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DESCRIPCION
Proceso para producir benzoxazinas

Las benzoxazinas son una clase importante de resinas termoestables. Esta clase de compuestos ha generado un
interés significativo como una alternativa a las resinas fendlicas, epoxicas, bismaleimidas y otras resinas
termoestables en varias areas de aplicacion, incluida la industria aeroespacial y automovilistica, principalmente
debido a la cantidad de ventajas que ofrecen estas resinas. Estas ventajas incluyen un tiempo de vida util
relativamente prolongado, flexibilidad de disefio molecular, bajos costes, alta temperatura de transicién vitrea (Ty),
alto médulo, viscosidades relativamente bajas, buenas propiedades pirorresistentes, baja absorciéon de humedad, no
se liberan subproductos durante el curado y muy baja contraccién durante el curado. Ademas, las benzoxazinas son
capaces de autocurarse cuando se calientan; es decir, no existe necesidad de un agente de curado adicional.
Ademas, las aminas aromaticas a base de benzoxazinas ofrecen un sitio adicional sobre la amina aromatica para
construir el peso molecular de la polibenzoxazina y/o para proporcionar sitios de reticulacién.

Los enfoques tradicionales para sintetizar benzoxazinas tienen un éxito limitado, de este modo, existe la necesidad
comercial de un método eficaz para producir benzoxazinas a una escala comercial.

Breve descripcion del dibujo

La FIGURA ilustra esquematicamente un sistema de microrreactor para llevar a cabo la sintesis de benzoxazinas de
acuerdo con una realizacion de la presente descripcion.

Descripcion detallada

Las benzoxazinas pueden sintetizarse haciendo reaccionar una amina con exceso de paraformaldehido y fenol. Un
enfoque es un método sin disolventes tal como se describe en la patente de los EE. UU. n.? 5.543.516, donde la
amina, el paraformaldehido y los fenoles se mezclan juntos y se calientan en ausencia de cualquier disolvente para
formar benzoxazina.

El mecanismo ampliamente aceptado para la formacién de benzoxazina se produce en dos etapas tal como se
muestra en el Esquema 1 a continuacion.

Etapa 1:

NH, : NN :

L

+ (CH,0),, —_—
Anilina Paraformaldehido
Intermedio de triaza
Etapa 2:
AN o OAN

N N

LN) . v+ (CHO), -

© CH, CH,

p-cresol Compuesto de benzoxazina

Intermediario de triaza

Esquema 1

En la primera etapa, la amina reacciona con el paraformaldehido para formar la estructura de hexahidrotriazina
(también denominado intermediario de triaza). Y en la segunda etapa, este intermediario reacciona con fenol y
paraformaldehido para generar la estructura de benzoxazina. Este mecanismo puede establecerse aislando
realmente el intermediario de triaza y, a continuacion, haciendo reaccionar adicionalmente el intermediario de triaza
aislado con meta-cresol para formar la benzoxazina que se muestra en el Esquema 1 (véase, por ejemplo,
Macromol. Chem. Phys. 200, 1745 (1999); Angelo G. Giumanini y Giancarlo Verardo, Journal fur. prakt. Chemie, Vol
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327, pagina 739 (1985); R. Andreu, J. A. Reina y J. C. Honda, Journal of Polymer Science, Part A; Polymer
Chemistry, Vol. 46, pagina 3353 (2008); R. Andreu, M. A. Espinosa, M. Galia, V. Cadiz, J. C. Ronda y J. A. Reina,
Journal of Polymer Science, Part A; Polymer Chemistry, Vol. 44, pagina 1529 (2006); R. Andreu, J. A. Reina y J. C.
Ronda Journal of Polymer Science, Part A; Polymer chemistry, pagina 6091 (2008)).

Una gran mayoria de las benzoxazinas utilizadas para aplicaciones termoestables se ha basado en aminas
aromaticas monofuncionales y fenoles difuncionales (o bisfenoles). Una amplia variedad de bisfenoles disponibles
ofrece grandes oportunidades en el disefio molecular para personalizar las polibenzoxazinas para aplicaciones
especializadas. Sin embargo, solo se ha dado a conocer una pequefa cantidad de monémeros que proceden de
amina aromatica difuncional (o diamina aromatica) y fenoles monofuncionales a pesar del hecho de que hay
comercialmente disponible una gran cantidad de diaminas arométicas y monofenoles. La razén, como se indica en la
bibliografia, ha sido la formaciéon de una red triaza estable formada de la condensacion de diaminas aromaticas y
formaldehido que suprime la reaccién con fenol para continuar con la formacion de benzoxazina. Tal red de triaza
es, muchas veces, gel insoluble. Ademas, son posibles otras reacciones de condensacién secundarias tal como se
describe en Tarek Agag, Lin Jin, Hatsuo Ishida, Polymer, 50 (2009), pagina 5940-5944. Se ha observado que una
sintesis exitosa de benzoxazinas a base de diaminas aromaticas con las grandes variedades de diaminas
aromaticas disponibles en el mercado podria aumentar la flexibilidad del disefio molecular de las benzoxazinas y, de
este modo, expandir su aplicacién.

Ishida y Liu también han observado que "el anillo de triaza intermediario puede resultar particularmente
problematico, cuando se utilizan diaminas relativamente insolubles, tales como diaminas aromaticas, ya que forma
precipitados con peso molecular casi infinito. De este modo, la descomposiciéon de este sélido precipitado se
convierte en el proceso limitante de velocidad. La manipulacién de los sélidos separados de esta fase afiade
complicaciones adicionales" (Hatsuo Ishida and Jin-Ping Liu, capitulo 2, pagina 86 en "Handbook of Benzoxazine
Resins" Editado por Hatsuo Ishida and Tarek Agag, 2011, Elsevier publication.

De este modo, no resulta sorprendente que, si se utiliza una diamina aromatica como sustrato, esta lleva a la
formacion de estructuras de hexahidrotriazina poliméricas como se indica en Jeannette et al., Science vol. 344,
pagina 732 (2014), donde se prepara un polimero de hexahidrotriazina termoestable reciclable a partir de la
condensacion de 4,4'-oxidianilina y paraformaldehido, tal como se muestra en el Esquema 2 a continuacion.

f”\/”\@\
0

§

0 ¢
+25eq.  (CH,0) — N N N
Paraformaldehido @\ /©/ \O\ /@/N
(0] (8]

4 4'-oxidianilina (ODA)

Poli{hexahidrotriazina)
(PHT)

Esquema 2

Hay informes recientes para resolver el problema de formaciéon de benzoxazinas con diaminas aromaticas. En un
enfoque, tal como se da a conocer en el articulo por Ching Hsuan Lin, Sheng Lung Chang, Chau Wei Hsieh, Hao
Hsin Lee, Polymer, 49, 1220 (2008), las estructuras de bis-benzoxazina a partir de diaminas aromaticas se producen
en tres etapas como se muestra en el Esquema 3 a continuacion: en primer lugar, haciendo reaccionar orto-hidroxi-
benzaldehido con diamina aromatica en disolvente de DMF para generar la estructura de diimina la cual se aisla y, a
continuacion, se reduce con NaBH4 y etanol. En la etapa final, el compuesto dihidroxi de diamina resultante se hace
reaccionar con formaldehido en cloroformo para formar la estructura de bis-benzoxazina final.

Este proceso implica tres etapas y tiene un alcance limitado ya que requiere una variedad de orto-
hidroxibenzaldehido sustituido para sintetizar distintas benzoxazinas con sustitucion en el anillo fendlico; sin
embargo, los compuestos de orto-hidroxibenzaldehido sustituidos no estan facilmente disponibles a escala
comercial.
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Etapa 1:
}3 DMF
+ HEN—AF—NHE Q—\ /
N—Ar—N
OH Diamina aromatica OH HO

o-hidroxibenzaldehido
Estructura de diimina

Etapa 2:
_NaBH,; EtOH
—Ar— NH—Ar—NH
OH HO

Estructura de diimina Estructura de diimina
Etapa 3:
i "<\ ; : HCHO

NH—Ar—NH CHCl, N—Ar—N
o—" g
OH HO
Estructura de diimina benzoxazina

Mas recientemente, el anterior proceso se ha mejorado como indica Sheng Lung Chang and Ching Hsuan Lin,
Journal of Polymer Science, Parte A; Polymer chemistry, pagina 2430 (2010), donde el orto-hidroxibenzaldehido se
hace reaccionar con diamina en condiciones reductoras en disolvente de DMAC y Pd/C-hidrégeno para su reduccion

5 (Esquema 4 a continuacion). La diamina resultante sin aislamiento se hace reaccionar con formaldehido para formar
la bisbenzoxazina a partir de una diamina aromatica. Esto es una mejora sobre el proceso precedente como un
proceso en un Unico recipiente, pero de nuevo, tiene el alcance limitado ya que los compuestos de orto-
hidroxibenzaldehido sustituidos requeridos para sintetizar distintas benzoxazinas con sustitucion en el anillo fendlico
no estan facilmente disponibles a escala comercial.

S\ P PdIC, H,
Vi ", i .
€ * HN-ANH,

Diamina aromatica
OH

o-hidroxibenzaldehido

Sin aislamiento

Esquema 4
10
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En incluso otro enfoque, la reaccion de una diamina aromatica, fenol y paraformaldehido se lleva a cabo en un
disolvente no polar, tal como xilenos, a alta temperatura, como se indica en Journal Polymer, 50, 5940 (2009). Sin
embargo, este proceso aun da como resultado una estructura de poli(triaza) insoluble y el problema de la formacién
de una red de triaza insoluble como intermediario en la sintesis de benzoxazinas no se aborda completamente.

