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SUMMARY

T h i s  t h e s i s  c o n s i s t s  o f  t h r e e  p a r t s  i n  w h i c h  t h e  

k i n e t i c s  a n d  m e c h a n i s m  o f  t h e  b r e a k d o w n  o f  h e m i o r t h o e s t e r s , 

h e m i a c e t a l s  a n d  t h e  h y d r o l y s i s  o f  c y c l i c  a c e t a l s  a r e  

r e p o r t e d .

I n  P a r t  I  a n  i n v e s t i g a t i o n  o f  t h e  b r e a k d o w n  o f  h e m i -  

o r t h o e s t e r s  g e n e r a t e d  f r o m  d i a l k o x y - a l k y l  a c e t a t e s  a n d  

k e t e n e  a c e t a l s  i s  d e s c r i b e d .  T h e  f o l l o w i n g  c o m p o u n d s  w e r e  

s t u d i e d :  2 - h y d r o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1  , 3 - d i o x o l a n e  ( I ) ,

2 - h y d r o x y - 2 - m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  ( I I ) ,  2 - h y d r o x y - 2 , 4 , 4 , 5 , 5 -  

p e n t a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  ( I I I ) ,  2 - h y d r o x y - 1 , 3 - d i o x o l a n e  ( I V )  

d i m e t h y l  h e m i o r t h o f o r m a t e  ( V)  a n d  d i e t h y l  h e m i o r t h o f o r m a t e  

( V I ) .  T h e  w h o l e  s e r i e s  w a s  s t u d i e d  i n  a q u e o u s  a c e t o n i t r i l e  

( [ H ^ O ]  = 8 . 3 3  M ) ; ( I ) ,  ( I I )  a n d  ( I I I )  w e r e  s t u d i e d  i n

a q u e o u s  a c e t o n i t r i l e  ( [ H ^ O ]  = 2 . 2 2  M) a n d  ( I )  a n d  ( I I )  i n

w a t e r .  C o m p l e t e  p c  - r a t e  o r  p H - r a t e  p r o f i l e s  w e r e  o b t a i n e d  

f o r  e a c h  r e a c t i o n .  T h e  m e c h a n i s m s  o f  t h e  h y d r o n i u m - i o n , 

h y d r o x i d e - i o n  a n d  " w a t e r "  c a t a l y z e d  r e a c t i o n s  a r e  d i s c u s s e d  

a n d  c o m p a r e d  t o  t h o s e  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  h e m i a c e t a l s  a n d  

o r  t h o e s t e r  s .

I n  P a r t  I I  a n  i n v e s t i g a t i o n  o f  t h e  b r e a k d o w n  o f  

b e n z a l d e h y d e  t ^ - b u t y l  a c e t a l  ( V I I )  a n d  a - a c e t o x y - a - t - b u t o x y  

t o l u e n e  ( V I I I )  i s  d e s c r i b e d .  A t  p H ' s  b e l o w  6 . 2  t h e  r a t e -  

d e t e r m i n i n g  s t e p  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  ( V I I )  w a s  t h e  b r e a k ­

d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l  a n d  a t  p H ' s  a b o v e  6 . 2  f o r m a t i o n  o f



t h e  h e m i a c e t a l  w a s  r a t e - d e t e r m i n i n g .  B r e a k d o w n  o f  t h e  

h e m i a c e t a l  w a s  r a t e - d e t e r m i n i n g  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  ( V I I I )  

a t  a l l  p H ' s  s t u d i e d  ( p H 4 . 2 3  t o  8 . 3 8 ) .  G e n e r a l  a c i d  

c a t a l y s i s  b y  a c e t a t e ,  i m i d a z o l e  a n d  c a c o d y l a t e  b u f f e r s  w a s  

n o t  d e t e c t e d  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  ( V I I )  a t  p H ' s  a b o v e  6 . 2  

w h e n  f o r m a t i o n  o f  t h e  h e m i a c e t a l  w a s  r a t e - d e t e r m i n i n g  n o r  i n  

t h e  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  d i e t h y l  a c e t a l .  T h e  

m e c h a n i s m s  f o r  t h e  h y d r o n i u m - i o n  a n d  h y d r o x i d e - i o n  

c a t a l y z e d  r e a c t i o n s  a r e  d i s c u s s e d .

I n  P a r t  I I I  a n  i n v e s t i g a t i o n  o f  t h e  m e c h a n i s m  o f  

h y d r o l y s i s  o f  2 - p h e n y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  a q u e o u s  a c e t o n i t r i l e  

i s  d e s c r i b e d .  T h e  r e v e r s i b i l i t y  o f  t h e  i n i t i a l  s t e p  w a s  

s t u d i e d  b y  NMR e x p e r i m e n t s  o n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  

b i s ( 2 - h y d r o x y  e t h y l )  a c e t a l  w h i c h  s h o u l d  y i e l d  t h e  s a m e  

c a r b o c a t i o n  a s  a n  i n t e r m e d i a t e .  E v i d e n c e  f o r  r e v e r s i b i l i t y  

w a s  o b t a i n e d  f o r  s o l u t i o n s  i n  C H ^ C N - H ^ O  ( 9 9  -  1% v / v )  a n d  

( 9 0  -  10% v / v )  b u t  n o t  f o r  s o l u t i o n s  i n  C H ^ C N - H ^ O  

( 7 7  -  3 3% v / v ) .  K i n e t i c  e x p e r i m e n t s  w e r e  a l s o  c a r r i e d  

o u t  i n  s o l u t i o n s  < 1% v / v  o f  w a t e r  ( 0 . 5 %  a n d  0 . 2 5 % )  a n d  t h e  

v a l u e s  o f  1 . 0 2 - 1 . 0 3  w e r e  f o u n d  f o r  t h e  a - d e u t e r i u m  i s o t o p e  

e f f e c t  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  2 - p h e n y l - 1  , 3 - d i o x o l a n e .  T h e  

s i g n i f i c a n c e  o f  t h e s e  r e s u l t s  i s  d i s c u s s e d .
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T h i s  t h e s i s  i s  d i v i d e d  i n t o  t h r e e  p a r t s .  I n  P a r t  I  

a n  i n v e s t i g a t i o n  o f  t h e  m e c h a n i s m  o f  t h e  b r e a k d o w n  o f  a  

s e r i e s  o f  h e m i o r t h o e s t e r s  i s  d e s c r i b e d .  An i n v e s t i g a t i o n  

i n  t h e  m e c h a n i s m  o f  t h e  b r e a k d o w n  o f  b e n z a l d e h y d e - t ^ - b u t y l  

h e m i a c e t a l  i s  d e s c r i b e d  i n  P a r t  I I  a n d  t h e  m e c h a n i s m  o f  

h y d r o l y s i s  o f  2 - p h e n y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  ( a n d  b e n z a l d e h y d e  

b i s ( 2 - h y d r o x y  e t h y l )  a c e t a l )  i s  r e p o r t e d  i n  P a r t  I I I .
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1 . 1  I N T R O D U C T I O N

T e t r a h e d r a l  I n t e r m e d i a t e s  i n  A c y l  T r a n s f e r  R e a c t i o n s

U n t i l  a  f e w  y e a r s  a g o  t h e  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e s  o f  

m o s t  a c y l  t r a n s f e r  r e a c t i o n s  w e r e  s p e c i e s  w h o s e  e x i s t e n c e  

h a d  m e r e l y  b e e n  p o s t u l a t e d ,  b u t  h a d  n e v e r  b e e n  d e t e c t e d .

N o w ,  h o w e v e r  i t  i s  p o s s i b l e  t o  g e n e r a t e  s o m e  o f  t h e s e  s p e c i e s  

i n  s o l u t i o n  s u c h  t h a t  t h e i r  n m r  s p e c t r a  m a y  b e  m e a s u r e d  a n d  

t h e i r  r e a c t i o n s  s t u d i e d .  T h e  s u b j e c t  o f  t h i s  s e c t i o n  o f  t h e  

t h e s i s  i s  c o n c e r n e d  w i t h  a n  i n v e s t i g a t i o n  o f  t h e  r e a c t i o n s  o f  

t h e  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e s  o f  s o m e  O^C) a c y l  t r a n s f e r  

r e a c t i o n s .

T h e  p o s s i b i l i t y  t h a t  t h e  r e a c t i o n s  o f  c a r b o x y l i c  a c i d  

d e r i v a t i v e s  m i g h t  p a s s  t h r o u g h  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e s ,  a s  

s h o w n  i n  e q u a t i o n  ( 1 ) ,  h a s  b e e n  c o n s i d e r e d  f o r  m a n y  y e a r s  a n d  

I n g o l d ^  a l w a y s  a s s u m e d  t h e i r  " t h e o r e t i c a l "  e x i s t e n c e  w h e n

0 OH o
R - C *  + H X  ^ = ±  R - C - X  ; - - - - - " , R - C  + H Y  ( 1 )

s y  ;  n x

r e p r e s e n t i n g  t h e  p o s s i b l e  m e c h a n i s m s  f o r  s u c h  r e a c t i o n s ,  b u t

t h e  f i r s t  d e f i n i t e ,  t h o u g h  i n d i r e c t ,  e v i d e n c e  w a s  p r o v i d e d  b y  

2
B e n d e r  w h o  s h o w e d  t h a t  w h e n  a l k y l  b e n z o a t e s  u n d e r g o  h y d r o l y s i s

1 8m  a q u e o u s  d i o x a n e  w i t h  0  e n r i c h e d  w a t e r  t h e  l a b e l  i s  

i n c o r p o r a t e d  i n t o  t h e  s t a r t i n g  e s t e r .  T h i s  w a s  e x p l a i n e d  

b y  a  s e q u e n c e  o f  r e a c t i o n s  a s  s h o w n  i n  t h e  s c h e m e  1 :



2

0

HO*" + R - C - O R  5

“ OH + R - C - O R  -
U *
0 *

S c h e m e  1

S u b s e q u e n t  w o r k  h a s  d e m o n s t r a t e d  t h a t  o x y g e n  e x c h a n g e

3 ■“ 5 6 7
t a k e s  p l a c e  i n  t h e  h y d r o l y s e s  o f  a m i d e s ,  e s t e r s  '  a n d  i n

8
t h e  m e t h a n o l y s i s  o f  e s t e r s .

O t h e r  e v i d e n c e  f o r  t h e  i n c u r s i o n  o f  a  t e t r a h e d r a l  i n t e r -

9
m e d i a t e  c a m e  f r o m  t h e  w o r k  o f  J e n c k s  a n d  G i l c h r i s t  w h o  

s h o w e d  t h a t  t h e  2 n d  o r d e r  r a t e  c o n s t a n t  f o r  t h e  g e n e r a l - a c i d  

c a t a l y z e d  r e a c t i o n  o f  f o r m a m i d e  w i t h  h y d r o x y l a m i n e  d i d  n o t  

i n c r e a s e  l i n e a r l y  w i t h  t h e  c o n c e n t r a t i o n  o f  a c i d  ( HONH^ + , 

I m H + ) .  T h i s  w a s  i n t e r p r e t a t e d  a s  r e s u l t i n g  i n  a  c h a n g e  i n  

t h e  r a t e - d e t e r m i n i n g  s t e p  f r o m  o n e  a t  l o w  c o n c e n t r a t i o n  o f  

a c i d  w h i c h  w a s  m o r e  s e n s i t i v e  t o  a c i d  c o n c e n t r a t i o n  t o  o n e  

a t  h i g h  c o n c e n t r a t i o n  o f  a c i d  w h i c h  w a s  l e s s  s e n s i t i v e .  I t  

w a s  a r g u e d  t h a t  i f  t h e r e  w a s  a  c h a n g e  i n  t h e  r a t e - d e t e r m i n i n g  

s t e p  t h e r e  m u s t  b e  a n  i n t e r m e d i a t e ,  t h e  t e t r a h e d r a l  i n t e r ­

m e d i a  t e  I .

o
R - d - O R

* 0 H

OH
R’- C - O R

* 0 ~

0

R - C - 0 * H  

“ OR



3

n h 2
+ N H 0 OH H - C - O H

2  l
NHOH N HOH

0

+ N H 3  ( 2 )

( I )

O t h e r  e x p e r i m e n t s  f r o m  r e a c t i o n s  i n  w h i c h  t h e  t e t r a ­

h e d r a l  i n t e r m e d i a t e  h a s  b e e n  p o s t u l a t e d  o n  t h e  b a s i s  o f  t h i s  

k i n d  o f  e v i d e n c e  i n c l u d e  t h e  a m i n o l y s i s  o f  b e n z y i p e n i c i 1 1 i n .  ̂

D i f f e r e n t  t y p e s  o f  e v i d e n c e  f o r  t h e  i n c u r s i o n  o f  a  

t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e  s u c h  a s  t h e  p a r t i t i o n i n g  o f  a n  

i n t e r m e d i a t e  a f t e r  t h e  r a t e - d e t e r m i n i n g  s t e p  a n d  t h e  c h a n g e  

o f  t h e  r a t e - d e t e r m i n i n g  s t e p  w i t h  v a r y i n g  t h e  s t r u c t u r e  o f  

t h e  r e a c t a n t s  h a v e  b e e n  d i s c u s s e d . ^  ^

1 2
I n  t h e  f o r m e r  c a s e ,  S c h m i r  a n d  C u n n i n g h a m  h a v e  s t u d i e d  

t h e  h y d r o l y s i s  o f  2 - p h e n y l  i m i n o  t e t r a h y d r o f u r a n  a t  3 0 °  f r o m  

p H ' s  0 - 1 4  a n d  o b s e r v e d  t h a t  t h e  n a t u r e  o f  t h e  p r o d u c t s  o f  

h y d r o l y s i s  c h a n g e d  w i t h  p H g i v i n g  a n i l i n e  a n d  l a c t o n e  f o r  

p H ' s  b e l o w  6 a n d  h y d r o x y  a n i l i d e  f o r  p H ' s  a b o v e  8 . 5 .  T h i s  

w a s  e x p l a i n e d  a s  d u e  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  t e t r a h e d r a l  i n t e r ­

m e d i a t e  ( i n  e q u i l i b r i u m  w i t h  i t s  z w i t t e r i o n i c  f o r m )  i n  a c i d  

s o l u t i o n s  f o r m i n g  m a i n l y  l a c t o n e  a n d  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  

a n i o n i c  f o r m  o f  t h e  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e  a t  h i g h e r  p H ' s  

g i v i n g  r i s e  t o  t h e  a n i l i d e  p r o d u c t  a c c o r d i n g  t o  t h e  s c h e m e :
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c 6 h 5 n h 2
+
0
t!

O ’*

^ 6 H5

+ NH
II

c6 h5+ nh c6 h 5 nh  oh

OH

S c h e m e  2

S i m i l a r  b e h a v i o u r  w a s  o b s e r v e d  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  

1 , 1 - d i e t h o x y - 1  , 3 - d i h y d r o i  s o b e n z o f u r a n  (j_) w h i c h  f o r m e d  t h e  

c o r r e s p o n d i n g  h y d r o x y - e s t e r  a n d  l a c t o n e  w i t h  t h e  f o r m a t i o n  o f

EtO OEt

(D

t h e  o x o c a r b o n i u m - i o n  b e i n g  r a t e - l i m i t i n g . 1 3

1 4
T h e  i m i d a z o l e - c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  e s t e r s  h a s

p r o v i d e d  a n  e x a m p l e  o f  a  b r e a k  i n  t h e  s t r u c t u r e - r e a c t i v i t y

11 14
c o r r e l a t i o n ;  h o w e v e r  a s  s t a t e d  b y  t h e  a u t h o r s ,  ' i t  m i g h t  

i n d i c a t e  t h e  f o r m a t i o n  o f  a  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e  o r  a n  

a s y m m e t r i c  t r a n s i t i o n - s t a t e , c o n s e q u e n t l y  s u c h  c o r r e l a t i o n s  d o
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n o t  p r o v i d e  g o o d  i n d i r e c t  e v i d e n c e  f o r  t h e  p r e s e n c e  o f  a  

d i s c r e t e  i n t e r m e d i a t e .

I n  a l l  t h e  r e a c t i o n s  m e n t i o n e d  t h e  t e t r a h e d r a l  i n t e r ­

m e d i a t e  w a s  n e v e r  d e t e c t e d ,  o n l y  p o s t u l a t e d .  E x a m p l e s  o f  

t h e  s t r u c t u r e s  o f  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e s  I ,  I I  a n d  I I I  

s h o w  t h a t  t h e y  b e l o n g  t o  t h e  c l a s s e s  o f  c o m p o u n d s  d i a l k y l

/ 0 R
R - C - O R '

OH

( I )

/ O R
R - C - O H

X 0 H

( I I )

NHR
R - C - O R '

X 0 H

( I I I )

h e m i o r t h o e s t e r  ( I ) ,  a l k y l  h e m i o r t h o e s t e r  ( I I )  o r  a m i d e  

h e m i a c e t a l s  ( I I I ) .  T h e r e f o r e  i f  m e t h o d s  c o u l d  b e  f o u n d  f o r  

g e n e r a t i n g  t h e s e  s p e c i e s  i n  o t h e r  r e a c t i o n s  i t  m i g h t  b e  

p o s s i b l e  t o  d e t e c t  t h e m .  As  w i l l  b e  s e e n  l a t e r ,  t h i s  h a s  i n  

f a c t  b e e n  d o n e .

T e t r a h e d r a l  I n t e r m e d i a t e s  i n  t h e  H y d r o l y s i s  o f  O r t h o e s t e r s  

a n d  R e l a t e d  C o m p o u n d s

H e m i o r t h o e s t e r s  h a v e  a l s o  b e e n  p o s t u l a t e d  a s  i n t e r m e d i  

a t e s  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  o r t h o e s t e r s  w h i c h  a r e  t h o u g h t  t o  

h y d r o l y s e  b y  a  s i m i l a r  m e c h a n i s m  t o  t h a t  f o r  a c e t a l s  a n d  

k e t a l s  : ^
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+ M
+ H5 0   >  R - C >  + H , 0  + HOR ( s t e p  1 )

J  h O R

^ O R

+ H2 0   >  R - C - O R  + H+ ( s t e p  2 )
X OH

>  R - C ^  + HOR ( s t e p  3 )
NOR

S c h e m e  3

T h e  t w o  i n t e r m e d i a t e s  i n v o l v e d  i n  t h e  2 n d  a n d  3 r d  s t e p s ,

d i a l k o x y  c a r b o n i u m - i o n  a n d  h e m i o r t h o e s t e r  a r e  n o t  n o r m a l l y

d e t e c t a b l e  b u t  i f  s t e p  1 w a s  m a d e  f a s t e r  t h e n  i t  m i g h t  b e

p o s s i b l e  t o  d e t e c t  t h e  d i a l k o x y  c a r b o n i u r n - i o n  o r  t h e

h e m i o r t h o e s t e r . A l t e r n a t i v e l y  i f  s t e p  3 w a s  m a d e  s l o w e r ,  i t

m i g h t  a l s o  b e  p o s s i b l e  t o  d e t e c t  t h e  h e m i o r t h o e s t e r .

T h e  f i r s t  e x a m p l e  i n  w h i c h  a  s i m p l e  t e t r a h e d r a l  i n t e r -  

1 6  1 7
m e d i a t e  ' h a s  b e e n  d e t e c t e d  i n  s o l u t i o n  w a s  p r o v i d e d  b y

1 8
C a p o n  a n d  G r i e v e .  B y  u s i n g  a  p r e c u r s o r  w i t h  a  g o o d

l e a v i n g  g r o u p  s u c h  a s  a c e t o x y  t h e  f i r s t  s t e p  w a s  m a d e  f a s t e r  

t h u s  a f f o r d i n g  t h e  d e t e c t i o n  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r  ( I I )  i n  

t h e  h y d r o l y s i s  o f  d i m e t h o x y  m e t h y l  a c e t a t e  ( I ) .  S i m i l a r l y  

b y  u s i n g  o t h e r  a c e t o x y  c o m p o u n d s  a s  p r e c u r s o r s ,  s u c h  a s

/ O R

R - C - O R
^ O R

/ .O R  
R -C  + 

h'0R

X 0 R

R - C - O R
OH
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/ O M e

H - C - O M e
\ ac

( I )

/ O M e
H - C - O M e  

\ ,
-> H - C

x O M e

OH 

( I I )

( 3 )
0

2 - a c e t o x y - 1 , 3 - d i o x o l a n e  ( I I I )  a n d  2 - a c e t o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a -  

i n e t h y l - 1  , 3 - d i o x o l a n e  ( V)  t h e  c o r r e s p o n d i n g  h e m i o r t h o e s t e r s  

( I V )  a n d  ( V I )  w e r e  a l s o  o b t a i n e d .

/ 0
H - C

| N y 0-OAc

( I I I )

/ 0 -
■> H -C

, X 0 -
O H

( I V )

0

HCO

HO
( 4 )

H - C '
0

o-l \
OAc"

( V )

<
-> H - C / 0

l \
OH 0

( V I )

<
0
II

HCO-

HO
( 5 )

T h e  i n t e r m e d i a t e s  i n  q u e s t i o n  w e r e  c h a r a c t e r i z e d  b y  

1 1 3
H - n m r  a n d  C - n m r  s p e c t r o s c o p y  w i t h  t h e  e x p e r i m e n t s  b e i n g  

c a r r i e d  o u t  a t  l o w  t e m p e r a t u r e .  T h e  1 H - n m r  c h e m i c a l  s h i f t s  

o f  t h e  i n t e r m e d i a t e s  w e r e  c l o s e  t o  t h o s e  f o r  t h e  c o r r e s p o n d i n g  

o r t h o e s t e r s  w i t h  a  m e t h o x y  g r o u p  i n  t h e  p l a c e  o f  t h e  h y d r o x y  

g r o u p .  S o m e  k i n e t i c  r u n s  w e r e  c a r r i e d  o u t  b y  f o l l o w i n g  t h e



1
b u i l d  u p  a n d  d e c a y  o f  t h e  s i g n a l s  i n  t h e  H - n m r  s p e c t r a .  T h e  

r a t e  c o n s t a n t s  w e r e  o b t a i n e d  a t  d i f f e r e n t  s o l v e n t - c o m p o s i t i o n  

( 9 0 : 1 0 ,  8 6 : 1 4  v / v )  i n  C D ^ C O C D ^ - D ^ O  f o r  t h e  d e c o m p o s i t i o n  o f  

t h e  p r e c u r s o r s  a n d  f o r  t h e  a c i d - c a t a l y z e d  b r e a k d o w n  o f  t h e  

h e m i o r t h o e s t e r s  ( t h e  a c i d  b e i n g  f o r m e d  f r o m  t h e  d e p a r t u r e  o f  

t h e  1 e a v i n g - g r o u p ) w i t h  t h e  l a t t e r  r e a c t i o n  b e i n g  s l o w e r  t h a n  

t h e  f o r m e r  t h r o u g h o u t  t h e  e x p e r i m e n t s .

T h e  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e  w i t h  M e - s u b s t i t u e n t s  i n  t h e  

d i o x o l a n e  r i n g  w a s  t h e  m o s t  s t a b l e  u n d e r  t h e s e  c o n d i t i o n s ,  

c o n s e q u e n t l y  i t s  b r e a k d o w n  h a d  t h e  s m a l l e s t  r a t e - c o n s t a n t ,

w h e r e a s  t h a t  o f  t h e  a c y c l i c  i n t e r m e d i a t e  h a d  t h e  l a r g e s t .

1 9
K r e s g e  a m d  M c C l e l l a n d  h a v e  s t u d i e d  a n o t h e r  t y p e  o f  

c o m p o u n d ,  2 - a r y l - 2 - m e t h o x y - 1 , 3 - d i o x o l a n e  ( I )  f o r  w h i c h  

k i n e t i c  e v i d e n c e  f o r  t h e  b u i l d  u p  o f  h i g h  c o n c e n t r a t i o n  o f  a  

t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e  ( I I )  w a s  o b t a i n e d .

0  A r _

-0  OMe
vr
O ^ O H

0

• O C - A r

OH
( 6 )

( I ) ( I I )

I n  t h i s  s y s t e m  t h e  a c c u m u l a t i o n  o f  t h e  i n t e r m e d i a t e  

a p p e a r s  t o  a r i s e  f r o m  b o t h  a  r e l a t i v e  a c c e l e r a t i o n  o f  s t e p  1 

c o m p a r e d  t o  s t e p  2 a s  a  r e s u l t  o f  t h e  a r y l  s u b s t i t u e n t s  a s  

n o  i n t e r m e d i a t e  c o u l d  b e  d e t e c t e d  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  

2 - m e t h o x y - 1 , 3 - d i o x o l a n e  a n d  a l s o  t o  a  s l o w i n g  d o w n  o f  s t e p  3
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a s  a  r e s u l t  o f  t h e  r i n g  a s  n o  i n t e r m e d i a t e  w a s  d e t e c t e d  i n  

t h e  h y d r o l y s i s  o f  t r i m e t h y l  o r t h o b e n z o a t e .

T h e  r a t i o  o f  a c c e l e r a t i o n  f o r  t h e  f i r s t  s t e p  d u e  t o  t h e

p r e s e n c e  o f  a  p h e n y l  s u b s t i t u e n t  w a s  e s t i m a t e d  a s

1 1 1
k „ ( P h ) / k  ( H)  = 3 1 ,  w h e r e  k ( H)  i s  t h e  a c i d - c a t a l y z e d  r a t eH H H

c o n s t a n t  f o r  t h e  a l i p h a t i c  o r t h o e s t e r .  I n  a s i m i l a r  w a y

3 3t h e  e f f e c t  o n  t h e  3 r d  s t e p  w a s  e s t i m a t e d  a s  k ^ ( P h ) / k H ( H)  < 0 . 3 .

3 1I t  w a s  e s t i m a t e d  t h a t  k (H)  w a s  g r e a t e r  t h a n  k ( H)  b y  a  f a c t o r
H H

3 1
o f  a t  l e a s t  f i v e  a n d  t h a t  k ( P h )  w a s  s m a l l e r  t h a n  k ( P h )  b y  aH H

f a c t o r  o f  c . a .  1 0 0 .

