz) y, con H-4’ ( J6´-4´=1.8 Hz):  H-4´ se observa en 7.40 

ppm como un ddd, correspondiente a los acoplamientos con  H-5´, H-3´ y H-6´, con J4´-3´=8.1 

Hz, J4´-5´=7.3 Hz, J4´-6´=1.7 Hz respectivamente. 
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La señal del protón H-3 en 7.18 ppm perteneciente a la imina se puede observar que se 

desplazó a frecuencias altas con respecto al H-3 en el 2-amino-4-metilfenol que se muestra a 

6.40 ppm, este mismo efecto sucede con las señales H-6, H-5 de la imina con 

desplazamientos 6.94 ppm y 6.85, los cuales se observaban en la materia prima en 6.51 ppm 

y 6.19 ppm respectivamente, este efecto es ocasionado por la deslocalización del sistema π. 

Figura 51. Experimento RMN de 1H en DMSO del 1a-[[(2-hidroxi-4-

metilfenil)imino]metil]fenol, 18. 

Con los experimentos de FTIR-ATR (Figura 52), podemos corroborar la formación de la 

imina. La pérdida del grupo funcional amina, se puede observar con la ausencia de las señales 

a 3370.5 cm-1 y 3301.5 cm-1 pertenecientes al modo vibracional de estiramiento del grupo -

NH2, además dela flexión del N-H que se observa a 1604.0 cm-1 en el 2-amino-4-metilfenol. 

En el caso del salicilaldehído, no hay presencia del grupo carbonilo que se observaba en 

1661.1 cm-1, mientras que el estiramiento del grupo imina C=N se observa a 1611.9 cm-1 lo 

que comprueba que se llevó a cabo la condensación y se obtuvo la imina como producto de 

reacción. 
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Figura 52. Espectros FTIR-ATR apilados del salicilaldehído (azul), de la imina 18 (amarillo) 

y del 2-amino-4-metilfenol 6 (naranja). 

Caracterización del 5´-bromo-1a-[[(2-hidroxifenil)imino]metil]fenol (19) 

Este grupo se sintetizó siguiendo el diagrama de la figura 24, posteriormente se obtuvieron 

los espectros de 1H y de 2D como COSY los cuales se describen a continuación.  

Se sintetizaron tres derivados de iminas con bromo, pero solo fue posible caracterizar dos de 

ellas debido a problemas de solubilidad. A continuación, se describen los resultados de estos. 

A partir del experimento de RMN de 1H, se obtuvieron las proporciones relativas (% mol) de 

cada componente registrando un valor de 1% mol para 5-bromo salilcilaldehído 2, 7% mol 

para el 2-aminofenol 4 y 92% mol para el compuesto intermediario 19, donde los 

desplazamientos químicos correspondientes a cada señal son 10.21 ppm correspondiente al 

protón del 5-bromosalicilaldehído, el de 8.96 ppm para la imina, 6.38 ppm para el protón en 

la posición para al grupo amino del 2-aminofenol (Figura 53).  
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Figura 53. Experimento RMN de 1H del crudo de reacción, donde se observa la señal del 

5-bromosalicilaldehído 2 a 10.21 ppm, del 2-aminofenol 4 a 6.38 ppm y de la imina 19 a 

8.96 ppm. 

La asignación completa del espectro se muestra en la figura 54 del experimento de RMN de 

1H, en cual se observan a frecuencias altas dos señales anchas pertenecientes a los protones 

de los grupos hidroxilos, la señal correspondiente del protón H-1´ prueba que se llevó a cabo 

la condensación del aldehído para la formación de la imina, debido al desplazamiento 

químico a frecuencias más bajas de 8.96 ppm, con respecto a sí mismo en la materia prima 

el cual se observa en 10.21 ppm. Este efecto se debe a una disminución del cambio de 

electronegatividad del átomo que se encuentra enlazado al carbono. 

Utilizando las constantes de correlación y el experimento COSY se asignaron las señales 

correspondiente a los anillos A y B, para la señal 7.85 ppm correspondiente a H-6´, se observa 

como un doble debido al acoplamiento con H-4´ ( J6´-4´=2.6 Hz), con respecto a las iminas 

sin sustituyente en la posición 5´, se ve desplazada a frecuencias más alta por el efecto del 

átomo de bromo para H-4´ se observa en 7.40 ppm como un dd, correspondiente a los 

acoplamientos con H-3´ y H-6´, con J4´-3´=8.8 Hz, J4´-6´=2.6 Hz, respectivamente. La señal 
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del protón H-3´ es un multiplete que se muestra en 6.94-6.83 ppm., se determinaron dos 

señales un doble y un doble de dobles del cual el primer descrito pertenece a H-3´este se 

determinó con el experimento COSY (Figura 55), el cual mostró correlación con H-4´, la 

señal en 7.35 ppm fue asignada a H-3, la cual se observa como un dd, el cual se acopla con 

H-4, H-5, con valores de J3-4=7.9 Hz y J3-5=1.6 Hz. 

 

Figura 54. Experimento RMN de 1H en DMSO del 5´-bromo-1ª-[[(2-

hidroxifenil)imino]metil]fenol, 19. 

Con los experimentos de FTIR-ATR (Figura 56), podemos corroborar la formación de la 

imina 19, la pérdida del grupo funcional amina, se puede observar con las señales a 3374.0 

cm-1 y 3302.4 cm-1 pertenecientes al modo vibracional de estiramiento del grupo -NH2 en el 

2-aminofenol, estos no se encuentran presentes en el espectro de la imina.  En el caso del 5-

bromosalicilaldehído se observa que no hay presencia del grupo del carbonilo que se observa 

en 1670.4 cm-1 en el respectivo espectro, mientras que el grupo imina el estiramiento del 

C=N se observa a 1627.2 cm-1, en cambio para la flexión del N-H en el 2-aminofenol se 
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observa a 1598.9 cm-1, lo que comprueba que se llevó a cabo la condensación y se obtuvo la 

imina bromada como producto de reacción 

 

H-6´ 

H-4´ H-3 H-5

H-3´, H-4 

H-6

δ 

Figura 55. Experimento RMN COSY en DMSO del 5´-bromo-1a-[[(2-

hidroxifenil)imino]metil]fenol, 19. 
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Figura 56. Espectros FTIR-ATR apilados del 5-bromosalicilaldehído 2 (azul), del 

compuesto 19 (amarillo) y del 2-aminofenol 4 (naranja). 

Elucidación estructural del 5´-bromo-1a-[[(2-hidroxi-3-metilfenil)imino]metil]fenol 

(20) 

No fue posible obtener los experimentos de NMR de este compuesto debido a la solubilidad, 

se realizaron ensayos de solubilidad con cloroformo, metanol y DMSO deuterados, sin lograr 

disolver el compuesto, por lo que solo se obtuvo el análisis por FTIR-ATR, dado que se 

observa un comportamiento similar a los anteriores compuestos del 16-19, se muestran las 

señales correspondientes a los modos vibracionales de estiramiento del –NH2  que se 

presentan en 3392.4 cm-1 y 3319.2 cm-1 (sección rodeada naranja en la figura 57), en la imina 

(amarillo) no se observa presencia de estas, por lo que da un indicio que se llevó a cabo la 

condensación, además para el grupo carbonilo del 5-bromosalicilaldehído con un valor 

1670.4 cm-1, no se observa en el espectro de la imina, tampoco la flexión del grupo N-H en 

1581.8 cm-1, pero se presenta una banda característica en 1611.0 cm-1 perteneciente al 

estiramiento C=N en el espectro de la imina, con este resultado se determina que se lleva a 

cabo la formación de la imina, también podemos observar que hubo un alto grado de 

conversión ya que no son apreciables las señales de estiramiento del –NH2. 
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Figura 57. Espectros FTIR-ATR apilados del 5-bromosalicilaldehído 2 (azul), del 

compuesto 20 (amarillo) y del 2-amino-3-metilfenol 5 (naranja). 