Los enfoques anteriores tienen un éxito limitado, de este modo, alun existe la necesidad comercial de un método de
sintesis eficaz para producir benzoxazina a base de diaminas aromaticas y fenoles que puedan aumentar la cantidad
de resinas de benzoxazinas disponibles y expandir las aplicaciones termoestables de las mismas. La presente
descripcion ofrece una solucién a los problemas asociados con la sintesis de benzoxazinas.

En vista de la técnica anterior analizada anteriormente, se ha determinado que la causa fundamental de los
problemas asociados con la preparacion de benzoxazinas a partir de la diamina aromatica es la formacién de
derivado intermediario insoluble de hexahidrotriazina (triaza). Ahora se ha descubierto sorprendentemente que la
formacion de derivado intermediario de hexahidrotriazina (triaza) puede casi eliminarse. La presente descripcion
pertenece a un nuevo proceso para producir benzoxazinas sin la intermediacién del derivado de hexahidrotriazina
(triaza). Se ha descubierto que la reaccion de aminas aromaticas con formcel de alquilo en lugar de
paraformaldehido o formalina, como se ha practicado tradicionalmente en la técnica, lleva a la formacién de N-
metoximetilo y sus intermediarios analogos, que tienen un peso molecular inferior y una solubilidad superior al
intermediario de hexahidrotriazina (triaza) que puede ademas reaccionar eficazmente con fenoles para formar
exitosamente el compuesto de benzoxazina como un producto de reaccion final. En este nuevo proceso, no se
observa la formacion de derivado de hexahidrotriazina (triaza). Por consiguiente, este proceso proporciona ventajas
econdémicas en costes de produccién y, ademas, puede aplicarse a todas las mono-aminas aromaticas, diaminas
aromaticas o poliaminas aromaticas abriendo, de este modo, una amplia variedad de benzoxazinas a escala
comercial.

La sintesis de benzoxazinas de acuerdo con la presente descripcidn incluye la reaccion de una amina aromatica que
contiene al menos un grupo amino primario con formcel de alquilo y al menos un compuesto fendlico, que contiene
al menos un hidrégeno en una posicién orto con respecto a grupo -OH, en donde el formcel de alquilo comprende
ROCH20H, en donde R se selecciona del grupo hidrocarbilo C1-C12 de cadena lineal, cadena ramificada, aciclico o
ciclico, saturado o insaturado.

El producto de reaccion de benzoxazina que se obtiene de la reaccién es un compuesto que contiene al menos una
unidad de benzoxazina (que incluye un anillo de oxazina colgante con respecto a un anillo de benceno). Los
compuestos de benzoxazina que pueden sintetizarse incluyen mondmeros y oligdmeros monofuncionales y
multifuncionales de benzoxazina.

De acuerdo con una realizacion de la presente descripcion, el compuesto de benzoxazina se forma haciendo
reaccionar, en primer lugar, una amina aromatica con formcel de alquilo para generar un compuesto intermediario de
alcoximetilo. Por consiguiente, el compuesto intermediario se hace reaccionar con un fenol que contiene al menos
un hidrégeno orto con respecto a grupo OH para generar el compuesto de benzoxazina.

En una realizacion alternativa, el compuesto de benzoxazina se forma mezclando la amina aromatica, el formcel de
alquilo y el fenol, y haciendo reaccionar simultdneamente calentando la mezcla resultante para influir en una
reaccion.

Aminas aromaticas

En algunas realizaciones, la amina aromatica incluye las siguientes estructuras generales representadas por las
Formulas I, 11y I
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Rg Rz
Z
R
5 RS X—
H2N
H,N Rg
Z Re L _la
Formula I Formula IT
_ _ Rs
Rs R7
Aot
X— H,
H2 Z RB
R
Rg 8 5
Formula ITT

endondea=102;yb=0-50;

en la Férmula Ill, X e Y son grupos de enlace que se seleccionan independientemente de un enlace directo, O, S,
S0O,, P=0, (Ph)P=0, OP(= O)O, C=0, alquileno sustituido o no sustituido, alquilideno sustituido o no sustituido,
oxoalquileno, grupo cicloalifatico o aromatico sustituido o no sustituido, donde Ph es fenilo; Z es H o NH»; Rs, Re, Rz
y Re son iguales o diferentes y se seleccionan independientemente de hidrégeno, halégeno, alquilo sustituido o no
sustituido, alquenilo, alquinilo o alcoxi de atomos de carbono C1 a C20, carboxilo, ciano, arilo, aralquilo o grupo
ariloxi y, opcionalmente, Rs y Rg tomados juntos y/o R; y Rs tomados juntos que son una parte de un anillo
carbociclico fusionado saturado o insaturado, que contiene opcionalmente atomos O, N o S en el anillo;

en la Férmula Il, cuando a = 1, X es como se define para la Férmula lll y cuando a = 2, X es uno de los siguientes:

0
. CH, C2Hs I
T S - e A

| | |
|
CH4C—CH,
olle -0

: o= 7o

S A

| | | —C— —C—
CH, | |

Aminas aromaticas adecuadas incluyen monoaminas asi como poliaminas. Ejemplos de monoaminas aromaticas
incluyen:
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NH,
NH, ? NH, NH,

s

Anilina p-Toluidina m-Toluidina 2, 3-dimetilanilina
NH,,
NH,
NH
NH, 2
Jol :
CO,H CH C=CH
3,5-dimetilanilina acido p-aminobenzoico
NH,
CN
CN CN CN
p-cianoanilina m-cianoanilina 2 4-dimetilanilina 3, 4-dicianoanilina
NH,
i NH,,
OCH,C=CH OCH,C=CH
NH, NH,
NH2 ’
5
NH, NH; NH,
NH, NH,
©/CI OMe
OEt COH OMe
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N: H, NH,
Br Cl
Ejemplos de diaminas aromaticas incluyen:

H,N . l NH,

4,4’-metilenobis(2-isopropil-6-metilanilina)

O<p—0o

X X
H2NOC—O O—CONHZ
—0

O§P

ol Do

7
S
O
H,N C NH,
H,N NH,
0
O
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/@/OUO\Q\ H,N 0 NH,

N NH
2 2
: H,N NH,
CH,4
NH, NH,
NH5*<:::} NH5—<:::}
CF, CO,H

CHy (|3F3
| tl
CH, CF; ;
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0 0
HoN : 0 II l l "0 : “NH,

HoN
O O NH,

O
H2N/©\OO/©\N H,

Ejemplos de triaminas aromaticas incluyen:

10
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NH, NH,
Fenoles

En algunas realizaciones, el fenol incluye estructuras representadas por las siguientes Férmulas IV, Vy VI:

Rs Ry
Rs H Z
RG X_
HO HO H
Z R5 RB
H L_ _la
Formula IV Féormula V
5
i — R5
Rs R; H
Y_
H X— OH
HO zZ 6
Rs "R
L )
Formula VI

endondea=102;yb=0-50;

en la Formula VI, X e Y son grupos de enlace que se seleccionan independientemente de un enlace directo, O, S,

S0O,, P=0, (Ph)P=0, OP(= O)O, C=0, alquileno sustituido o no sustituido, alquilideno sustituido o no sustituido,
10 oxoalquileno, grupo cicloalifatico o aromatico sustituido o no sustituido, donde Ph es fenilo; Z es H u OH; Rs, Rs, R7 y

Rs son iguales y/o diferentes y se seleccionan independientemente de hidrégeno, halégeno, alquilo sustituido o no

sustituido, alquenilo, alquinilo o alcoxi de atomos de carbono C1 a C20, carboxilo, ciano, arilo, aralquilo o grupo

ariloxi y, opcionalmente, cuando Rs y Re y/0 R7 y Rs tomados juntos que son una parte de un anillo carbociclico

fusionado saturado o insaturado, que contiene opcionalmente atomos O, N o S en el anillo, con la condicién de que
15 cada OH fendlico tiene al menos un hidrégeno orto en el anillo aromatico;

en la Férmula V, cuando a = 1, X es como se define para la Féormula VI, y cuando a = 2, X es uno de los siguientes:

11
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D OXXOaW,
s O§F|, O§F|,_O
—C— ¢ e
| | | —C— —C
CH, | |

De este modo, fenoles adecuados incluyen compuestos monofendlicos y polifendlicos. Algunos ejemplos especificos
de compuestos monofendlicos incluyen:

OH OH o
5 Ci
OH OH OH
C
OH
oes
OH OH

10 Ejemplos de compuestos bisfenolicos adecuados incluyen:

H

H
Me
M

15 e

12
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OH

HO

OH

O=w=0

HO

OH

HO

OH
©/OH
OH OH

OH
OH
OH

OH

s

OH

OH
f OH
*OH

OH
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hs
HOO?@OH
CH,
/
s
HO ¢ OH
CHs,

14
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HO
OH
QO
Soge
OH
CH4
Ao
H,C CHq
OH OH

GO

Ejemplos de compuestos trisfendlicos adecuados incluyen:
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OH
\_/ { (o
OH
5 También son adecuados compuestos polifendlicos representados por las siguientes formulas:

OH OH OH
7 H\
CH CH,—
S [ 2 K/ 2
[ —In
OH B OH | OH
L _In
10 - .
OH o) S
/
X
— CH
F
B |n

16
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OH n

donde n = 1-50 para los compones polifenélicos anteriores.
Formcel de alquilo

El formcel de alquilo se define en el presente documento como una clase de compuestos que comprende
alcoximetanol, ROCH2OH. El grupo R en el formcel de alquilo se selecciona de grupo hidrocarbilo C1-C12 de
cadena lineal, cadena ramificada, aciclico o ciclico, saturado o insaturado; preferentemente, R = grupo alquilo C1-C4
y, lo méas preferente, R = metilo. Ejemplos especificos de formcel de alquilo disponible en el mercado incluyen
formcel de metilo (metoximetanol, n.® de reg. CAS 4461-52-3) y formcel de butilo (butoximetanol, n.% de reg. CAS
3085-35-6) (Celanese).