20
I n  a  f u r t h e r  i n v e s t i g a t i o n  M c C l e l l a n d  a n d  c o w o r k e r s  

o b s e r v e d  t h a t  b y  u s i n g  p r e c u r s o r s  w i t h  r i n g s  o t h e r  t h a n  

1 , 3 - d i o x o l a n e s ,  h e m i o r t h o e s t e r s  c o u l d  a l s o  b e  d e t e c t e d .

S u c h  w a s  t h e  c a s e  o f  1 , 3 - d i o x a n e s  o r t h o e s t e r s  d e r i v a t i v e s  

r e p r e s e n t e d  b y :

A r  / 0
N //  \

M e O  x 0

( 2 )  ( 3 )  (4)

H e m i o r t h o e s t e r s  h a v e  a l s o  b e e n  d e t e c t e d  i n  a c i d i c

2  1 e l tos o l u t i o n s  d u r i n g  t h e  h y d r o l y s i s  o f  a m i d e  a c e t a l s  ' s u c h  

a s  N , N - m e t h y l  a  r y l b e n z a m i d e  d i m e t h y l  a c e t a l  { 5 )  a n d  2 f p h e n y l -  

2 - ( N , N - d i m e t h y 1 a m i n o ) - 1 , 3 - d i o x o l a n e  ( ; £ ) .

A r  ,0  

M e O  N 0



1 0

P h - C /
OMe

i \
A r - N

Me

OMe

( 5 )

/ 0

P h -C  
| \  

Me-N
Me

o-

( 6 )

P h - C ^
l \

Me-N
i
Me

OMe

OMe

(!)

W i t h  t h e s e  c o m p o u n d s  t h e  l e a v i n g  g r o u p  i s  t h e  p r o t o n a t e d

a m i n o  g r o u p  w h i c h  i s  a  b e t t e r  l e a v i n g  g r o u p  t h a n  m e t h o x y  a n d

h e n c e  i t  i s  e a s i e r  t o  d e t e c t  t h e  i n t e r m e d i a t e  t h a n  w i t h  t h e

c o r r e s p o n d i n g  o r t h o e s t e r s .  W i t h  t h e  a c y c l i c  c o m p o u n d  (5^) i t

i s  n e c e s s a r y  t o  h a v e  t h e  p r o t o n a t e d  N - m e t h y l  a n i l i n e  l e a v i n g

a s  n o  i n t e r m e d i a t e  c o u l d  b e  d e t e c t e d  w i t h  (7_) w h i c h  h a s  a

2 1 c
d i m e t h y l  a m m o  s u b s t i t u e n t .

T e t r a h e d r a l  I n t e r m e d i a t e s  i n  t h e  h y d r a t i o n  o f  K e t e n e  

A c e t a I s

T h e  g e n e r a l l y  a c c e p t e d  m e c h a n i s m s  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  

k e t e n e  a c e t a l s  a l s o  i n v o l v e s  t h e  f o r m a t i o n  o f  t e t r a h e d r a l  

i n t e r m e d i a  t e s  :



11

R . O R
N C =  C + H+ 
/  \  ,

R OR

R n  * 0 R
/ C _ C ?/ \  ,

R H OR

R. /.OR' R OR’
; c - c >  + h 9 o  — —  . c - r  + H+

/ 1 ,  2  /  i i \  ,
R H OR R H O H OR

R .O R ' R ,  .O R ’
\  /  \  y  '; c - c  - - - - - - > / c _ c ^ + R0H

RX |  1 n p ’ D/ 1 0R H OH R H

S c h e m e  4

T h e r e  a r e  s e v e r a l  i n v e s t i g a t i o n s  r e l a t e d  t o  t h e  h y d r o l y s i s

* . ^ 2 2 - 2 4  , „ . . 25  , 2 6  .o f  k e t e n e  a c e t a l s  a n d  S c h m i r  m  p a r t i c u l a r  h a s

d i s c u s s e d  t h e  v a r i a t i o n  i n  p r o d u c t s  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  0 , 0

a n d  0 , S - k e t e n e  a c e t a l s  w i t h  p H i n  t e r m s  o f  p a r t i t i o n i n g  o f  t h e

t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e .

T h e  f i r s t  d e t e c t i o n  o f  a  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e

g e n e r a t e d  f r o m  t h e  h y d r o l y s i s  o f  k e t e n e  a c e t a l s  w a s  p r o v i d e d

27
b y  C a p o n  a n d  G h o s h  w h o  s t u d i e d  2 - m e t h y l e n e - 1 , 3 - d i o x o l a n e  ( I )  

a n d  2 - m e t h y l e n e - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  ( I I I ) .



1 2

CH2 =  C\

( I )

0

0
CH3 | \

OH

0

0

(I I )

0
ii

c h 3 c o

HO
(7)

C H o = C
0

0

■> c h 3- c
l \
OH

0

0

0
II

c h 3 c o

( 8 )

( I I I ) ( I V )

T h e  i n t e r m e d i a t e s  ( I I )  a n d  ( I V )  w e r e  c h a r a c t e r i z e d  b y

1
H - n m r  i n  5% D ^ O - C D ^ C O C D ^  a n d  10% D ^ O - C D ^ C N  r e s p e c t i v e l y  a t

1 3
l o w  t e m p e r a t u r e  a n d  b y  C - n m r  s p e c t r o s c o p y  i n  p r e s e n c e  o f

1 3C H ^ C O ^ H .  T h e  c h e m i c a l  s h i f t  i n  C - n m r  s p e c t r a  o f  t h e

c a r b o n  2 i n  t h e  i n t e r m e d i a t e  ( I I )  w a s  f o u n d  t o  b e  7 . 8  p p m

d o w n f i e l d  f r o m  t h a t  i n  t h e  2 - h y d r o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l -  

1 81 , 3 - d i o x o l a n e  a n d  t h e  m a g n i t u d e  o f  t h a t  s h i f t  w a s  f o u n d  t o  

b e  w i t h i n  t h e  e x p e c t e d  f o r  t h e  p r e s e n c e  o f  o n e  m e t h y l  

s u b s t i t u e n t  a t  t h a t  p o s i t i o n .  A l s o  t h e  ^ H - n m r  c h e m i c a l  

s h i f t s  o f  t h e  m o n o  d e u t e r a t e d  m e t h y l  g r o u p s  i n  t h e  c a r b o n  2 

o f  b o t h  i n t e r m e d i a t e s  a t  6 = 1 . 4 7  p p m  a n d  1 . 4 5  p p m  r e s p e c t ­

i v e l y  w e r e  c l o s e  t o  t h a t ,  6 = 1 . 4 2  p p m ,  f o r  2 - m e t h o x y - 2 -  

m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e .



K i n e t i c  S t u d i e s  o n  t h e  B r e a k d o w n  o f  T e t r a h e d r a l

I n t e r m e d i a t e s

1 9
As  m e n t i o n e d  a b o v e ,  K r e s g e  a n d  M c C l e l l a n d  o b t a i n e d  

e v i d e n c e  f o r  t h e  b u i l d  u p  o f  h e m i o r t h o e s t e r s  i n  t h e  

h y d r o l y s i s  o f  t h e  d i o x o l a n e  d e r i v a t i v e  ( j 8) . T h e y  f o u n d

° \ / C 6 H 5 

■0 OR

( 8 )

t h a t  a t  p H ' s  > 3 . 5  t h e  r a t e  o f  f o r m a t i o n  o f  t h e  e s t e r  f r o m  

(8_) d e p e n d s  o n  R i n  t h e  e x p e c t e d  m a n n e r  ( i . e .  e l e c t r o n  

w i t h d r a w i n g  s u b s t i t u e n t s  o n  R d e c r e a s e  t h e  r a t e )  b u t  a t  

l o w e r  p H ' s  t h e  r a t e s  w e r e  i n d e p e n d e n t  o f  R.  T h i s  w a s  

e x p l a i n e d  a s  t h e  f o r m a t i o n  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r  b e i n g

° \ / ^ 6 H 5 

O' OR

0 W C6 H 5 

■0 OH

0

o c c 6 h 5

•OH

r a t e - d e t e r m i n i n g  a t  h i g h  p H  w h e r e  i t  u n d e r g o e s  a  r a p i d  

O H - c a t a l y z e d  b r e a k d o w n ,  b u t  i t s  b r e a k d o w n  b e i n g  r a t e -  

d e t e r m i n g  a t  l o w  p H ' s  w h e r e  t h i s  i s  n o  l o n g e r  p o s s i b l e .



1 4

I n  a d d i t i o n ,  w i t h  c o m p o u n d  ( 9 )  t h e y  w e r e  a b l e  t o  d e t e c t  t h e

- < \ / 6 h 4 x

- 0  OMe

( 9 )

o x o - c a r b o n i u m - i o n  i n t e r m e d i a t e  w h e n  X = p - M e O  b y  f o l l o w i n g

i t s  a b s o r b a n c e  a t  3 0 0  n m .  No s i m i l a r  i o n  c o u l d  b e  d e t e c t e d

w i t h  t h e  c o m p o u n d s  w i t h  o t h e r  s u b s t i t u e n t s .

T h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r s  w a s  s t u d i e d  a t  2 5 ° C

i n  a q u e o u s  s o l u t i o n s  k e e p i n g  t h e  i o n i c  s t r e n g t h  0 . 1  M b y

2 8
u s i n g  d i f f e r e n t  e l e c t r o l y t e s .  T h e  d e c o m p o s i t i o n  o f

2 - h y d r o x y - 2 - p h e n y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  w a t e r  f o l l o w e d  t h e  

e q u a t i o n :

k ( s ” 1 ) = 1 . 5  + 3 0 0  a u +  + 6 x  1 0 1 ° a ^ „ _  ( 1 0 )H OH

F o r  p H ' s  b e l o w  2 . 0  t h e  m a j o r  m o d e  o f  b r e a k d o w n  w a s  t h e  

h y d r o n i u m  i o n - c a t a l y z e d  r e a c t i o n  w i t h  t h e  u n c a t a l y z e d  

r e a c t i o n  b e i n g  i m p o r t a n t  f r o m  p H ' s  2 t o  3 a n d  t h e  h y d r o x i d e  

i o n - c a t a l y z e d  r e a c t i o n  b e i n g  t h e  m a j o r  r e a c t i o n  a b o v e  p H  3 . 0 .  

T h e  l a s t  t e r m  ( b a s e  c a t a l y z e d  p o r t i o n )  i n  t h e  e q u a t i o n  ( 1 0 )  

w a s  o b t a i n e d  f r o m  t h e  h y d r o l y s i s  o f  t h e  a m i d e  a c e t a l  ( 1 0 ) 

w h i c h  g e n e r a t e d  t h e  s a m e  h e m i o r t h o e s t e r  o n  h y d r o l y s i s  i n  

a q u e o u s  s o l u t i o n .  T h e  e f f e c t  o f  t h e  s u b s t i t u e n t s  o n  t h e

— 0 ,  , P h

0 '  n N {C H 3 ) 2 

(10 )



r a t e  o f  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r s  w a s  a l s o  s t u d i e d  

b y  g e n e r a t i n g  t h e m  f r o m  t h i s  t y p e  o f  p r e c u r s o r .

I n  5 0% a q u e o u s - a c e t o n i t r i l e  t h e  h y d r o x i d e  i o n  c a t a l y z e d  

r e a c t i o n  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r s  w a s  s t u d i e d  

b y  u s i n g  2 - p h e n y l - 1 , 3 - d i o x o l e n i u m  f l u o r o b o r a t e  s a l t  a s  

p r e c u r s o r .

T h e  i m p o r t a n c e  o f  t h e  a r y l  s u b s t i t u e n t  i n  m a k i n g  

d e t e c t i o n  o f  t h e  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e  p o s s i b l e  w a s  

d e m o n s t r a t e d  b y  s h o w i n g  t h a t  t h e  h y d r o l y s i s  o f  2 - m e t h y l - 2 -  

m e t h o x y - 1 , 3 - d i o x o l a n e  a n d  2 - m e t h o x y - 1 , 3 - d i o x o l a n e  d o  n o t  

s h o w  a n y  c h a n g e  i n  t h e  r a t e - d e t e r m i n i n g  s t e p ,  w i t h  t h e  f i r s t  

s t e p  r e m a i n i n g  r a t e - l i m i t i n g  t h r o u g h o u t  t h e  p H r a n g e  s t u d i e d .

S i m i l a r  b e h a v i o u r  t o  t h e  s e r i e s  o f  c o m p o u n d s  (9^) w a s

a l s o  o b s e r v e d  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  t h e  o r t h o e s t e r s  w i t h

29
f o u r  M e - s u b s t i t u e n t s  i n  t h e  d i o x o l a n e  r i n g .

A c h a n g e  i n  t h e  r a t e - l i m i t i n g  s t e p  w a s  a l s o  o b s e r v e d

20
b y  M c C l e l l a n d  a n d  c o w o r k e r s  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  a  s e r i e s  

o f  c y c l i c  o r t h o e s t e r s  c o n t a i n i n g  1 , 3 - d i o x a n e  r i n g  f o r  w h i c h  

t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r s  w a s  

o b s e r v e d  a t  l o w  p H ' s  (1 t o  3 ) .  T h e  h y d r o l y s i s  o f  b i c y c l o  

o r t h o e s t e r s  w h i c h  p r o c e e d s  s i m i l a r l y  t o  t h e  o t h e r  o r t h o ­

e s t e r s  f r o m  t h e  2 n d  s t e p  f o r w a r d  ( e q .  1 3 )  w a s  a l s o  s t u d i e d  

p r o v i d i n g  s i m i l a r  r e s u l t s .



/ ° ~ \  ArCOO-A
Ar-Cv  X   -------------- » X  (14)

' ^ 0- ^  HO
HO

J<
I n  t h i s  s e r i e s  t h e  o r t h o e s t e r s  w i t h  p - M e O  s u b s t i t u e n t s  

s h o w e d  s i m i l a r  b e h a v i o u r  t o  t h e  s e r i e s  c o n t a i n i n g

1 , 3 - d i o x o l a n e  r i n g  a n d  b y  a p p l y i n g  t h e  s a m e  t r e a t m e n t  t h e  

c a t a l y t i c  c o n s t a n t  f o r  t h e  a c i d - c a t a l y z e d  r e a c t i o n  a n d  

w a t e r  r e a c t i o n  w e r e  c a l c u l a t e d ,  h o w e v e r  k f o r  t h e  b r e a k -U H

d o w n  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r s  w a s  n o t  r e p o r t e d .



1 7

T h e  h y d r o l y s i s  o f  t h e  k e t e n e  a c e t a l ,  2 - m e t h y l e n e - 4 , 4 ,

5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  ( e q .  8 )  h a s  a l s o  b e e n  s t u d i e d

b y  UV s p e c t r o s c o p y  w i t h  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r

2 7 3 0
b e i n g  t h e  r a t e - d e t e r m i n g  s t e p  i n  t h e  l o w  p H r e g i o n .  '

T h e  e x p e r i m e n t s  w e r e  c a r r i e d  o u t  i n  w a t e r  a t  2 5 ° C ,  I  = 0 . 1  M 

f o l l o w i n g  t h e  a p p e a r a n c e  o f  t h e  e s t e r  p r o d u c t  a t  X = 2 0 5  mu .

T h e  p H - r a t e  p r o f i l e  o b t a i n e d  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  

h e m i o r t h o e s t e r  f o l l o w e d  t h e  e q u a t i o n :

k ( s ” 1 ) = 3 . 0  1 x 1 0 “ 2 + 7 7 . 8  a „  + + 1 . 6  x  1 0 ? _ ( 1 5 )H Un

A c h a n g e  i n  t h e  r a t e - d e t e r m i n i n g  s t e p  t o  t h e  h y d r a t i o n

o f  t h e  k e t e n e  a c e t a l  w a s  o b s e r v e d  a t  p H c . a .  6 . 0 .  T h e

p r o p o s e d  m e c h a n i s m s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r

c a t a l y z e d  b y  h y d r o n i u m - i o n ,  h y d r o x i d e - i o n  a n d  t h a t  f o r  w a t e r

r e a c t i o n  w e r e  s i m i l a r  t o  t h o s e  s u g g e s t e d  b y  G r a v i t z  a n d  

3 1J e n c k s  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  a  p h t h a l i m i d i u m  c a t i o n .

C a p o n  a n d  G o s h  e s t i m a t e d  t h e  v a l u e  f o r  t h e  p K a  o f  t h e

3 2
i n t e r m e d i a t e  b y  u s i n g  H i n e  a n d  K o s e r ' s  e q u a t i o n :

p K a  = 1 4 . 1 9  -  1 . 3 1 5  Za  ( 1 6 )
• R

f o r  c o m p o u n d s  s u c h  a s  R R C ( O H )  . By  m a k i n g  t h e  p r o p e r

c o m p e n s a t i o n  o f  t h e  s u b s t i t u e n t s  a n d  t h e  p r e s e n c e  o f  o n l y

o n e  O H - g r o u p  t h e  e x p r e s s i o n  y i e l d e d  a  p K a  = 1 2 . 0 2 .  On t h e

b a s i s  o f  t h i s  p K a  v a l u e  t h e y  e s t i m a t e d  t h e  k ^  v a l u e  o f  

1 0 - 1 - 13 . 0 1  x 10  M s  f o r  t h e  m e c h a n i s m  f o r  t h e  w a t e r  r e a c t i o n  

a c c o r d i n g  t o  t h e  f o l l o w i n g  e q u a t i o n :



1 8

TH + H2 0  s = ( T + H3 0  ) -» P r o d . ( 1 7 )

- 1

10  - 1A l s o  t h e  e s t i m a t e  o f  k  ̂ = 5 x  10 s  a f f o r d e d

- 2  - 1a  v a l u e  o f  k  ̂ = 5 x  10 s

- 2  - 1
k v a l u e ,  3 . 0  x  1 0  s  

2

w h i c h  i s  c l o s e  t o  t h e

T h a t  m e c h a n i s m  w i t h  k^ b e i n g

t h e  r a t e - l i m i t i n g  s t e p  w a s  s u p p o r t e d  b y  t h e  k D / k  v a l u e
2 2

o f  0 . 2 8  w h i c h  l i e s  c l o s e  t o  t h e  i s o t o p e  e f f e c t

K a /r.  n , / Ka ( u  n \  = 0 . 2 2  u s i n g  t h e  B e l l ' s  e q u a t i o n  t o  e s t i m a t e
( ° 2  ) ' 2

Ka ( D O ) -

I n  t h e  c a s e  o f  G r a v i t z  a n d  J e n c k s '  s y s t e m  t h e  r a t e -  

l i m i t i n g  s t e p  f o r  t h e  w a t e r  r e a c t i o n ,  k 2 , w a s  e x p l a i n e d  a s  

d u e  t o  t h e  c o n j u g a t i o n  o f  t h e  n i t r o g e n  w i t h  t h e  c a r b o n y l  

g r o u p  p r e s e n t  i n  t h e  m o l e c u l e  ( 1 1 )  w h i c h  w a s  r e s p o n s i b l e  f o r

o

( 11)

t h e  d e c r e a s e  i n  k 2 v a l u e  b u t  i t  w a s  a r g u e d  t h a t  i n  t h e  

a b s e n c e  o f  t h a t  f e a t u r e  s u c h  a s  i n  a  s i m p l e  t e t r a h e d r a l

i n t e r m e d i a t e ,  k 2 s h o u l d  a p p r o a c h  t h e  l i m i t  o f  a  d i f f u s i o n  

c o n t r o l l e d  r e a c t i o n  a n d  t h a t  i s  w h a t  w a s  o b s e r v e d  b y  C a p o n



I n  t h e  p r o p o s e d  m e c h a n i s m  f o r  t h e  h y d r o x i d e - i o n  

c a t a l y z e d  r e a c t i o n ,  e q u a t i o n  ( 1 8 ) ,  t h e  r a t e  o f  b r e a k ­

d o w n  o f  t h e  a n i o n i c  i n t e r m e d i a t e  ( k ^ ) w a s  e s t i m a t e d  t o  b e  

1 . 6  x 1 0 5 s “ 1 .

k 2
TH + HO v ' ■ " T + H2 0  -------------- >  P r o d .  ( 1 8 )

A l s o  f o r  t h e  a c i d - c a t a l y z e d  r e a c t i o n  t h e  f o l l o w i n g

i s o t o p e  e f f e c t  k D 0 + / ^ H 0 + = 1 * 5 4  w a s  c l o s e  t o  t h e  v a l u e  o f
3 3

1 . 8 4  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  t r i e t h y l  o r t h o a c e t a t e  s u p p o r t i n g  

t h e  s u g g e s t i o n  t h a t  t h e y  w e r e  h y d r o l y z i n g  b y  t h e  s a m e  

m e c h a n i  s m .

T h e  b r e a k d o w n  o f  a n  a c y c l i c  h e m i o r t h o e s t e r , d i e t h y l  

h e m i o r t h o b e n z o a t e , w a s  s t u d i e d  b y  g e n e r a t i n g  i t  f r o m  

0 , 0 , N - t r i m e t h y 1 b e n z a n i l i d e  a c e t a l  ( 5 J  a t  p H ' s  b e l o w  

6 . 0 . 2 1 a ' 33

OMe 
P h - C .  

| OMe 
NM eAr  

I 5 .)

T h e  g e n e r a l  p r o p o s e d  s c h e m e  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  (5_) 

i s  r e p r e s e n t e d  b y :
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? M H K (SH'e ) ? Me k ^ 0 [H+ ] x 0Me
P h - C - N M e A r  - - - - - - - - - ^  P h - C  — NMeAr  *  Ph-C +

I k c ' °  N -M e
OMe i

I +
OMe

( S H + ) ( S )

k C-N

.OMe k H tH+1 OH , n  o
/  11 I  k

Ph-C .  +  >  P h - C - O M e  —  »» P h - C - O M e
X'OMe 0 Me k 0 H [ 0 H _ -1

( I )

R

S c h e m e  5

F o r  p H ' s  b e l o w  9 . 0  t h e  C - N  b o n d  w a s  t h e  o n l y  m o d e  o f  

c l e a v a g e .  H o w e v e r  t h e  r a t e - l i m i t i n g  b r e a k d o w n  o f  ( I )  w a s  

o n l y  o b s e r v e d  f o r  p H ' s  b e l o w  6 . 0  a n d  f o l l o w e d  t h e  e q u a t i o n :

k ( s ~ 1 ) = 0 . 6  + 1 . 9  x 1 0 4 a  . + 4 x  1 0 9 a ^ „ _  ( 1 9 )H OH

T h e  d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e  w a s  

a l s o  g e n e r a l  a c i d  a n d  b a s e  c a t a l y z e d  b y  f o r m a t e ,  c h l o r o -  

a c e t a t e ,  c y a n o a c e t a t e  a n d  p h o s p h a t e  b u f f e r s .  T h e  g e n e r a l  

a c i d  c a t a l y z e d  d e c o m p o s i t i o n  w a s  s u g g e s t e d  t o  o c c u r  b y  o n e



o f  t h e  t w o  k i n e t i c a l l y  e q u i v a l e n t  m e c h a n i s m s  p r o p o s e d  b y  

F u n d e r b u r k  a n d  J e n c k s s ^

OH
I

A r - C - O M e
I

OMe

H

Ka

OH 
I *H 

A r - C - O M e  
I
OMe

kA- [ A - ] 0
II

A r-C -O M e

MeOH

( 2 0 )

OH
I

A r - C - O M e
I
OMe

k H A I HA] + 0H 
II

A r - C - O M e
0

A r - C - O M e  (21)

MeOH

B a s e d  o n  t h e  p K a  o f  p r o t o n a t e d  f o r m a l d e h y d e  h y d r a t e  

3 4a n d  h e m i a c e t a l s  t h e  p K a  o f  t h e  p r o t o n a t e d  t e t r a h e d r a l

i n t e r m e d i a t e  w a s  e s t i m a t e d  a s  - 6 .  S o ,  f o r  t h e  b r e a k d o w n

o f  P h C H f O M e J ^ O H  c a t a l y z e d  b y  f o r m i c  a c i d  t h e  e s t i m a t i v e

12 - 1  - 1
o f  k _ ( e q .  2 0 )  v a l u e  o f  10  M s  w a s  u s e d  t o  r u l e  o u t  

A =
35

t h e  m e c h a n i s m  i n  ( 2 0 ) .  A c c o r d i n g  t o  M c C l e l l a n d  t h e  

r a t e - d e t e r m i n i n g  s t e p  i s  t h e  f o r m a t i o n  o f  t h e  c a t i o n  i n  ( 2 1 )  

w h i c h  h a s  t h e  p r e s e n c e  o f  a n  O H - g r o u p  w h i c h  i s  a b l e  t o  

f o r m  h y d r o g e n  b o n d  t o  a  w a t e r  s o l v e n t  m o l e c u l e  t h e r e f o r e  

s t a b i l i z i n g  t h i s  c a t i o n  a n d  i t s  t r a n s i t i o n - s t a t e . S u c h

f e a t u r e  c o u l d  e x p l a i n  t h e  l o w  B r ^ n s t e d  a v a l u e  ( 0 . 4 6 )  s i n c e
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l e s s  p r o t o n  t r a n s f e r  w o u l d  b e  r e q u i r e d  t o  r e a c h  t h e  

t r a n s i t i o n  s t a t e .

T h e  g e n e r a l  b a s e  c a t a l y z e d  r e a c t i o n  w a s  s u g g e s t e d  t o  

o c c u r  a c c o r d i n g  t o :

OH 0 k fUA] Q
i Ka i HA n

A r - C - O M e  A r - C - O M e  — ....... A r - C - O M e  ( 2 2 )
I I
OMe OMe +

MeOH

T h e  e s t i m a t e d  k _ ( l e s s  t h a n  t h e  d i f f u s i o n  l i m i t )
H A

m a k e s  t h e  m e c h a n i s m  i n  ( 2 2 )  p r o b a b l e  a n d  t h e  B r ^ n s t e d  3 

v a l u e  ( 0 . 9 )  s u g g e s t e d  a  c o n s i d e r a b l e  d e g r e e  o f  p r o t o n  t r a n s ­

f e r  i n  t h e  t r a n s i t i o n - s t a t e .