Elucidación estructural de 5´-bromo-1a-[[(2-hidroxi-4-metilfenil)imino]metil]fenol 

(21) 

A partir del experimento de RMN de 1H, se obtuvieron las proporciones relativas (% mol) 

de cada componente registrando un valor de 4% mol para el 5-bromosalilcilaldehído y 96% 

mol para el compuesto 21, donde los desplazamientos químicos correspondientes a cada 

señal son 10.21 ppm para el protón del 5-bromosalicilaldehído, el de 8.95 ppm para la imina 

(Figura 48). Se encuentran unos residuos del 2-amino-4-metilfenol, pero no es posible 

obtener los valores de integración, además podemos observar que el rendimiento de las 

iminas con bromo en la posición 5´ es mayor con respecto a los que no tienen sustituyentes 

en esta posición. 
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La asignación completa del espectro se muestra en la figura 59 del experimento, en cual se 

observan a frecuencias altas dos señales anchas pertenecientes a los protones de los grupos 

hidroxilos, la señal correspondiente al protón H-1´ prueba que se ha llevado a cabo la 

condensación del aldehído para la formación de la imina, debido al desplazamiento químico 

a frecuencias más bajas de 8.95 ppm, con respecto a sí mismo en la materia prima el cual se 

observa en 10.21 ppm, posteriormente utilizando las constantes de correlación se asignaron 

las señales correspondiente a los anillos A y B, para la señal 7.83 ppm correspondiente a H-

6´, que se observa como un doble, correspondiente al acoplamiento con H-4’ con una J6´-

δ 

Figura 58. Experimento RMN de 1H del crudo de reacción, donde se observa la señal del 5-

bromosalicilaldehído a 10.21 ppm, y de la imina 21 a 8.96 ppm.   
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4´=1.8 Hz, para H-4´ se observa en 7.40 ppm como un ddd, correspondiente a los 

acoplamiento con H-3´ y H-6´, con J4´-3´=8.8 Hz, J4´-6´=2.5 Hz respectivamente.  

Con los experimentos de FTIR-ATR (Figura 60), podemos corroborar la formación de la 

imina, la pérdida del grupo funcional amina, se puede observar con las señales a 3370.5 cm-

1 y 3301.5 cm-1 pertenecientes al modo vibracional de estiramiento del grupo -NH2 en el 2-

amino-4-metilfenol, estos no se encuentran presentes en el espectro de la imina, en el caso 

del 5-bromosalicilaldehído no hay presencia del grupo del carbonilo que se observa en 1670.4 

cm-1 en el respectivo espectro de la imina, mientras que el grupo imina el estiramiento del 

C=N se observa a 1615.3 cm-1, en cambio para la flexión del N-H en el 2-amino-4-metilfenol 

se observa a 1604.0 cm-1, lo que comprueba que se llevó a cabo la condensación y se obtuvo 

la imina como producto de reacción, además no son perceptibles bandas asociadas a los 

OH-2´ OH-1 
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H-4´ 

H-3 

H-5 

H-3´ H-6 

Me-4 
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δ 
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Figura 59. Experimento RMN de 1H en DMSO del 5-bromo-1a-[[(2-hidroxi-4-

metilfenil)imino]metil]fenol, 21. 
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reactivos en el espectro del crudo de reacción de la imina (amarillo) lo que permite observar 

el alto grado de conversión en la reacción. 

 

Figura 60. Espectros FTIR-ATR apilados del 5-bromosalicilaldehído 5 (azul), del 

compuesto 21 (amarillo) y del 2-amino-4-metilfenol 6 (naranja). 

Elucidación estructural de 5´-nitro-1a-[[(2-hidroxifenil)imino]metil]fenol (22) 

En el compuesto 22 el sustituyente en la posición 5´ corresponde a un nitro un grupo 

electroatractor de la densidad electrónica del anillo, debido a esto se puede asociar a la baja 

reactividad de esta imina para formar el complejo de boro, lo que impide la eficiente 

formación del 2-arilbenzoxazol, esto mismo efecto sucede en los compuestos 23 y 24 que 

están sustituidos con metilos en el anillo B, se observó una vez realizada la síntesis por 

mecanoquímica no se observaba la formación del 2-arilbenzoxazol si no que se mantenía la 

imina en el sistema de reacción por lo cual se llevó acabo la síntesis para corroborar que el 

compuesto que se formaban eran las respectivas iminas. 

Por lo cual a partir del experimento de RMN de 1H, se caracterizó y se obtuvieron las 

proporciones relativas (% mol) de cada componente registrando un valor de 6% mol para el 

5-nitrosalilcilaldehído, 6% mol para el 2-aminofenol y 88% mol para el compuesto 22, donde 

los desplazamientos químicos correspondientes a cada señal son 10.25 ppm correspondiente 

al protón del grupo aldehído, el de 9.25 para la imina, 6.42 ppm para el protón en la posición 

para al grupo amino del 2-aminofenol (Figura 61). 
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Figura 61. Experimento RMN de 1H del crudo de reacción, donde se observa la señal del 5-

nitrosalicilaldehído a 10.25 ppm, del 2-aminofenol a 6.42 ppm y de la imina 22 a 9.25 ppm. 
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La asignación completa del espectro se muestra en la figura 62 del experimento, en el cual 

se observa a frecuencias altas una señal ancha perteneciente a los protones de los grupos 

hidroxilos, la señal correspondiente del protón H-1´ lo cual es prueba de que se ha llevado a 

cabo la condensación del aldehído para la formación de la imina, debido al desplazamiento 

químico a frecuencias más bajas de 9.25 ppm, con respecto a sí mismo en la materia prima 

el cual se observa en 10.25 ppm, posteriormente utilizando las constantes de correlación se 

asignaron las señales correspondiente a los anillos A y B, para la señal 8.57 ppm 

correspondiente a H-6´, que se observa como un doble, correspondiente al acoplamiento con 

H-4’ con una J6´-4´ =2.9 Hz, para H-4´ se observa en 8.15 ppm como un dd, correspondiente 

al acoplamiento con H-6´ y H-3´, se puede observar el efecto del electrotractor del grupo 

nitro con los desplazamientos de H-6´ y H-4´ los cuales están desplazados a frecuencias altas 

con respecto a los análogos con bromo e hidrógeno en la posición del C-5´. Este efecto 

provoca que el hidroxilo en la posición para disminuya su reactividad para poder hacer el 

ataque al boro del PhB(OH)2, por lo cual se atribuye al bajo rendimiento obtenido del 2-

arilbenzoxazol. 

- OH-1 

H-1´ 

H-6´ 

H-4´ 

H-3 H-5 

H-3´, H-4, H-6 

Figura 62. Experimento de RMN de 1H en DMSO del 5´-nitro-1a-[[(2-

hidroxifenil)imino]metil]fenol, 22. 
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Con el experimento de FTIR-ATR (Figura 63), podemos corroborar de igual manera que los 

compuestos 16-21 la formación de la imina correspondiente con el grupo nitro, donde la 

pérdida del grupo funcional amina, se puede observar con las señales a 3374.0 cm-1 y 3302.4 

cm-1 pertenecientes al modo vibracional de estiramiento del grupo -NH2 en el 2-aminofenol, 

estos no se encuentran presentes en el espectro de la imina, en el caso del 5-

nitrosalicilaldehído 3 no hay presencia del grupo del carbonilo que se observa en 1657.4 cm-

1 en el respectivo espectro de la imina, mientras que el grupo imina el estiramiento del C=N 

se observa a 1612.6 cm-1, en cambio para la flexión del N-H en el 2-aminofenol se observa a 

1598.9 cm-1, lo que comprueba que se llevó a cabo la condensación y se obtuvo la imina 22 

como producto de reacción.  