Intermediario de alcoximetilo

El compuesto intermediario de alcoximetilo, que es el producto de reaccion de amina aromatica y formcel de alquilo,
se representa por la siguiente Formula VII:

/— OR
N
\—O(CH,0LR
Y

Ar

Formula VII

donde x = 0-10 e y = 1-10; preferentemente x= 0-5 e y = 1-5; mas preferentemente,

x=0-2ey=1-3; R es Ho R; R se selecciona de grupo C1-C12 de cadena lineal, cadena ramificada, aciclico o
ciclico, saturado o insaturado; Ar es la parte del resto aromatico de la amina de las Férmulas |, Il o lll.

Estequiometria

En la reaccion para formar benzoxazina descrita anteriormente, la estequiometria de los reactivos puede ser la
siguiente: para cada mol de amina aromatica (NH), hay aproximadamente de 1,5 a aproximadamente 20 moles, o
aproximadamente de 2 a aproximadamente 20 moles, o de aproximadamente 2 a aproximadamente 10 moles
formcel de alquilo; y aproximadamente de 0,8 a aproximadamente 1,25 moles de fenol monohidrico o
aproximadamente de 0,4 a aproximadamente 0,625 moles de fenol dihidrico (bisfenol).

Condiciones de proceso

En una realizacion, el fenol y la amina aromatica se mezclan, en primer lugar, a temperatura ambiente (20°C-26°C).
A continuacion, se afade formcel de alquilo a la mezcla de modo que la reaccién exotérmica estaba bien bajo
control, preferentemente, la temperatura se controla para que se encuentre en el intervalo de 50 °C-60 °C sin
calentamiento. A continuacion, la mezcla de reaccion resultante se somete a reflujo a una temperatura de reflujo,
que puede variar dependiendo del disolvente, mientras la mezcla de reaccion se coloca bajo una atmésfera inerte,
por ejemplo, nitrégeno, durante un periodo de tiempo para completar la reaccién mientras se recoge el disolvente

17
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evaporado. Disolventes adecuados incluyen alcoholes, cetonas dialquilicas, hidrocarburos alifaticos, hidrocarburos
aromaticos, éteres de dialquilo, éteres ciclicos o una combinacién de los mismos. Disolventes de ejemplo incluyen,
metanol, metil etil cetona, metil butil cetona, metil isobutil cetona (MIBK), ciclohexanona, dioxano, tetrahidrofurano
(THF), n-heptano, n-octano, tolueno y xilenos. Después de someter a reflujo, el producto de reaccion se somete a un
procedimiento de tratamiento, que incluye: disolver el producto de reaccién en un disolvente organico; diluir la
mezcla resultante en una disoluciéon acuosa que contiene un disolvente organico y agua; permitir que las capas
acuosas y organicas se separen; lavar con una disolucién acuosa que contiene un disolvente organico y agua. Los
disolventes organicos para el proceso de tratamiento pueden incluir diclorometano, 1,2-dicloroetano, metil isobutil
cetona (MIBK) y acetato de etilo.

En una realizacion alternativa, el proceso como se ha descrito anteriormente se realiza sin recoger (es decir, retirar)
el disolvente evaporado durante su reflujo.

En incluso otra realizacion, el formcel de alquilo y la amina aromatica se mezclan, en primer lugar, a temperatura
ambiente para formar un producto reaccionado previamente (es decir, hasta que se observa la desaparicion de la
amina aromatica), formando el intermediario de alcoximetilo de la Férmula VIl descrita anteriormente. El producto
reaccionado previamente se ha analizado para contener, en general, una mezcla de componentes de la Férmula
general VII. A continuacion, se mezcla fenol con el producto reaccionado previamente que comprende el compuesto
de Formula VII. La mezcla de reaccion resultante se somete a reflujo a una temperatura de reflujo mientras la
mezcla se coloca bajo una atmoésfera inerte, por ejemplo, nitrdgeno, durante un periodo de tiempo para completar la
reaccion. Entonces, el producto de reaccién se somete a un proceso de tratamiento tal como se ha descrito
anteriormente para obtener los mondémeros de benzoxazina. En algunos casos, el producto de reaccion puede
contener cantidades menores de otros subproductos o impurezas.

En incluso otra realizacion, el intermediario de N-alcoximetilo formado a partir de la amina aromatica y el formcel de
alquilo se aisla después de formarse. El intermediario de N-alcoximetilo puede, entonces, utilizarse mas tarde como
un reactivo en la sintesis de benzoxazina o en una sintesis completamente distinta. Por ejemplo, el intermediario de
N-alcoximetilo puede usarse como un reticulante para resinas termoestables o para su aplicacion de revestimiento.

Proceso de microrreactor

Las reacciones descritas en el presente documento pueden llevarse a cabo utilizando tecnologia de microrreactor. El
dibujo de la FIGURA ilustra un sistema de microrreactor de ejemplo, que funciona, en general, en un modo de flujo
continuo. La Bomba A, una bomba de jeringa de alta presion y alta capacidad, se carga con solucion A (p. €j., el
intermediario de formcel de alquilo previamente preparado) y la Bomba B, una segunda bomba de jeringa similar, se
carga con disolucién B (por ejemplo, fenol). Estas bombas estan conectadas a una mezcladora estatica ternaria, la
salida de la cual estd conectada a un serpentin de reaccidén de acero inoxidable (p. ej., 1/16" OD x 0,04" ID x 10
metros de entubado) y, a continuaciéon, a un regulador de contrapresion y una linea de salida corta. Todo el
entubado de conexion es del mismo material que se ha usado para el serpentin de reaccion. El entubado desde la
salida del serpentin de reaccion hasta la linea de salida se traza con calor con una cinta térmica, se aisla (por
ejemplo, con lana de vidrio) y se mantiene a una temperatura deseada mediante el uso de un controlador de
temperatura. El serpentin de reaccion se sumerge en un medio de calentamiento (p. ej., un bafio de aceite)
mantenido a un intervalo de temperatura adecuado para afectar la reaccion.

En una condicién de reaccion tipica, los caudales se ajustan en las Bombas A y B para proporcionar una relacion
molar deseada de reactivo y tiempo de residencia en el serpentin de reaccion. Se toman las muestras, normalmente,
después de permitir que el sistema se equilibre durante dos veces el tiempo de residencia y, a continuacion, se
analizan las muestras mediante cromatografia liquida de alto rendimiento (HPLC), cromatografia de exclusién por
tamafno de alto rendimiento (HPSEC), cromatografia liquida-espectrometria de masas (LCMS) y resonancia
magnética nuclear (RMN).

Aplicaciones de benzoxazinas

Los compuestos de benzoxazina descritos en la presente memoria se polimerizan facilmente mediante
polimerizacion de abertura de anillo. Tal polimerizacion se inicia, normalmente, catidnicamente (utilizando iniciadores
catidnicos) o térmicamente.

Ademas, los compuestos de benzoxazina de la presente descripcién podrian mezclarse con otros mondémeros u
oligbmeros de benzoxazina u otras resinas termoestables para formar mezclas poliméricas con propiedades
deseadas. Otfras resinas termoestables que podrian utilizarse con una mezcla de los compuestos de benzoxazina
incluyen: resinas epoxicas, de bismaleimida (BMI), resinas de condensado de formaldehido tales como resina de
formaldehido-fenol, éster de cianato, poliéster insaturado, resinas fendélicas y combinaciones de los mismos.

Las mezclas de benzoxazina descritas anteriormente pueden combinarse con componentes adicionales tales como
catalizadores y agentes de endurecimiento para formar una composicion curable adecuada para la produccion de
peliculas resinosas (p. €j., peliculas adhesivas, peliculas de preparacion de superficies) o compuestos reforzados
con fibras (p. €j., preimpregnados).
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Las mezclas de mondmeros/oligdmeros de benzoxazina y otras resinas termoestables pueden formularse para
formar composiciones de resina curable que tengan propiedades que sean adecuadas para la fabricacion de
compuestos mediante el uso de técnicas de fabricacion de compuestos estandar tales como preimpregnaciéon e
infusiéon de resina.

Ejemplos

En todos los Ejemplos a continuacién "equivalente" se refiere a la relacion molar basada en los moles de amina
aromatica usada.

HPLC es cromatografia liquida de alto rendimiento.

LCMS es cromatografia liquida-espectrometria de masas.

GCMS es cromatografia de gases-espectrometria de masas

HPSEC es cromatografia de exclusion por tamario de alto rendimiento.

RMN es espectrometria de resonancia magnética nuclear.

DSC es calorimetria por barrido diferencial.

TLC es cromatografia de capa fina.