T h e  p H  i n d e p e n d e n t  r e a c t i o n  w a s  s u g g e s t e d  t o  o c c u r  w i t h  

a  d i f f e r e n t  m e c h a n i s m  f r o m  t h e  a c i d  a n d  b a s e  c a t a l y z e d

r e a c t i o n s  i n  v i e w  o f  k l y i n g  a b o v e  t h e  B r ^ n s t e d  l i n e s  f o r
2

a c i d  a n d  b a s e  r e a c t i o n s .  I t  w a s  s u g g e s t e d  t h a t  t h e  

t r a n s i t i o n  s t a t e  s h o u l d  i n v o l v e  a  s i m u l t a n e o u s  d o n a t i o n  a n d  

r e m o t i o n  o f  a  p r o t o n  b y  t h e  s o l v e n t  f r o m  t h e  t e t r a h e d r a l  

i n t e r m e d i a t e .

R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  f o r m a t i o n  a n d  b r e a k d o w n  o f  

1 - h y d r o x y - 1 - e t h o x y - 1 , 3 - d i h y d r o i s o b e n z o f u r a n  ( I I I ) ,  t h e  

t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  t h e  p r e c u r s o r  

o r t h o e s t e r  ( I )  a n d  a l s o  i n  t h e  l a c t o n i z a t i o n  r e a c t i o n  h a v e
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1 3
b e e n  r e p o r t e d  b y  M c C l e l l a n d  a n d  A l i b h a i  a c c o r d i n g  t o  t h e  

s c h e m e  6 .

EtO OEt

o
( i ) ini

o

( i l l )

HoO

-3
H

h2 o

k 0 H IOH' !

k ^ ( H + ]

\ OEt
CHoOH

( I V ) ( V )

S c h e m e  6

A l t h o u g h  a n  i n d u c t i o n  p e r i o d  h a d  b e e n  a l w a y s  o b s e r v e d  

i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  ( I )  i n  p r e s e n c e  o f  HCH,  t h e  r a t e  

c o n s t a n t s  f o r  t h e  l a t e r  l i n e a r  p o r t i o n  o f  t h e  f i r s t - o r d e r  

k i n e t i c  p l o t s  i n d i c a t e d  t h a t  t h e  r a t e - d e t e r m i n i n g  s t e p  w a s
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t h e  f o r m a t i o n  o f  ( I I )  a n d  t h i s  c o n c l u s i o n  w a s  s u p p o r t e d  b y

t h e  f a c t  t h a t  t h e  r a t e  c o n s t a n t s  h a d  t h e  s a m e  v a l u e s  a s

t h o s e  o b t a i n e d  w i t h  p h o s p h a t e  b u f f e r s  ( pH 5 - 7 ) .

T h e  p r e s e n c e  o f  a n  i n d u c t i o n  p e r i o d  a f f o r d e d  a n  e s t -

3 4
i m a t e  o f  t h e  v a l u e  o f  k + k b a s e d  o n  t h e  o b t a i n e d  v a l u e

H H

1 3 - 1 - 1o f  k ( 3 . 1  x  10  M s  ) a n d  o n  t h e  k i n e t i c  e q u a t i o n  f o r  H —

t w o  c o n s e c u t i v e  r e a c t i o n s .  F o r  s u c h  e s t i m a t e s  k a n dO H

k w e r e  n e g l e c t e d  a n d  k w a s  a s s u m e d  t o  b e  s m a l l e r  t h a n  
H O  H

3 4 . 3 4 4 - 1  - 1
k + k . T h e  e s t i m a t e d  v a l u e  f o r  k + k ( 1 - 2  x 10 M s  ) H H H H ~

f i t t e d  w e l l  t o  t h e  e q u a t i o n  o f  t h e  c u r v e  o b t a i n e d  f o r  t h e  

r a t i o  o f  t h e  p r o d u c t s  f o r m e d  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  ( I )  w i t h  

v a r y i n g  t h e  p H .  T h e  p a r t i t i o n  f a c t o r s  w h i c h  d e s c r i b e d  t h e  

p a r t i t i o n i n g  m o d e s  o f  t h e  i n t e r m e d i a t e  ( I I I )  w e r e  r e p r e s e n t ­

e d  b y :

+  k Hp  =   = 0 .  2 4  ( 2 3  )

k  H +  k H

a n d  P =-----—------ ° H ■ = 0 . 0 7 5  ( 2 4  )

k OH + k 0H

T h e  e q u a t i o n s  ( 2 3 )  a n d  ( 2 4 )  w e r e  o b t a i n e d ,  b a s e d  o n  t h e  

3 4
a s s u m p t i o n  t h a t  k a n d  k w e r e  a b s e n t  o r  w e r e  u n i m p o r t a n tri U 

2 2
T h i s  a s s u m p t i o n  w a s  s u p p o r t e d  b y  t h e  f a c t  t h a t  t h i s  t r e a t m e n t  

f i t t e d  t h e  e x p e r i m e n t a l  d a t a  a n d  b y  t h e  a b s e n c e  o f  c o n s i d e r ­

a b l e  k f o r  t h e  l a c t o n i z a t i o n  r e a c t i o n  w h i c h ,  o n  t h e  o t h e r  
2



25

h a n d ,  f o l l o w e d  t h e  e q u a t i o n :

ko b s  ( l a c t )  = kH <l a c t )[H+] + k0[J ( l a c t ) [ 0 H _] ( 25)

3 6
S i m i l a r  r e s u l t s  w e r e  o b t a i n e d  b y  F i f e  f o r  t h e

l a c t o n i z a t i o n  o f  ( I V )  i n  w h i c h  k w a s  a b s e n t  a n d  k a n d
2 H

k w e r e  c o m p a r a b l e  t o  M c C l e l l a n d ' s  v a l u e s .
OH

T h e  k a n d  k f o r  t h e  l a c t o n i z a t i o n  w e r e  r e p r e s e n t e d  
H OH

b y :

k R ( l a c t )  = P + k ~ 3 ( 2 6 )

a n d  k Q H ( l a c t ) = p ~ k H3 <2 7 >

w h e r e  P + a n d  P , a c c o r d i n g  t o  M c C l e l l a n d ,  h a v e  t h e  s a m e

m e a n i n g  a s  i n  ( 2 3 )  a n d  ( 2 4 ) ,  a s s u m i n g  t h a t  t h e  p a r t i t i o n  o f

t h e  i n t e r m e d i a t e  ( I I I )  i s  i n d e p e n d e n t  o f  i t s  s o u r c e .

B a s e d  o n  t h e  p a r t i t i o n i n g  r a t i o  ( e q s .  2 3  a n d  2 4 ) ,  o n

3 7 3 8
t h e  o t h e r  l a c t o n i z a t i o n  r e a c t i o n s ,  r i t  w a s  s u g g e s t e d  

t h a t  t h e  b r e a k d o w n  o f  ( I I I )  w a s  t h e  r a t e - d e t e r m i n i n g  s t e p  

i n  t h e  l a c t o n i z a t i o n  o f  ( I V ) .

S o m e  o f  t h e  r e s u l t s  d i s c u s s e d  i n  t h i s  s e c t i o n  w i l l  b e  

c o m p a r e d  l a t e r  w i t h  t h o s e  o b t a i n e d  i n  t h i s  i n v e s t i g a t i o n .
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T h e r m o d y n a m i c  P a r a m e t e r s  f o r  t h e  H y d r a t i o n  o f  E s t e r s

A l t h o u g h  a n  i n d i r e c t  m e t h o d ,  t h e  t h e r m o d y n a m i c  a p p r o a c h  

3 9 3. _ q
u s e d  b y  G u t h r i e  f o r  e s t i m a t i n g  t h e  e q u i l i b r i u m  c o n s t a n t

f o r  t h e  h y d r a t i o n  o f  c a r b o x y l i c  a c i d  a n d  e s t e r s  h a s  p l a y e d  

a n  i m p o r t a n t  r o l e  f o r  e l u c i d a t i n g  a n d  s t u d y i n g  s o m e  

p r o p e r t i e s  o f  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e s  a n d  a l s o  i n  e x p l a i n ­

i n g  t h e  m e c h a n i s m  o f  s o m e  r e a c t i o n s  i n v o l v i n g  s u c h  i n t e r ­

m e d i a t e s  f o r  w h i c h  t h e  m e a s u r e m e n t  o f  r a t e  c o n s t a n t s  f o r  

t h e i r  f o r m a t i o n  w a s  i m p r a c t i c a b l e .

3 9 a
T h e  b a s i c  f e a t u r e  t h a t  G u t h r i e  u t i l i z e d  w a s  t h e  

o b s e r v a t i o n  t h a t  t h e  v a r i a t i o n  o f  t h e  f r e e  e n e r g y  c h a n g e  

( A G ° ) f o r  a  r e a c t i o n  s u c h  a s

R 1 R 2 R 3 COH + CH3 0H = R 1 R 2 R 3 C 0 C H 3 + H 2 °  ( 2 8 )

w i t h  v a r y i n g  a n d  R^ ( H ,  C H ^ , OH o r  O C H ^ ) w a s  s m a l l

a n d  u n a f f e c t e d  b y  t h e  s t r u c t u r e  o r  p K a  o f  t h e  h y d r o x y l  

c o m p o u n d .  T h e  o b s e r v a t i o n  t h a t  AG° w a s  h e l d  c o n s t a n t  w h e n  

t h e  d e g r e e  o f  s u b s t i t u t i o n  o n  t h e  c e n t r a l  c a r b o n  w a s  t h e  

s a m e  l e d  t o  t h e  a s s u m p t i o n  t h a t  t h i s  b e h a v i o u r  w i l l  a l s o  

h o l d  f o r  o r t h o a c i d  d e r i v a t i v e s .  T h e n ,  f r o m  t h e  f r e e  e n e r g y  

o f  f o r m a t i o n  ( AG®)  o f  t h e  o r t h o e s t e r s  a n d  f r o m  t h e  AG® f o r  

t h e  r e a c t i o n  s u c h  a s  i n  ( 2 8 ) ,  t h e  AG® f o r  t h e  s p e c i e s  

R C ( O H ) ^  a n d  R C f O H J ^ O C H ^  c o u l d  b e  e v a l u a t e d .  W i t h  t h e s e  

v a l u e s  a v a i l a b l e ,  t h e  s t a n d a r d  f r e e  e n e r g y  c h a n g e s  f o r  t h e
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h y d r a t i o n  o f  e s t e r s  c o u l d  b e  e s t i m a t e d  a s :

0 OH
II

R -  C OCH + H _ 0  
3 2

R -  C -  OCH
3

( 2 9 )

OH

S o ,  t h e  m e c h a n i s m s  o f  t h e  h y d r o l y s i s  o f  e s t e r s  a n d  

r e l a t e d  s p e c i e s  c o u l d  b e  b e t t e r  u n d e r s t o o d  a n d  w i t h  t h e  

v a l u e s  o f  f r e e  e n e r g y  c h a n g e s  a v a i l a b l e  f r o m  t h e  f o u r  

d i f f e r e n t  t y p e s  o f  s o u r c e s  t h e  c o m p l e t e  e n e r g e t i c  d i a g r a m  

f o r  t h e  r e a c t i o n s  i n v o l v i n g  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e s  c o u l d  

b e  d r a w n .  F o r  i l l u s t r a t i o n ,  t h e  h y d r o l y s i s  o f  m e t h y l  

f o r m a t e  w i l l  b e  t a k e n  a s  e x a m p l e .

T h e  f o u r  s o u r c e s  a b o v e  m e n t i o n e d  i n c l u d e :  AG° f o r  t h e

t o t a l  r e a c t i o n  ( r e a c t a n t s  p r o d u c t s )  o b t a i n e d  f r o m  t h e

i n d i v i d u a l s  AG®;  t h e  e n e r g e t i c  l e v e l  o f  t h e  t e t r a h e d r a l

i n t e r m e d i a t e  e s t i m a t e d  a s  m e n t i o n e d  b e f o r e  b y  u s i n g  G u t h r i e ' s

b a s i c  a s s u m p t i o n  o n  AG° f o r  t h e  h y d r a t e  s p e c i e s ;  t h e

a c t i v a t i o n  f r e e  e n e r g y  f o r  t h e  f o r m a t i o n  o f  t h e  T . I .  b y  u s i n g

s o m e  a v a i l a b l e  AG^ o r  r a t e - c o n s t a n t  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  ( o r

a l c o h o l y s i s )  o f  t h e  r e a c t a n t s  ( i n  t h i s  c a s e ,  a n  e s t e r )  i n

t h e  l i t e r a t u r e ;  a n d  t h e  a c t i v a t i o n  f r e e  e n e r g y  f o r  t h e

d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  T . I .  b y  u s i n g  a l s o  l i t e r a t u r e  v a l u e s  

1 8
f o r  t h e  O - e x c h a n g e  r e a c t i o n s ,  k ^ / k  , o f  s o m e  s i m i l a r

h e

s p e c i e s .

T h e  d i a g r a m s  w e r e  d r a w n  f o r  d i f f e r e n t  a c i d i c  r a n g e s  

a s  s h o w n  b e l o w :



A c i d - c a t a l y z e d  r e a c t i o n :

13.5 12.4

20.8

HCOOMe
i+

U n c a t a l y z e d  r e a c t i o n :  ( p H 7 )

21.4 20.3

28.7 33.3

13.0

HCOOMe

HCOO +
H y d r o x i d e - c a t a l y z e d  r e a c t i o n :

10.9 9.8
15.2 29.4HC(0Me)(0H)0~

\
19.6

HCOOMe 
+ 0H~ 15.3

HCOO' + MeOH
F i g . 1
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3 9 d e
I n  a n  e x t e n s i o n  o f  t h i s  w o r k  '  G u t h r i e  e s t i m a t e d  

t h e  e q u i l i b r i u m  c o n s t a n t s  f o r  t h e  f o r m a t i o n  o f  t h e  n e u t r a l  

( e q .  2 9 )  a n d  i o n i c  f o r m s  o f  t h e  i n t e r m e d i a t e s  r e p r e s e n t e d  

b y  t h e  f o l l o w i n g  e q u a t i o n s  w h e r e  R h a d  a  l a r g e  v a r i e t y  o f  

s u b s t i t u e n t s

0  0  

II .  i
R -  C -  OCH + OH = R -  C -  OCH ( 3 0 )

I
OH

+ OH OH

I I
R -  C -  OCH + H O = R -  C -  OCH ( 31  )

3 2 I 3

+ ° h 2

S t e r e o e l e c t r o n i c  C o n t r o l  i n  t h e  B r e a k d o w n  o f  T e t r a h e d r a l  

I n t e r m e d i a  t e s

4 0
S t e r e o s e l e c t i v i t y  w a s  o b s e r v e d  b y  K i n g  a n d  A l b u t t  

i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  d i o x o l e n i u m  i o n s  a n d  a l s o  i n  t h e  

h y d r o l y s i s  o f  o r t h o e s t e r s  i n c o r p o r a t i n g  a  d i o x o l a n e  r i n g  

s i n c e  a f t e r  s o m e  s t a g e  t h e  f u r t h e r  s t e p s  s h o u l d  b e  t h e  

s a m e  a s  t h o s e  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  s t a r t i n g  w i t h  d i o x o l e n i u m  

i o n .  As  e x a m p l e  t h e  h y d r o x y - e s t e r  ( I I I )  i n  t h e  S c h e m e  7 

c o n s t i t u t e d  m o r e  t h a n  9 9 . 5 %  o f  t h e  p r o d u c t s  a n d  n o  I V  w a s  

o b s e r v e d .
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->

( I ) ( I I ) ( I I I )

R =  - Q > - 0 M e

S c h e m e  7

:c=o
R

( I V )

T h e  s t e r e o s e l e c t i v i t y  w a s  d i s c u s s e d  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  

o f  o r t h o e s t e r s  i n  t e r m s  o f  a s s i s t a n c e  o f  t h e  l o n e  p a i r  

o r b i t a l s  a n t i p e r i p l a n a r  t o  t h e  l e a v i n g  g r o u p  b u t  s u c h  

i n t e r p r e t a t i o n  c o u l d  a l s o  b e  e x t r a p o l a t e d  t o  t h e  r e s p e c t i v e

" o r t h o a c i d s "  s u c h  a s  t h e  s p e c i e s  I I  i n  t h e  S c h e m e  7 .

4 1 a
D e s l o n g c h a m p s  h a s  p r o p o s e d  a  s i m i l a r  t h e o r y  

e m p h a s i z i n g  t h e  i m p o r t a n c e  o f  t h e  s t e r i c  r e l a t i o n s h i p  o f  t h e  

l o n e  p a i r  o r b i t a l s  i n  a d j a c e n t  h e t e r o  a t o m s  t o  t h e  b r e a k i n g  

o r  f o r m i n g  b o n d  i n  t h e  g r o u n d  s t a t e  c o n f o r m a t i o n .  T h e

r e a c t i o n s  i n v e s t i g a t e d  i n c l u d e d  t h e  o z o n o l y s i s  o f  a c e t a l s ,



3 1

4 1 0  f  4 1 q h
h y d r o l y s i s  o f  i m i d a t e  s a l t s ,  '  h y d r o l y s i s  o f  e s t e r s

a n d  h y d r o l y s i s  o f  a m i d e s . ^ ^ ' 0

4 1 a
A c c o r d i n g  t o  D e s l o n g c h a m p s ' t h e o r y  t h e  m o d e  o f

b r e a k d o w n  o f  t h e  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e  d e p e n d s  u p o n  t h e  

o r i e n t a t i o n  o f  t h e  l o n e  p a i r  o r b i t a l s  o f  t h e  h e t e r o a t o m s  

a n d  t h e  s p e c i f i c  c l e a v a g e  o f  a  C - 0  o r  C - N  b o n d  w i l l  b e  

a l l o w e d  o n l y  i f  t h e  o t h e r  h e t e r o a t o m s  ( o x y g e n  o r  n i t r o g e n )  

e a c h  h a v e  a n  o r b i t a l  o r i e n t e d  a n t i p e r i p l a n a r  t o  t h e  l e a v i n g  

O - a l k y l  o r  N - a l k y l  g r o u p .  To  t h i s  t h e o r y  w a s  a d d e d  t h e  

a s s u m p t i o n  t h a t  t h e  l i f e t i m e  o f  a  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e  

w i t h  t h e  p r o p e r  o r b i t a l  o r i e n t a t i o n  i s  s m a l l e r  t h a n  t h e

t i m e  r e q u i r e d  f o r  a  r o t a t i o n  o f  t h e  C - N  o r  C - 0  b o n d .

1 8 2 7  1 3 1 9H o w e v e r ,  C a p o n  ' a n d  M c C l e l l a n d  ' h a v e  d e m o n s t r a t e d

t h a t  t h i s  a s s u m p t i o n  i s  n o t  a l w a y s  t r u e  a n d  r e c e n t l y

4 1 i  .
D e s l o n g c h a m p s  h a s  a g r e e d  t h a t  t h i s  a s s u m p t i o n  i s  n o t

a l w a y s  a s s u r e d .

T h e  e x p e r i m e n t a l  o b s e r v a t i o n s  w h i c h  l e d  t o  t h i s  t h e o r y

4 1 b , c
w e r e  f i r s t l y  o b t a i n e d  w i t h  t h e  o z o n o l y s i s  o f  a c e t a l s  

a n d  t h e  r e s u l t s  t h a t  w e r e  e x p l a i n e d  b y  D e s l o n g c h a m p s  o n  t h e  

b a s i s  o f  h i s  t h e o r y  w e r e  t h e  d i f f e r e n c e  i n  r a t e  o f  o x i d a t i o n  

o f  c y c l i c  a n d  a c y c l i c  a c e t a l s  ( S c h e m e  8 )  a n d  t h e  s e l e c t i v e  

f o r m a t i o n  o f  t h e  p r o d u c t s  i n  t h e  o z o n o l y s i s  o f  2 - e t h o x y -  

t e t r a h y d r o p y r a n  ( S c h e m e  9 )



R - C
i! , V h 3

+ 0:
1 5 h , - 7 8 ‘

R C 0 0 C H : CH 3 OH

R - C
/ 0

| \
H 0

^ ca lmin . , , - 780
>  r c o o c h 2 c h 2 o h

S c h e m e  8

T wo  p o s s i b l e  i n t e r m e d i a t e s  i n  t h e  a b o v e  r e a c t i o n  w h i c h  

c o u l d  g i v e  r i s e  t o  t h e  p r o d u c t s  w e r e  (1_2) a n d  (J_3_) a n d  

s o m e t i m e s  D e s l o n g c h a m p s  c o n s i d e r e d  o n e  a n d  s o m e t i m e s  t h e  

o t h e r .
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OH
CO O E t

' ° \ / H
> O E t

/ O ^ O H  

'  ^ O E t

+' Ef-OH

S c h e m e  9

T h e  a b s e n c e  o f  d e t e c t a b l e  a m o u n t  o f  l a c t o n e  a s  p r o d u c t

i n d i c a t e d  t h a t  a n  i n t e r m e d i a t e  ( S c h e m e  9 )  w a s  b r e a k i n g  d o w n

i n  a  s p e c i f i c  m a n n e r .

4 1 a
D e s l o n g c h a m p s  d i s c u s s e d  t h e  r e s u l t s  o n  t h e  a s s u m p t i o n  

t h a t  t h e  i n t e r m e d i a t e  w a s  t h e  h e m i o r t h o e s t e r  a n d  i n t e r p r e t e d  

i t s  s t e r e o e l e c t r o n i c  b r e a k d o w n  i n  t e r m s  o f  t h e  t h e o r e t i c a l  

g a u c h e  c o n f o r m a t i o n  t h a t  a  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e  s u c h  a s

( 1 4 )  c a n  a s s u m e .

OR
R - C - O C b k  

I J
0 "

( 14 )



S c h e m e  10

I t  w a s  p o s t u l a t e d  t h a t  e i g h t  o f  t h e  n i n e  g a u c h e  

c o n f o r m e r s  o f  (_1_£) d e s c r i b e d  i n  t h e  F i g .  2 w i l l  f o r m  t h e  

e s t e r s  p r o d u c t s  d e n o m i n a t e d  A a n d  B ( S c h e m e  1 0 )  w i t h  t h e  

s p a c i a l  a r r a n g e m e n t  o f  t h e  c o n f o r m a t i o n  o f  t h e  i n t e r m e d i a t e  

( i n  f u n c t i o n  o f  t h e  R ' - C  b o n d  a n d  C - O R  o r  C - O C H ^ )  b o n d  

w h i c h  d i d  n o t  d e p a r t )  b e i n g  m a i n t a i n e d  i n  t h e  e s t e r  p r o d u c t  

( E o r  Z ) .

4 2
H o w e v e r  P l e s n i c a r a n d  K o v a c  m  t h e i r  s t u d i e s  b y  NMR 

s p e c t r o s c o p y  a t  l o w  t e m p e r a t u r e  r e l a t e d  t o  t h e  o z o n o l y s i s  

o f  a  s e r i e s  o f  a l i p h a t i c  a n d  a r o m a t i c  a c e t a l s  w h i c h  i n c l u d e  

t h o s e  s t u d i e d  b y  D e s l o n g c h a m p s  ( S c h e m e  8 )  p r o v i d e d  e v i d e n c e  

f o r  t h e  p r e s e n c e  o f  h y d r o t r i o x i d e s  a s  i n t e r m e d i a t e s  s u c h  a s

( 1 5 )  a n d  c . a .  20% o f  t h e  p r o d u c t s  w a s  a t t r i b u t e d  t o  a n
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R1
D O '

/

o

R

CH

O O '
R

X

- 0
C H , ' '  +  ^1 4

1R

O  0

r e a c t i v e :  OCH.

l e a v i n g  ■*■ A

r e a c t i v e :  0(^H^ o r

OR l e a v i n g  +

r e a c t i v e :  0 C H 3  o r

OR l e a v i n g

A o r  B E Z A o r  B E E

P
\ ° < o

R }

0

CH

r ^ o

/

R

i /R
0

R

R’
0

O  0

4 ch3

u n r e a c t i v e r e a c t i v e :  OR

l e a v i n g  -* B

r e a c t i v e :  OR

l e a v i n g  B

R - - 0V ' O
R

0

CH:

R - - 0
R

0
'O

CH 0

R— P
R’

0

o o x  4  CH:

r e a c t i v e :  OCH.

l e a v i n g  + A

r e a c t i v e :  0CH-j o r

OR l e a v i n g  A  ̂ o r  B^
r e a c t i v e :  ^CH^ o r

OR l e a v i n g  A o r  Ba Jli

F i g .  2
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( 1 5 )

a l t e r n a t i v e  m e c h a n i s m  i n v o l v i n g  a  f r e e - r a d i c a l  d e c o m p o s i t i o n .

4 3
T a i l l e f e r  a n d  c o - w o r k e r s  s t u d i e d  t h e  k i n e t i c  o f  t h e  

d e c o m p o s i t i o n  o f  s u c h  i n t e r m e d i a t e s  i n  t h e  o z o n a t i o n  o f  

a c y c l i c  a c e t a l s  a n d  s u b s t i t u t e d - 1 , 3 - d i o x a n e s  i n  e x p e r i m e n t s  

c a r r i e d  o u t  o n  a  v a p o u r  p h a s e  c h r o m a t o g r a p h  a t  l o w  t e m p e r a ­

t u r e  ( c . a .  - 3 0 °  t o  - 8 0 ° C ) .  T h e  r a t e - c o n s t a n t s  f o r  t h e

c y c l i c  a c e t a l s  w e r e  5 . 2 6  t o  1 1 . 6 3  t i m e s  f a s t e r  ( a t  - 7 8 ° C )  

t h a n  t h e  c o r r e s p o n d i n g  a c y c l i c  c o m p o u n d s .