 

Figura 63. Espectros FTIR-ATR apilados del 5-nitrosalicilaldehído (azul), del compuesto 22 

(amarillo) y del 2-aminofenol (naranja). 

Elucidación estructural de 5´-nitro-1a-[[(2-hidroxi-3-metilfenil)imino]metil]fenol (23) 

Al igual que el análogo con bromo en la posición 5´ no fue posible obtener los experimentos 

de NMR debido a la insolubilidad en cloroformo, metanol y DMSO deuterados, por lo que 

solo se obtuvo el análisis por FTIR-ATR, dado que presenta un comportamiento similar a los 

anteriores compuestos analizados por FTIR-ATR, podemos observar que las señales para el 

modo vibracional de estiramiento del –NH2  que se observan en 3392.4 cm-1 y 3319.2 cm-1 

(sección rodeada naranja en la figura 64), en la imina (amarillo) no se observa presencia de 

estas, por lo que nos da un indicio que se llevó a cabo la condensación, además para el grupo 

carbonilo del 5-nitrosalicilaldehído con un valor 1657.5 cm-1, no se presenta en el espectro 

de la imina, ni tampoco la flexión del  N-H que se observa 1581.8 cm-1, pero si se muetra una 

nueva banda 1602.7 cm-1 que se la otorgamos a la presencia del estiramiento C=N en el 
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espectro de la imina, con lo que se comprueba la formación de la imina, también podemos 

observar que hubo un alto grado de conversión ya que no son apreciables las señales de 

estiramiento del –NH2, así como las del 5-nitrosalicilaldehído.  

 

 

Figura 64. Espectros FTIR-ATR apilados del 5-nitrosalicilaldehído 3 (azul), del compuesto 

23 (amarillo) y del 2-amino-3-metilfenol 5 (naranja). 

Elucidación estructural de 5´-nitro-1a-[[(2-hidroxi-4-metilfenil)imino]metil]fenol (24) 

A partir del experimento de RMN de 1H, se obtuvieron las proporciones relativas (% mol) de 

cada componente registrando un valor de 8% mol para 5-nitrosalilcilaldehído, 7% mol para 

el 2-amino-4-metilfenol y 85% mol para el compuesto 24, donde los desplazamientos 

químicos correspondientes a cada señal son 8.38 correspondiente al protón H-6´ del 5-

nitrosalicilaldehído, se utilizó esta señal debido que el protón del grupo aldehído se traslapa 

con la señal de los hidroxilo en el producto, por lo que se siguió el protón H-6´ en la imina 

el cual se observa a  8.56 ppm, y a 6.41 ppm para el protón H-3 del 2-amino-4-metilfenol 

(Figura 65).  
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Figura 65. Experimento RMN de 1H del crudo de reacción, donde se observa la señal del 5-

nitrosalicilaldehído 3 a 8.38 ppm, del 2-amino-4-metilfenol 6 a 6.41 ppm y de la imina 24 a 

8.56 ppm.  

La asignación completa del espectro se muestra en la figura 66 del experimento, en el que se 

observa a frecuencias altas una señal ancha perteneciente al protón OH-1 del grupo hidroxilo, 

la señal correspondiente del protón H-1´ prueba de que se ha llevado a cabo la condensación 

del aldehído para la formación de la imina, debido al desplazamiento químico a frecuencias 

más bajas de 9.23 ppm, con respecto a sí mismo en la materia prima el cual se observa en 

10.25 ppm. Posteriormente utilizando las constantes de correlación se asignaron las señales 

correspondiente a los anillos A y B, para la señal 8.56 ppm correspondiente a H-6´, que se 

observa como un doble, correspondiente al acoplamiento con H-4’ con una J6´-4´ =3.0 Hz, 

para H-4´ se observa en 8.56 ppm como un dd, correspondiente al acoplamiento con H-6´ y 

H-3´, se puede observar el efecto del electrotractor del grupo nitro con los desplazamientos 

de H-6´ y H-4´ los cuales están desplazados a frecuencias altas con respecto a los análogos 

con bromo e hidrógeno en la posición del C-5´. Este efecto provoca que el hidroxilo en la 

posición para disminuya su reactividad para poder hacer el ataque al boro del PhB(OH)2, por 
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lo cual se atribuye al bajo rendimiento obtenido del 2-arilbenzoxazol, además entre los dos 

sistemas de nitro no se observa una gran contribución en la deslocalización del sistema π 

debido al metilo en la posición del C-4, con respecto al que no está sustituido. 

Con los experimentos de FTIR-ATR (Figura 67), se corrobora la formación de la imina, la 

pérdida del grupo funcional amina, se observan las señales a 3370.5 cm-1 y 3301.5 cm-1 

pertenecientes al modo vibracional de estiramiento del grupo -NH2 en el 2-amino-4-

metilfenol, estos no se encuentran presentes en el espectro de la imina, en el caso del 5-

nitrosalicilaldehído se muestra que no hay presencia del grupo del carbonilo que se observa 

en 1657.5 cm-1 en el respectivo espectro, mientras que el grupo imina el estiramiento del 

C=N se observa a 1613.6 cm-1, en cambio para la flexión del N-H en el 2-amino-4-metilfenol 

se observa a 1604.0 cm-1, lo que comprueba que se llevó a cabo la condensación y se obtuvo 

la imina como producto de reacción. 
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Figura 66. Experimento RMN de 1H en DMSO del 5´-nitro-1a-[[(2-hidroxi-4-

metilfenil)imino]metil]fenol, 24. 
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Figura 67. Espectros FTIR-ATR apilados del 5-nitrosalicilaldehído 3 (azul), del compuesto 

24 (amarillo) y del 2-amino-4-metilfenol 6 (naranja). 

Observando la alta estabilidad de las iminas con el grupo nitro durante la molienda mecánica 

y observando los datos de los cálculos teóricos se puede comprobar su baja reactividad al 

formar el intermediario del complejo de boro que es importante para el posterior paso de 

cierre de anillo para formar el 2-arilbenzoxazol, con respecto a los análogos con bromo e 

hidrógeno. Por lo que queda explorar la búsqueda de condiciones en la molienda que nos 

ayude a disminuir aún más los tiempos de reacción pero con los resultados obtenidos hemos 

logrado llevar una metodología descrita en solución donde el disolvente se había descrito 

necesario para llevar a cabo la reacción a una reacción totalmente en estado sólido obteniendo 

rendimientos similares a los obtenidos por disolución en el caso de los 2-arilbenzoxazoles, 

además bajo las mismas condiciones se ha logrado establecer una metodología eficiente para 

la síntesis de iminas con altos rendimientos y en menor tiempo reacción que las reportadas 

en solución, tal como la patente descrita por Wang, Ying; Ittel, Steven Dale, registrada en el 

2001, con clave de patente WO2001068724 en la cual se obtienen iminas con un rendimiento 

del 78% en metanol y ácido fórmico como catalizador a temperatura ambiente, toda la noche, 

así como aquellas donde no se usa catalizador pero se siguen utilizando metanol como 

disolvente y los tiempos de reacción van de 2-3 h [52], por lo cual esta metodología es 

eficiente para la síntesis de iminas, además los parámetros que se establecieron compiten con 

las generadas en molino de bolas [53] las cuales se obtienen en tiempos de reacción de 1 h, 

además que los compuestos 19-24 no se encuentran descritos por mecanosíntesis. 
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C=O 

-NH
2
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12. CONCLUSIONES 

 Los parámetros operacionales para la mecanosíntesis son: Si3N4 12 bolas, tiempo total 

de molienda 4h, velocidad de giro 800 rpm, número de ciclos 48, tiempo de molienda 

por ciclo 5min, tiempo de pausas por ciclo 1 min. 