Ejemplo 1

Sintesis de benzoxazinas monofuncionales mediante el uso de paraformaldehido (convencional)

Se sintetizaron benzoxazinas monofuncionales (estructuras 1 y 2) basandose en una reaccidon convencional que se
representa a continuacion.

a
NH, OH
O (o]
' +  (HOHON L L
CH, a
m-Toluidina m-Clorofenol CH, cH,
Estructura 1 Estructura 2

Se agreg6 1 equivalente de m-toluidina, 1,05 equivalentes de m-clorofenol y 3,5 equivalentes de paraformaldehido a
un matraz de fondo redondo de cuatro bocas equipado con un agitador de hélice, un termopar, un condensador de
reflujo, un embudo de adicién y una entrada de nitrégeno. Se observé un exotermo en esta fase. La mezcla de
reaccion se agité y se aumenté gradualmente la temperatura. A aproximadamente 65 °C, se observo un exotermo
repentino (otro exotermo) y la temperatura de la reaccion pasé de 65 °C a 95 °C. Después de 5 horas, no se
observaron mas maximos debido a los materiales de partida en HPLC. El calentamiento se continué durante 1 hora
adicional, pero no se observé ningin cambio en la HPLC. El calentamiento se interrumpio y la mezcla se sometié a
un procedimiento de tratamiento estandar que implicaba la transferencia de la mezcla de reaccion con tolueno como
diluyente/disolvente a un embudo de separacién y su lavado con 50 ml de disolucién de hidréxido sédico acuoso al 5
%. Sin embargo, se formd una emulsién irrompible que dio como resultado el descarte de la mezcla de reaccién. De
este modo, el procedimiento convencional dio como resultado un exotermo repentino y el aislamiento del producto
resultd complicado debido al problema de la emulsién.

Ejemplo 2
Sintesis de benzoxazinas monofuncionales mediante el uso de paraformaldehido y procedimiento de aislamiento

Se agregaron 50 g (1 equivalente) de m-toluidina, 66 g (1,05 equivalentes) de m-clorofenol y 55 g (3,5 equivalentes)
de paraformaldehido a un matraz de fondo redondo de cuatro bocas equipado con un agitador de hélice, un
termopar, un condensador de reflujo, un embudo de adicién y una entrada de nitrégeno. Se observd un exotermo en
esta fase. La mezcla se agité y se aumentd gradualmente la temperatura. A aproximadamente 65 °C, se observé un
exotermo repentino y la temperatura de la reaccion pasé de 65 °C a 95 °C. Después de 5 horas, no se observaron
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mas maximos debido a los materiales de partida en HPLC. El calentamiento se continué durante 1 hora adicional,
pero no se observé ningun cambio en la HPLC. El calentamiento se interrumpid y la mezcla se sometié a un proceso
de tratamiento disolviéndose, en primer lugar, en 100 ml de diclorometano y transfiriéndose a un embudo de
separacion y, a continuacién, diluyéndose con 50 ml de metanol y 15 ml de agua. Se mezclaron los contenidos y se
dejo que las capas se separaran. La capa inferior se lavd dos veces con disolucion de metanol/agua (50 ml/15 ml) v,
a continuacion, se retird el disolvente con presion reducida para proporcionar una mezcla de dos benzoxazinas
isoméricas Estructuras 1 y 2 y algunos oligémeros como un liquido espeso de color amarronado, las cuales se
caracterizaron mediante LCMS; RMN y HPSEC. El nuevo procedimiento de tratamiento resolvié el problema de
aislamiento, pero el exotermo repentino durante la fase de reaccion permanecio.

Ejemplo 3
Sintesis de benzoxazinas monofuncionales mediante el uso de formcel de metilo y procedimiento de aislamiento

Se prepararon benzoxazinas monofuncionales Estructuras 1 y 2, como se describe en el Ejemplo 1, usando formcel
de metilo de acuerdo con una realizacién de la presente descripcion.

NH, OH Formcel de metilo

CH, a

m-Toluidina m-Clorofenol CH, CH
3

Estructura 1 Estructura 2

Se agregaron 50 g (1 equivalente) de m-toluidina y 66 g (1,05 equivalentes) de m-clorofenol a un matraz de fondo
redondo de cuatro bocas equipado con un agitador de hélice, un termopar, un condensador de reflujo, un embudo de
adicion y una entrada de nitrogeno. La mezcla se agité a temperatura ambiente durante 15 minutos. En esta fase, se
agregaron gradualmente 100 ml (3,5 equivalentes) de formcel de metilo (Methaform 55A, suministrado por
Momentive Specialty Chemicals, Inc., que contenia una disolucién de formaldehido al 55 %, agua al 10 % y metanol
al 35 % con un pH de 5-6) de modo que la reaccién exotérmica estaba bien bajo control, y la temperatura se dejo
aumentar a 55 °C-60 °C. Una vez se completé la adicién de formcel de metilo, la mezcla de reaccion se calent6 a
reflujo durante 5 h. utilizando un bafo de aceite mantenido a 110 °C mientras se recogia metanol utilizando un
aparato de Dean-Stark. El calentamiento se interrumpié y la mezcla se sometié a un procedimiento de tratamiento
disolviendo, en primer lugar, la mezcla de reaccién en 100 ml de diclorometano y transfiriendo la mezcla a un
embudo de separacién y, a continuacién, diluyendo el producto separado con 50 ml de metanol y 15 ml de agua. Se
mezclaron los contenidos y se dejo que las capas organicas y acuosas se separaran. La capa inferior se lavé dos
veces con metanol/agua (50 ml/15 ml) y, a continuacién, se retira el disolvente con presiéon reducida para
proporcionar una mezcla de dos benzoxazinas isoméricas de Estructuras 1 y 2 y algunos oligdmeros como un
liquido espeso de color amarronado. Este procedimiento resolvio el problema del exotermo repentino asociado con
el uso de paraformaldehido y el proceso de aislamiento funcion6 bien.

Ejemplo 4

Sintesis de benzoxazinas monofuncionales mediante el uso de formcel de metilo sin retiracion de metanol durante la
reaccion

La reaccion tal como se describe en el Ejemplo 3 se repitié con la diferencia de que el aparato de Dean-Stark no se
usé y el metanol no se retird durante el transcurso de la reaccion. El tratamiento del producto de reaccién tal como
se ha descrito anteriormente proporcioné una mezcla de producto que contenia monémeros de benzoxazina de
Estructuras 1 y 2 con algunos oligdbmeros. Esta mezcla de producto fue similar a la sintetizada en el Ejemplo 3.

Ejemplo 5
Sintesis de benzoxazinas monofuncionales haciendo reaccionar previamente m-toluidina con formcel de metilo

Se agregaron 90 ml (3 equivalentes) de formcel de metilo a un matraz de fondo redondo de cuatro bocas equipado
con un agitador de hélice, un termopar, un condensador de reflujo, un embudo de adicién y una entrada de
nitrégeno. A este matriz, se agregaron a gotas 50 g (1,0 equivalente) de m-toluidina a temperatura ambiente con un
control eficaz del exotermo. La mezcla se agité a temperatura ambiente durante aproximadamente 120 minutos,
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dando como resultado la formaciéon de un producto reaccionado previamente ("pre-reaccionado") que contenia
intermediario de N-metoximetilo. Se agregaron a gotas 66 g (1,05 equivalentes) de m-clorofenol al producto
reaccionado previamente con agitacion enérgica. La velocidad de adicién se ajustd para controlar la temperatura de
la reaccién entre 40 °C-50 °C sin calentamiento externo. A continuacién, se calenté la mezcla de reaccién a
aproximadamente 90 °C (usando un bafo de aceite mantenido a 110 °C) y se controlé el progreso de la reaccion
mediante HPLC para la desaparicion de los materiales de partida y la formacién del producto de reaccién deseado.
Después de 3-4 horas, se interrumpié el calentamiento y la mezcla se sometié al proceso de tratamiento descrito en
el Ejemplo 3 para proporcionar un liquido altamente viscoso de color naranja que se caracterizd6 mediante LCMS y
HPSEC que contenia benzoxazinas de Estructuras 1 y 2 con algunos oligémeros.

Ejemplo 6
Proceso de microrreactor/reactor de flujo para producir benzoxazina
Preparacién de pre-reaccionado

Se agregaron 3,5 equivalentes de formcel de metilo a un matraz de fondo redondo de cuatro bocas equipado con un
agitador de hélice, un termopar, un condensador de reflujo, un embudo de adicién y una entrada de nitrégeno. Se
agreg6 a gotas 1,0 equivalente de m-toluidina al matraz a temperatura ambiente. La mezcla se agité a temperatura
ambiente durante aproximadamente 120 minutos. En esta fase, se formé un producto reaccionado previamente que
contenia intermediario de N-metoximetilo.

Alimentacion a la bomba

Se conectaron dos bombas de jeringa de alta presion y alta capacidad (Bombas A y B) a una mezcladora estatica
ternaria (como se muestra en la Fig. 1). La salida de la mezcladora estatica se conect6é a un serpentin de reaccién
de acero inoxidable (1/16" OD x 0,04" ID x 10 metros de entubado), a continuacién, a un regulador de contrapresién
de acero inoxidable y una linea de salida corta. Todo el entubado era del mismo acero inoxidable que el serpentin de
reaccion. El entubado desde la salida del serpentin de reaccién hasta la linea de salida se trazé con calor con una
cinta térmica, se aisl6 con lana de vidrio y se mantuvo a 45°C mediante el uso de un controlador de temperatura. El
serpentin de reaccion se sumergid en el aceite de un bafio de aceite cargado con fluido de silicio e inicialmente a 75
°C. Se cargd la Bomba A con 294,84 g del intermediario de N-metoximetilo y la Bomba B con 135,8 g de m-
clorofenol y cada bomba se despejé de su aire de los espacios vacios.

La Tabla 1 proporciona las condiciones para el proceso de microrreactor.