T h u s  i t  a p p e a r s  t h a t  t h e  s e l e c t i v e  p r o d u c t  f r o m  t h e  

o z o n o l y s i s  o f  2 - e t h o x y t e t r a h y d r o p y r a n  ( S c h e m e  9 )  c o u l d  b e  

e x p l a i n e d  b y  D e s l o n g c h a m p s '  t h e o r y  i f  t h e  i n t e r m e d i a t e  

i n v o l v e d  w a s  a  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e .  H o w e v e r  t h e  

u n c e r t a i n t y  a b o u t  t h e  i n t e r m e d i a t e  a n d  t h e  d i f f i c u l t i e s  t o  

d e m o n s t r a t e  t h a t  i t  w a s  f o r m e d  d u r i n g  t h e  r e a c t i o n  r e s u l t e d

i n  t h e  s t u d y  o f  a  s e r i e s  o f  o r t h o e s t e r s  w h o s e  h y d r o l y s e s

2
d o u b t l e s s  i n v o l v e  a  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e .

T h e  s e r i e s  o f  c y c l i c  o r t h o e s t e r s  s t u d i e d  b y  

D e s l o n g c h a m p s  c o n s i s t e d  o f  2 , 2 - d i e t h o x y  t e t r a h y d r o p y r a n  ( 1_6) 

a n d  i t s  a n a l o g u e s  a n d  h e  c l a i m e d  t h a t  n o n e  o f  t h e m  g a v e  

t h e  c o r r e s p o n d i n g  l a c t o n e  a s  p r o d u c t .  H o w e v e r  t h i s  i s
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n o w  k n o w n  t o  b e  i n c o r r e c t  a n d  a  c o n s i d e r a b l e  p e r c e n t a g e  o f

l a c t o n e  h a s  b e e n  d e t e c t e d  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  t h i s  o r t h o -  

4 4 , 4 5
e s t e r .

OEt
OEt

( 16 )

R e c e n t l y  C a s e r i o  a n d  c o - w o r k e r s ,  i n  o r d e r  t o  o b t a i n

m o r e  c o n c l u s i v e  d a t a  a b o u t  t h e  s t e r e o e l e c t r o n i c  s e l e c t i v i t y

o f  a n  a x i a l  C - 0  b o n d  c l e a v a g e  o v e r  t h e  e q u a t o r i a l  b o n d  i n

c y c l i c  o r t h o e s t e r s ,  h a v e  s t u d i e d  t h e  r e a c t i o n  i n  g a s  p h a s e

o f  t h e  i o n i z a t i o n  o f  o r t h o e s t e r s  c o n t a i n i n g  1 , 3 - d i o x a n e

r i n g .  A s i m i l a r  s y s t e m ,  t h e  r e a c t i o n  o f  c y c l i c  o r t h o e s t e r s

w i t h  G r i g n a r d  r e a g e n t s ,  w a s  s t u d i e d  i n  s o l u t i o n  b y  E l i e l  

4 7
a n d  N a d e r  a n d  t h e  s e l e c t i v e  r e a c t i v i t y  o f  t h e  a x i a l  i s o m e r  

o v e r  t h e  e q u a t o r i a l  ( f o r  t h e  l a t t e r  n o  r e a c t i o n  h a d  t a k e n  

p l a c e )  w a s  e x p l a i n e d  o n  t h e  b a s i s  o f  s t e r e o e l e c t r o n i c  

c o n t r o l  s e v e r a l  y e a r s  b e f o r e  D e s l o n g c h a m p s  f i r s t  p r o p o s e d  

h i s  t h e o r y .

C a s e r i o ' s  r e s u l t s  b a s e d  o n  t h e  r e a c t i o n  o f  a  m i x t u r e  

o f  l a b e l l e d  e q u a t o r i a l  o r t h o e s t e r  ( 1 7 ) a n d  u n l a b e l l e d  a x i a l  

o r t h o e s t e r  H 8 J  a n d  v i c e - v e r s a  w i t h  t h e  i o n i c  s p e c i e s



( o b t a i n e d  f r o m  e l e c t r o n - i m p a c t ) o f  i s o p r o p y l  e t h e r  a n d  

a c e t y l  a c e t o n e  s h o w e d  a  s l i g h t  p r e f e r e n t i a l  c l e a v a g e  o f  t h e  

a x i a l  C - 0  b o n d  ( 1 0 % )  o v e r  t h e  e q u a t o r i a l  a n d  t h e  r e a c t i o n  

o f  t h e  u n l a b e l l e d  o r t h o e s t e r s  w i t h  t h e  c a t i o n s  i s o p r o p y l  

a n d  ( m e t h y l  t h i o )  m e t h y l  s t u d i e d  b y  f o l l o w i n g  t h e  c h a n g e  o f  

i o n  a b u n d a n c e  w i t h  t i m e  s h o w e d  e q u a l  s e l e c t i v i t y  f o r  t h e  

c l e a v a g e  a x i a l  v e r s u s  e q u a t o r i a l .

T h e  r e s u l t s  e x p e c t e d  o n  t h e  b a s i s  o f  D e s l o n g c h a m p s  

s t e r e o e l e c t r o n i c  t h e o r y  w e r e  t h e r e f o r e  n o t  o b t a i n e d .
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1 . 2 D I S C U S S I O N

T h i s  s e c t i o n  i s  c o n c e r n e d  w i t h  a n  i n v e s t i g a t i o n  o f  t h e  

k i n e t i c s  o f  t h e  b r e a k d o w n  o f  h e m i o r t h o e s t e r s  g e n e r a t e d  i n  

s i t u  f r o m  d i a l k o x y - a l k y l  a c e t a t e s  a n d  k e t e n e  a c e t a l s .

O n l y  t w o  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r s : 2 - h y d r o x y - 4 , 4 , 5 , 5 -

t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  a n d  2 - h y d r o x y - 2 , 4 , 4 , 5 , 5 - p e n t a -  

m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  c o u l d  b e  s t u d i e d  i n  w a t e r .

C o n s e q u e n t l y  i n  o r d e r  t o  o b t a i n  a c o m m o n  m e d i u m  t o  s t u d y  

t h e  w h o l e  s e r i e s  a  c h a n g e  i n  t h e  s o l v e n t - c o m p o s i t i o n  w a s  

r e q u i r e d  a n d ,  a s  d e s c r i b e d  i n  t h e  E x p e r i m e n t a l ,  t h e  m o s t  

s u i t a b l e  m e d i u m  w a s  a c e t o n i t r i 1 e - H ^ O  ( [ H ^ O ]  = 8 . 3 3  M) .

S o m e  h e m i o r t h o e s t e r s  w e r e  a l s o  s t u d i e d  i n  a  s o l u t i o n  w i t h  

l e s s  w a t e r  ( [ H ^ O ]  = 2 . 2 2  M ) . T h e  c a t a l y t i c  c o n s t a n t s

o b t a i n e d  i n  t h i s  i n v e s t i g a t i o n  a n d  s o m e  r e p o r t e d  p r e v i o u s l y  

b y  M c C l e l l a n d  a n d  h i s  c o - w o r k e r s  a r e  s u m m a r i z e d  i n  t h e  

f o l l o w i n g  t a b l e s .
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T a b l e  1 . S p e c i f i c  c a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f

a , b
h e m i o r t h o e s t e r s ,  m  w a t e r ,  a t  15°C.

( s . d .  %) ^OH~"* ( s . d .  %)
H2 °

H-C /
0

OH
0 ------- K

2 . 8 5 x 1 0 2 ( 6 . 0 )  1 . 0 2 x 1 09 ( 2 . 7 )  1 . 9 1 x 1 0 _l

C H ^ r C
/ 0

3 I \
OH

0 - /

2 . 9 2 x 1 0 ^  ( 0 . 8 )  2 . 8 7 x 1 0 6 ( 2 . 9 )  1 . 8 0 x 1 0 _2

a  -  U n i t s :  kH+, kQH_ = M 1 s  1 ; k = S“ 1
2

b  -  T h i s  i n v e s t i g a t i o n .
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T a b l e  2 . S p e c i f i c  c a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  

h e m i o r t h o e s t e r s ,  i n  CH^CN-H^O, [H^Q] = 2 . 2 2  M, a t  1 5 ° C . a ' ^

kH+f  ( s . d .  %) k QH_ ,  ( s . d .  %) kH Q

5 . 8 6 x 1 04 ( 4 . 0 6 )  1 . 7 0 x 108 (11)  9 . 2 9 x 10“ 4

1 . 2 4 x 1 0 4 ( 2 . 9 6 )  3 . 7 2 x 1 0 5 ( 1 2 . 4 )  1 . 2 1 x 1 0 ~ 4

2 . 5 8 x 1 Q5 ( 1 . 1 4 )  8 . 9 9 x 1 0 7 ( 4 . 8 )  9 . 2 0 x 1 0 _4

a  -  U n i t s :  k R+, kQH_ = M~1 s  1 ; -k = s  1

b -  T h i s  i n v e s t i g a t i o n .

o
H -C

I V
OH

CHB ^ (
OH

0

0

C H i - t /

3 i N
OH

0

0-



T a b l e  3 . S p e c i f i c  c a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  

h e m i o r t h o e s t e r s ,  i n  CH^CN-H^O, [H^O] = 8 . 3 3  Mf a t  1 5 ° C . 3 ' ^

( s . d .  %) ^0H~ 1 ( s . d .  %)

Hx /O M e
c

HO"' N0Me
5 10

2 . 4 0 x 1 0  ( 3 . 0 )  3 . 2 1 x 1 0  ( 6 . 5 )

H. / O E t  
HO' s 0 E t

1 . 8 6 x 1 0 s  ( 9 . 5 )  6 . 5 3 x 1 0  ( 7 . 3 )

\ y O ~ I 

H O ' s 0 — 1
3 . 9 4 x 1 0 3 ( 2 . 4 )  6 . 0 0 x 1 0  ( 2 . 0 )

H \  /O '  
HO 0- 2 . 0 4 x 1 0 3 ( 3 . 2 )  8 . 3 9 x 1 0  ( 5 . 8 )

C H 3x  / ° -  

H 0 /  ^ 0 — ^
3 . 1 0 x 1 0 2 ( 5 . 1 )  3 . 9 5 x 1 0  ( 1 1 . 4 )

c h 3v  / 0 -  

HO^ '"O-
5 . 5 0 x 1 0 3 ( 2 . 8 )  1 . 9 7 x 1 0  ( 9 . 5 )

a  -  U n i t s :  k H+, k 0H-  = M 1 s _ 1 ; k = s ~ 1
2

b  -  T h i s  i n v e s t i g a t i o n .

2 . 5 7 x 1 0*"2

4 . 3 6 x 1 o ” 2

2 . 7 0 x 1 0 ” 2

7 . 8 1 x 1 0 ” 3

5 . 6 0 x 1 0  4 

1 . 5 3 x 1 0 ~ 2
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T a b l e  4 .  C a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  h e m i o r t h o e s t e r s  

i n  w a t e r ,  1 5 ° C ,  I  = 0 . 1  M.a

k H+ kOH
H2 °

P h ^  A i— | 
HO x 0 — 1

2 101 . 2  x  10 2 . 4  x  10 0 . 6

P h .  / 0  
H0"" x 0 5 . 2 8 x  10 0 . 0 3

P h x ^ O

hcK ^ oo 1 . 2  x  10' 0 . 4

Ph / 0
H e r '  v o

4 . 4  x  10' 0 . 5 2

P h .  / 0  
H 0 X  v 0 -

1 . 3 6  x  10' 0 . 0 6 4

a  -  u n i t s  kH+, kQH-  = M~1 s _ 1 ; k = s ' 1
2

b -  R e f :  M. Ahmad,  R .G .  B e r g s t r o m ,  M . J .  C a s h e n ,  Y. C h i a n g ,  A . J .  K r e s g e ,

R .A .  M c C l e l l a n d ,  M. F .  P o w e l l ,  J .  Am. Chem. S o c . , 1 0 1 , 2669  ( 1 9 7 9 ) .

c  -  R .A .  M c C l e l l a n d ,  M. Ahmad,  J .  B o h o n e k ,  S .  G e d g e ,  C a n .  J .  Chem. ,

5 7 , 1531 ( 1 9 7 9 ) .

d  -  R .A .  M c C l e l l a n d ,  S .  G e d g e ,  J .  B o h o n e k ,  J .  O r g .  Chem. ,  4 6 , 886

( 1 9 8 1 ) .
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T a b l e  5 . E s t i m a t e d  c a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  

h e m i o r t h o e s t e r s  i n  w a t e r  a t  1 5 ° C . a

kH+ k 0H" k H20

( p _ M e O )C 6 H4N / O M e  b
C. 3 . 6 x 1 0  -  1 . 4 6

HO OMe

C6 H 5 n  / 0 M e b

( p _ M e ) C ^ H 4. / O M e  

HO OMe

.4  . . 8   -1C 1 . 5 2 x 1 0  9 . 9 2 x 1 0  1 2 . 4 8 x 1 0

H O " '  X 0 M e
b

4
2 . 4 x 1 0  -  1 o46

a  -  U n i t s :  kH+, k QH-  = M 1 s  1 : k ^  = s ’ 1

b  -  R .A .  M c C l e l l a n d ,  G. P a t e l ,  J .  Am. Chem. S o c . ,  1 0 3 ,  6 9 1 2  ( 1 9 8 1 ) .
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I n  o r d e r  t o  c o m p a r e  t h e  c a t a l y t i c  c o n s t a n t s  a l r e a d y  

l i s t e d  i n  t h e  T a b l e s  1 t o  5 s o m e  e x t r a p o l a t i o n s  w e r e  n e c e s s a r y  

t o  o b t a i n  a  c o m m o n  b a s i s .  T h i s  w a s  d o n e  b y  c o n v e r t i n g  a l l  

t h e  l i t e r a t u r e  v a l u e s  o f  t h e  r a t e  c o n s t a n t s  f r o m  2 5 °  t o  1 5 ° C  

( T a b l e s  4 a n d  5 )  b y  d i v i d i n g  t h e m  b y  a  f a c t o r  o f  2 . 5  a n d  

a l s o  b y  e x t r a p o l a t i n g  t h e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  

h e m i o r t h o e s t e r s  s t u d i e d  i n  t h i s  i n v e s t i g a t i o n  t o  t h e  w a t e r  

m e d i u m .  T h e  r a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  t w o  

h e m i o r t h o e s t e r s ,  2 - h y d r o x y  a n d  2 - h y d r o x y - 2 - m e t h y l - 4 , 4 , 5 , 5 -  

t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e s , s t u d i e d  i n  b o t h  m e d i a ,  w e r e  u s e d  

t o  e s t i m a t e  t h e  f a c t o r s  f o r  e a c h  c a t a l y t i c  c o n s t a n t  ( a n d  

w a t e r  r e a c t i o n )  o n  g o i n g  f r o m  a c e t o n i t r i l e - w a t e r

( [ H O ]  = 8 . 3 3  M) t o  w a t e r .  T h e  a v e r a g e s  ( 0 . 1 1 7  f o r  k + ,
2 =  —H

0 . 4 2  f o r  k » „ _  a n d  2 8 . 2 5  f o r  k ) o f  t h e s e  f a c t o r s  w e r e  u s e d  
—O H H 2  U

t o  o b t a i n  t h e  e x t r a p o l a t e d  v a l u e s  f o r  t h e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  

o t h e r  h e m i o r t h o e s t e r s .  T h e  e x t r a p o l a t e d  r a t e  c o n s t a n t s  a r e  

s u m m a r i z e d  i n  T a b l e  6 .



T a b l e  6 . E s t i m a t e d  c a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f

h e m i o r t h o e s t e r s  i n  w a t e r  a t  15 °C .

kH+ k 0H- H2 °

f  2 .8 5  x 102 1 .02  x 109 1 .9 2  x 10 1
HO' ' '0 -----1;

C H 3 ^  , o -

H 0 ^  x 0
2 .9 2  x 10 2 .87  x 10 1.80 x 10_2

H x  , 0 -  

H 0 '  x 0 — 1
4.61  x 102 2 .5 2  x 1011 7 .6 3  x 10~1

C H 3 ^  / 0 -  

HO' 0-
6 .44  x 102 8 .3  x 10 4 .3 2  x 10~1

Hn /OMe 
HO' OMe 2.81 x 104 1.35 x 10 7 .2 6  x 10_1

/OEt
H 0 'Cx0Et 2 . 1 8  x  104 2 . 7 4  x  10 9 1 2 . 3  x  10 1

b -  Th e  r e s p e c t i v e  c a t a l y t i c  c o n s t a n t s  w e r e  m e a s u r e d  i n  w a t e r .

-1  -1a  -  U n i t s :  k H+, k QH_ = M s
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An a d d i t i o n a l  e x t r a p o l a t i o n  w a s  m a d e  i n  o r d e r  t o  o b t a i n

t h e  r a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  a c y c l i c  h e m i -

3 5
o r t h o e s t e r s  c o n t a i n i n g  p - X - C ^ H ^  s u b s t i t u e n t s  m  w a t e r  a t  1 5 ° .  

I n  t h e  a b s e n c e  o f  a  b e t t e r  b a s i s  f o r  c o m p a r i s o n  t h e  r a t e  

c o n s t a n t s  w e r e  e x t r a p o l a t e d  f r o m  2 5 °  t o  1 5 °  a s  b e f o r e  b y  

d i v i d i n g  t h e  r a t e  c o n s t a n t s  b y  2 . 5  a n d  f r o m  50% a q u e o u s  

d i o x a n e  t o  w a t e r  b y  m u l t i p l y i n g  b y  2 . 0 ,  6 . 2  a n d  5 . 2  w h i c h  a r e  

t h e  r a t i o s  o f  t h e  r a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  H ^ O + , HO a n d  H^O

c a t a l y z e d  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l ,  m - C J l - b e n z a l d e h y d e

5 2 .
e t h y l  h e m i a c e t a l ,  i n  t h e s e  m e d i a .  T h e  h y d r o n i u m - i o n

c a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  a c y c l i c  h e m i ­

o r t h o e s t e r s  a r e  s u m m a r i z e d  i n  t h e  T a b l e  7 a n d  t h e  r a t e  

c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  s o m e  h e m i a c e t a l s  a r e  a l s o  

t a b u l a t e d  ( T a b l e  8 )  f o r  c o m p a r i s o n .
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T a b l e  7 . S u b s t i t u e n t  e f f e c t  f o r  t h e  a c i d - c a t a l y z e d  b r e a k d o w n  o f  

a c y c l i c  h e m i o r t h o e s t e r s  a n d  o r t h o e s t e r s  a t  1 5 ° C .

V  V ’> k r e l ,

Hs  /O M e 4
r  2 . 8 1  x  10 1

HO OMe

/O M e  2
MeO "OMe

/ O E t  4
( \  2 . 1 8  x  10 0 . 7 8

HO ^OEt

( p ~ M g 0 ) C 6 H/n /O M e 4
/ C \  3 . 6  x  10 1 . 2 8HO OMe

a

C6 H5V "OMe
H O '  "OMe 1,52 x 10 0-54

/OMe"
M e O ^ O M e  29 ,6

( p - M e ) C 6 H4  /OMe3
HO"' OMe 2,4 x 10 0,86

a  -  R e f .  b  i n  t h e  T a b l e  5 .  

b  -  R e f .  48 ( p . 1 4 9 ) .
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T a b l e  8 . C a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  h e m i a c e t a l s  a n d  

a c e t a l s  i n  w a t e r  a t  15 °C .

2 '-OEt
C

OH
d

i

OMe

- i  - 1 ...........................- i  -1 . . . -1

' 2 (
V S > W  5 > kH 0(S >

^ O M e  aU  |C o - 4
2  V 0 H  0 , 2 3  9 , 3 6  X 10 7 , 2 4  X 10

HoCC"^^6 8>8 x 10"52 ''OMe

i ,  _ / 0 E t  2 - 4
° - 3 0  5 . 2  x  10 6 . 5 2  x  10

2 OH

h c/0Et b - sH o L ^ r v r j .  8 . 8  X  10

D k  5 - 3P h - L H  260 6 . 9  x  10 5 . 2  x  10

/ O M e
P h - C H n M ^ 30

> - 0 E t e
P h - ' C H g H  267 7 x  10 5 3 . 6  x  10 4

e
^ O E t

^ O E f  58 -  -

a  -  R e f .  34 

b  -  R e f .  49 

c  -  R e f .  50 

d  -  Refo  51 

e  -  R e f .  52
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T h e  H y d r o n i u m  I o n  C a t a l y z e d  B r e a k d o w n  o f  H e m i o r t h o e s t e r s  

a n d  H e m i a c e t a l s

T h e  b r e a k d o w n  o f  a l i p h a t i c  h e m i a c e t a l s  ( T a b l e  8 )  h a s

34
b e e n  s t u d i e d  b y  F u n d e r b u r k  a n d  J e n c k s  w h o  p r o p o s e d  o n  t h e  

b a s i s  o f  s t r u c t u r e - r e a c t i v i t y  c o r r e l a t i o n s  a  m e c h a n i s m  f o r  

t h e  a c i d - c a t a l y z e d  b r e a k d o w n  r e p r e s e n t e d  b y :

/HoC 1 \

OR

OH
h3 o+ H? C 1 \

+ H 
/ O R

OH 
+ H 2 O

S+Jdr

H2 C  yH  
0 — H - - 0  

&+ x H

( I )

V

H2c = 0  + HOR + H3 0 +

S c h e m e  11

T h e  c . a .  2 6 0 0  t i m e s  g r e a t e r  r a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  

b r e a k d o w n  o f  t h e  a l i p h a t i c  h e m i a c e t a l s  c o m p a r e d  t o  t h e  

c o r r e s p o n d i n g  a c e t a l s  a l s o  p r o v i d e s  s t r o n g  e v i d e n c e  f o r  t h e  

a b o v e  m e c h a n i s m  a s  t h e  d i f f e r e n c e  i n  r a t e s  c o u l d  b e  

a t t r i b u t e d  t o  p r o t o n  t r a n s f e r  f r o m  t h e  O H - g r o u p  i n  a  

t r a n s i t i o n  s t a t e  s u c h  a s  ( I ) .
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A s i m i l a r  m e c h a n i s m  c a n  b e  w r i t t e n  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f

d i m e t h y l  a n d  d i e t h y l  h e m i o r t h o f o r m a t e s  w h i c h  o c c u r  c . a .

5
10 t i m e s  f a s t e r  t h a n  t h e  c o r r e s p o n d i n g  h e m i a c e t a l s

/ O R
H~C

o h o r

+ H3 0

+ H 
/ O R

H _ C \in or
OH

+ h 2 o

/ O R
H-C

l:X 0R /H
0 - - H - O v 

!>+ NH

( I I )

/ - O R  
H-C + HOR + Hq0  

* 0  3

S c h e m e  12

T h e  f a c t o r  o f  c . a .  3 x  10  f a v o u r i n g  t h e  b r e a k d o w n  o f

d i m e t h y l  h e m i o r t h o f o r m a t e  o v e r  t h e  t r i m e t h y l  o r t h o f o r m a t e

s u p p o r t s  a  m e c h a n i s m  i n v o l v i n g  p a r t i a l  p r o t o n  t r a n s f e r  f r o m

t h e  O H - g r o u p  t o  t h e  s o l v e n t  i n  t h e  t r a n s i t i o n - s t a t e .

T h e  g r e a t e r  r a t e  o f  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r

c o m p a r e d  t o  t h e  h e m i a c e t a l  p r e s u m a b l y  a r i s e s  f r o m  t h e

c o n j u g a t i o n  o f  t h e  e x t r a  m e t h o x y  g r o u p  w i t h  t h e  d e v e l o p i n g

c a r b o n y l  g r o u p  i n  t h e  t r a n s i t i o n - s t a t e .  A s m a l l e r  r a t e  

3e n h a n c e m e n t  ( 1 0  ) i s  f o u n d  w h e n  a  p h e n y l  s u b s t i t u e n t  i s  

i n t r o d u c e d  a s  i n  b e n z a l d e h y d e  h e m i a c e t a l  t o  t h e  a c e t a l  

t h e  r a t e  d e c r e a s e  i s  l e s s  t h a n  1 0 .  T h i s  w a s  d i s c u s s e d  b y
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F i f e  a n d  P r z y s t a s  i n  t e r m s  o f  t h e  s t a b i l i z i n g  e f f e c t  o f  

t h e  p h e n y l  g r o u p  b y  c o n j u g a t i o n  w i t h  t h e  d e v e l o p i n g  c a r b o n y l  

g r o u p  r e s u l t i n g  i n  a  r e d u c e d  r e q u i r e m e n t  f o r  p r o t o n  t r a n s f e r  

f r o m  t h e  O H - g r o u p  o f  t h e  b e n z a l d e h y d e  h e m i a c e t a l  t o  a c h i e v e  

t h e  t r a n s i t i o n - s t a t e .  H o w e v e r ,  w i t h  t h e  h e m i o r t h o e s t e r , 

w h e r e  t h e  s t a b i l i z a t i o n  o f  t h e  m e t h o x y  g r o u p  a p p e a r s  t o  b e  

g r e a t e r  t h a n  t h a t  o f  a  p h e n y l  g r o u p ,  p r o t o n  t r a n s f e r  f r o m  

t h e  O H - g r o u p  a p p e a r s  t o  b e  l a r g e r  ( a s  m e a s u r e d  b y  t h e  

h e m i o r t h o e s t e r / o r t h o e s t e r  r a t e s  r a t i o ) .