 Los compuestos 7-12 fueron obtenidos por mecanosíntesis a tiempos de reacción 

menores y con rendimientos similares a los descritos en la literatura [10]. 

 Se logró ampliar la biblioteca de benzoxazoles obteniéndose los compuestos 14 y 15 

sintetizados por la metodología one-pot [26], los cuales tampoco se encontraron 

descritos en la literatura ni en la base de datos Scifinder.  

 Con los mismos parámetros se logró sintetizar por medio de mecanoquímica, las 

iminas intermediarias 16-24 sin necesidad de identificar nuevos parámetros para su 

obtención ya que los implementados para la síntesis de benzoxazoles, demostraron 

generar las iminas de manera cuantitativa, además los tiempos de reacción fueron de 

15-30 min, menores que los descritos en la literatura mediante la síntesis en 

disolución. 

 Los valores del gap óptico teórico obtenidos mediante DFT indican que los 

compuestos 7-15 son candidatos semiconductores a ser utilizados como materiales 

OLED. 
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13. PERSPECTIVAS  

a) Evaluar el uso de materiales con mayor densidad, para la mecanosíntesis de iminas, 

así reducir el tiempo de reacción, llevar a cabo en sistemas con mayor complejidad 

para medir el alcance de la metodología en la mecanosíntesis de iminas 

b) Evaluar los parámetros que se mantuvieron fijos para establecer la implicación de 

todas las variables en la metodología de mecanosíntesis de 2-arilbenzoxazoles que 

participan en la reacción  

c) Estudiar por voltamperometría cíclica los 2-arilbenzoxazoles que presentan el 

fenómeno push-pull 
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ANEXO I 

AI. Mecanosíntesis de 2-arilbenzoxazoles 

 

Procedimiento general para la mecanosíntesis de 2-(2´-hidroxiaril)benzoxazoles  7-12 

En tazones de 45 mL de un molino planetario provisto de esferas de Si3N4 de 10 mm de 

diametro se añadió 1 equivalente de aldehído, 1 equivalente de o-aminofenol, 10% mol de 

PhB(OH)2, 1 equivalente de KCN. La reacción se realizó a 800 rpm y se dio seguimiento a 

través de TLC hasta observar el consumo de las materias primas. El tiempo de reacción fue 

4 h para los compuestos 7-12. Terminada la reacción se compararon los espectros de FTIR-

ATR y p.f. de los compuestos. 

Compuesto 7, 2-(2´-hidroxifenil)benzoxazol 

Siguiendo con el procedimiento general para la preparación de 2-fenilbenzoxazoles, a partir 

de 0.44 mL (4.09 mmol) de 2-hidroxibenzaldehído (1), 0.45 g (4.09 mmol) de 2-aminofenol 

(2), 0.05 g (10% mol) de PhB(OH)2 y 0.266 g (4.09 mmol) de KCN, se obtuvieron 0.4887 g 

(56.62% de rendimiento) como un sólido color crema con p.f.= 124.0-124.8 °C. 

1H RMN: (400 MHz, CDCl3) δ (ppm) 11.48 (sa, -OH), 8.03 (dd, J = 7.9, 1.7 Hz, H-6´), 7.75-

7.71 (m, 1H, H-4), 7.63-7.58 (m, 1H, H-7), 7.44 (ddd, J = 8.3, 7.4, 1.7 Hz, 1H, H-4´), 7.41-

7.35 (m, 2H, H-6, H-5,), 7.13 (dd, J = 8.4, 1.1 Hz, H-3´), 7.01 (ddd, J = 7.8, 7.3, 1.1 Hz, H-

5´). 
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13C RMN: (400 MHz, CDCl3) δ (ppm) 163.00 (C-2), 158.84 (C-2´), 149.23 (C-7a), 140.12 

(C-3a), 133.68 (C-4´), 127.23 (C-6´), 125.49 (C-7), 125.11 (C-4), 119.68 (C-5´), 119.36 (C-

5), 117.54 (C-3´), 110.77 (C-1´), 110.68 (C-6). 

FTIR-ATR (cm-1): 3035.8 (-OH), 1630.5, 1541.5 (C=N), 1587.6, 1235.5 (O-C=N) 

Compuesto 8, 2-(2-hidroxifenil)-4-metilbenzoxazol 

A partir de 0.44 mL (4.10 mmol) de 2-hidroxibenzaldehído (1), 0.51 g (4.10 mmol) de 2-

amino-3-metilfenol (3), 0.050g (10% mol) de PhB(OH)2 y 0.27 g (4.10 mmol) de KCN, se 

obtuvieron 0.357 g (38.7% de rendimiento) como un sólido color crema con p.f.=113.1-113.8 

°C. 

1H RMN: (400 MHz, CDCl3) δ ppm 11.57 (sa, 1H, -OH), 8.01 (ddd J = 7.9, 1.7, 0.32 Hz, 

1H, H-6´), 7.46-7.40 (m, 2H, H-4´, H-7), 7.26 (t, J = 7.86 Hz, 1H, H-6), 7.17 (dq, J = 7.7, 

0.9 Hz, 1H, H-5) 7.13 (ddd, J= 8.3, 1.2, 0.5 Hz, 1H, H-3´), 7.01 (ddd, J = 7.9,7.3, 1.1 Hz, 

1H, H-5´), 2.63 (s, 3H, Me-4) 

13C RMN: (400 MHz, CDCl3) δ (ppm) 162.28 (C-2), 158.72 (C-2´), 148.95 (C-7a), 139.35 

(C-3a), 133.47 (C-4´), 129.90 (C-5), 127.14 (C-6´), 125.63 (C-6), 125.23 (C-7), 119.65 (C-

5´), 117.46 (C-3´), 110.84 (C-1´), 108.01 (C-4), 16.61 (C-Me) 

FTIR-ATR (cm-1): 3034.0 (-OH), 1630.1, 1547.6 (C=N), 1590.0, 1242.6 (O-C=N) 
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Compuesto 9, 2-(2-hidroxifenil)-5-metilbenzoxazol 

A partir de 0.44 mL (4.10 mmol) de 2-hidroxibenzaldehído (1), 0.51g (4.10 mmol) de 2-

amino-4-metilfenol (4), 0.050g (10% mol) de PhB(OH)2 y 0.27 g (4.10 mmol) de KCN, se 

obtuvieron 0.557 g (60.46% de rendimiento) como un sólido color naranja con p.f.=135.2-

135.7 °C 

1H RMN: (400 MHz, CDCl3) δ 11.53 (s, 1H, -OH), 8.00 (dd J = 7.9, 1.7 Hz, 1H, H-6´), 7.51 

(dd, J = 2.0, 0.9 Hz, 1H, H-4), 7.49-7.40 (m, 2H, H-7, H-4´), 7.17 (ddd, J = 8.3, 1.2, 0.5 Hz, 

1H, H-6) 7.12 (dd, J= 8.4, 1.1 Hz, 1H, H-3´), 7.00 (ddd, J =8.0, 7.3, 1.0 Hz, 1H, H-5´), 2.49 

(s, 3H, Me-5) 

13C RMN: (400 MHz, CDCl3) δ (ppm) 163.07 (C-2), 158.77 (C-2´), 147.48 (C-7a), 140.27 