TABLA 1

Relacion molar de fenol con respecto a toluidina | 1,05 1,05 1,05 1,05 1,05 1,05 1,05

Flujo total (uL/min) 2.000 |1.000 |1.000 |405 |1.000 |405 |1.000
;I'rir:ainm)po de residencia en serpentin de reaccién 41 8.1 8.1 200 8.1 200 8.1
Temperatura de bafo de aceite (°C) 75,0 75 90 90 100 100 |[110
Presion de reactor (nominal, psig) 40 40 40 40 40 40 40

Se recogieron muestras representativas cuando se consiguié un estado estable en cualquier conjunto particular de
condiciones y se analizaron las muestras usando HPLC, LCMS, SEC y RMN después del proceso de tratamiento
estandar descrito en el Ejemplo 3. El andlisis confirm6 la formacion de benzoxazinas de Estructuras 1 y 2 y algunos
oligbmeros.

Ejemplo 7
Resultados comparativos de proceso de reactor discontinuo y proceso de reactor de microrreactor/reactor de flujo

Se prepararon muestras de benzoxazina de acuerdo con el método de sintesis descrito en el Ejemplo 5 (muestras
n.2 1y 2) y usando el proceso de microrreactor tal como se describe en el Ejemplo 6 (muestras n.? 3-8). La siguiente
Tabla 2 resume los resultados basados en el analisis de HPSEC y LCMS. Los resultados demostraron que el
microrreactor puede usarse eficazmente para producir benzoxazinas con la ventaja de un tiempo mas corto y mas
rendimiento.
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TABLA 2
% de zona de HPSEC % de
zona de
. . ducto
Temp. |Tiempo de Isémeros o a
MUeslia | identidad | de lote/de Cl-Benzoxazina Relacion isomérica | de
’ reaccion |residencia | QOligémero g(remna
Principal | Secundario | Principal |Secundario || cMmS
(1) (2) (1) (2)
1 Reactor 90 °C 30 min 24 57 19 75 25 5
discontinuo
2 Reactor 90 °C 60 min 29 52 19 73 27 2
discontinuo
3 Microrreactor |75°C 8 min 24 50 27 67 33 18
4 Microrreactor |90 °C 8 min 10 51 39 57 44 21
5 Microrreactor |90 °C 20 min 22 57 21 73 27 7
6 Microrreactor |100°C 8 min 10 50 40 56 44 16
7 Microrreactor | 100°C 20 min 17 55 28 66 34 6
8 Microrreactor |110°C 8 min 19 55 26 68 32 15
Ejemplo 8

Sintesis de benzoxazina monofuncional mediante el uso de formcel de metilo

NH,
i @]
Formcel de metilo
OH + _ >
N

t-butilfenol t-toluidina

PM 107
PM 150 PM 281

Estructura 3

Se agregaron 45 ml (~ 3 equivalentes) de formcel de metilo a un matraz de fondo redondo de cuatro bocas equipado
con un agitador de hélice, un termopar, un condensador de reflujo, un embudo de adicién y una entrada de
nitrégeno. Se agregaron a gotas 27 g (0,25M) de m-toluidina al matraz a temperatura ambiente. La mezcla se agité a
temperatura ambiente durante aproximadamente 120-180 minutos (o hasta que se observé el consumo de la m-
toluidina y la formacién de un producto reaccionado previamente). Se agregaron a gotas 42 g (0,27 M) de t-butilfenol
en porciones durante 15 minutos con agitacién enérgica. No se observé ningln exotérmico y la temperatura de
reaccion durante la adicién de t-butilfenol fue de aproximadamente 20 °C. A continuacion, se calentd la mezcla de
reaccion a aproximadamente 90 °C (usando un bafo de aceite mantenido a 110 °C) y se controlé el progreso de la
reaccion mediante TLC y HPLC para la desaparicion de los materiales de partida y la formaciéon del producto
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deseado. Después de 6 horas, se interrumpi6 el calentamiento y la mezcla se sometié a un procedimiento de
tratamiento estandar, es decir, la mezcla de reaccion se transfiri6 a un embudo de separaciéon con 100 ml de
diclorometano y 50 ml de metanol y, a esta disolucion, se agregaron 15 ml de agua seguido por la retiracion de la
capa superior; la capa inferior se lavo con mezcla de metanol/agua (50 ml/15 ml) tres veces; la capa inferior organica
se lavo, a continuacion, con disoluciéon de salmuera, se secé usando MgSOQ, se filtrd; se retird el diclorometano con
presién reducida para proporcionar un liquido altamente viscoso de color naranja, que se caracteriz6 basandose en
RMN y LCMS para que fuera el compuesto de benzoxazina de Estructura 3. El peso de producto final formado fue
de 57 gm (% de rendimiento 0 81 %).

Ejemplo 9

Sintesis de benzoxazina difuncional mediante el uso de formcel de metilo

—

+ formcel de metilo

CHy

m-toluidina

DABA Estructura 4

Se agregaron 325 g (2 equivalentes) de m-toluidina y 450 g (1,05 equivalentes) de DABA (dialilbisfenol-A) a un
matraz de fondo redondo de cuatro bocas equipado con un agitador de hélice, un termopar, un condensador de
reflujo, un embudo de adicién y una entrada de nitrogeno. La mezcla se agité a temperatura ambiente durante
aproximadamente 15 minutos. A continuacién, se agregaron a gotas 450 ml (5,5 equivalentes) de formcel de metilo
con agitacion enérgica. La reaccion fue exotérmica, pero la velocidad de adicion se ajustdé para controlar la
temperatura de la reaccion entre 50 °C-60 °C sin calentamiento externo. A continuacién, se calent6 la mezcla de
reaccion a aproximadamente 85 2C-100 °C (usando un bafno de aceite mantenido a 110 °C) y se controlé el progreso
de la reaccion mediante HPLC para la desaparicion de los materiales de partida y la formacién del producto de
reaccion deseado. Después de 5 horas (una vez no se observaron mas maximos debido a la m-toluidina y se habia
destilado casi todo el metanol), se interrumpié el calentamiento y la mezcla se sometié al procedimiento de
tratamiento estandar. La mezcla de reaccion se transfirié a un embudo de separacion con 1 | de diclorometano y se
lavo con 250 ml de metanol y 75 ml de agua, seguido por la retiracion de la capa superior. La capa inferior que
contenia el producto se lavé dos veces con mezcla de metanol/agua (250 ml/75 ml). A continuacion, la capa
organica se lavo con disolucion de salmuera, se secd, filtrd y se retiré el diclorometano con presion reducida para
proporcionar un liquido altamente viscoso de un color amarillo palido que se caracteriz6 mediante LCMS para que
contuviera benzoxazina difuncional de Estructura 4 como el inico componente principal.

Ejemplo 10

Sintesis de benzoxazina difuncional mediante el uso de formcel de metilo
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NH,
HO OH
m-toluidina BPA
C?HQN C15H1602
PM: 228,29
PM: 107,15

Formcel de metilo/A

BPA-BOX
C33 H34 N 202

PM: 490,65

Estructura 6

Se cargaron 360 ml (6,0 mol) de formcel de metilo a un matraz de fondo redondo de 4 bocas de 3 | equipado con un
condensador de reflujo, una trampa de Dean-Stark, agitador de hélices, un termopar, un embudo de adicién y una
entrada de No. A continuacién, se agregaron a gotas 216 g (2,0 mol) de m-toluidina con agitaciéon a través del
embudo de adicién. Se observé una reaccién exotérmica pero la velocidad de adiciéon de m-toluidina se control6 para
mantener la temperatura de la mezcla de reaccion por debajo de 40 °C. Después de la adicién de m-toluidina, la
mezcla de reaccion se agité durante 2 horas a 40 °C. A continuacién, se agregaron 230 g (1,0 mol) de bisfenol-A
(BPA) en porciones de 15 g durante 40 minutos a 40 °C con agitacion. Después de la adicion de BPA, la reaccion se
agité a 80-85 °C durante 6 horas. El calentamiento se apago6 y la mezcla de reaccion se dejé enfriar a 50 °C.

Posteriormente, la mezcla de reaccion se sometié a procedimiento de tratamiento estdndar. Se agregaron 900 ml de
cloruro de metileno a la mezcla de reaccion y se agité durante 20 minutos. A continuacion, se agregaron 220 ml de
agua y 215 ml de metanol y se agitaron durante 15 minutos. La mezcla de reaccion se transfiri6 a un embudo de
separacion de 2 | y se dej6 que las capas organicas se separaran. La capa organica inferior, que contenia el
producto de reaccion, se separ6 retirando la capa acuosa. La capa organica se lavé dos veces con mezcla de
metanol/agua (220 ml/215 ml). Se retir6 el disolvente al vacio para obtener 400g - 430g (82-88 % de rendimiento) de
la m-bis-BPA-Benzoxazina de Estructura 5 como un liquido de color ambar. El compuesto de benzoxazina se analizd
mediante LC-MS para que tuviera un pm de 490,65 g/mol.

Ejemplo 11

Sintesis de benzoxazina trifuncional mediante el uso de formcel de metilo
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oH @

Formciel de metilo O O
O Q,,’ - 0
o o Anis MIBK/Refluio |\ )

N N
i PM. 93,13 g/mol
Trisfenol

PM. 306,36 g/mol CeH7N
Cz0H1803

Anilina Tris BOX
PM_ 657,81 g/mol

CyaHagN303

Estructura 6

En un matraz de fondo redondo de 4 bocas de 1 | equipado con un agitador de hélice, un termopar, un condensador
de reflujo, una trampa de Dean-Stark, un embudo de adicion y una entrada de Nz, se combinaron 324 ml (9,00
equivalentes) de formcel de metilo con 100 ml de MIBK (metil isobutil cetona). A esta mezcla, se agregaron a gotas
186 ml (3,00 equivalentes) de anilina. La mezcla de reaccién se agité a temperatura ambiente durante 3 h y, a
continuacion, se agregaron 200 g (1,02 equivalente) de trisfenol en masa mediante un embudo de polvo. La reaccion
se someti6 a reflujo durante 9,5 horas y se retiraron aproximadamente 130 ml de condensado mediante la trampa de
Dean-Stark. El calentamiento se apago6 y el producto de reaccion se dejo enfriar a temperatura ambiente.