T h e  p r e s e n c e  o f  t h e  p h e n y l  o n  t h e  p r o - a c y l  c a r b o n  i n  

h e m i o r t h o e s t e r s  h a s  o n l y  a  v e r y  s m a l l  e f f e c t  o n  JiH+ -  T h e  

e f f e c t  o f  a  p h e n y l  g r o u p  o n  t h e  t r a n s i t i o n - s t a t e  w o u l d  b e  

e x p e c t e d  t o  b e  d e s t a b i 1 i z a t i n g  b y  i t s  e l e c t r o n - w i t h d r a w i n g  

i n d u c t i v e  e f f e c t  o n  t h e  p o s i t i v e l y  c h a r g e d  o x y g e n  a n d  

s t a b i l i z a t i n g  d u e  t o  c o n j u g a t i o n  w i t h  t h e  d e v e l o p i n g  

c a r b o n y l  g r o u p .  T h e  s m a l l  d e c r e a s e  i n  t h e  r a t e s  o f  

b r e a k d o w n  o f  a c y c l i c  a n d  c y c l i c  h e m i o r t h o e s t e r s  w h i c h  a r i s e s  

f r o m  t h e  p r e s e n c e  o f  a  p h e n y l  g r o u p  m a y  i n d i c a t e  t h a t  t h e s e  

e f f e c t s  a l m o s t  c a n c e l  e a c h  o t h e r ,  w i t h  t h e  i n d u c t i v e  e f f e c t

b e i n g  s l i g h t l y  f a v o u r e d  i n  t h e  t r a n s i t i o n - s t a t e .

As  s u m m a r i z e d  i n  t h e  T a b l e  9 ,  s e r i e s  1 a n d  3 ,  t h e  

d i o x o l a n e  r i n g  d e c r e a s e s  t h e  r a t e s  o f  b r e a k d o w n  b y  a  f a c t o r

o f  c . a .  6 0 - 1 0 0  c o m p a r e d  t o  a c y c l i c  h e m i o r t h o e s t e r s  a n d  t h e

f o u r  m e t h y l  s u b s t i t u e n t s  i n  t h e  r i n g  h a v e  a  m a j o r  r e t a r d i n g  

e f f e c t  i n  t h e  s e r i e s  c o n t a i n i n g  a  p h e n y l  a n d  a  m e t h y l  

( s e r i e s  2 )  a t  t h e  c a r b o n - 2 .  T h i s  d e c r e a s e  i n  t h e  r a t e s



c a n  b e  a c c o u n t e d  f o r  a s  d u e  t o  t h e  s t e r i c  e f f e c t  r e s u l t i n g

f r o m  t h e  m e t h y l  g r o u p s  o n  p o s i t i o n s  4 a n d  5 i n  t h e  r i n g .

P r e s u m a b l y  a s  t h e  r i n g  b e g i n s  t o  o p e n  t h e  m e t h y l  g r o u p s

a r e  f o r c e d  c l o s e r  t o g e t h e r  a n d  t h e  e n e r g y  o f  t h e  t r a n s i t i o n -

s t a t e  i s  r a i s e d .

T h e  r e v e r s e  o f  t h i s  s t e r i c  e f f e c t  w a s  c a l c u l a t e d  b y  

3 9 c
G u t h r i e  f o r  t h e  c y c l i z a t i o n  o f  g l y c o l  m o n o e s t e r s  a n d  w a s  

a t t r i b u t e d  t o  t h e  r e l i e f  o f  s t e r i c  c o m p r e s s i o n  i n v o l v i n g  

t h e  m e t h y l  g r o u p s  o n  c y c l i z a t i o n .

A s i m i l a r  d e c e l e r a t i n g  e f f e c t  t o  t h a t  f o u n d  w i t h  h e m i ­

o r t h o e s t e r s  w h e n  t h e r e  a r e  s i x  s u b s t i t u e n t s  i n  t h e  r i n g  

( p o s i t i o n s  2 , 2 , 4 , 4 , 5 , 5 )  h a s  a l s o  b e e n  o b s e r v e d  i n  t h e  

h y d r o l y s i s  o f  a c e t a l s .  T h e  p r e s e n c e  o f  t h e  s e c o n d  g r o u p  

a t  t h e  p o s i t i o n  2 d e c r e a s e d  t h e  r a t e  o f  h y d r o l y s i s  o f

2 , 2 , 4 , 4 , 5 , 5 - h e x a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  c o m p a r e d  t o  2 , 4 , 4 , 5 , 5 -

5 3
p e n t a r a e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  b y  a  f a c t o r  o f  c . a .  10  a n d

5 4t h e  s a m e  t r e n d  w a s  a l s o  o b s e r v e d  b y  F i f e  i n  t h e  h y d r o l y s i s  

o f  2 - p h e n y l - 2 , 4 , 4 , 5 , 5 - p e n t a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e .

I n  t h e  a b s e n c e  o f  t h e  f o u r  m e t h y l  s u b s t i t u e n t s  a t  

p o s i t i o n s  4 a n d  5 h o w e v e r  t h e  r e v e r s e  o c c u r s  a n d  t h e  

p r e s e n c e  o f  t h e  s e c o n d  m e t h y l  g r o u p  a t  p o s i t i o n  2 a c c e l e r -

5 3a t e s  t h e  r a t e  o f  h y d r o l y s i s  o f  2 , 2 - d i m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e .
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T a b l e  9 . S u b s t i t u e n t  e f f e c t  o n  t h e  r i n g  f o r  t h e  a c i d - c a t a l y z e d

b r e a k d o w n  o f  h e m i o r t h o e s t e r s  a t  15°C .

S e r i e s  1 kH+ =  s } k r e i .
H \  /O M e 4

HO' OMe 2,81 x 10 60.95

H ^ r ^ 0 — i 2

HO N0 — ' 4 - 6 1 x 1 °
. 0  f  2

.(*. 2 .8 5  X  10 0 .6 2
HO 0 — *
S e r i e s  2 

C H 3 V  . 0 - 1

H O ^ M D — 11

HO'' ''O□

c

HO'' X )  
P h v ^ 0

C

6 . 4 4  x  1 0 2

C H o v _ / 0 — f  ^
HÔC'o J

P h ^ . / O — l - . 2

b

1 . 2  x  10'

^  r  \  3/ L \ n  /  1o2 x  10

c

2

0 . 0 4 5

S e r i e s  3
Phx  /O M e 4

r  1 . 5 2  x  10 127
HO^ OMe

P h x  / 0 — f  

HO'' " 0 — <
S e r i e s  4  

PiK . . 0

HO ^ 0  '  4 *4 x 10 ° - 37
P lK  r . 0 - X  3
H 0 ' CW

a  -  O b t a i n e d  f r o m  r e f .  b  ( T a b l e  4)

b  -  O b t a i n e d  f r o m  r e f .  c  ( T a b l e  4)

c  -  O b t a i n e d  f r o m  r e f .  d  ( T a b l e  4)
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T a b l e  1 0 . S u b s t i t u e n t  e f f e c t  o n  c a r b o n - 2  f o r  t h e  a c i d - c a t a l y z e d

b r e a k d o w n  o f  c y c l i c  h e m i o r t h o e s t e r s  a t  1 5 ° C .

S e r i e s  1
h k  y o -

h c k Cn o-

-1  -1
k H+  (M S  )

2 . 8 5  x  10'

' r e l .

c h 3 / 0  
HO N 0- 2 . 9 2  x  10 0 .01

P fK  / 0
HO x 0 5 . 2 0 . 0 1 8

S e r i e s  2 
H \  v'O"

HO N0-
4 . 6 1  x  10'

CH3 . 0  
HO" x 0- 6 . 4 4  x  10' 1 . 4 0

P h x  / 0  
HO" '■O 1 . 2  x  10' 0 . 2 6

a  -  O b t a i n e d  f r o m  r e f .  c  ( T a b l e  4)  

b  -  O b t a i n e d  f r o m  r e f .  b  ( T a b l e  4)
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H y d r o x i d e - I o n  C a t a l y z e d  B r e a k d o w n  o f  H e m i o r t h o e s t e r s  

a n d  H e m i a c e t a l s

34F u n d e r b u r k  a n d  J e n c k s  p r o p o s e d  a  m e c h a n i s m  f o r  t h e  

b r e a k d o w n  o f  h e m i a c e t a l s  c a t a l y z e d  b y  h y d r o x i d e - i o n  w h i c h  

c o n s i s t s  o f  t h e  r e v e r s i b l e  f o r m a t i o n  o f  t h e  a n i o n i c  s p e c i e s  

f o l l o w e d  b y  i t s  u n i m o l e c u l a r  b r e a k d o w n  a c c o r d i n g  t o :

/ O R  OR
H2C + OH" -■ H? CV + HoO

OH  N 0 "

/ O R  k o

H2 C    > H2 C = 0  + OR'
0 ~

S c h e m e  13

R e a c t i v i t y - s t r u c t u r e  c o r r e l a t i o n s  p r o v i d e d  e v i d e n c e  f o r

t h e  a b o v e  m e c h a n i s m  i n  w h i c h  t h e  n e g a t i v e  c h a r g e  o n  t h e

o x y g e n  o f  t h e  a n i o n  h a s  e n o u g h  " d r i v i n g  f o r c e "  t o  e x p e l  t h e

l e a v i n g  a l k o x y  g r o u p .

T h i s  m e c h a n i s m  h a s  a l s o  b e e n  p r o p o s e d  f o r  t h e  h y d r o x i d e

5 2i o n - c a t a l y z e d  b r e a k d o w n  o f  b e n z a l d e h y d e  e t h y l  h e m i a c e t a l ,

o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r , 2 - h y d r o x y - 2 f 4 , 4 , 5 , 5 - p e n t a m e t h y l , 1 , 3 -  

2 7
d i o x o l a n e  a n d  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e

3 1
f r o m  p h t a l i m i d i u m  c a t i o n .

I n  a  s i m i l a r  w a y  we  s u g g e s t  t h a t  t h e  h y d r o x i d e  i o n -  

c a t a l y z e d  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r s  s t u d i e d  i n  t h i s



i n v e s t i g a t i o n  p r o c e e d s  b y  a n  a n a l o g o u s  m e c h a n i s m :

H- + OH'
. O R

H-C. + H2 0
l_  OR 

0

/ O R
H-C ■> H-C + OR"

lX 0R
0 ~

' S c h  erne 14

H o w e v e r ,  i n  o r d e r  t o  c o m p a r e  t h e  r a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  

s e r i e s  o f  h e m i o r t h o e s t e r s  a n d  h e m i a c e t a l s ,  a n  e s t i m a t i o n  o f  

t h e  p K a 1 s  o f  t h e  i n t e r m e d i a t e s  w a s  n e c e s s a r y  a n d  t h i s  w a s  

d o n e  f o r  t h e  w h o l e  s e r i e s  b y  u s i n g  H i n e  a n d  K o s e r ' s  e q u a t i o n  

f o r  t h e  p K a ' s  o f  a l d e h y d e  h y d r a t e s ,  R R ' C f O H ) ^ :

T h e  a  f o r  t h e  s u b s t i t u e n t s  w e r e  o b t a i n e d  f r o m  t h e  

r e l a t i o n s h i p

*
p K a 1 4 . 1 9  -  1 . 3 1 5  E a R

*
a 6 . 2 3  a I

w h e r e  t h e  i n d u c t i v e  s u b s t i t u e n t s  c o n s t a n t s  w e r e  o b t a i n e d

5 5  *
f r o m  t h e  l i s t  s u p p l i e d  b y  C h a r t o n .  ( S o m e  c v a l u e s  w e r e

o b t a i n e d  f r o m  r e f .  5 6 ) .  By  m a k i n g  t h e  s a m e  a p p r o x i m a t i o n s
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2 7
a s  C a p o n  a n d  G h o s h  b y  a d d i n g  a f a c t o r  o f  0 . 2 7  t o  c o m p e n s a t e

t h e  p r e s e n c e  o f  o n e  a l k o x y  g r o u p  ( t h e  a l d e h y d e  h y d r a t e  h a s

t w o  O H - g r o u p s )  a n d  b y  a d d i n g  a  f a c t o r  o f  0 . 3 0  t o  c o m p e n s a t e

t h e  p r e s e n c e  o f  o n l y  o n e  a c i d i c  p r o t o n ,  t h e  p K a ' s  w e r e

e s t i m a t e d  a n d  a r e  s u m m a r i z e d  i n  t h e  f o l l o w i n g  t a b l e s .

P r e v i o u s  e s t i m a t e s  f o r  t w o  p K a  ' s  h a d  a l r e a d y  b e e n  m a d e ,  c . a .

11 f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  d i m e t h y l  h e m i o r t h o b e n z o a t e  a n d  1 3 . 5 6

f o r  f o r m a l d e h y d e  e t h y l  h e m i a c e t a l .  H o w e v e r ,  w e  p r e f e r  t o

u s e  t h e  s a m e  m e t h o d  o f  e s t i m a t i o n  f o r  t h e  p K a ' s  o f  a l l  t h e

i n t e r m e d i a t e s .  T h e  f o l l o w i n g  t a b l e s  a l s o  c o n t a i n  t h e

e s t i m a t e d  k ^  v a l u e s  f o r  t h e  s e r i e s  o f  h e m i o r t h o e s t e r s  a n d

h e m i a c e t a l s .  T h e s e  v a l u e s  a r e  a l l  c o n s i d e r a b l y  l e s s  t h a n

1 2  14 - 1
t h e  t i m e  c o n s t a n t  f o r  a  m o l e c u l a r  v i b r a t i o n  ( 1 0  - 1 0  s  )

a n d  h e n c e  a r e  r e a s o n a b l e  v a l u e s .



T a b l e  1 1 .  H y d r o x i d e - i o n  c a t a l y z e d  b r e a k d o w n  o f  h e m i o r t h o e s t e r s

a n d  h e m i a c e t a l s  a t  15 °C .

-1  -1  3 -1
k (M s  ) k ( s  )

H n -'OMe ° H =  2
x

HO' x0Me 11a 1.35 x 1010 2.60 x 107

Hv /OEt
HCK N0 E f  11b 2.74 x 109 5.27 x 106

P h v  /OMe  
CHO'' "'OMe 11c 9.92  x 108 2.22 x 105

/O M e
2 X0 H 11 d 9.36 x 102 6.69 x 101

/O E t
H C

2 X0 H 11 e. 5 .2  x 102 3.71 x i o 1

/ O M e  
PhCH

PhCH

OH 11f 6.9  x 105 3.45 x 104

OEt
OH 11 g 7 x 105 3 .5  x 104

pKa 

1 1 . 2 8

1 1 . 2 8

1 1 . 1 4

1 2 . 8 5

1 2 . 8 5

1 2 . 7 0

1 2 . 7 0
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T a b l e  1 2 . S u b s t i t u e n t  e f f e c t  o n  t h e  r i n g  f o r  t h e  h y d r o x i d e

i o n - c a t a l y z e d  b r e a k d o w n  o f  h e m i o r t h o e s t e r s  a t  1 5 ° C .

HN /OMe  
HO" 'OMe 12a 1 . 3 5  x 10

10

-1
k 2 ( s  )

2 . 6 0  x  10

pKa

1 1 . 2 8

v n
HO N0 — ' 12 b 2 . 5 2  x 10 11 4 . 8 5  x  10 8

1 1 . 2 8

H v  / 0 -

HCK 0 - 12c 1 . 0 2  x  10' 2 . 3 7  x  10 1 1 . 3 7

CH3s, /O '  

H0 /  0 - 12d 8 . 3  x 10 6 . 9  x  10 1 1 . 9 2

C H 3 v x 0 '  

HO ' 0 1 2 G  2 . 8 7  x  10 3 . 0 2  x  10 1 2 . 0 2

P K  /O M e
HO N0 M e 1 2 f  9.92 x 10 1.38 x 10 11.14

PhN /0"  
HO x 0 - 12 g 2 . 4  x 10

10
3 . 3 3  x  10 1 1 . 1 4

P h s _ / 0

HO ' 12 h 8 x  10 1 . 3 6  x  10' 1 1 . 2 3

a  -  k 2 -  Kh q -  X Kw/K a
*

b  -  E s t i m a t e d  f r o m  t h e  e q .  pKa = 1 4 . 1 9 —1 . 3 1 5  Z a ( R e f .  32)
R

c  -  O b t a i n e d  f r o m  r e f .  b  ( T a b l e  4)  

d -  O b t a i n e d  f r o m  r e f .  c  ( T a b l e  4)



6 1

T h e  c o m p a r i s o n  o f  t h e  r a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n

o f  t h e  a n i o n s  (Jk_2 ) f r o m  t h e  f o r m a l d e h y d e  h e m i a c e t a l s

( 1 1 d ,  1 1 e )  a n d  b e n z a l d e h y d e  h e m i a c e t a l s  ( I l f ,  1 1 g ) s h o w s

3
a n  i n c r e a s e  b y  a  f a c t o r  o f  c . a .  1 0  f a v o u r i n g  t h e  l a t t e r .

S u c h  r a t  e - e n h a n c e m e n t , a l s o  r e f l e c t e d  i n  t h e  k ^  v a l u e s—O H

s i n c e  t h e  h e m i a c e t a l s  h a v e  c o m p a r a b l e  p K a ' s ,  c a n  b e  a t t r i ­

b u t e d  t o  t h e  s t a b i l i z i n g  e f f e c t  o f  t h e  c o n j u g a t i o n  o f  t h e  

p h e n y l  w i t h  t h e  d e v e l o p i n g  c a r b o n y l  g r o u p  i n  t h e  t r a n s i t i o n  

s t a t e .  S i m i l a r l y  o n  g o i n g  f r o m  a n  a l i p h a t i c  h e m i a c e t a l  

( l i d ,  1 1 e )  t o  a n  a l i p h a t i c  h e m i o r t h o e s t e r  ( 1 1 a ,  1 1 b )  t h e

p r e s e n c e  o f  a n  e x t r a  a l k o x y  g r o u p  a c c e l e r a t e s  t h e  r a t e s  b y

5
a  f a c t o r  o f  c . a .  10  w h i c h  c a n  a l s o  b e  a t t r i b u t e d  t o  t h e  

s t a b i l i z i n g  e f f e c t  b y  c o n j u g a t i o n  o f  t h e  a l k o x y  g r o u p  w i t h  

t h e  d e v e l o p i n g  c a r b o n y l  g r o u p .

T h e  p r e s e n c e  o f  t h e  d i o x o l a n e  r i n g  i n  h e m i o r t h o e s t e r s ,  

1 2 a  t o  1 2 b  a n d  1 2 f  t o  1 2 g  c a u s e d  a n  a c c e l e r a t i o n .  T h i s  

m a y  a r i s e  f r o m  a  d i f f e r e n c e  i n  p K a ' s  a s  t h e  m o r e  r i g i d  

s t r u c t u r e  o f  t h e  d i o x o l a n e  m a y  l e a d  t o  t h e  d i p o l e s  o f  C - 0  

b o n d s  b e i n g  o r i e n t a t e d  m o r e  f a v o u r a b l y  t o  s t a b i l i z e  t h e  

a n i o n .  O u r  m e t h o d  f o r  t h e  e s t i m a t i o n  o f  t h e  p K a  d o e s  n o t  

a l l o w  f o r  a n  e f f e c t  o f  t h i s  t y p e  a n d  s o  t h e  a c c e l e r a t i o n  i s  

s h o w n  i n  t h e  T a b l e  a s  b e i n g  a n  e f f e c t  o n  k_ . I f  i t  i s  a n  

e f f e c t  o n  k_ a  p o s s i b l e  e x p l a n a t i o n  f o r  t h e  g r e a t e r  r a t e  o f  

c l e a v a g e  o f  t h e  d i o x o l a n e  c o m p a r e d  t o  t h e  a c y c l i c  h e m i -  

o r t h o e s t e r  m a y  a r i s e  f r o m  a  s t e r e o e l e c t r o n i c  e f f e c t  o r  f r o m  

t h e  l e a v i n g  g r o u p  b e i n g  a  3 - a  l k o x y - a 1 k o x y  r a t h e r  t h a n  a n



a l k o x y  g r o u p .  U n f o r t u n a t e l y  a  m o r e  d e f i n i t e  e x p l a n a t i o n

c a n  n o t  b e  g i v e n  a t  p r e s e n t .

T h e  p r e s e n c e  o f  f o u r  m e t h y l  g r o u p s  i n  t h e  r i n g s  h a s

a  g r e a t  s t a b i l i z i n g  e f f e c t  ( s l o w i n g  t h e  r a t e s  b y  a  f a c t o r

2 3
o f  10  - 1 0  ) w h i c h  i s  r e f l e c t e d  i n  t h e  w h o l e  s e r i e s .  T h i s

d e c e l e r a t i n g  e f f e c t  i s  m o r e  p r o n o u n c e d  t h a n  i n  t h e  a c i d -  

c a t a l y z e d  r e a c t i o n  ( s l o w i n g  t h e  r a t e s  b y  a  f a c t o r  l e s s  t h a n  

2 0 ) .  I t  i s  p o s s i b l e  t h a t  i n  t h e  h y d r o x i d e - i o n  c a t a l y z e d  

r e a c t i o n  t h e r e  i s  s u p e r i m p o s e d  o n  t h e  s t e r i c  e f f e c t  a n  

e l e c t r o n i c  e f f e c t  o f  t h e  m e t h y l  g r o u p s  w h i c h  c a u s e  a 

d e c r e a s e  i n  t h e  l e a v i n g  g r o u p  a b i l i t y  o f  t h e  a l k o x i d e  i o n  

d u e  t o  t h e i r  e l e c t r o n - r e l e a s i n g  i n d u c t i v e  e f f e c t .  A 

s i m i l a r  e f f e c t  i s  o b s e r v e d  i n  t h e  h y d r o x i d e - i o n  c a t a l y z e d  

b r e a k d o w n  o f  b e n z a l d e h y d e  t _ - b u t y l  a n d  m e t h y l  h e m i a c e t a l s  

( s e e  P a r t  2 ,  T a b l e  4 A ) .

T h e  p r e s e n c e  o f  a  p h e n y l  g r o u p  i n  t h e  h e m i o r t h o e s t e r s  

d e c r e a s e d  t h e  r a t e  o f  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  a n i o n  ( k_2 ) 

b o t h  t h e  c y c l i c  a n d  a c y c l i c  s e r i e s .  T h i s  c o u l d  b e  

e x p l a i n e d  i f  w e  a s s u m e ,  o n  t h e  b a s i s  o f  H a m m o n d ' s  p o s t u l a t e ,  

t h a t  t h e  t r a n s i t i o n - s t a t e  c l o s e l y  r e s e m b l e s  t h e  a n i o n .

I f  t h i s  i s  s o ,  a  p o s s i b l e  s t a b i l i z a t i o n  b y  t h e  p h e n y l  

t h r o u g h  c o n j u g a t i o n  w i t h  t h e  d e v e l o p i n g  c a r b o n y l  g r o u p  

m i g h t  b e  u n i m p o r t a n t  s i n c e  t h e  d o u b l e - b o n d  c o u l d  n o t  b e  w e l l  

d e v e l o p e d .  H o w e v e r ,  t h e  e l e c t r o n - w i t h d r a w i n g  i n d u c t i v e  

e f f e c t  o f  t h e  p h e n y l  g r o u p  w o u l d  b e  m o r e  i m p o r t a n t  i n  t h e
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i n i t i a l  s t a t e ,  i . e . ,  t h e  a n i o n ,  w h e r e  t h e  n e g a t i v e  c h a r g e  

i s  l e s s  d e l o c a l i z e d  t h a n  i n  t h e  t r a n s i t i o n - s t a t e .

S p o n t a n e o u s  R e a c t i o n  o f  t h e  B r e a k d o w n  o f  H e m i o r t h o e s t e r s  

a n d  H e m i a c e t a l s

T h e  b r e a k d o w n  o f  h e m i o r t h o e s t e r s  a n d  h e m i a c e t a l s  i n  a

" w a t e r - c a t a l y z e d "  r e a c t i o n  h a s  b e e n  s u g g e s t e d  t o  o c c u r  b y  

, . 2 7 , 3 4 , 5 2
t h e  s a m e  m e c h a n i s m  w h i c h  c o n s i s t s  o f  t h e  a b s t r a c t i o n

b y  w a t e r  o f  t h e  O H - p r o t o n  f r o m  t h e  i n t e r m e d i a t e  f o r m i n g  a n  

e n c o u n t e r  c o m p l e x  w h i c h  b r e a k s  d o w n  t o  p r o d u c t s  c a t a l y z e d  

b y  h y d r o n i u m - i o n  f a s t e r  t h a n  t h e  t w o  d i f f u s e  a p a r t :

/ O R k 2  / O R

+

HOR + H2 0

‘S c h e m e  1 5

A l t e r n a t i v e l y  i f  t h e  a n i o n  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r  a n d  

t h e  h y d r o n i u m - i o n  d i f f u s e  a p a r t  b e f o r e  t h e  f o r m e r  u n d e r g o e s  

b r e a k d o w n  t h e  r e a c t i o n  c a n  b e  f o r m u l a t e d  a s :
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/ O R  Ka / O R
H-C + HoO v H-C. +

I OR I OR
OH O"

S c h  e m e  16

On t h e  b a s i s  o f  t h e  s c h e m e  16  i t  i s  p o s s i b l e  t o  m a k e

a n  e s t i m a t e  o f  k _  f r o m  k ^  a n d  K . I f  t h i s  e s t i m a t i o n
- 2  2 a

i s  g r e a t e r  t h a n  t h e  d i f f u s i o n - l i m i t  i t  s u g g e s t s  t h a t  t h e

m e c h a n i s m  i n  t h e  s c h e m e  16  i s  i n c o r r e c t  a n d  t h a t  t h a t  i n

s c h e m e  15  i s  f o l l o w e d .  A l t e r n a t i v e l y  i f  t h e  m e c h a n i s m  i n

t h e  s c h e m e  15  i s  f o l l o w e d  k s h o u l d  a p p r o a c h  t h e  v a l u e  o f
2

k_ e s t i m a t e d  f r o m  t h e  p K a  a n d  k_  ̂ w h i c h  i s  a s s u m e d  t o  h a v e

t h e  d i f f u s i o n - c o n t r o l l e d  l i m i t  o f  5 x  1 0 ^  M  ̂ s  .