(C-3a), 135.04 (C-5), 133.52 (C-4´), 127.15 (C-6´), 126.57 (C-7), 119.63 (C-6), 119.29 (C-

5´), 117.48 (C-3´), 110.84 (C-1´), 110.12 (C-4), 21.62 (C-Me) 

FTIR-ATR (cm-1): 3035.0 (-OH), 1630.0, 1541.4 (C=N), 1587.0, 1236.4 (O-C=N) 

Compuesto 10, 2-(5´-bromo-2-hidroxifenil)benzoxazol 

A partir de 0.500 g (2.49mmol) de 5-bromo-2-hidroxibenzaldehído (5), 0.274 g (2.49 mmol) 

de 2-aminofenol (2), 0.050 g (10% mol) de PhB(OH)2 y 0.162 g (2.49 mmol) de KCN, se 

obtuvieron 0.299 g (41.57% de rendimiento) como un sólido amarillo con p.f.=159.5-160.3 
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1H RMN: (400 MHz, CDCl3) δ 11.45 (sa, 1H, -OH), 8.13 (d, J = 2.5 Hz, 1H, H-6´), 7.76-

7.70 (m, 1H, H-4), 7.64-7.58 (m, 1H, H-7), 7.50 (dd, J = 8.8, 2.5 Hz, 1H, H-4´) 7.43-7.37 

(m, 2H, H-6, H-5), 7.01 (d, J = 8.8 Hz, 1H, H-3´) 

13C RMN: (400 MHz, CDCl3) δ (ppm) 161.68 (C-2), 157.80 (C-2´), 149.24 (C-7ª), 139.88 

(C-3ª), 136.30 (C-4´), 129.46 (C-6´), 125.98 (C-4), 125.38 (C-7), 119.56 (C-3´), 119.47 (C-

5), 112.26 (C-5´), 111.43 (C-1´), 110.92 (C-6)  

FTIR-ATR (cm-1): 3002.8 (-OH), 1628.4, 1540.8 (C=N), 1582.4, 1228.4 (O-C=N) 

Compuesto 11, 2-(5´-bromo-2´-hidroxifenil)-4-metilbenzoxazol 

A partir de 0.500 g (2.49 mmol) de 5-bromo-2-hidroxibenzaldehído (5), 0.302 g (2.49 mmol) 

de 2-amino-3-metilfenol (3), 0.030 g (0.25 mmol) de PhB(OH)2 y 0.162 g (10% mol) de 

KCN, se obtuvieron 0.300 g (39.59% de rendimiento) como un sólido color amarillo con 

p.f.=169.9-170.2 °C. 

1H RMN: (400 MHz, CDCl3) δ ppm 11.56 (sa, 1H, -OH), 8.11 (dd, J = 2.5, 0.9 Hz, 1H, H-

6´), 7.49 (dd, J = 8.9, 2.5 Hz, 1H, H-4´), 7.42 (dd, J = 8.22, 2.02 Hz, 1H, H-7), 7.28 (dd, J = 

8.0, 7.8 Hz, 1H, H-6), 7.18 (ddc, 7.6, 2.1, 0.9 Hz, 1H, H-5) 7.01 (dd, J = 8.8, 0.6 Hz, H-3´), 

2.62 (s, 3H, Me-5) 

13C RMN: (400 MHz, CDCl3) δ (ppm) 160.95 (C-2), 157.68 (C-2´), 148.98 (C-7ª), 139.15 

(C-3ª), 136.10 (C-4´), 130.16 (C-4), 129.38 (C-6´), 125.88 (C-7), 125.73 (C-5), 119.38 (C-

3´), 112.43 (C-5´), 111.43 (C-1´), 108.15 (C-6), 16.62 (C-Me) 

FTIR-ATR (cm-1): 3000.8(-OH), 1622.0, 1542.7 (C=N), 1580.0, 1242.2 (O-C=N) 
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Compuesto 12, 2-(5´-bromo-2´-hidroxifenil)-5-metilbenzoxazol 

Siguiendo con el procedimiento general para la preparación de 2-fenilbenzoxazoles, a partir 

de 0.500 g (2.49 mmol) de 5-bromo-2-hidroxibenzaldehído (5), 0.302 g (2.49 mmol) de 2-

amino-4-metilfenol (4), 0.030 g (0.25 mmol) de PhB(OH)2 y 0.162 g (2.49 mmol) de KCN, 

se obtuvieron 0.476 g (62.89% de rendimiento) como un sólido color rosa con p.f.=167-167.4 

°C 

1H RMN: (400 MHz, CDCl3) δ ppm 11.50 (sa, 1H, -OH), 8.09 (d, J = 2.5 Hz, 1H, H-6´), 

7.51-7.45 (m, 3H, H-4, H-4´, H-7), 7.19 (ddd, J = 8.4, 1.7, 0.7 Hz, 1H, H-6), 7.00 (d, J= 8.8 

Hz, 1H, H-3´), 2.49 (s, 3H, Me-5) 

13C RMN: (400 MHz, CDCl3) δ (ppm) 161.40 (C-2), 157.40 (C-2´), 147.17 (C-7ª), 139.70 

(C-3ª), 136.80 (C-6), 136.04 (C-4´), 129.06 (C-6´), 126.76 (C-5), 119.13 (C-4), 119.08 (C-

3´), 112.11 (C-5´), 111.06 (C-1´), 109.93 (C-7), 21.32 (C-Me) 

FTIR-ATR (cm-1): 3000.0 (-OH), 1630.0, 1540.4 (C=N), 1584.5, 1232.5 (O-C=N) 

Compuesto 13, 2-(5´-nitro-2´-hidroxifenil)benzoxazol 

Siguiendo con el procedimiento general para la preparación de 2-arilbenzoxazoles, a partir 

de 0.500 g (2.99 mmol) de 2-hidroxi-5-nitrobenzaldehído (6), 0.326 g (2.99 mmol) de 2-

aminofenol (2), 0.036 g (10% mol) de PhB(OH)2 y 0.195 g (2.99 mmol) de KCN, se 

obtuvieron 0.056 g (7.31% de rendimiento) como un sólido color blanco con p.f.=198.9-
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199.6 °C. El compuesto fue purificado por columna de gel de sílice y eluído en mezcla 

hexano-AcOEt en relación 98:2.  

1H RMN: (400 MHz, CDCl3) δ ppm 12.28 (sa, 1H, -OH), 8.94 (d,  J  = 2.7 Hz, 1H, H-6´), 

8.30 (dd, J = 9.2, 2.7 Hz, 1H, H-4´), 7.79-7.74 (m, 1H, H-4), 7.70-7.65 (m, 1H, H-7) 7.48-

7.40 (m, 2H, H-5, H-6), 7.19 (d, J = 9.2 Hz, 1H, H-3´) 

13C RMN: (400 MHz, CDCl3) δ (ppm) 163.33 (C-2), 160.86 (C-2´), 149.17 (C-7ª), 140.46 

(C-3ª), 139.35 (C-5´), 128.51 (C-4´), 126.48 (C-6), 125.63 (C-5), 123.57 (C-6´), 179.58 (C-

4), 138.22 (C-3´), 111.05 (C-1´), 110.53 (C-7)  

FTIR-ATR (cm-1): 2925.4 (-OH), 1639.5, 1521.7 (C=N), 1589.6, 1235.1 (O-C=N), 1350.0 

(-NO2) 

Compuesto 14, 2-(2´-hidroxifenil)-4-metilbenzoxazol 

 

 

 

 

Siguiendo con el procedimiento general para la preparación de 2-arilbenzoxazoles, a partir 

de 0.500 g (2.99 mmol) de 2-hidroxi-5-nitroaldehído (6), 0.328 g (2.99 mmol) de 2-amino-

3-metilfenol (3), 0.036 g (10% mol) de PhB(OH)2 y 0.195 g (2.99 mmol) de KCN, se 

obtuvieron 0.027 g (3.40% de rendimiento) como un sólido color crema con p.f.=204.1-205.0 

°C. El compuesto fue purificado por columna de gel de sílice y eluído en mezcla hexano-

AcOEt en relación 98:2. 