Posteriormente, el producto de reacciéon se sometié a procedimiento de tratamiento estandar. Se agregaron 200 ml
de diclorometano a la reaccion y se agité durante una hora. A continuacién, la mezcla resultante se transfirié a un
embudo de separacion de 2 |. Se agregaron 100 ml de metanol a la mezcla en un embudo de separacién y se agitd
enérgicamente. Se agregaron 30 ml de agua desionizada (DI) al embudo de separaciéon para ayudar en la
descomposicién de la emulsién formada durante la agitacion enérgica. La capa acuosa superior se retird y descarté
mientras que la capa inferior se devolvidé al embudo de separacién. Esta etapa de tratamiento de metanol/agua se
repitié tres (3) veces mas, seguida por extracciones consecutivas con 100 ml de agua y 200 ml de disolucién de
salmuera. La capa organica se secd sobre sulfato de magnesio anhidro y el disolvente se retiré al vacio para
proporcionar un producto de reaccion en forma de un liquido viscoso.

Posteriormente, se llevo a cabo un procedimiento de tratamiento. El liquido viscoso resultante se redisolvié usando
100 ml de diclorometano. Esta disolucién se vertié en 500 ml de metanol en un vaso de precipitados de 1 | y se agité
con un agitador de hélice para obtener una pasta de color blanco como precipitado. El disolvente se decantd y se
agregd mas metanol y se agité adicionalmente. De nuevo, se decant6 el disolvente. Este tratamiento de metanol se
repiti6 una vez mas y el material se sec6 en un horno de vacio a temperatura ambiente para retirar cualquier cloruro
de metileno/metanol restante para obtener 379,8 g (90 % de rendimiento) de un producto de reaccion en forma de
un sélido. El producto de reaccién se caracterizd6 mediante TLC, LC-MS y RMN para ser principalmente benzoxazina
trifuncional de Estructura 6 con un pm de 657,81 g/mol.

Ejemplo 12

Sintesis de benzoxazina trifuncional mediante el uso de formcel de metilo
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Tris-BOX con m-toluidina

Estructura 7

Se agregaron 81 ml de formcel de metilo (1,48 moles) a un matraz de fondo redondo de cuatro bocas equipado con
un condensador de reflujo, un termopar, agitador de hélice y una entrada de nitrbgeno. Al matraz, se agregaron a
gotas 54 g (0,5 moles) de m-toluidina. A continuacién, se agit6 la disolucion durante 2 h a temperatura ambiente. Se
observo la desaparicion de m-toluidina mediante TLC. En esta fase, se agreg6 en porciones 1,1,1-tris (4-hidroxifenil)
etano. La mezcla de reaccién se calentd, a continuacion, a reflujo. La reaccion se controlé mediante HPLC que
mostré un maximo de producto principal. La mezcla de reaccion se enfri6 y, a continuacién, se someti6é al
procedimiento de tratamiento tal como se ha analizado en el anterior Ejemplo 11 diluyendo la mezcla de reaccién
con cloruro de metileno. La disolucion resultante se lavd, a continuacién, con mezcla de metanol/agua. La capa de
cloruro de metileno (que contenia producto de reaccién) se secéd con NaSOys, se filird y se retiré el disolvente con
presién reducida. El resto se traté con metanol para obtener un sélido de color blanco, que se filtrd, se lavé con
metanol y se sec6. El solido resultante se caracteriz6 mediante LCMS y mediante espectroscopia de RMN,
mostrando la benzoxazina trifuncional de Estructura 7 como el componente principal con pm de 699 g/mol.

Ejemplo 13
Preparacion de benzoxazina a base de 4,4"-DDS a partir de formcel de metilo y t-butilfenol

o]

Ouss

s
o Formcel de metilo /@ \©\Nﬂ0
0=+ OO~ — 0 /

t-Butilfenol 4,4'-DDS

Se agregaron 45 g (0,8 M) de formcel de metilo a un matraz de fondo redondo de cuatro bocas equipado con un
agitador de hélice, un termopar, un condensador de reflujo, un embudo de adicién y una entrada de nitrégeno. A
este matraz, a temperatura ambiente, se agreg6 4,4'-DDS (31 g; 0,12 M) en porciones durante 15 minutos. La
mezcla se agitd6 a temperatura ambiente durante aproximadamente 120-180 minutos (hasta que se observé el
consumo de 4,4'-DDS). La mezcla se calenté a 50 °C y se agitd durante 4 h. Se agreg6 en porciones T-butilfenol (42
g; 0,27 M) durante 15 minutos con agitacion enérgica. No se observé ningin exotermo. La mezcla de reaccién se
calentd, a continuacion, a aproximadamente 90 °C (temperatura de bafio de aceite 110 °C) y se controlé el progreso
de la reaccion mediante TLC. Después de 8 horas, se interrumpid el calentamiento y la mezcla se trat6 del siguiente
modo.

Procedimiento de tratamiento

Se agregaron 150 ml de metanol a la mezcla de reaccion lo cual llevo a la precipitacion del producto. El producto se
filtr6 y sec6 con presion reducida. Se llevé a cabo el analisis de RMN y HPLC de la muestra. El peso de producto
filtrado fue de 31 g (% de rendimiento = 0,55 %). El agua madre también contenia algo del producto.

Ejemplo 14

Reaccidon de 4,4'-DDS con formcel de metilo y aislamiento del intermediario de N-metoximetilo
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Derivado de N N'-tera(metoximetil}-4,4'-DDS

Se agregaron 60 g de formcel de metilo a un matraz de fondo redondo de cuatro bocas de 500 ml equipado con un
agitador de hélice, un termopar, un condensador de reflujo, un embudo de adiciéon y una entrada de nitrégeno. El
contenido se calenté a 50 °C con agitacion. A este matraz, se agregaron 30 g de 4,4'-DDS en porciones durante 15
minutos. Se agregaron aproximadamente 80 ml de metanol durante el transcurso de la adicién de 4,4-DDS. La
temperatura se aument6é a 60 °C y se mantuvo durante 2 horas. A continuacion, la mezcla se calenté a reflujo
durante 4 horas. A continuacion, se dejé enfriar y se filtré el precipitado formado, se lavé con metanol y se secé para
proporcionar 31,6 g de un producto, que se caracterizé6 mediante LCMS para consistir principalmente en derivado de
N,N'-tetra(metoximetil)-4,4'-DDS. El filtrado se concentré para proporcionar otros 19,6 g del producto caracterizado
mediante LCMS para que consistiera principalmente en N,N'- tetra(metoximetil)-4,4-DDS y un componente
secundario que contenia una unidad de CH> adicional en uno del grupo de metoximetilo.

Ejemplo 15:

Preparacion de bis-benzoxazina a base de APB-133 a partir de formcel de metilo y t-butilfenol

(3
O OO e
Formcel de metilo U

t-Butilfenol APB-133 +
Metanol

Se agregaron 60 g de formcel de metilo a un matraz de fondo redondo de cuatro bocas equipado con un agitador de
hélice, un termopar, un condensador de reflujo, un embudo de adicién y una entrada de nitrégeno. A este matraz, a
temperatura ambiente, se agregaron 0,125 M de APB-133 [1,3'-Bis (3-aminofenoxi) benceno] (36,5 g) en porciones.
Segun aumenta la viscosidad de la mezcla en esta fase, se agregaron 150 ml de metanol. La mezcla se agit6 a
temperatura ambiente durante aproximadamente 120-180 minutos (hasta que se observé el consumo de APB
mediante TLC). Se agregaron en porciones 42 g de t-butilfenol (0,27 M) durante 15 minutos con agitacién enérgica.
No se observd ningun exotermo. Se agregaron 100 ml adicionales de metanol. La mezcla de reaccion se calento, a
continuacion, a aproximadamente 90 °C (temperatura de bafo de aceite 110 °C) y se control6 el progreso de la
reaccion mediante TLC. A continuacioén, se retiraron 100 ml de metanol de la mezcla de reaccién mediante el uso del
aparato de Dean-Stark. Después de 6 horas, se interrumpio el calentamiento y la mezcla se traté usando el
procedimiento estandar.

Procedimiento de tratamiento

La mezcla de reaccion se tom6 en un embudo de separacién con 300 ml de diclorometano y 100 ml de metanol. A
esta disolucion, se agregaron 100 ml de agua seguido por la retiracion de la capa superior. La capa inferior se tratd
con mezcla de metanol/agua tres veces. A continuacion, la capa organica se lavd con una disolucion de salmuera,
se secd usando MgSOs y se filtr6. Se retird el diclorometano con presion reducida para proporcionar un liquido
altamente viscoso de color naranja. El peso del producto formado fue de 65 g (% de rendimiento = 81 %), el cual se
caracterizd mediante LCMS para que fuera la bis-benzoxazina basada en APB-133 deseada.