T h e  c o m p a r i s o n  o f  t h e  v a l u e s  l i s t e d  i n  t h e  T a b l e s  13

a n d  14 i n d i c a t e s  t h a t  t h e  b r e a k d o w n  o f  h e m i o r t h o e s t e r s  a r e

i n c l u d e d  i n  t h e  f i r s t  c a s e ;  t h e  e s t i m a t e d  v a l u e s  o f  k_ a r e

i n  t h e  r a n g e  o f  t h e  d i f f u s i o n - c o n t r o l l e d  l i m i t  a n d  t h e

c a l c u l a t e d  k_ v a l u e s  a r e  w i t h i n  o n e  o r d e r  o f  m a g n i t u d e  o f

t h e  v a l u e s  o f  k .
2

T h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e  g e n e r a t e d

3 1
f r o m  p h t h a l i m i d i u m  c a t i o n ,  s t u d i e d  b y  G r a v i t z  a n d  J e n c k s  

i s  a n  e x a m p l e  o f  t h e  s e c o n d  c a s e ,  w h e r e  t h e  s e c o n d  s t e p  i s

h3 o+
ko / O R

H-C
* 0

H0R + H2 0
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T a b l e  13 .  R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  w a t e r  r e a c t i o n  f o r  t h e  b r e a k d o w n

o f  h e m i o r t h o e s t e r s  a n d  h e m i a c e t a l s  a t  15° C.

V s' 1’
pKa

-1  3 -1  -1
k„ ( s  ) k 2 (M s  ' )

„ 0 M e
HO'' OMe

7 . 2 6 x 1 0 - 1  1 1 . 2 8  2 . 6 2 x 1 0  1 1 . 4 0 x 1 0 11

Hs.  ^ O E t  

HO "'0E1- 1 2 . 3 x 1 0  1 1 1 . 2 8  2 . 6 2 x 1 0_1 2 . 3 6 x 1 0 11

PhN /OMe  
HO' N0Me 1 2 . 4 8 x 1 0  1 1 1 . 1 4  3 . 6 2 x 1 0  1 1 . 7 3 x 1 0

ij  r / 0 M e

2 ''OH 7 . 2 4 x 1 0 - 4
1 2 . 8 5  7 . 0 6 x 1 0~3 5 . 1 7 x 1 0 9

/ O E t  
2 X 0 H

6 . 5 2 x 1 0 - 4
1 2 . 8 5  7 . 0 6 x 1 0  3 4 . 6 6 x 1 0 9

PhCH

PhCH

OMe
OH

OEt
OH

5 . 2 x 1 0 - 3

3 . 6 x 1 0
- 4

1 2 . 7 0  9 . 9 8 x 1 0  3 2 . 6 x 1 0 1°

1 2 . 7 0  9 . 9 8 x 1 0  3 1 . 8 x 1 0 9

a  -  As d e s c r i b e d  i n  t h e  Schem e 15 .
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T a b l e  1 4 . S u b s t i t u e n t  e f f e c t s  o n  t h e  r i n g  f o r  t h e  " w a t e r "  r e a c t i o n

f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  h e m i o r t h o e s t e r s  a t  15 °C .

kH20 (S_1) PKa

a  _ i  a
k 1 ( s  ) k 2 (M s  )

H s  / O M e  

H0X OMe
7 . 2 6 x 1 0  1 1 1 . 2 8  2 . 6 2 x 1 0 “ 1 1 . 4 0 x 1 0 11

H s / 0 -  
H 0 ^  x 0-

7 . 6 3 x 1 0 _1 1 1 . 2 8  2 . 6 2 x 1 0  1 1 . 4 7 x 1 0 11

H \  / 0  
H0/  0 1 • 9 1 x 1 0 ~ 1 1 1 . 3 7  2 . 1 5 x 1 0  1 4 . 4 4 x 1 0 1°

C b U .  / 0 -  

H0/  ^ 0 - 4 . 3 2 x 1 0
- 1

1 1 e92  0 . 6 x 1 0  1 3 . 6 x 1 0 1 1

ch3 x  X ) —
HO ' ' 0 - 1 . 8 0 x 1 0

- 2
1 2 . 0 2  4 . 3 5 x 1 0  2 1 . 8 9 x 1 0 1°

Phx  /OMe  
H0^ ''OMe 1 2 . 4 8 x 1 0

- 1 11.14 3.62x10 1.73X1011

P h N yO 
H 0 / C x 0

6 x  10 -1
1 1 . 1 4  3 . 6 2 x 1 0  1 8 . 3 3 x 1 0 1°

P K r'0- 
H 0 '  N 0

3 x  10
- 2

1 1 . 2 3  2 . 9 5 x 1 0  1 5 . 0 8 x 1 0 9

a  -  As d e s c r i b e d  i n  t h e  S chem e 1 5 .
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7 - 1  - 1
r a t e - l i m i  t i n g  ( e s t i m a t e d  = 5 . 9  x  10  M s  ) a n d  t h e

e s t i m a t e d  r a t e  c o n s t a n t  f o r  i o n i z a t i o n  ( k ^ ) ,  a s  e s t i m a t e d

2 7  3
b y  C a p o n  a n d  G h o s h ,  w a s  m o r e  t h a n  10  t i m e s  g r e a t e r  t h a nv

I t  s e e m s  t h a t  t h e  b r e a k d o w n  o f  h e m i a c e t a l s  ( T a b l e  1 3 )

i s  a  m a r g i n a l  c a s e  s i n c e  t h e  e s t i m a t e d  i o n i z a t i o n  c o n s t a n t s

a r e  g r e a t e r  t h a n  _k Q ( b u t  n o t  b y  t h e  s a m e  m a g n i t u d e  a s  i n
2

t h e  s y s t e m  o f  G r a v i t z  a n d  J e n c k s )  a n d  t h e  k_ v a l u e s  a r e

s l i g h t l y  l e s s  t h a n  t h e  d i f f u s i o n - c o n t r o l l e d  l i m i t  m a k i n g

t h e m  p o s s i b l e  v a l u e s  f o r  t h e  r a t e - d e t e r m i n i n g  s t e p .  I f  t h e

i o n i z a t i o n  w e r e  r a t e - d e t e r m i n i n g  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f

h e m i a c e t a l s  a s  i t  i s  f o r  h e m i o r t h o e s t e r s  t h e  r a t i o  o f  t h e

v a l u e s  o f  k f o r  b o t h  s e r i e s  ( T a b l e  1 3 )  s h o u l d  b e  t h e  s a m e  
2

a s  t h e  r a t i o  o f  t h e  K a 1 s ; h o w e v e r  a  r a t i o  o f  c . a .  10  f o r

k i s  o b s e r v e d  a g a i n s t  a  r a t i o  o f  c . a .  4 0  e s t i m a t e d  f r o m  
_  2
t h e  p K a ' s  s u g g e s t i n g  t h a t  t h e  k. .  v a l u e s  f o r  t h e  h e m i a c e t a l s

_  2
a r e  f a l l i n g  b e l o w  t h e  e s t i m a t e d  v a l u e s  i f  t h e  i o n i z a t i o n  

w e r e  t h e  r a t e - d e t e r m i n i n g  s t e p .

Ep  i l o g  u e

T h i s  i n v e s t i g a t i o n  a n d  t h e  c o m p l e m e n t a r y  o n e s  o f  

M c C l e l l a n d  a n d  h i s  c o - w o r k e r s  s h o w  t h a t  t h e  k i n e t i c s  o f  t h e  

b r e a k d o w n  o f  t h e  l o n g - p o s t u l a t e d  b u t  u n o b s e r v e d  t e t r a h e d r a l  

i n t e r m e d i a t e s  o f  0 , 0 - a c y l  t r a n s f e r  r e a c t i o n s  c a n  n o w  b e  

i n v e s t i g a t e d  d i r e c t l y .
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1 * 3 e x p e r i m e n t a l  

1 . 3 .1 K i n e t i c  E x p e r i m e n t a l

I n t r o d u c t i o n  t o  K i n e t i c  E x p e r i m e n t a l

I n  t h i s  i n v e s t i g a t i o n  v a r i o u s  t e t r a h e d r a l  i n t e r m e d i a t e s  

( T I )  w e r e  g e n e r a t e d  f r o m  p r e c u r s o r s  ( P )  a n d  t h e  k i n e t i c s  o f  

t h e i r  b r e a k d o w n  i n t o  e s t e r s  ( E)  w e r e  f o l l o w e d  b y  u v  s p e c t r o ­

s c o p y .

s t e p  1 s t e p  2
P ----------------- >  T I  ----------------> E

I t  w a s  t h e r e f o r e  e s s e n t i a l  t o  b e  c e r t a i n  t h a t  s t e p  2

h a d  b e e n  f o l l o w e d .  T h e r e f o r e  e x p e r i m e n t s  w e r e  c a r r i e d  o u t

b y  NMR s p e c t r o s c o p y  u n d e r  c o n d i t i o n s  a s  c l o s e  a s  p o s s i b l e  t o

t h o s e  f o r  t h e  u v  k i n e t i c s  m e a s u r e m e n t s  i n  o r d e r  t o  c h e c k

t h a t  s t e p  1 w a s  f a s t e r  t h a n  s t e p  2 .  W i t h  s o m e  s u b s t r a t e s  i t

w a s  f o u n d  t h a t  s t e p  1 w a s  o n l y  f a s t e r  t h a n  s t e p  2 u n d e r  s o m e . p c  1 £
H

a n d  t h a t  i n  m o r e  b a s i c  s o l u t i o n s  s t e p  2 b e c a m e  f a s t e r  t h a n

s t e p  1 .  W h e n  t h i s  h a p p e n e d  t h e  pH j u m p  m e t h o d  w a s  u s e d .

F o r  t h e s e  c a s e s  t h e  T I  w a s  g e n e r a t e d  a t  a  p c  w h e r e  s t e p  1
H

w a s  f a s t e r  t h a n  s t e p  2 a n d  w h e n  i t  w a s  t h o u g h t  t h a t  a l l  t h e

p r e c u r s o r  w a s  c o m p l e t e l y  c o n v e r t e d  i n t o  T I , a n  a m o u n t  o f

NaOH w a s  a d d e d  i n  o r d e r  t o  a d j u s t  t h e  p c  t o  t h a t  r e q u i r e d .H

R a t e  d e t e r m i n a t i o n s  w e r e  p e r f o r m e d  o n  a  P y e - U n i c a m  

S P 8 - 2 0 0  s p e c t r o p h o t o m e t e r  w i t h  a  c e l l  c o m p a r t m e n t  t h e r m o -  

s t a t t e d  a t  1 5 ° C  ± 0 . 0 5  u s i n g  a n  e f f i c i e n t  r e l a y  s y s t e m .
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T h e  pH o r  p c  w a s  a l w a y s  m e a s u r e d  a f t e r  e a c h  r u n  u s i n g  a 
H

c o m b i n e d  e l e c t r o d e  GK 2 4 0 1  B a n d  a  R a d i o m e t e r  PHM 64  pH

m e t e r  a n d  t h e  f i n a l  p H o r  p c  f o r  e a c h  s o l u t i o n  w a s  t h e

a v e r a g e  o f  m e a s u r e m e n t  o f  i n d i v i d u a l  r u n s .  T h e  v a r i a t i o n

i n  t h e  p H ' s  a n d  p c  m e a s u r e d  i n  t h i s  w a y  w e r e  ± 0 . 0 4  a n d
H

± 0 . 1  r e s p e c t i v e l y .

T h e  v a l u e s  o f  o b s e r v e d  r a t e  c o n s t a n t s  ( k  , ) w e r e
—o b  s

o b t a i n e d  f r o m  t h e  w e i g h t e d  a v e r a g e  o f  t w o  t o  f i v e  r u n s .

F o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  2 - a c e t o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l

a n d  2 - m e t h y 1 e n e - 4 , 4 , 5 , 5 - 1 e t r a m e t h y l -  1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  a q u e o u s

s o l u t i o n ,  t h e  p H w a s  m e a s u r e d  a s  m e n t i o n e d  b e f o r e ,  b u t  i t

w a s  n o t  p o s s i b l e  t o  f o l l o w  t h e  h y d r o l y s i s  o f  2 - m e t h y l e n e -

1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n  d u e  t o  i t s  s p e e d ,  s o  we

t r i e d  t o  f i n d  o t h e r  k i n e t i c  c o n d i t i o n s  t o  f o l l o w  i t .  I t

w a s  t h o u g h t  t h a t  t h e  c o n d i t i o n s  p r e v i o u s l y  u s e d  b y  C a p o n  b y

NMR e x p  e r  i  m e n  t s  f o r  g e n e r a t i o n  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r

2 - h y d r o x y - 2 - m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  u s i n g  2 - m e t h y l e n e - 1 , 3 -
27

d i o x o l a n e  a s  p r e c u r s o r  m i g h t  b e  b e t t e r .  T h e s e  w e r e  w i t h

C D ^ C N - C D ^ C O O D  ( 9 5 - 5 %  v / v )  a s  s o l v e n t  a n d  w i t h  t h e  f i n a l

- 3
c o n c e n t r a t i o n  o f  d - a c e t i c  a c i d  6 . 8  x  10 M.4 =

C o n d i t i o n s  s i m i l a r  t o  t h e s e  w e r e  f o u n d  t o  b e  s u i t a b l e ,  

v i z :  a q u e o u s  a c e t o n i t r i l e  w i t h  [ H^ O]  = 2 . 2 2  M.  A l t h o u g h

t h e s e  c o n d i t i o n s  w e r e  p r o m i s i n g  t h e y  r a i s e d  t h e  p r o b l e m  o f

■f —
h o w  t o  d e t e r m i n e  t h e  [H ] a n d  [HO ] i n  t h a t  s p e c i f i c  s o l v e n t  

m i x t u r e .  T h i s  i s  d i s c u s s e d  i n  t h e  n e x t  s e c t i o n .
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D e t e r m i n a t i o n  o f  p c „  i n  A q u e o u s  A c e t o n i t r i l e  - H----------------------------------------------------------

A l o n g  s e a r c h  f o r  t h e  u s e f u l n e s s  o f  g l a s s  a n d  c a l o m e l  

e l e c t r o d e s  i n  m i x t u r e  o r  n o n - a q u e o u s  s o l v e n t  w a s  c a r r i e d  o u t .  

S e v e r a l  i n v e s t i g a t i o n s  h a v e  b e e n  c a r r i e d  o u t  u s i n g  a q u e o u s  

s a t u r a t e d  c a l o m e l  a s  r e f e r e n c e  e l e c t r o d e  i n  a c e t o n i t r i l e

5 7 _6  2s i n c e  i t  f u n c t i o n s  s a t i s f a c t o r i l y  i n  t h i s  m e d i u m  a n d  i t

6 3i s  w i d e l y  u t i l i z e d ,  m a i n l y  f o r  p o t e n t i o m e t r i c  m e a s u r e m e n t s .

6 1
C o e t z e e  i n  t h e  d e t e r m i n a t i o n  o f  t h e  a u t o  p r o t o l y s i s  

c o n s t a n t  o f  a c e t o n i t r i l e  h a s  u s e d  a  s a t u r a t e d  c a l o m e l  

e l e c t r o d e  i n  c o n j u n c t i o n  w i t h  a  g l a s s  e l e c t r o d e  a n d  o b s e r v e d  

a  d r i f t  i n  t h e  p o t e n t i a l  w h i c h  w a s  a t t r i b u t e d  t o  a  g r a d u a l  

d e p o s i t i o n  o f  a  p l u g  o f  s o l i d  p o t a s s i u m  c h l o r i d e  i n  t h e  

i n t e r f a c e  b e t w e e n  t h e  s a l t  b r i d g e  a n d  a c e t o n i t r i l e  s o l u t i o n .  

T h a t  p r o b l e m  w a s  m i n i m i z e d  b y  u s i n g  t e t r a e t h y l a m m o n i u m  

p e r c h l o r a t e  s a l t  b r i d g e  r a t h e r  t h a n  p o t a s s i u m  c h l o r i d e .

He  s u g g e s t e d  t h a t  s o m e  p r e c a u t i o n s ,  s u c h  a s  a  q u i c k  m e a s u r e ­

m e n t  ( w i t h i n  5 o r  6 m i n s . )  s h o u l d  b e  t a k e n  w h e n  u s i n g  a 

p o t a s s i u m  c h l o r i d e  s a l t  b r i d g e .  N e v e r t h e l e s s  h e  c l a i m e d  

t h a t  t h e  r e s p o n s e  o f  t h e  g l a s s  e l e c t r o d e  w a s  r e v e r s i b l e  i n

p i c r i c  a c i d  b u f f e r s .

59' H a l l  h a s  s u c c e s s f u l l y  u s e d  g l a s s  e l e c t r o d e  f o r

p o t e n t i o m e t r i c  t i t r a t i o n s  i n  s e v e r a l  n o n - a q u e o u s  s o l v e n t s  

60
a n d  F e a k i n s  h a s  d e v e l o p e d  a  p r o c e d u r e  t o  g e t  a  r e p r o d u c i ­

b l e  m e a s u r e m e n t  f r o m  g l a s s  e l e c t r o d e  i n  n i t r o b e n z e n e  s o l u t i o n s , ,



T h e  s t a n d a r d  p r o c e d u r e  t h a t  we  h a v e  u s e d  t h r o u g h o u t  t h e

k i n e t i c s  i n  a q u e o u s - a c e t o n i t r i l e  i s  d e s c r i b e d  a s  f o l l o w s :

S o l u t i o n s  o f  C H ^ CN -HC Jl  ( [ H ^ 0 ]  = 2 . 2 2  M) a t  d i f f e r e n t

c o n c e n t r a t i o n s  o f  a c i d  w e r e  p r e p a r e d  b y  w e i g h i n g  c a .  2 m l

o f  HCJl a t  a  c o n v e n i e n t  c o n c e n t r a t i o n  p l u s  w a t e r  i f  n e c e s s a r y

a n d  d i l u t i n g  t o  5 0  m l  w i t h  CH^ CN t o  t h e  v o l u m e t r i c  m a r k .

T h e  pH m e t e r  w a s  a d j u s t e d  t o  g i v e  a  r e a d i n g  o f  pH 2 . 0  w i t h

a  s o l u t i o n  o f  CH^ CH- HCJ l  ( [ H ^ O ]  = 2 . 2 2  M) f i n a l  a c i d  c o n c e n -

- 2
t r a t i o n  o f  1 x 1 0  M,  w i t h  a n  a s s o c i a t e d  r e a d i n g  o f  - 2 8 9 . 2  mv

i n  a  1 5 0 0  mV s c a l e .  T h a t  s o l u t i o n  b e c a m e  t h e  r e f e r e n c e

b u f f e r  u t i l i z e d  f o r  s u b s e q u e n t  m e a s u r e m e n t s .  T h e  c o m b i n e d

e l e c t r o d e  w a s  w a s h e d  t h r e e  t i m e s  w i t h  a  s o l u t i o n  o f

C H C N - H O  ( [ H - O ]  = 2 . 2 2  M ) ,  d r i e d  w i t h  a  s o f t  t i s s u e  a n d3 2 2 <=

i m m e r s e d  i n t o  t h e  r e f e r e n c e  b u f f e r  f o r  5 m i n u t e s .

A f t e r  t h e  a d j u s t m e n t  t o  - 2 8 9 . 2  mV t h e  w a s h i n g  p r o c e d u r e

w a s  r e p e a t e d  a n d  t h e  e l e c t r o d e  k e p t  i n  t h e  " t e s t  s o l u t i o n "

d u r i n g  2 m i n u t e s  b e f o r e  m e a s u r i n g .  T h e  e l e c t r o d e  w a s  k e p t

i n  t h e  s o l u t i o n s  f o r  a  s h o r t  s t a n d a r d  i n t e r v a l  i n  o r d e r  t o

o b t a i n  a s  s m a l l  a  d r i f t  i n  t h e  p o t e n t i a l  a s  p o s s i b l e ,  a n d  t o

a v o i d  v a r i a t i o n s  i n  t h e  m i x t u r e  c o m p o s i t i o n  d u e  t o  t h e  h i g h

v a p o u r  p r e s s u r e  o f  t h e  a c e t o n i t r i l e .  T h e  e l e c t r o d e  w a s

a l w a y s  s t o r e d  i n  w a t e r  b e t w e e n  m e a s u r e m e n t s .

T h e  m a x i m u m  v a r i a t i o n  o b t a i n e d  b y  t h e  a b o v e  p r o c e d u r e

w a s  4 t o  5 mV u n i t s  w h i c h  m e a n s  0 . 0 8  t o  0 . 1  u n i t s  i n  -  l o g

[ H+ ] ( p c  ) c o o r d i n a t e  w h i c h  r e p r e s e n t s  a  r e p r o d u c i b l e  
H

m e a s u r e m e n t  w i t h i n  e x p e r i m e n t a l  e r r o r .



A t t e n t i o n  h a s  b e e n  d r a w n  t o  t h e  a p p a r e n t  i n c r e a s e  o f

t h e  d i s s o c i a t i o n  o f  w e a k  a c i d s  u p o n  a g e i n g  o f  t h e  s o l u t i o n s

i n  a c e t o n i t r i l e . ^  H o w e v e r ,  i n  o u r  c a s e  we  h a v e  u s e d  a q u e o u s -

a c e t o n i t r i l e  s o l u t i o n s  w i t h  a  c o n s i d e r a b l e  p e r c e n t a g e  o f

w a t e r .  N e v e r t h e l e s s  k i n e t i c  a n d  mv m e a s u r e m e n t s  w e r e  a l w a y s

d o n e  w i t h  " a g e d "  s o l u t i o n s  p r e p a r e d  a t  l e a s t  t w o  d a y s  i n

a d v a n c e  a n d  f u r t h e r  mv m e a s u r e m e n t s  d i d  n o t  s h o w  a n y

a l t e r a t i o n  i n  t h e s e  s o l u t i o n s .

I n  s p i t e  o f  t h e  a t t e m p t  t o  k e e p  t h e  i o n i c  s t r e n g t h

c o n s t a n t ,  s o l u b i l i t y  c o n s i d e r a t i o n s  p r e v e n t e d  a  h i g h  i o n i c

s t r e n g t h  f r o m  b e i n g  a c h i e v e d .  T h e r e f o r e ,  t h e  w o r k  h a s  b e e n

c a r r i e d  o u t  w i t h o u t  m a i n t a i n i n g  a  c o n s t a n t  i o n i c  s t r e n g t h .

- 3
I t  w a s  a l w a y s  l e s s  t h a n  3 x 1 0  M.

T h e  c a l i b r a t i o n  o f  t h e  e l e c t r o d e  w a s  d o n e  b y  u s i n g

s o l u t i o n s  o f  CH^ CH- HCf t  ( [ H ^ O ]  = 2 . 2 2  M) a t  d i f f e r e n t  f i n a l

c o n c e n t r a t i o n s  a n d  t h e  c u r v e  w a s  o b t a i n e d  f r o m  t h e  p l o t  o f

- mV v e r s u s  - l o g  [ H+ ] f i t t i n g  t o  a  l i n e a r  l e a s t  s q u a r e

p r o g r a m  ( T a b l e  1 5 ,  F i g .  3 ) .

A f t e r  h a v i n g  t h e  s y s t e m  s e t t l e d  t h e  d e t e r m i n a t i o n  o f

pKw w a s  c a r r i e d  o u t  b y  u s i n g  a p r o c e d u r e  s i m i l a r  t o  t h a t

u s e d  b y  M c C l e l l a n d . ^  A s o l u t i o n  o f  C H ^ C N - N a O H  w i t h  a  f i n a l

- 2
c o n c e n t r a t i o n  o f  1 x 1 0  M w a s  p r e p a r e d  a n d  f i v e  m e a s u r e ­

m e n t s  o f  t h e  r e s p e c t i v e  m v ' s  w e r e  d o n e .  T h e  a v e r a g e  

( 5 5 1 . 5  mv)  w a s  f i t t e d  t o  t h e  e q u a t i o n  ( T a b .  3 ) a n d  y i e l d e d

t h e  p c  ( - l o g  [ H + ] ) v a l u e  o f  1 9 . 7 9 .  T h e n ,  f r o m  t h e  e q u a t i o n  H
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P C H+ + P C 0 H -  = PKW

we  o b t a i n e d  f o r  pKw t h e  v a l u e  2 1 . 7 9  c o n s i d e r i n g  t h e  p c OH
-  2

o f  a  s o l u t i o n  1 x 1 0  N e q u a l s  2 . 0 .

T h i s  v a l u e  o f  p Kw ( 2 1 . 7 9 )  i s  c o n s i s t e n t  w i t h  o t h e r

6 6 , 6 7
v a l u e s  o f  pKw m  m i x e d - s o l v e n t s  f r o m  t h e  l i t e r a t u r e .

I n  d i o x a n e - w a t e r , 2 0 - 8 0 %  w / w f 4 5 - 5 5 %  w / w w  a n d  7 0 - 3 0 %  w / w  t h e

p K w 1 s  a r e  1 4 . 6 2  , 1 5 . 7 4  a n d  1 7 . 8 5  r e s p e c t i v e l y .  T h e  s a m e

t r e n d  o f  i n c r e a s i n g  t h e  v a l u e  o f  p Kw w h e n  d e c r e a s i n g  t h e  

a m o u n t  o f  w a t e r  w a s  a l s o  o b s e r v e d  i n  o u r  s y s t e m  w i t h  

a c e t o n i t r i l e - w a t e r .

Two  a s s u m p t i o n s  w e r e  m a d e  i n  t h i s  w o r k  w i t h  a c e t o n i t r i l e  

s o l u t i o n s :

F i r s t ,  t h e  l i q u i d - j u n c t i o n  p o t e n t i a l  i s  c o n s t a n t  

t h r o u g h o u t  t h e  a c i d i t y  r a n g e  u t i l i z e d  d u r i n g  t h i s  w o r k .

S e c o n d ,  t h e  " p o t e n t i a l s "  o f  t h e  a c i d  s o l u t i o n s  u t i l i z e d  

a r e  l i n e a r  f u n c t i o n s  o f  t h e  a c i d i t y  i n  t h e  r a n g e  s t u d i e d .