1H RMN: (400 MHz, CDCl3) δ ppm 12.40 (sa, 1H, -OH), 8.93 (d, J = 2.8, 1H, H-6´), 8.30 

(dd, J= 9.2, 2.8, 1H, H-4´), 7.48 (d, J = 8.2, 1H, H-7), 7.34 (d, J = 7.9, 1H, H-6) 7.28-714 

(m, 2H, H-7, H-5, H-3´), 2.64 (s, 3H, Me-4) 

13C RMN: (400 MHz, CDCl3) δ (ppm) 163.38 (C-2), 160.29 (C-2´), 149.08 (C-7ª), 140.61 

(C-3ª), 138.70 (C-5´), 130.37 (C-4), 128.49 (C-6), 126.39 (C-4´), 126.25 (C-5), 123.60 (C-

6´), 118.27 (C-3´), 110.83 (C-1´), 108.41 (C-7), 16.61 (C-Me) 
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FTIR-ATR (cm-1): 2925.4 (-OH), 1636.3, 1525.2 (C=N), 1590.6, 1237.5 (O-C=N), 1336.6 

(-NO2) 

Compuesto 15, 2-(2´-hidroxi-5´-nitrofenil)-5-metilbenzoxazol 

 

 

 

 

Siguiendo con el procedimiento general para la preparación de 2-arilbenzoxazoles, a partir 

de 0.500 g (2.99 mmol) de 2-hidroxi-5-nitroaldehído (6), 0.328 g (2.99 mmol) de 2-amino-

4-metilfenol (4), 0.036 g (10% mol) de PhB(OH)2 y 0.195 g (2.99 mmol) de KCN, se 

obtuvieron 0.02 g (2.47% de rendimiento) como un sólido color blanco con p.f.=193.4-194.6 

°C. El compuesto fue purificado por columna de gel de sílice y eluído en mezcla hexano-

AcOEt (98:2). 

1H RMN: (400 MHz, CDCl3) δ ppm 12.36 (sa, 1H, -OH), 8.94 (d, J = 2.8 Hz, 1H, H-6´), 

8.30 (dd, 1H, J = 9.2, 2.8 Hz, H-4´), 7.57-7.51 (m, 2H, H-4, H-7), 7.32 (dd, J= 8.0, 20 Hz, 

1H, H-6), 7.01 (d, J = 9.2, 2.7 Hz, 1H, H-3´), 2.51 (s, 3H, Me-5) 

FTIR-ATR (cm-1): 2925.4 (-OH), 1639.4, 1515.5 (C=N), 1590.6, 1218.5 (O-C=N), 1341.9 

(-NO2) 
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BI. Mecanosíntesis de iminas  

 

En tazones de 20 mL de un molino planetario provisto de esferas de Si3N4 de 10 mm de 

diámetro se añadió 1 equivalente de aldehído, 1 equivalente de o-aminofenol. La reacción se 

realizó a 800 rpm y se dio seguimiento a través de TLC hasta observar el consumo de las 

materias primas. El tiempo de reacción fue de 15-30 minutos para asegurar la sequedad en el 

producto de reacción (estas no fueron purificadas). 

Compuesto imina 16 

 

 

 

 

Siguiendo con el procedimiento general para la preparación de iminas, a partir de 0.44 mL 

(4.09 mmol) de 2-hidroxibenzaldehído (1), 0.45 g (4.09 mmol) de 2-aminofenol (2), se 

obtuvo un rendimiento del 86 % (obtenido por relación de integrales experimento de 1H en 

RMN), como un sólido de color amarillo 

1H RMN: (400 MHz, DMSO) δ (ppm) 13.80 (sa, -OH-2´), 9.75 (sa, -OH-1), 8.96 (s, 1H, H-

1´), 7.61 (dd, J = 8.0, 1.4 Hz, 1H, H-6´), 7.42-7.31 (m, 2H, H-5, H-3), 7.12 (ddd, J = 8.7, 

7.5,1.5 Hz,1H, H-4´), 7.02-6.82 (m, 4H, H-3´, H-4, H-6, H-5´) 

13C RMN: (400 MHz, DMSO) δ (ppm) 161.71 (C-1´), 160.77 (C-2´), 151.14 (C-1), 134.90 

(C-2), 132.88 (C-4´), 132.34 (C-6´), 128.10 (C-5), 119.65 (C-3), 119.62 (C-4), 119.54 (C-

5´), 118.77 (C-1ª), 116.73 (C-3´), 108.41 (C-6) 

FTIR-ATR (cm-1): 1628.0 (C=N), 1528.2, 1461.4, 1274.7, 1221.0, 1136.9. 740.92 
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Compuesto imina 17 

 

 

 

 

 

Siguiendo con el procedimiento general para la preparación de iminas, A partir de 0.44 mL 

(4.10 mmol) de 2-hidroxibenzaldehído (1), 0.51g (4.10 mmol) de 2-amino-3-metilfenol (3), 

se obtuvo un rendimiento del 92 % (obtenido por relación de integrales experimento de 1H 

en RMN), como un sólido de color amarillo. 

1H RMN: (400 MHz, DMSO) δ (ppm) 13.57 (sa, -OH-2´), 9.72 (sa, -OH-1), 8.96 (s, 1H, H-

1´), 7.57 (dd, J = 7.9, 1.8 Hz, 1H, H-6´), 7.40 (ddd, J = 8.3, 7.3, 1.7 Hz, 1H, H-4´), 7.13 (ddd, 

J = 8.7, 7.5, 1.5 Hz, 1H, H-4´), 6.98-6.90 (m, 3H, H-3´, H-5´, H-6) 6.84 (dd, J = 8.3, 1.5 Hz, 

1H, H-6) 6.75 (dd, J = 8.3, 1.3 Hz, 1H, H-4) 2.24 (s, 3H, Me-3) 

13C RMN: (400 MHz, DMSO) δ (ppm) 167.14 (C-1´), 160.77 (C-2´), 148.59 (C-1), 134.37 

(C-2), 132.88 (C-4´), 132.39 (C-6´), 132.21 (C-3), 126.07 (C-5),  121.08 (C-4), 119.30 (C-

5´), 118.90 (C-1ª), 116.60 (C-3´), 114.37 (C-6), 18.37 (C-Me) 

FTIR-ATR (cm-1): 1606.4 (C=N), 1534.0, 1448.4, 1380.3, 1200.2, 1134.1, 735.05 

Compuesto imina 18 

 

 

 

 

Siguiendo con el procedimiento general para la preparación de iminas, a partir de 0.44 mL 

(4.10 mmol) de 2-hidroxibenzaldehído (1), 0.51g (4.10 mmol) de 2-amino-4-metilfenol (4), 
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se obtuvo un rendimiento del 84 % (obtenido por relación de integrales experimento de 1H 

en RMN), como un sólido de color amarillo 

1H RMN: (400 MHz, DMSO) δ (ppm) 13.87 (sa, -OH-2´), 9.45 (sa, -OH-1), 8.96 (s, 1H, H-

1´), 7.60 (dd, J = 8.2, 1.8 Hz, 1H, H-6´), 7.37 (ddd, J = 8.1, 7.3, 1.7 Hz, 1H, H-4´), 7.18 (dd, 

J = 2.1, 0.3 Hz, 1H, H-3), 6.96-6.90 (m, 3H, H-5´, H-5, H-3´) 6.86 (d, J = 8.2 Hz, 1H, H-6) 

2.25 (s, 3H, Me-4) 

13C RMN: (400 MHz, DMSO) δ (ppm) 161.35 (C-1´), 160.81 (C-2´), 148.9 (C-1), 134.47 

(C-2), 132.76 (C-4´), 132.27 (C-6´), 128.52 (C-3), 128.31 (C-5),  119.85 (C-4), 119.56 (C-1ª 

), 118.71 (C-5´), 116.71 (C-3´), 116.40 (C-6), 20.18 (C-Me) 

FTIR-ATR (cm-1): 1611.9 (C=N), 1598.3, 1482.0, 1190.9, 1142.2, 821.98, 761.56 

Compuesto imina 19 

  

 

 

 

Siguiendo con el procedimiento general para la preparación de iminas, a partir de 0.500 g 

(2.49mmol) de 5-bromo-2-hidroxibenzaldehído (5), 0.274 g (2.49 mmol) de 2-aminofenol 

(2) se obtuvo un rendimiento del 84 % (obtenido por relación de integrales experimento de 

1H en RMN), como un sólido de color mostaza. 