Ejemplo 16

Preparacion de bis-benzoxazina a base de APB-133 a patrtir de formcel de metilo y m-cresol
ro
904
H,N o o NH, o
« O — e
0 o N
m-Cresol APB-133 \©/ \©/
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Se agregaron 120 ml (~ 8 equivalentes) de formcel de metilo a un matraz de fondo redondo de cuatro bocas
equipado con un agitador de hélice, un termopar, un condensador de reflujo, un embudo de adicién y una entrada de
nitrégeno. Se calent6 previamente formcel de metilo a 50 °C antes de anadir 73 g (0,25 M) de APB-133 en
porciones. La mezcla se agité a 50 °C durante aproximadamente 120 minutos (hasta que se observo el consumo de
APB mediante TLC). Se agregaron a gotas 58,4 g de m-cresol (0,54 M) durante 15 minutos con agitacion enérgica.
La mezcla de reaccion se calentd, a continuacién, a aproximadamente 90 °C (temperatura de bafio de aceite 110 °C)
y se controld el progreso de la reaccién mediante TLC. Después de 6 horas, se interrumpié el calentamiento y la
mezcla se tratdé usando procedimiento estandar.

Procedimiento de tratamiento

La mezcla de reaccion se tom6 en un embudo de separacion con 300 ml de diclorometano y 100 ml de metanol, a
esta disolucion se agregaron 100 ml de agua seguido por la retiracion de la capa superior. La capa inferior se tratd
con mezcla de metanol/agua tres veces. A continuacion, la capa organica se lavo con una disoluciéon de salmuera y
se seco al vacio. El peso del producto formado fue de 160 g.

Ejemplo 17:

Sintesis de bis-benzoxazina a base de metilenodiamina (MDA) mediante el uso de formcel de metilo y t-butilfenol

. NH, o

Formcel de metilo LI\J
[ —
+
O MIBK/Reflujo | N
A
OH
NH.,

MDA TBP N

O
7
TBP MDA BOX

Se agregaron 160 ml (8,0 equivalentes) de formcel de metilo a un matraz de fondo redondo de 4 bocas de 1 |
equipado con un agitador de hélice, condensador de reflujo, trampa de Dean-Stark, termopar y entrada de Np, y se
calent6 hasta 50 °C. A esta disolucion, se agregaron 74,8 g (1,0 equivalente) de 4,4-metilenodianilina (MDA) en
porciones de 8,0 g mediante un embudo de polvos con agitacién constante. Se agregaron 50 ml de MINK como un
codisolvente. La reaccién se calent6 a 50 °C durante 10 horas hasta que desapareci6 la mancha de MDA en el TLC.
Se tomd una muestra y se analiz6 mediante LCMS. La LCMS confirmé la formacion de intermediario de N-
metoximetilo. A continuacion, se agregaron 119,1 g (2,1 equivalentes) de t-butilfenol (TBP) a la reaccion en lotes y
se sometid a reflujo durante 6 horas mientras se removia continuamente la mezcla de metanol/agua/MIBK mediante
la trampa de Dean-Stark. La formacion de producto se control6 mediante TLC y se confirmé mediante LCMS. El
producto se aisl6 para proporcionar 198 g (99 % de rendimiento) precipitandose en metanol.

Ejemplo 18

Sintesis de benzoxazina monofuncional mediante el uso de formcel de metilo

OH NH,
Formcel de metilo O
Reflujo/dioxano N

OCH,

I

TBP PANS
OCH,

8
; TBP pANS BOX
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Se agregaron 89,0 ml (4,0 equivalentes) de formcel de metilo a un matraz de fondo redondo de cuatro bocas de 500
ml equipado con un agitador de hélice, un termopar, un condensador de reflujo, una trampa de Dean-Stark y una
entrada de N, a temperatura ambiente. A este matraz, se agregaron 50,0 g (1,0 equivalente) de para-anisidina en
porciones de aproximadamente 10 g durante 10-15 minutos. Se observé un exotermo (19°C—37°C) cuando se
anadié para-anisidina y el color de la mezcla de reacciéon se volvi6 de un color verde aceituna. La reaccién se
calenté a 50 °C durante 5 horas. En este punto, se tom6 una muestra y se analizé mediante LCMS. La LCMS
confirmé la formaciéon de intermediario de N-metoximetilo. A esta mezcla, se agregaron en lotes 61,0 g (1,0
equivalente) de terc-butilfenol (TBP). La reaccion se volvié de un color vino cuando se afadié TBP y, a continuacién,
se empezé a formar un precipitado de color blanco. La reaccion se sometio a reflujo durante 3 horas; se retiraron
aproximadamente 35 ml de MeOH/agua mediante la trampa de Dean-Stark. Se agregaron 100 ml de MIBK a la
reaccion y se sometio a reflujo durante 3 horas. La finalizacién se la reaccién se controlé mediante TLC. La reaccion
se dejo6 enfriar a temperatura ambiente. Se agregaron aproximadamente 100 ml de MeOH para obtener el producto
como un precipitado de color blanco. Se filtro y lavé con metanol frio 3-4 veces y se sec6 al vacio. La estructura del
producto se confirm6 mediante RMN y LCMS.

Ejemplo 19

Sintesis de bis-benzoxazina mediante el uso de formcel de metilo

Q. 8 eq. de formcel de metilo o
ey e L =
©\ H N NH,  MIKBirefiujo /q\m N o

J

mCrs ODA BOX

Se agregaron 114 ml de formcel de metilo a un matraz de fondo redondo de cuatro bocas de 1 | equipado con un
agitador de hélice, un termopar, un condensador de reflujo, una trampa de Dean-Stark y una entrada de N, a
temperatura ambiente. A este matraz, se agregaron 52,1 g (1,0 equivalente) de 4,4'-oxidianilina (ODA) en porciones
de aproximadamente 10 g durante 10-15 minutos. La reaccion se calenté a 50 °C durante 5 horas. En este punto, se
tomd una muestra y se analizé mediante LCMS. Los datos de LCMS confirmaron la formacién de intermediario de N-
metoximetilo. En esta mezcla, se agregaron 56,3 g (2,0 equivalentes) de m-cresol mediante un embudo de adicion.
La mezcla de reaccion se calenté a reflujo. La retiracién de 10 ml de destilado de MeOH/agua mediante el aparato
de Dean-Stark llevo a la formacién del solido de color blanco. Se agregaron 200 ml de MIBK a la mezcla de reaccién
y se sometio a reflujo durante un total de 6 horas mientras se retiraba mas destilado mediante el uso de la trampa de
Dean-Stark. La finalizacion se la reaccion se control6 mediante TLC. La mezcla de reaccién se dejé enfriar a
temperatura ambiente. La adicién de aproximadamente 100 ml de MeOH proporciond un precipitado de color blanco,
el cual se filtr6 y lavd con metanol frio 3-4 veces y se sec6 al vacio. La estructura del producto de bis-benzoxazina
se confirmé mediante RMN y LCMS.

Ejemplo 20

Sintesis de bis-benzoxazina a base de metilenodiamina (MDA) mediante el uso de formcel de metilo y t-butilfenol

NH, o
O Formcel de metilo kN

Y

+
O MIBK/Reflujo O

OH
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MDA TBP )N ‘

O
7
TBP MDA BOX
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Se agregaron 160 ml (8,0 equivalentes) de formcel de metilo a un matraz de fondo redondo de 4 bocas de 1 |
equipado con un agitador de hélice, condensador de reflujo, trampa de Dean-Stark, termopar y entrada de Np, y se
calent6 hasta 50 °C. A esta disolucion, se agregaron 74,8 g (1,0 equivalente) de 4,4-metilenodianilina (MDA) en
porciones de 8,0 g mediante un embudo de polvos con agitacién constante. Se agregaron 50 ml de MINK como un
codisolvente. La mezcla de reaccion se calenté a 50 °C durante 10 horas hasta que desaparecié la mancha de MDA
en el TLC. Se tom6 una muestra y se analizé6 mediante LCMS. La LCMS confirmé la formacién de intermediario de
N-metoximetilo. A continuacion, se agregaron 119,1 g (2,1 equivalentes) de tbutilfenol (TBP) a la mezcla de
reaccion en lotes y se sometid a reflujo durante 6 horas mientras se removia continuamente la mezcla de
metanol/agua/MIBK mediante la trampa de Dean-Stark. La formacién de producto se control6 mediante TLC y se
confirmé mediante LCMS. El producto se aisl6 para proporcionar 198 g (99 % de rendimiento) precipitdndose en
metanol.

Los intervalos desvelados en la presente memoria son inclusivos e independientemente combinables y es inclusivo
de todos los puntos extremo y todos los valores intermedios dentro de los intervalos. Por ejemplo, el intervalo de " 1
% a 10 %" incluye 1 %, 2 %, 3 %, 4 %, 5 %, 6 %, 7 %, 8 %, 9 %, 10 % asi como valores intermedios tales como
1,1%, 1,2%, 1,3%, etc.

A pesar de que se describen diversas realizaciones en el presente documento, se apreciara a partir de la memoria
descriptiva que los expertos en la técnica pueden realizar diversas combinaciones de elementos, variaciones de
realizaciones descritas en el presente documento y se encuentran dentro del alcance de la presente descripcion.
Ademas, se pueden realizar muchas modificaciones para adaptarse a una situacién o material en particular a las
ensefanzas de las realizaciones descritas en el presente documento sin alejarse del alcance esencial del mismo.
Por lo tanto, se prevé que la invencion reivindicada no quede limitada a las realizaciones particulares que se
describen en el presente documento, sino que la invencién reivindicada incluira todas las realizaciones que estén
comprendidas dentro del alcance de las reivindicaciones adjuntas.
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REIVINDICACIONES

1. Un proceso para producir uno 0 mas compuesto(s) de benzoxazina que comprende hacer reaccionar una amina
aromatica que contiene al menos un grupo amino primario con formcel de alquilo y al menos un compuesto fendlico,
que contiene al menos un hidrdgeno en una posicibn orfo con respecto a un grupo
-OH, en donde el formcel de alquilo comprende ROCH>OH, donde R se selecciona de grupo hidrocarbilo C1-C12 de
cadena lineal, cadena ramificada, aciclico o ciclico, saturado o insaturado, preferentemente, R = grupo alquilo C1-
C4.