T h e  f i r s t  a s s u m p t i o n  i s  o n e  t h a t  h a s  f r e q u e n t l y  b e e n  

m a d e  i n  t h e  p a s t  f o r  o t h e r  s o l v e n t  s y s t e m s .  T h u s  B a t e s  

s t a  t e d  :

' T h e  1 i q u i d - j u n c t i o n  p o t e n t i a l  b e t w e e n  t h e  a q u e o u s  s a l t  

b r i d g e  a n d  a  m i x t u r e  -  a q u e o u s  s o l v e n t s  h a s  a c o n s i d e r a b l e  

m a g n i t u d e  b u t  i f  t h e  s o l v e n t  c o m p o s i t i o n  i s  k e p t  c o n s t a n t  

a n d  t h e  g l a s s  e l e c t r o d e  i s  r e s p o n d i n g  t o  t h e  h y d r o g e n - i o n  

a c t i v i t y  i n  t h e  r a n g e  o f  a c i d i t y  u t i l i z e d ,  a  p r a c t i c a l

C . C

m e a s u r e m e n t  o f  a c i d i t y  i s  p o s s i b l e ' ' .



7 4

I n  r e s p e c t  t o  t h e  s e c o n d  a s s u m p t i o n  K o l t h o f f  h a s  

o b t a i n e d  a  c a l i b r a t i o n  c u r v e  f o r  t h e  g l a s s  e l e c t r o d e  i n  

CH^ CN u s i n g  t e t r a e t h y l a m m o n i u r n  s a l t s  o f  2 , 5 - d i c h l o r o b e n z e n e -  

s u l f o n i c  a n d  m e t h a n e s u l f o n i c  a c i d  a s  b u f f e r s .  A s t r a i g h t  

l i n e  w a s  o b t a i n e d  f r o m  t h e  p l o t  o f  E ( m V )  v e r s u s  p a  w h i c h  

f o l l o w e d  t h e  e q u a t i o n

E = 5 9 . 1  p a u + 1 3 . 8 9
H

I t  h a s  b e e n  c l a i m e d  t h a t  h y d r o c h l o r i c  a c i d  i s  n o t  c o m -

6 8p l e t e l y  d i s s o c i a t e d  i n  a c e t o n i t r i l e ,  h o w e v e r  i n  o u r  c a s e  

t h e  s o l u t i o n s  h a d  a  c o n s i d e r a b l e  a m o u n t  o f  w a t e r  ( 2 . 2 2  M 

a n d  8 . 3 3  M) a n d  t h e r e  w a s  n o t  a  s t r o n g  o b j e c t i o n  t o  c o n s i d e r ­

i n g  t h e  h y d r o g e n - i o n  a c t i v i t y  e q u a l  t h e  a n a l y t i c a l  a c i d  

c o n c e n t r a t i o n  f o r  t h e s e  s o l u t i o n s .  N e v e r t h e l e s s  b o t h  

a s s u m p t i o n s  h a v e  p r o v i d e d  a  u s e f u l  a p p r o a c h  a n d  we  h a v e  u s e d  

t h e  m a x i m u m  e f f o r t  t o  o p t i m i z e  o u r  c o n d i t i o n .  A n y  e r r o r  

f r o m  o m i t t i n g  a n y  e l e c t r o c h e m i c a l  i n t e r p r e t a t i o n  o f  t h e  

a c i d i t y  s c a l e  w a s  n e g l e c t e d  a n d  i s  i r r e l e v a n t  i f  w e  c o n s i d e r  

t h e  o b j e c t  o f  t h i s  w o r k  w h i c h  i s  t o  o b t a i n  a s u i t a b l e  c o m m o n  

m e d i u m  t o  s t u d y  t h e  k i n e t i c s  o f  t h e  b r e a k d o w n  o f  a  s e r i e s  o f  

h e m i o r t h o e s t e r s .

R a t e  D e t e r m i n a t i o n  P r o c e d u r e

T h e  k i n e t i c s  e x p e r i m e n t s  w e r e  c a r r i e d  o u t  a t  1 5 ° C  ± 0 . 0 5  

b y  f o l l o w i n g  t h e  a p p e a r a n c e  o f  t h e  e s t e r  p r o d u c t s  a t  2 0 5  n m.  

T h e  s t a n d a r d  p r o c e d u r e  f o r  t h e  r a t e  d e t e r m i n a t i o n s  w a s  a s
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f o l l o w s :  2  m l  o f  t h e  " b u f f e r "  w a s  p l a c e d  i n  t h e  1 0  mm

p a t h  l e n g t h  c e l l s  a n d  k e p t  i n  t h e  f o u r  c e l l  c o m p a r t m e n t  o f  

t h e  s p e c t r o p h o t o m e t e r  f o r  20  t o  30  m i n u t e s ,  f o l l o w e d  b y  t h e  

a d d i t i o n  o f  2 0  yJL o f  t h e  s t o c k  s o l u t i o n  o f  t h e  p r e c u r s o r .  

T h e  d e t e r m i n a t i o n s  w e r e  p e r f o r m e d  a l w a y s  b y  u s i n g  a  r e f e r ­

e n c e  c e l l  a n d ,  f o r  s o m e  c a s e s  ( e . g .  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  

t r i m e t h y l  a n d  t r i e t h y l  o r t h o f o r m a t e  a n d  f o r  t h e  d e c o m p o s i t ­

i o n  o f  t h e  m o s t  s t a b l e  T . I . ,  2 - h y d r o x y - 2 , 4 , 4 , 5 , 5 - p e n  t a ­

me  t h y l  - 1  , 3 - d  i  o x o l a  n e  ) s i m u l t a n e o u s  m u l t i p l e  k i n e t i c  

d e t e r m i n a t i o n s  w e r e  d o n e .  T h e  a b s o r b a n c e  v a l u e s  o f  e a c h  

i n d i v i d u a l  r u n  w e r e  o b t a i n e d  f r o m  t h e  r e c o r d e d  c u r v e  o f  t h e  

v a r i a t i o n  o f  a b s o r b a n c e  a g a i n s t  t i m e  a n d  t h e  r a t e  c o n s t a n t s  

o b t a i n e d  f r o m  a  l i n e a r  p l o t  o f  fl-n (A -  A 1 a g a i n s t  t
oo r

69
a c c o r d i n g  t o  e q u a t i o n  ( 3 2 ) ,  u s i n g  t h e  l e a s t  s q u a r e  m e t h o d

£ n  (A -  A ) = -  k x t  + Hn ( A -  A )  ( 3 2 )
00   OO O

1  / A  “  A  X1 ( oo n  )

k -  t  * n  ( A -  A J  ( 3 3 )

T h e  a q u e o u s - a c e t o n i t r i l e  b u f f e r  s o l u t i o n s  w e r e  p r e p a r e d  

a s  m e n t i o n e d  b e f o r e  a n d  t h e  a c i d  s o l u t i o n s  w e r e  p r e p a r e d  i n  

b o i l e d  a n d  d e g a s s e d  w a t e r  a t  a  p r e v i o u s l y  d e t e r m i n e d  c o n c e n ­

t r a t i o n  i n  o r d e r  t o  o b t a i n  a f t e r  p r e p a r a t i o n  o f  t h e  a q u e o u s -  

a c e t o n i t r i l e  b u f f e r  s o l u t i o n s  a  f i n a l  c o n c e n t r a t i o n  n o t

- 3
e x c e e d i n g  1 x 1 0  M.  T h e  s t o c k  s o l u t i o n s  w e r e  p r e p a r e d
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i n  s m a l l  q u a n t i t i e s  ( 3 0 0  y it w i t h  20  yJl o f  t h e  s u b s t r a t e )

j u s t  b e f o r e  u s e  a n d  t h e  s o l v e n t  u s e d  w a s  CD^COCD.^ i n  o r d e r

t o  a v o i d  a  f a s t  d e c o m p o s i t i o n .

T h e  c h e m i c a l s  u t i l i z e d  f o r  p r e p a r a t i o n  o f  t h e  b u f f e r s  

w e r e  o f  A n a l a r  g r a d e .

T h e  p H - J u m p  M e t h o d

S o m e  s u b s t r a t e s ,  w h i c h  w i l l  b e  m e n t i o n e d  l a t e r ,  h a v e

s h o w n  a  c h a n g e  i n  t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p  i n  t h e  b a s e

2 7c a t a l y z e d  r e g i o n .  T h a t  c h a n g e  h a s  b e e n  o b s e r v e d  a n d  i t

i s  a s s u m e d  t o  o c c u r  b e c a u s e  t h e  f i r s t  s t e p  ( a s s u m i n g  a  t h r e e

s t e p  m e c h a n i s m )  h a s  b e c o m e  s l o w  e n o u g h  t o  b e  o b s e r v e d ,  i n

o t h e r  w o r d s ,  t o  b e c o m e  t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  o n e .  I n  o r d e r

t o  a v o i d  t h i s  " p r o b l e m "  we  h a v e  u s e d  t h e  p H j u m p  p r o c e d -  

7 0 7 1u r e  ' w h i c h  c o n s i s t e d  i n  g e n e r a t i n g  t h e  h e m i o r t h o e s t e r

i n  a c i d  s o l u t i o n  a n d  a d d i n g  a  v o l u m e  o f  b a s e  t o  o b t a i n  t h e  

d e s i r e d  p H .

T h e  c o n c e n t r a t i o n  o f  t h e  a c i d  s o l u t i o n  a n d  t h e  v o l u m e

o f  b a s e  t o  b e  a d d e d  w e r e  p r e v i o u s l y  d e t e r m i n e d .  I n  t h e

f i r s t  e x p e r i m e n t  u s i n g  t h i s  p r o c e d u r e  ( w i t h  2 - h y d r o x y - 4 , 4 , 5 , 5 -

t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  C H ^ C N - H ^ O ,  2 . 2 2  t h e  a m o u n t

- 2
o f  b a s e  a d d e d  w a s  k e p t  c o n s t a n t  ( 1 0 0  yfl, o f  NaOH 1 x 1 0  M) 

i n  a q u e o u s  a c e t o n i t r i l e  o f  t h e  a p p r o p r i a t e  c o m p o s i t i o n )  a n d  

s o l u t i o n s  o f  d i f f e r e n t  a c i d  c o n c e n t r a t i o n s  w e r e  u s e d  f o r  

g e n e r a t i n g  t h e  h e m i o r t h o e s t e r . I n  l a t e r  e x p e r i m e n t s  t h e  

a m o u n t  o f  b a s e  a d d e d  w a s  v a r i e d  a n d  t h e  c o n c e n t r a t i o n  o f
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t h e  a c i d  s o l u t i o n  u t i l i z e d  d e p e n d e d  o n  t h e  p r e c u r s o r  a n d  t h e

p c  r e q u i r e d .H

I n  m o s t  o f  t h e  r u n s  we  h a v e  a d d e d  20  yfl. o f  t h e  s t o c k  

s o l u t i o n  i n  2  m l  o f  t h e  b u f f e r  b u t  f o r  t h o s e  r u n s  w h i c h  

r e q u i r e d  a  l a r g e  a m o u n t  o f  b a s e ,  s a y  f o r  e x a m p l e  m o r e  t h a n  

1 0 0  \ i l ,  t h e  a m o u n t  o f  s t o c k  s o l u t i o n  w a s  i n c r e a s e d  i n  o r d e r  

t o  k e e p  t h e  p e r c e n t a g e  o f  s t o c k  s o l u t i o n  a s  c l o s e  a s  1 % i n  

s p i t e  o f  b e i n g  n e g l i g i b l e  i n  v i e w  o f  t h e  s o l v e n t  p e r c e n t a g e  

a l r e a d y  p r e s e n t  ( w i t h  a c e t o n i t r i l e - H ^ O ,  2 . 2 2  M a n d  8 . 3 3  M ) .

I n  s p i t e  o f  t h e  p H j u m p  p r o c e d u r e  b e i n g  w i d e l y  u s e d  f o r  

d i f f e r e n t  s u b s t r a t e s  i t  m u s t  b e  c l e a r  t h a t  f o r  k e t e n e  a c e t a l s  

i t s  u s e  w a s  a  n e c e s s i t y  w h i l e  f o r  t h e  a c e t o x y - p r e c u r s o r s  i t  

w a s  a  u s e f u l  t o o l .  I n  t h e  f i r s t  c a s e  a  c h a n g e  i n  t h e  r a t e  

d e t e r m i n i n g  s t e p  f o r c e d  u s  t o  u t i l i z e  t h a t  p r o c e d u r e ,  b u t  i n  

t h e  s e c o n d  o n e  w e  h a v e  u s e d  i t  i n  o r d e r  t o  o b t a i n  a  s o l u t i o n  

l e s s  a c i d i c  t h a n  t h o s e  s o l u t i o n s  o f  a c e t i c  a c i d .  T h e  m o s t  

u t i l i z e d  a c i d s  t h r o u g h o u t  t h e  k i n e t i c s  w e r e ,  d i c h l o r o a c e t i c , 

c h l o r o a c e t i c , f o r m i c  a n d  a c e t i c  a c i d .

T h e  e x p e r i m e n t s  d e s c r i b e d  u p  t o  n o w h a v e  d e a l t  b a s i c a l l y  

w i t h  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h r e e  h e m i o r t h o e s t e r s : 2 - h y d r o x y - 4 , 4 ,

5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e , 2 - h y d r o x y - 2 - m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o -  

l a n e  a n d  2 - h y d r o x y - 2 , 4 , 4 , 5 , 5 - p e n t a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e , i n  

a q u e o u s  s o l u t i o n  a n d  a q u e o u s - a c e t o n i t r i l e  ( [ H^ O]  = 2 . 2 2  M ) .

T h e  e f f o r t s  t o  f o l l o w  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h r e e  o t h e r  h e m i -  

o r t h o e s t e r s :  d i - m e t h y l  h e m i o r t h o f o r m a t e , d i - e t h y l  h e m i -

o r t h o f o r m a t e  a n d  2 - h y d r o x y - 1 , 3 - d i o x o l a n e  u n d e r  t h e s e  c o n d i t i o n s
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w e r e  u n s u c c e s s f u l .  H o w e v e r  a  s e a r c h  b y  NMR e x p e r i m e n t s  t o  

f i n d  o t h e r  c o n d i t i o n s  t o  f o l l o w  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e s e  s i x  

h e m i o r t h o e s t e r s  h a s  b e e n  d o n e  a n d  t h e  m o s t  s u i t a b l e  s o l v e n t  

w a s  f o u n d  t o  b e  C H ^ - C N - a c i d  ( [ H^ O]  = 8 . 3 3  M) .

T h a t  m e a n t  t h a t  a  n e w  c a l i b r a t i o n  o f  t h e  e l e c t r o d e  a n d  

p r e p a r a t i o n  o f  s t o c k  s o l u t i o n s  w e r e  n e c e s s a r y  a n d  t h e  s a m e  

p r o c e d u r e  w a s  r e p e a t e d  a s  f o r  C H ^ C N - A c i d  ( [ H^ O]  = 2 . 2 2  M ) .

A s o l u t i o n  o f  CH^ CN- HCJ l  ( [ H ^ O ]  = 8 . 3 3  M) f i n a l  a c i d

- 2
c o n c e n t r a t i o n  1 x 1 0  N w a s  u s e d  a s  r e f e r e n c e  b u f f e r .  T h e  

p H m e t e r  w a s  a d j u s t e d  t o  g i v e  a  r e a d i n g  o f  p H 2 . 5  w h e n  t h e  

c o r r e s p o n d i n g  mV r e a d i n g  w a s  - 2 6 4 . 3  a n d  t h e  f u r t h e r  m e a s u r e ­

m e n t s  w e r e  r e l a t e d  t o  t h a t  v a l u e .

T h e  n e w  c a l i b r a t i o n  c u r v e  ( F i g .  3 ) w a s  o b t a i n e d  f r o m  

t h e  p l o t  o f  t h e  v a l u e s  o n  t a b l e  1 6 *  I n  t h e  v e r y  s a m e  w a y

a s  b e f o r e  we  o b t a i n e d  f o r  t h e  pKw f o r  s o l u t i o n s  o f  a c e t o ­

n i t r i l e  ( [ H^ O]  = 8 . 3 3  M) t h e  v a l u e  2 0 . 1 5 .  T h e  r e s u l t s  f o r

e a c h  o f  t h e  s u b s t r a t e s  w i l l  n o w  b e  g i v e n .
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T a b l e  1 5 . S t a n d a r d i z a t i o n  o f  t h e  e l e c t r o d e  i n  CH^CN- HC£( [H^O] = 2 . 2 2  M)

[HCA] , M - l o g  [H+ ] -mV 3

1 x 10 " 2  2 . 0 0 0  2 8 9 . 2

7 x  10 " 3  2 . 1 5 5  2 8 9 . 2

5 x 10 " 3  2 . 3 0 1  2 8 3 . 0

2 . 5  x 1 0 " 3  2 . 6 0 2  2 7 2 . 1

1 x 10 " 3  3 . 0 0 0  2 4 9 . 9

5 x 10 ” 4  3 . 3 0 1  2 3 8 . 5

3 x  10“ 4  3 . 5 2 3  2 2 2 . 8

a  -  A v e r a g e  o f  3 t o  5 v a l u e s .

The  p l o t  o f  - l o g  [H+ ] = a ( - mV)  + b

- 2
y i e l d e d  s l o p e  = - 2 . 2 0 8 2 8  x 10 s . d .  = 4 . 1 3 %

i n t  = 8 . 2 1 3 4 3  s . d .  = 0 . 22%
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T a b l e  1 6 » S t a n d a r d i z a t i o n  o f  t h e  e l e c t r o d e  i n  CH^CN-HCH ( [ H^Oj = 8 . 3 3  M)

[HCJl ] , M - l o g  [H+ ] -mV 3

1 x  10 ~ 2  2 . 0 0 0  264 „ 3

7 x  10 " 3  2 . 1 5 5  2 5 7 . 8

5 x  10~ 3  2 . 3 0 1  2 5 2 . 3

2 . 5  x 10“ 3  2 . 6 0 2  2 4 1 . 9

1 x 10 ” 3  3 . 0 0 0  2 2 5 . 3

5 x  10 " 4  3 . 3 0 1  2 0 8 . 1

3 x 10~ 4  3 . 5 2 3  1 97 . 1

a  -  A v e r a g e  o f  3 v a l u e s .

Th e  p l o t  o f  - l o g  [H+ ] = a  (-mV) + b

y i e l d e d  s l o p e  = - 0 . 0 2 2 2 8 1  s . d .  = 3 . 57%

i n t  = 8 . 0 6 4 9  s . d .  = 2 . 39%



200 250 300
-  mV

F i g .  3 .  C a l i b r a t i o n  c u r v e s  f o r  t h e  e l e c t r o d e :  

•  -  CH CN-HC& ( [H O] = 2 . 2 2  M)
J « ——

■  -  CH CN-HC& ( [H O] = 8 . 3 3  M)
J  ^



8 2

H y d r o l y s i s  o f  2 - a c e t o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e .

T h e  k i n e t i c  e x p e r i m e n t s  w e r e  c a r r i e d  o u t  f i r s t l y  i n  

a q u e o u s  s o l u t i o n ,  T = 1 5 ° C  ± 0 . 0 5  a n d  I  = 0 . 1  M m a d e  u p  w i t h  

KCJl .  T h e  a p p e a r a n c e  o f  t h e  p r o d u c t ,  m o n o f o r m a t e  o f  p i n a c o l ,  

w a s  f o l l o w e d  a t  2 0 5  nm a n d  t h e  s t o c k  s o l u t i o n  w a s  p r e p a r e d  i n  

CD^ COCD^  w i t h  a  f i n a l  c o n c e n t r a t i o n  i n  t h e  c e l l  o f  

5 . 7 8  x 1 0 " 3  M.

F o r  s o m e  p H ' s  t h e  k i n e t i c s  w e r e  d o n e  u s i n g  h a l f  c o n c e n -

- 3
t r a t i o n s  o f  s u b s t r a t e  ( 2 . 8 9  x 10 M) a n d  1 / 4  o f  t h e  c o n c e n -

- 3
t r a t i o n  ( 1 . 4 4  x  10 M ) . T h e  v a l u e s  a r e  i n  t h e  T a b l e  17

a n d  w i t h i n  e x p e r i m e n t a l  e r r o r  t h e y  f i t t e d  t o  t h e  c u r v e  o f  t h e

p H p r o f i l e  ( F i g .  4 ) f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  2 - h y d r o x y - 4 , 4 , 5 , 5 -

t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e .

F o r  t h e  r e a s o n  e x p l a i n e d  b e f o r e ,  t h e  h y d r o l y s i s  o f  t h i s

p r e c u r s o r  w a s  f o l l o w e d  i n  a q u e o u s  a c e t o n i t r i l e  a s  w e l l .

M o s t  o f  t h e  k i n e t i c s  r u n s  w e r e  d o n e  i n  t h e  n o r m a l  w a y ,

i . e . ,  u s i n g  s o l u t i o n s  p r e p a r e d  a f t e r  c h o o s i n g  s u i t a b l e  a c i d s

i n  o r d e r  t o  d e t a i n  t h e  d e s i r a b l e  p c  . T h e  f o r m e r  e x p e r i m e n t sn.

w e r e  l a b o r i o u s  a s  t h e  p K a 1s  o f  t h e  a c i d s  w e r e  u n k n o w n  i n  t h e  

s o l v e n t  m i x t u r e ,  s o  s e v e r a l  o f  t h e  a c i d s  u t i l i z e d  s h o w e d  

q u i t e  d i f f e r e n t  b e h a v i o u r s  c o m p a r e d  t o  t h o s e  i n  a q u e o u s  

s o l u t i o n .

E n o u g h  o f  t h e s e  s o l u t i o n s  w e r e  p r e p a r e d  f o r  t h e  k i n e t i c s  

o f  m o s t  o f  t h e  s u b s t r a t e s  s t u d i e d .
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T h e  p H j u m p  p r o c e d u r e  w a s  u s e d  f o r  b o t h  CH^ CN s o l u t i o n s  

w i t h  d i f f e r e n t  [ H ^ O ] . As  m e n t i o n e d  b e f o r e  i n  s o l u t i o n s  o f  

CH^ CN w i t h  [ H ^ O ]  = 2 . 2 2  M t h e  a m o u n t  o f  b a s e  a d d e d  w a s  k e p t

c o n s t a n t  w h e r e a s  w i t h  t h o s e  h a v i n g  = o p p o s i t e

h a p p e n e d .  T h e  e x a c t  a m o u n t s  a n d  c o n c e n t r a t i o n s  a r e  d e s c r i b e d  

i n  t h e  t a b l e s .

★
R e s u l t s

T h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r  i s  b a s e  a n d  a c i d  

c a t a l y z e d  a n d  t h e  s p e c i f i c  c a t a l y t i c  c o n s t a n t  i n  t h e  c o m p u t e r  

t a b l e s  w e r e  o b t a i n e d  f r o m  a  p H - r a t e  p r o f i l e  p r o g r a m  b a s e d  o n  

e q u a t i o n  ( 3 4 )  w h e n  t h e  s o l v e n t  w a s  w a t e r  a n d  e q u a t i o n  ( 3 5 )  

w h e n  i t  w a s  a q u e o u s  a c e t o n i t r i l e  u s i n g  a

k . = k + k u +  1 0 " p H + k x  K w / 1 0 - p H  ( 3 4 )
—o b s  —o  —H —OH

k , = k + k TT+ 1 0 _ P C H + k x K w / 1 0 * " P C H ( 3 5 )
—o b  s  —o  — H —OH

6 9
g e n e r a l  l e a s t  s q u a r e  m e t h o d .

•k
F i n a l  r a t e  c o n s t a n t s  a r e  q u o t e d  t o  3 - s i g n i f i c a n t  f i g u r e s  

b u t  m o r e  s i g n i f i c a n t  f i g u r e s  a r e  q u o t e d  f o r  s o m e  o f  t h e  

i n t e r m e d i a t e  v a l u e s  a s  t h e s e  w e r e  u s e d  i n  t h e  a c t u a l  c a l c ­

u l a t i o n s  i n  o r d e r  t o  a v o i d  " r o u n d i n g  e r r o r s " .
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A l l  e s t i m a t e d  v a l u e s  s u p p l i e d  t o  t h e  p H - r a t e  p r o f i l e  

p r o g r a m  w e r e  b a s e d  o n  t h e  v a l u e s  o b t a i n e d  f r o m  t h e  p r e v i o u s  

p l o t  o f  t h e  e q u a t i o n s :

^ o b s  = + —-H"** X 1 0 " PH ( 3 6 )

k = k + k „ +  x  10 p c H ( 3 7 )
—o b s  —o  —HT

a n d

o r

i o b s  = + JLo h -  x  K w / 1 °  P H ( 3 8 )

k , = k + M TT-  x  K w / 1 0  P C H ( 3 9 )—o b s  —o  —OH '

r e s p e c t i v e l y .

T h e  b r e a k d o w n  o f  2 - h y d r o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 -  

d i o x o l a n e  f o l l o w e d  t h e  e q u a t i o n s :

k ( s ” 1 ) = 0 . 1 9 1  + 2 . 8 5 x 1 0 2 x 1 0 _ p H  + 1 . 0 2 x 1 0 9 x K w / 1 0 “ p H  ( 4 0 )

( i n  a q u e o u s  s o l u t i o n )

M s  1 ) = 9 . 2 9 x 1 0  4 + 5 . 8 6 x 1 0 4 x 10 p C H+ 1 . 7 0  x1 0 8 x1  0 “ P ° 0H ( 4 1 )

( i n  CH 3 C N - H 2 0  = 2 . 2 2  M)

k ( s  1 ) = 7 o 81  x1 0 3  + 2 . 0 4 x 1  0 3 x 1 0  p C H + 8  . 3 9 x 1 0 9 x 1 0 p C 0H ( 4 2 )

( i n  CH3 C N - H 2 0  = 8 . 3 3  M)
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I t  i s  i m p o r t a n t  t o  n o t i c e  t h a t  t h e  v a l u e s  f o r  s e v e r a l  

s u b s t r a t e s  s h o w  a  h i g h  s t a n d a r d  d e v i a t i o n .  T h e s e  v a l u e s  w e r e  

r e c a l c u l a t e d ,  b a s e d  o n  t h e  k i n e t i c  e q u a t i o n :

k = k + k x C + k _  -  C ( 4 3 )—o b s  —o  H H —OH OH

b y  s u b s t i t u t i n g  t h e  k + a n d  k ^ „ -  v a l u e s  o b t a i n e d  f r o m  t h e
—H ~ U  H

c o m p u t e r  t a b l e s  a n d  v a l u e s  o f  k , , C „  a n d  C! TT a t  t h e  m i n i m u me  —o b s  H OH

o f  t h e  c u r v e .  A s i m p l e  c o m p a r i s o n  o f  t h e  e q u a t i o n s  w h i c h

f o l l o w  w i t h  t h e  r e s p e c t i v e  t a b l e s  w i l l  i n d i c a t e  w h i c h  k ^

v a l u e s  h a v e  b e e n  r e c a l c u l a t e d .