1H RMN: (400 MHz, DMSO) δ (ppm) 13.85 (sa, -OH-2´), 9.45 (sa, -OH-1), 8.96 (s, 1H, H-

1´), 7.85 (d, J = 2.6 Hz, 1H, H-6´), 7.51 (dd, J = 8.8, 2.6 Hz, 1H, H-4´), 7.35 (dd, J = 7.9, 1.6 

Hz,1H, H-3), 7.15 (ddd, J = 8.4, 7.8, 1.2 Hz,  1H, H-5) 6.97 (d, J = 8.0 Hz, 1H, H-6) 6.94-

6.83 (m, 2H, H-3´, H-4) 

13C RMN: (400 MHz, DMSO) δ (ppm) 159.98 (C-1´), 159.89 (C-2´), 151.31 (C-1), 135.08 

(C-4´), 134.43 (C-2), 133.83 (C-6´), 128.10 (C-5), 121.33 (C-3), 119.63 (C-4), 119.42 (C-1ª 

), 119.20 (C-3´), 116.58 (C-6), 109.41 (C-5´) 

FTIR-ATR (cm-1): 1627.2 (C=N), 1489.1, 1461.2, 1273.5, 1135.6, 821.78, 743.75 
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Compuesto imina 20 

 

 

 

 

Siguiendo con el procedimiento general para la preparación de iminas, a partir de 0.500 g 

(2.49mmol) de 5-bromo-2-hidroxibenzaldehído (5), 0.302 g (2.49 mmol) de 2-amino-3-

metilfenol (2) no se determinaron los rendimientos relativos por RMN, se obtuvo como un 

sólido de color amarillo. 

FTIR-ATR (cm-1): 1611.0 (C=N), 1522.2, 1460.2, 1267.6, 1203.5, 1122.7, 820.0, 776.4 

Compuesto imina 21 

 

 

 

 

Siguiendo con el procedimiento general para la preparación de iminas, a partir de 0.500 g 

(2.49 mmol) de 5-bromo-2-hidroxibenzaldehído (5), 0.302 g (2.49 mmol) de 2-amino-4-

metilfenol (3), se obtuvo un rendimiento del 92 % (obtenido por relación de integrales 

experimento de 1H en RMN), como un sólido de color amarillo. 

1H RMN: (400 MHz, DMSO) δ (ppm) 13.88 (sa, -OH-2´), 9.60 (sa, -OH-1), 8.96 (s, 1H, H-

1´), 7.83 (d, J = 2.6 Hz, 1H, H-6´), 7.49 (dd, J = 8.8, 2.6 Hz, 1H, H-4´), 7.17 (d, J = 2.1 Hz, 

1H, H-3), 6.95 (dd, J = 8.2, 8.0 Hz, 1H, H-4) 6.90 (d, J = 8.8 Hz, 1H, H-3´) 6.85 (d, J = 8.2 

Hz, 1H, H-6) 2.24 (s, 3H, Me-4) 

13C RMN: (400 MHz, DMSO) δ (ppm) 160.08 (C-1´), 159.55(C-2´), 149.07 (C-1), 135.01 

(C-2), 133.92 (C-4´), 133.79 (C-4), 128.98 (C-6´), 128.32 (C-5), 121.34 (C-3), 119.66 (C-

1ª), 119.21 (C-3´), 116.44 (C-6), 109.35 (C-5´), 20.18 (C-Me) 
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FTIR-ATR (cm-1): 1615.3 (C=N), 1510.4, 1487.8, 1271.8, 1223.7, 1164.4, 812.5 

Compuesto imina 22 

 

 

 

 

 

 

Siguiendo con el procedimiento general para la preparación de iminas, a partir de 0.500 g 

(2.99 mmol) de 2-hidroxi-5-nitrobenzaldehído (6), 0.326 g (2.99 mmol) de 2-aminofenol (2), 

se obtuvo un rendimiento del 88 % (obtenido por relación de integrales experimento de 1H 

en RMN), como un sólido de color amarillo. 

 

1H RMN: (400 MHz, DMSO) δ (ppm) 10.51 (sa, -OH-1), 9.25 (s, 1H, H-1´), 8.58 (d, J = 2.9 

Hz, 1H, H-6´), 8.14 (dd, J = 9.5, 2.9 Hz, 1H, H-4´), 7.58 (d, J = 8.0 Hz, 1H, H-3), 7.21 (t, J 

= 8.0 Hz, 1H, H-5) 7.01 (d, J = 8.1 Hz, 1H, H-6) 6.95 (t, J = 7.7 Hz, 1H, H-4) 6.87 (d, J = 

9.4 Hz, 1H, H-3´) 

13C RMN: (400 MHz, DMSO) δ (ppm) 173.07 (C-1´), 159.34 (C-2´), 150.60 (C-1), 136.92 

(C-5´), 130.74 (C-2), 129.71 (C-5), 129.61 (C-6´), 129.01 (C-4´), 120.87 (C-3), 120.14 (C-

4), 118.91 (C-1ª), 116.77 (C-3´), 116.53 (C-6) 

FTIR-ATR (cm-1): 1612.6 (C=N), 1543.2, 1508.1, 1296.2, 1236.7, 1092.8, 829.7, 738.3 

Compuesto imina 23 

 

 

 

 

Siguiendo con el procedimiento general para la preparación de iminas, a partir de 0.500 g 

(2.99 mmol) de 2-hidroxi-5-nitrobenzaldehído (6), 0.326 g (2.99 mmol) de 0.302 g (2.49 
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mmol) de 2-amino-4-metilfenol (3), no se determinaron los rendimientos relativos por RMN, 

se obtuvo como un sólido de color amarillo. 