2. El proceso de la reivindicacion 1, en donde la amina aromatica contiene al menos 2 grupos amino primarios.

3. El proceso de la reivindicacién 1 o0 2, en donde la amina aromatica se selecciona de estructuras representadas por
las Formulas I, Il y llI:

R5
RG
HsN
2 Z  Férmulal
Rs Ry
Z
X
H,N +
Rg 8 a
Férmula I1
— —_ RS
Ry Rz
Y—
X— Hy
H, z Rs
R

Formula I1T
endondea=102;yb=0-50;

en la Férmula Ill, X e Y son grupos de enlace que se seleccionan independientemente de un enlace directo, O, S,
S0O,, P=0, (Ph)P=0, OP(= O)O, C=0, alquileno sustituido o no sustituido, alquilideno sustituido o no sustituido,
oxoalquileno, grupo cicloalifatico o aromatico sustituido o no sustituido, donde Ph es fenilo; Z es H o NH»; Rs, Re, Rz
y Re son iguales o diferentes y se seleccionan independientemente de hidrégeno, halégeno, alquilo sustituido o no
sustituido, alquenilo, alquinilo o alcoxi de atomos de carbono C1 a C20, carboxilo, ciano, arilo, aralquilo o grupo
ariloxi y, opcionalmente, Rs y Rg tomados juntos y/o R; y Rs tomados juntos que son una parte de un anillo
carbociclico fusionado saturado o insaturado, que contiene opcionalmente atomos O, N o S en el anillo;

en la Férmula Il, cuando a = 1, X es como se define para la Férmula lll y cuando a = 2, X es uno de los siguientes:
0]
H CH, CaHs _ I
| —¢— ; —Cc— ;—P— 5 —h—
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4. El proceso de la reivindicacién 1 o0 2 o 3, en donde el fenol se selecciona de estructuras representadas por las
siguientes Formulas IV, Vy VI:

R
5 Rﬁ
HO
VA
H | Férmula IV
Rs [ Rz ]
H z
X—
HO H
Ry Re .
Férmula V
_ _ Rs
Rs T? / H
H /X
X— OH
HO ’ z 6
R
Rg 8 b
Formula VI

5 endondea=102;yb=0-50;

en la Formula VI, X e Y son grupos de enlace que se seleccionan independientemente de un enlace directo, O, S,
S0O,, P=0, (Ph)P=0, OP(= O)O, C=0, alquileno sustituido o no sustituido, alquilideno sustituido o no sustituido,
oxoalquileno, grupo cicloalifatico o aromatico sustituido o no sustituido, donde Ph es fenilo; Z es H u OH; Rs, Rs, R7 y
Rs son iguales y/o diferentes y se seleccionan independientemente de hidrégeno, halégeno, alquilo sustituido o no

10 sustituido, alquenilo, alquinilo o alcoxi de atomos de carbono C1 a C20, carboxilo, ciano, arilo, aralquilo o grupo
ariloxi y, opcionalmente, cuando Rs y Re y/0 R7 y Rs tomados juntos que son una parte de un anillo carbociclico
fusionado saturado o insaturado, que contiene opcionalmente atomos O, N o S en el anillo, con la condicién de que
cada OH fendlico tiene al menos un hidrégeno orto en el anillo aromatico;

en la Férmula V, cuando a = 1, X es como se define para la Féormula VI, y cuando a = 2, X es uno de los siguientes:

15
o)
H CH, CaHs _ I _
e —c— 5 —C— ;b= 1 ThT

| , | |
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CH4 C CHy
O::F, O-'=.-|‘3_O
Hs ‘ |

5. El proceso de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, que comprende (i) hacer reaccionar la
amina aromatica con formcel de alquilo para generar un intermediario de alcoximetilo y, a continuacion, (ii) hacer
reaccionar adicionalmente el intermediario de alcoximetilo con el compuesto fendlico para formar un producto de
reaccion que comprende el compuesto de benzoxazina

en donde el intermediario de alcoximetilo se representa por la Férmula VII:

/—OR
N

Ar
\—O(CHZO)XR'
Yy
Formula VII
donde x = 010 e y = 1-10; preferentemente x= 0-5 e y = 1-5; mas preferentemente,

x=0-2ey=1-3;R =Ho R; R = grupo C1-C12 de cadena lineal, cadena ramificada, aciclico o ciclico, saturado o
insaturado; y Ar es la parte del resto aromatico de la amina de las Formulas I, 1l o Il.

6. El proceso de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en donde la reaccion de la reaccion se
lleva a cabo mezclando la amina aromatica, el formcel de alquilo y el compuesto fendlico y, a continuacion,
calentando la mezcla resultante.

7. El proceso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde el formcel de alquilo es
formcel de metilo o formcel de butilo.

8. El proceso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde el compuesto de fenol se
selecciona de:

OH

OH
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OH n

donde n = 1-50.

9. El proceso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde el compuesto de amina se
5 selecciona de:

NH,

10
NH,
NH,
NH,
I
CO,H CH
NH,
f C=CH
NH NH, NH;
NH,
CN
15 CN CN CN
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10. El proceso de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde las cantidades relativas
de amina aromatica, formcel de alquilo y fenol son tales que, para cada mol de amina aromatica, hay
aproximadamente de 1,5 a aproximadamente 20 moles, o aproximadamente de 2 a aproximadamente 20 moles, o
de aproximadamente 2 a aproximadamente 10 moles formcel de alquilo y aproximadamente de 0,8 a
aproximadamente 1,25 moles de fenol monohidrico o aproximadamente de 0,4 a aproximadamente 0,625 moles de
un fenol dihidrico (o bisfenol).

11. El proceso de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 5, 7 a 10, en donde la reaccién del compuesto
intermediario de alcoximetilo con el fenol se lleva a cabo en un proceso discontinuo o un proceso continuo.

12. El proceso de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde la reaccion se lleva a
cabo en presencia de un disolvente seleccionado de: alcoholes, cetona dialquilica, hidrocarburos alifaticos,
hidrocarburos aromaticos, éteres de dialquilo, éteres ciclicos y combinaciones de los mismos.

13. El proceso de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde la reaccion se lleva a
cabo en presencia de un disolvente seleccionado de: metanol, metil etil cetona, metil isobutil cetona, ciclohexanona,
dioxano, tetrahidrofurano, n-heptano, n-octano, tolueno o xilenos.

14. Un proceso de sintesis que comprende hacer reaccionar una amina aromatica con un formcel de alquilo
ROCH2OH durante un tiempo suficiente para el consumo de la amina aromatica para formar un compuesto
intermediario de alcoximetilo o una mezcla de compuestos intermediarios de alcoximetilo, en donde el intermediario
de alcoximetilo se representa por la Formula VII:

/—OR
N

\—0(CH,0)R’
¥

Ar

Férmula VI

donde x = 0-10 e y = 1-10; preferentemente x= 0-5 e y = 1-5; mas preferentemente, x=0-2ey=1-3;R'=HoR; R =
grupo C1-C12 de cadena lineal, cadena ramificada, aciclico o ciclico, saturado o insaturado; y Ar es la parte del
resto aromatico de la amina de las Férmulas |, Il o lIl.
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15. El proceso de sintesis de la reivindicaciéon 14, en donde

la amina aroméatica se selecciona de estructuras representadas por las Férmulas I, Il y 111

Rs
Re
H,N
Z  Formulal
Rs R, ]
Z
x_
H,N
Re Rg ]
Farmula Il
_ _ Rs
Rs R7
I
I Ao
/ X— H,
H, T z Re
Re 8 b
5 Formula IIT

endondea=102;yb=0-50;

en la Férmula Ill, X e Y son grupos de enlace que se seleccionan independientemente de un enlace directo, O, S,
S0O,, P=0, (Ph)P=0, OP(= O)O, C=0, alquileno sustituido o no sustituido, alquilideno sustituido o no sustituido,
oxoalquileno, grupo cicloalifatico o aromatico sustituido o no sustituido, donde Ph es fenilo; Z es H o NHz; Rs, Re, Ry

10 y Rs son iguales o diferentes y se seleccionan independientemente de hidrégeno, halégeno, alquilo sustituido o no
sustituido, alquenilo, alquinilo o alcoxi de atomos de carbono C1 a C20, carboxilo, ciano, arilo, aralquilo o grupo
ariloxi y, opcionalmente, Rs y Rg tomados juntos y/o R; y Rs tomados juntos que son una parte de un anillo
carbociclico fusionado saturado o insaturado, que contiene opcionalmente atomos O, N o S en el anillo;

en la Férmula I, cuando a = 1, X es como se define para la Férmula Il y cuando a = 2, X es uno de los siguientes:

H C|:H3 ?2H5 h)
| [ N G - S

—Cc— C ; C ; T |

15 | | |
CHy c CH,
SRSV
¢ o= %
CH, | |
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el compuesto intermediario de alcoximetilo se representa por la siguiente formula:

/—OR
N

Ar
—O(CH,0),R’
Y
Formula Vil
donde x = 010 e y = 1-10; preferentemente x= 05 e y = 1-5; mas preferentemente,
x=0-2ey=1-3;R =HoR; R =grupo C1-C12 de cadena lineal, cadena ramificada, aciclico o ciclico, saturado o
insaturado; y Ar es la parte del resto aromatico de la amina de las Foérmulas I, Il o Il
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