FTIR-ATR (cm-1): 1602.7 (C=N), 1548.0, 1439.1, 1324.5, 1276.2, 1225.1, 1139.1, 777.1 

Compuesto imina 24 

 

 

 

 

Siguiendo con el procedimiento general para la preparación de iminas, a partir de 0.500 g 

(2.99 mmol) de 2-hidroxi-5-nitrobenzaldehído (6), 0.326 g (2.99 mmol) de 0.302 g (2.49 

mmol) de 2-amino-4-metilfenol (3), se obtuvo un rendimiento del 85% (obtenido por relación 

de integrales experimento de 1H en RMN), como un sólido de color amarillo 

1H RMN: (400 MHz, DMSO) δ (ppm) 10.29 (sa, -OH-1), 9.23 (s, 1H, H-1´), 8.56 (d, J = 3.0 

Hz, 1H, H-6´), 8.13 (dd, J = 9.4, 3.0 Hz, 1H, H-4´), 7.43 (s, 1H, H-3), 7.02 (dd, J = 8.4, 2.0 

Hz, 1H, H-3´) 6.90 (d, J = 8.3 Hz, 1H, H-5) 6.85 (d, J = 9.5 Hz, 1H, H-6) 2.26 (s, 3H, Me-4) 

13C RMN: (400 MHz, DMSO) δ (ppm) 173.71 (C-1´), 158.97 (C-2´), 148.34 (C-1), 136.64 

(C-5´), 130.94 (C-2), 130.17 (C-4), 129.09 (C-5), 129.05 (C-6´), 128.86 (C-4´), 121.12 (C-

3), 118.96 (C-1ª), 116.63 (C-3´), 116.29 (C-6), 20.39 (C-Me) 

FTIR-ATR (cm-1): 1613.6 (C=N), 1543.7, 1514.4, 1304.5, 1290.9, 1093.1, 804.9, 629.6 
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ANEXO II 

 

AII. Espectros de RMN de 1H de los 2-arilbenzoxazoles del 7-15 

 

H-6´ 

- OH-2´ 

H-4 H-7 H-4´ 

H-6, H-5 

H-3´ 

H-5´ 

Figura AII-1. Espectro de NMR de 1H en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 7 
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-OH-2´ 

H-6´ 
H-4´, H-7 

H-6 

H-3´, H-5´ 
H-6 

Me-4 

Figura AII-2. Espectro de NMR de 1H en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 8 
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Figura AII-3. Espectro de NMR de 1H en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 9 
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Figura AII-4. Espectro de NMR de 1H en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 10 
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Figura AII-5. Espectro de NMR de 1H en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 11 
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Figura AII-6. Espectro de NMR de 1H en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 12 
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Figura AII-7. Espectro de NMR de 1H en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 13 

  

-OH-2´ 

H-6´ 

H-4´ H-4 H-7 

H-5, H-6 

H-3´ 



117 

 

 

Figura AII-8. Espectro de NMR de 1H en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 14 

 

Figura AII-9. Espectro de NMR de 1H en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 15 
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BII. Espectro de RMN de 1H de las iminas 16-19, 21, 22 y 24 

 

Figura BII-10. Espectro de NMR de 1H en DMSO a 400 MHz del compuesto 16 
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Figura BII-11. Espectro de NMR de 1H en DMSO a 400 MHz del compuesto 17 
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Figura BII-12. Espectro de NMR de 1H en DMSO a 400 MHz del compuesto 18 
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Figura BII-13. Espectro de NMR de 1H en DMSO a 400 MHz del compuesto 19 
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Figura BII-14. Espectro de NMR de 1H en DMSO a 400 MHz del compuesto 21 
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Figura BII-15.  Espectro de NMR de 1H en DMSO a 400 MHz del compuesto 22 
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Figura BII-16. Espectro de NMR de 1H en DMSO a 400 MHz del compuesto 24 
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CII. Espectros de RMN de 13C de los compuestos 7-15 

 

Figura CII-17.- Espectro de NMR de 13C en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 7 
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Figura CII-18. Espectro de NMR de 13C en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 8 
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Figura CII-19. Espectro de NMR de 13C en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 9 
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Figura CII-20.  Espectro de NMR de 13C en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 10 
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Figura CII-21. Espectro de NMR de 13C en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 11 
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Figura CII-22. Espectro de NMR de 13C en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 12 
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Figura CII-23. Espectro de NMR de 13C en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 13 



131 

 

 

Figura CII-24. Espectro de NMR de 13C en CDCl3 a 400 MHz del compuesto 14 
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DII. Espectros de RMN de 13C de los compuestos 16-24. 

 

Figura DII-25. Espectro de NMR de 13C en DMSO a 400 MHz del compuesto 16 
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Figura DII-26.  Espectro de NMR de 13C en DMSO a 400 MHz del compuesto 17
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Figura DII-27. Espectro de NMR de 13C en DMSO a 400 MHz del compuesto 18 
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Figura DII-29. Espectro de NMR de 13C en DMSO a 400 MHz del compuesto 21 
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Figura DII-28. Espectro de NMR de 13C en DMSO a 400 MHz del compuesto 19 
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Figura DII-30. Espectro de NMR de 13C en DMSO a 400 MHz del compuesto 22 
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Figura DII-31. Espectro de NMR de 13C en DMSO a 400 MHz del compuesto 22 
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EII. Espectros de FTIR-ATR de los 2-arilbenzoxazoles 7-15. Comparativo de la 

síntesis one-pot vs mecanoquímica 

a) Espectros de FTIR-ATR de los 2-arilbenzoxazoles del 7-15 obtenidos por one-pot 

 

Figura EII-32. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 7 

 

Figura EII-33. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 8 

 

Figura EII-34. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 9 
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Figura EII-35. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 10 

 

Figura EII-36. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 11 

 

Figura EII-37. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 12 
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Figura EII-38. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 13 

 

Figura EII-39. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 14 

 

Figura EII-40. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 15 
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b) Comparación de espectros de FTIR-ATR, obtenidos por la metodología one-pot y 

mecanoquímica  

 

Figura EII-41. Comparación de los espectros del compuesto 7, obtenido por la metodología 

one-pot y mecanoquímica 

 

Figura EII-42. Comparación de los espectros del compuesto 8, obtenido por la 

metodología one-pot y mecanoquímica 
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Figura EII-43. Comparación de los espectros del compuesto 9, obtenido por la 

metodología one-pot y mecanoquímica 

Figura EII-44. Comparación de los espectros del compuesto 10, obtenido por la metodología 

one-pot y mecanoquímica 

 

Figura EII-45. Comparación de los espectros del compuesto 11, obtenido por la 

metodología one-pot y mecanoquímica 
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Figura EII-46. Comparación de los espectros del compuesto 12, obtenido por la 

metodología one-pot y mecanoquímica 

 

FII. Espectros de FTIR-ATR de las iminas 16-24 y reactivos  

Espectros de FTIR-ATR, de la iminas obtenidas por mecanoquímica 

 

Figura FII-47. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 16 

 

Figura FII-48. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 17 
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Figura FII-49. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 18 

 

Figura FII-50. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 19 

 

Figura FII-51. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 20 
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Figura FII-52. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 21 

 

Figura FII-53. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 22 

 

Figura FII-54. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 23 
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Figura FII-55. Espectro de FTIR-ATR del compuesto 24 

d) Espectros de FTIR-ATR, de los orto-aminofenoles y salicilaldehído  

 

Figura FII-56. Espectro de FTIR-ATR del 2-salicilaldehído 

 

Figura FII-57. Espectro de FTIR-ATR del 5-bromosalicilaldehído 
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Figura FII-58. Espectro de FTIR-ATR del 5-nitrosalicilaldehído 

 

Figura FII-59. Espectro de FTIR-ATR del 2-aminofenol 

 

Figura FII-60. Espectro de FTIR-ATR del 2-amino-3-metilfenol 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura FII-61. Espectro de FTIR-ATR del 2-amino-4-metilfenol
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GII. Constancias de los congresos  

 

 

Figura GII-62. 2° Encuentro de estudiantes de Licenciatura y Posgrado de la UNPA 
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Figura GII-62. IX Congreso Nacional de Cristalografía, X11 Congreso Nacional de 

Microscopia, VII Reunión de usuarios de Luz Sincrotón (RedTULS-8 
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Figura GII-63. 5ª Reunión de Resonancia Magnética Nuclear, Experimental, Escuela 

Internacional de RMN 

 



150 

 

 

Figura GII-64. 5ª Reunión de Resonancia Magnética Nuclear, Experimental, Escuela 

Internacional de RMN 
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