T a b l e  1 7 . R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  p H - p r o f i l e  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f

2 - h y d r o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - l , 3 - d i o x o l a n e  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n  a t  1 5 ° C r

I  = 0 . 1  M 3

B u f f e r " pH [H+ ] o r  

[A“ ] , Mx 1 0 3

[A ] / [ HA] k , s  1—o b s ( s . d . %

HC& 2 . 9 4 1 . 4 - 0 . 5 2 3 8 ( 3 . 5 9 )

HC& 3 . 0 4 1 . 0 . -  - 0 . 4 4 5 7 ( 1 . 5 4 )

HCS, 3 . 2 6 0 . 5 - 0 . 3 6 4 2 (0 <>72)

HC£ b 3 . 3 8 0 . 5 - 0 . 3 2 4 4 ( 1 . 2 5 )

HCJt 3 . 4 0 0 . 2 5 - 0.371 22 ( 0 . 5 1 )

HCJl ° 3 . 4 3 0 . 5 -  ; 0 . 3 1 7 1 ( 1 . 4 6 )

- 3 . 5 2 - -  • 0 . 2 8 8 2 ( 2 . 4 8 )

b
3 . 7 3 - - 0 . 2 6 3 4 ( 3 . 4 9 )

NaOAc 3 . 7 8 0 . 7 1 - . 8. 26 0 . 2 6 9 0 ( 1 . 0 7 )

ii 3 . 8 9 1 . 0 1 : 5 . 78 0 . 2 7 7 2 ( 0 . 2 3 )

c 3 . 9 4 - - 0 . 2 7 4 0 ( 1 . 0 2 )

NaOAc 4 . 0 4 1 . 2 5 1 : 4 . 6 2 0 . 2 8 7 4 ( 4 . 2 7 )

NaOAc b 4 . 0 4 0.170 1 : 4 . 13 0 . 2 5 5 4 ( 3 . 2 1 )

NaOAc 4 . 3 9 2 . 5 0 1 : 2 . 3 1 0 . 3 2 1 1 ( 2 . 2 8 )

NaOAc ° 4 . 4 6 0 . 7 0 1 : 2 . 0 6 0 . 3 3 1 2 ( 1 . 3 1 )

NaOAc 4 . 5 0 5 . 0 0 1 : 1 . 1 6 0 . 3 3 3 6 ( 1 . 5 2 )

NaOAc 4 . 6 2 6 . 0 0 1 . 0 4 : 1 0 . 3 8 1 4 ( 2 . 6 5 )

NaOAc b 4 . 6 4 2 . 5 0 1 : 1 . 1 6 0 . 3 7 8 2 ( 1 . 5 7 )

NaOAc 4 . 7 4 7 . 0 0 1 . 2 1 : 1 0 . 4 6 6 5 ( 1 . 1 2 )
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T a b l e  1 7 ( c o n t i n u e d )

" B u f f e r " PH [H+ ] o r

[A ] ,Mx1 O'

[A ] / [ HA] k , s  
—o b s

-1
( s . d . %)

NaOAc

NaOAc

NaOAc

NaOAc

4 . 8 0

4 . 8 4

4 . 8 6

5 . 0 1

1 . 8 7

9 . 2 0

6 . 0

10 . 0

1 . 3 0 : 1  

1 . 5 9 : 1  

2 . 0 8 : 1  

1 . 7 3 : 1

0 . 4 4 2 0

0 . 5 3 6 8

0 . 5 0 7 0

0 . 6 6 5 3

( 3 . 4 8 )

( 1 . 4 3 )

( 2 . 5 8 )

( 3 . 7 3 )

a  -  U n l e s s  i n d i c a t e d  t h e  i n i t i a l  c o n c e n t r a t i o n  o f  s u b s t r a t e  a n d

- 3
c o n c e n t r a t i o n  o f  AcOH r e l e a s e d  was  5 . 7 8  x  10 M.

- 3b -  I n i t i a l  c o n c e n t r a t i o n  o f  t h e  s u b s t r a t e  = 2 . 8 9  x  10 M.

- 3
c  -  I n i t i a l  c o n c e n t r a t i o n  o f  t h e  s u b s t r a t e  = 1 . 4 4  x  10 M



T a b l e  1 8 . C a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  2 - h y d r o x y -

4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n ,  I  = 0 .1M

T = 15 °C.

VALUE OF KW 4,4977?882E-15  
5 ITERATIONS USED 
KO-f190771544 
S , D , - 8 ,62156637E-03

EST KQ=,2
AS FERCENT 4,51931467

KH=285,445354 
3 , D,=17,2847924

EST KH=280
AS PERCENT 6,05537701

K0H=1,0158337E4G9 
S ,D ,=27940516,5

EST K0H=lE+09 
AS FERCENT H K*.5050104

PH K CALK RESIDUALS
2,94 ,5238 ,522486111 1,313888938-03
3,04 ,4457 ,45611063 - ,0104106298
3,26 ,3642 ,355949677 8,25032313E~03
3 ,4 ,3122 ,315886236 ~ 3 , 6S623575E-03
3,52 ,2882 ,292104097 -3,904096438-03
3,7S ,269 ,265674723 3,32527666L-03
3,89 ,2772 ,263010881 ,014189119
4,04 ,2874 ,26690273 ,0204972704
4,3-9 ,3211 ,314556057 6 ,54394284E-03
4 ,5 ,3336 ,344283077 - ,0106830769
4,62 ,3814 ,388087171 —6,6 8  71710 6c.- 0 3
4,74 ,4665 ,447051875 ,0194481248
4,84 , 5368 ,510996131 ,0238038691
5,01 , 6653 ,661105181 4 , 194S1913E-03
3,38 ,3244 ,320725279 3,674 72065E-0 3
3 ♦ /. 6 ,2634 ,268461023 -5,061023528-03
4,04 ,2554 ,26690273 - ,0115027297
4 ♦ 64 ,3782 ,396755482 - ,0185554821
4,86 ,507 ,525707703 - ,0187077029
3,43 ,3171 ,309122215 7 ,9  77785088-03
3,94 ,274 ,263339518 ,01066048i8
4 ,8 ,442 ,48358094 - ,04158094
4,46 ,3312 ,332440834 -1 ,2408340IE-03



0.3

3 4 5
pH

F i g .  4 . p H - r a t e  p r o f i l e  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  2 - h y d r o x y -

4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  a t  1 5 ° C f I  = 0 . 1  M.

I n  F i g s  4 t o  14 t h e  f i l l e d  c i r c l e s  a r e  t h e  e x p e r i m e n t a l  

v a l u e s  a n d  t h e  l i n e s  a r e  c a l c u l a t e d  f r o m  t h e  b e s t  v a l u e s  o f  

k + ,  a n d  k ~ „ _  o b t a i n e d  b y  t h e  l e a s t - s q u a r e s  m e t h o d .
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T a b l e  1 9 . R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  r a t e - p r o f i l e  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f

2 - h y d r o x y - 4 y4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  a c e t o n i t r i l e - a c i d

( [H20] = 2 . 2 2  M) a t  15°C

a
mV PCH " b u f f e r " [ HA] , M 1 n3, -1 

1 0  k , f s  
- o b s

( s . d .%

1 4 2 . 5 1 1 . 2 3 C£„CHC0 H + 
2  2

- 5
3x10 +100yH 6 . 1 1 6 ( 0 . 2 7 )

NaOH ( 1 x 1 0  2 )

1 3 0 . 7 1 0 . 9 8 ft 5x1 0  5 +1 OOyJl 3 . 7 3 1 ( 0 . 3 3 )

( 1 x 1 0 ~ 2 )

1 2 0 . 2 1 0 . 7 8 HOAc 1
- 3

x 1 0 2 . 8 1 0 ( 1 . 0 8 )

1 0 6 . 4 1 0 . 4 7 CJICH CH CO H 5 x 1 0 " 4 2 . 0 3 0 ( 0 . 5 8 )

9 5 . 7 5 1 0 . 2 5 Tl 1 x  1 0 - 3 1 . 5 4 8 ( 1 . 7 7 )

87* 9 1 0 . 0 8 HCOOH 1 x 1 0 “ 3 1 . 8 4 4 ( 0 . 7 2 )

5 0 . 2 9 . 2 9 C&CH CO H 
2  2

1
- 3

x  1 0 1 . 3 2 9 ( 0 . 9 1 )

1 6 . 8 8 . 5 9 Cfc CHCO H 3 x 1 0 " 5 1 . 0 9 1 ( 0 . 0 8 )

2 . 5 5 8 . 2 9 If 5 x 1 0 " 5 1 . 1 6 6 ( 3 . 4 2 )

-  6 . 0 5 8 . 1 1 ft 1 x  1 0 ~ 4 1 . 5 9 4 ( 1 . 7 1 )

- 4 0 . 1 5 7 . 4 0 IV 2 x 1 0 ' 4 3 . 5 1 4 (2 . 8 8 )

CN.*3*I 7 . 2 5 VI 5 x 1 0 ~ 4 4 . 5 2 2 ( 1 . 5 9 )

- 6 1 . 5 5 6 . 9 5 II 1
- 3

x 1 0 8 . 8 0 6 ( 0 . 9 8 )

- 7 1 . 8 6 . 7 4 II 8
- 4x  1 0 1 1 . 6 0 ( 0 . 0 8 )

a  -  A v e r a g e  o f  t w o  t o  f o u r  v a l u e s  m e a s u r e d  a f t e r  e a c h  r u n .



T a b l e  2 0 « C a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f

2- h y d r o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 r 3 - d i o x o l a n e  i n  CH ^ C N -ac id

( [ H2 0]  = 2 . 2 2  M)

VALUE OF KU 1 .62181E-22  
5 ITERATIONS USED 
K0=1.3286515E-03  
S.D *=2.73329452E -04

EST K0=9E-04 
AS PERCENT 20 .5719447

KH=58611*9993 
S»D*=2381*53239

EST KH=60000 
AS PERCENT 4*06321644

K0H=169581274 
S .D .= 1 8 7 7 7 8 6 9 .8

EST KOH=180000000 
AS PERCENT 11 .0730798

PH K CALK
1 1 .2 3 6 .116E -03 5.99965231E-03
1 0 .9 8 3 .731E -03 3.95576795E-03
1 0 .7 8 2 .81E -03 2.9868354E-03
1 0 .4 7 2 .029E -03 2.14230447E-03
1 0 .2 5 1 .548E-03 1.82102519E-03
1 0 .0 8 1 .844E-03 1.66418374E-03
9 .2 9 1 .329E-03 1.41233764E-03
8 .5 9 1 .091E-03 1.4900074E-03
8 .2 9 1 .166E-03 1.63461245E-03
8 .1 1 1 .594E-03 1 .78716853E-03
7 .4 3 .514E -03 3 .66272812E-03
7 .2 5 4 .522E -03 4.6251356E-03
6 .9 5 8 .806E -03 7.90527128E-03
6 .7 4 .011598 .0119944334

RESIDUALS
1.16347686E-04
-2 .24767952E -04
-1 .76835397E -04
-1 .13304467E -04
-2 .73025189E -04
1.7981626E-04
-8 .3337638E -05
-3 .99007398E -04
-4 .68612454E -04
-1 .93168527E -04
-1 .48728122E -04
-1 .03135601E -04
9.00728719E-04
- 3 ♦ 96433436E-04



10

2

0
7 8 9 10 11

-  l o g [ H+ ]

F i g .  5  .  R a t e - p r o f i l e  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  2 - h y d r o x y -

4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  CH ^ C N -a c id  

( [ H2 0]  = 2 . 2 2  M) a t  1 5 ° C ) .



T a b l e  2 1 . R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  r a t e  p r o f i l e  f o r  t h e  b r e a k d o w n o f

2 - h y d r o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 ,3-- d i o x o l a n e  i n  CH^CN-■acid  ( [ H „0]  i= 8 . 3 3  M)

a t  15°C

' ' " " ’ """■ " J  '

mV 3 PCH " b u f f e r " [HA],  M 1 0 2 k , s " 1 
— —o b s

( s . d . %)

- 1 6 0 . 9 4 . 3 9 C£ 2 c h c o 2h 1 x  1 0 " 3 6 . 3 0 7 ( 1 . 4 8 )

- 1 5 0 . 6 4 . 6 3 IV 8  x  1 0 ” 4 5 . 4 6 2 ( 1 «42)

- 1 4 4 . 2 4 . 1 1 II 6 . 8  x  1 0 - 4 4 . 4 5 2 ( 0 . 2 9 )

- 1 3 6 . 3 4 . 9 6 II - 4
6  x  1 0 2 . 7 8 2 ( 0 . 9 9 )

- 1 2 3 . 9 5 . 2 4 II 4 x  10~ 4 2 . 1 3 2 ( 1 . 9 1 )

- 1 1 5 . 6 5 . 4 3 11 3 . 2  x 10” 4 1 . 6 2 2 ( 0 . 6 3 )

- 1 0 9 . 2 5 . 5 7 II 2 . 8  x  1 0 ~ 4 1 . 3 5 1 ( 4 . 8 2 )

-  8 8 . 6 6 . 0 4 If 2 . 4  x  10~ 4 0 . 8 4 2 ( 0 . 2 5 )

-  6 0 . 8 5 6 . 6 8 II 2 . 0  x  1 0 ” 4 0 . 7 3 6 ( 0 . 0 3 )

-  3 3 . 7 7 7 . 2 9 HCOOH 1 x  1 0 ' 3 0 . 6 8 9 ( 1 . 2 4 )

-  2 6 . 2 7 . 4 7 HOAc 1 x  1 0 ' 3 0 . 6 0 4 ( 0 . 5 6 )

-  9 . 6 7 . 8 4 HCOOH+NaOH 1x 1 0 _ 3 + 50y£  

( 1 x 1 0 ~ 2 )

1 . 1 9 4 ( 1 . 8 0 )

4 . 1 5 8 . 1 6 II 80yJl b 1 . 5 6 2 (0 . 8 8 )

1 1 . 2 5 8 . 3 2 IV 1 20\iZ b 2 . 0 9 3 ( 1 . 4 6 )

1 7 . 5 5 8 . 5 0 II 150yJl b 2 . 8 6 6 ( 0 . 5 1 )

2 7 . 9 8 . 7 0 II 2 0 0 y£ b 3 . 6 6 0 ( 0 . 8 3 )

4 0 . 7 8 . 9 9 II 230yJt b 5 . 1 5 0 ( 1 . 4 4 )

a  -  A v e r a g e  o f  tw o t o  f o u r  v a l u e s m e a s u r e d  a f t e r  e a c h r u n .

b  -  Th e  c o n c e n t r a t i o n  o f  a c i d  a n d  b a s e  a r e  t h e  sa m e  a s  i n  t h e  a n t e c e d e n t .



T a b l e  C a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f

2 - h y d r o x y - 4 r 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - l , 3 - d i o x o l a n e  i n  C H^ CN-ac id

( [ H 2 Q] = 8 . 3 3  M) a t  1 5 ° C .

VALUE OF KU 7.0794578E-21  
5 ITERATIONS USED 
K0=7»83077931E-03  
S»B»=9»47750495E-04

EST KO=7.5E-03 
AS PERCENT 12 .1028886

KH=2034.627 EST KH=2060 
S .B . =65 .8668879 AS PERCENT 3 .2 3 729548

K0H=8.3 9311912E+09 
S .D .=491695865

EST K0H=8.9E+O9 
AS PERCENT 5 .8 5832106

PH
4 .6 3
4 .7 7
4 .9 6
5 .2 4
5 .4 3
5 .5 7
6 .0 4  
6.68  
7 .2 9  
7 .4 7  
7 .8 4  
8 .1 6  
8 .3 2
8 . 5  
8 .7

K
.05462
.04452
♦02782
.02132
♦01622
.01351
8 .42E -03
7.36E -03
6.89E -03
6.04E -03
.01194
♦01567
.02093
.02866
.0366

CALK
.0555296273
.0423872026
.0301454402
.0195491616
♦0154061283
.0133291249
9.75153256E-03
8.54026908E-03
9.09370039E-03
9.65329253E-03
.0119709604
.0164334752
.0202548501
.0266270659
.0376147482

RESIDUALS
-9 .09627255E -04
2 ♦ 13279741E-03
-2 .32544019E -03
1.77083838E-03
8.1387171E-04
1.80875068E-04
-1 .33153256E -03
-1 .18026908E -03
- 2 .20370039E-03
-3 .61329252E -03
-3 .09604475E -05
-7 .63475167E -04
6.75149895E-04
2.03293413E-03
-1 .01474821E -03



_1_____________________ I_____________________ I_____________________L

5 6 7 8
- l o g [ H +]

F i g .  6  . R a t e  p r o f i l e  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  2 - h y d r o x y - 4 , 4 , 5 , 5 -  

t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  C H ^ C N -a c id  ([H^O] = 8 . 3 3  M) a t  1 5 ° C .
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H y d r o l y s i s  o f  2 - m e t h y l e n e - 1 , 3 - d i o x o l a n e

T h e  k i n e t i c  e x p e r i m e n t s  w e r e  c a r r i e d  o u t  i n  C H ^ C N - a c i d

( [ H^ O]  = 2 . 2 2  M) a n d  ( [ H^ O]  = 8 . 3 3  M) s o l u t i o n s .  F o r m a t i o n

o f  t h e  p r o d u c t ,  m o n o a c e t a t e  o f  e t h y l e n e  g l y c o l ,  w a s  f o l l o w e d

a t  2 0 5  n m ,  T = 1 5 ° C  ± 0 . 0 5 ° C .  T h e  mV v a l u e s  w e r e  m e a s u r e d

a f t e r  e a c h  r u n  a s  u s u a l  a n d  p c  1 s  w e r e  d e t e r m i n e d  b y  u s i n gH

t h e  e q u a t i o n s  f o r  t h e  r e s p e c t i v e  s o l v e n t  c o m p o s i t i o n s .

A l t h o u g h  we  c o u l d  h a v e  u s e d  t h e  p H j u m p  p r o c e d u r e  f o r

s o l u t i o n s  w i t h  = 2 . 2 2  M,  i t  w a s  n o t  r e q u i r e d  s i n c e  we

h a d  e n o u g h  p o i n t s  i n  t h e  b a s e  r e g i o n  t o  e s t i m a t e  t h e  ]Lq H-

v a l u e .  H o w e v e r  t h a t  p r o c e d u r e  w a s  u s e d  f o r  s o l u t i o n s  o f

CH 3 C N ( [ H 2 0 ]  = 8 . 3 3  M.

S o m e  r u n s  w e r e  d o n e  i n  t h e  r e g i o n  w h e r e  t h e  h y d r a t i o n

s t e p  i s  t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  i n  s o l u t i o n s  o f  CH^ CN

( [ H O ]  = 2 . 2 2  M ) , i . e . ,  a b o v e  p c  1 2 . 0 .
2  =  H

T h e s e  v a l u e s  w e r e  i n c l u d e d  i n  t h e  t a b l e  2 3 -  

R e s u l t s

T h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r  2 - h y d r o x y - 2 - m e t h y l -

1 , 3 - d i o x o l a n e  f o l l o w e d  t h e  e q u a t i o n s :

k ( s _ 1 ) = 9 . 2 0 x 1 0 " 4 + 2 . 5 8 x 1 0 5 x 1 0 _ p C H + 8 . 9 9 x 1 0 7 x 1 0 _ P C OH ( 4 4 )

( i n  CH 3 C N - H 2 0 ,  2 . 2 2  M)

k ( s ” 1 ) = 1 . 5 3 x 1 0 “ 2 + 5 . 5 0 x 1 0 3 x 1 0 " P C H + 1 . 9 7 x 1 0 1 ° x 1 0 _ p C OH ( 4 5 )

( i n  CH3 C N - H 2 0 ,  8 . 3 3  M)



9 7

w h i l e  t h e  d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  p r e c u r s o r ,  2 - m e t h y l e n e - 1 , 3 -  

d i o x o l a n e  f o l l o w e d :

k ( s _ 1 ) = 3 . 9 6  x  1 0 “ 3 + 9 . 3 6  x  1 0 10  x  1 0 ~ p C H ( 4 6 )

( i n  CH3 C N - H 2 0 ,  2 . 2 2  M)



9 8

T a b l e  2 3 . R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  r a t e  p r o f i l e  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f

2 - h y d r o x y - 2 - m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  C H ^ C N -ac id  ([H^O] = 2 . 2 2  M a t  15°C

mV 9 PCH ’’b u f f e r  " [HA] , M 1 0 3 k , s “ 1 —o b s
( s . d . %

1 7 1 . 0 1 1 . 8 2 HOAc 1 X 1 0 - 3 1 0 . 4 3 ( 1 . 2 2 )

1 6 9 . 1 1 1 . 7 8 C£,CH2 CH2 C0 2 H 6 X 1 0 “ 4 9 . 5 8 4 ( 0 . 0 4 )

1 6 5 . 9 1 1 . 7 2 II 5 X 1 0 ' 4 8 . 3 6 1 ( 2 . 5 1 )

1 3 4 . 2 1 1 . 0 5 HCOOH 5 X 1 0 - 4 3 . 1 6 7 ( 2 . 6 8 )

9 9 . 0 3 1 0 . 3 2 C£CH2 C0 2H 1 X 1 0 - 4 1 . 1 0 9 ( 0 . 9 6 )

9 0 . 6 1 0 . 1 4 HCOOH 1 X 1 0 ' 3 1 . 9 0 6 ( 1 . 7 5 )

6 9 . 8 9 . 7 0 CS,CH2 C0 2H 5 X 1 0 - 4 1 . 7 8 3 ( 2 . 5 0 )

5 4 . 5 9 . 3 8 C£2 CHC0 2H 3 X 1 0 - 5 1 . 0 6 3 ( 0 . 3 4 )

3 2 . 7 8 . 9 3 11 5 X 1 0 - 5 1 . 3 0 6 ( 0 . 3 3 )

-  7 . 0 6 8 . 0 9 II 1 X 1 0 - 4 2 . 9 3 7 ( 1 . 2 7 )

- 3 4 . 8 5 7 . 5 1 11 2 X 1 0 - 4 7 . 8 2 3 ( 2 . 0 )

- 5 4 . 3 5 7 . 1 0 VI 5 X 1 0 - 4 2 1 . 1 2 ( . 5 6 )

- 6 2 . 3 5 6 . 9 3 II 8 X 1 0 - 4 3 1 . 5 4 ( 0 . 8 4 )

- 6 6 . 5 6 . 8 5 II 1 X 1 0 ' 3 3 7 . 1 2 ( 0 . 3 8 )

2 0 2 . 2  b 1 2 . 4 8 <ch3 ) 2 a s o 2h 1 X 1 0 - 3 3 3 . 5 6 ( 0 . 3 3 )

2 0 8 . 3 1 2 . 6 0 II 7 X N f 4 2 8 . 5 9 ( 0 . 8 7 )

2 1 7 . 2  b 1 2 . 7 9 11 5 X 1 0 ~ 4 2 0 . 2 1 ( 2 . 0 8 )
1_

2 2 6 . 7 1 2 . 9 9 HOAc 1 X 1 0 - 4 1 3 . 7 5 ( 1 . 0 7 )

2 5 8 . 0  b 1 3 . 6 5 (CH3 ) 2 AS02H 1 X 1 0 - 4 5 . 0 1 ( 1 . 7 3 )

a  -  A v e r a g e  o f  tw o  t o  t h r e e  r u n s .

b  -  Ru ns  r e l a t e d  t o  t h e  h y d r a t i o n  s t e p  o f  t h e  k e t e n e  a c e t a l  ( i . e .  a  

d e c r e a s e  i n  a b s o r b a n c e  was  f o l l o w e d ) .



T a b l e  24 . C a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f

2 - h y d r o x y - 2 - m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  C H ^ C N -ac id

( [ H2 0]  = 2 . 2 2  M) a t  1 5 ° C )

VALUE OF KU 1 .62181E -22  
5 ITERATIONS USED 
K0=7*88646516E-04 
S.D*=3*23201115E-04

EST K0=9E-04 
AS PERCENT 40*9817464

KH=258410*203
S*D*=2952*52727

EST KH=260000 
AS PERCENT 1*1425738

K0H=89932501*9 EST KOH=86000000
S*D*=4335383 AS PERCENT 4*82070765

PH K CALK RESIDUALS
11*82 .01043 *0104254779 4.52213863E-06
11*78 9 .5 8 4 E -0 3 9.57761333E-03 6.38667188E-06
11*72 8 .361E -03 8.44363544E-03 -8 .26354444E -05
11*05 3 .1 6 7 E -0 3 2.42745195E-03 7.3954805E-04
10*32 1 .109E -03 1.1057458E-03 3 .25419614E-06
1 0 .1 4 1 .906E -03 1.00870045E-03 8.97299546E-04
9 .7 1 .783E -03 9.13306006E-04 8.69693993E-04
9 .3 8 1 .063E -03 9.31357621E-04 1.31642379E-04
8*93 1 .306E -03 1.1046661BE-03 2.01333819E-04
8 .0 9 2 .937E -03 2.89087795E-03 4.61220488E-05
7*51 7 .82 3 E -0 3 8.7747574E-03 -9 .517574E -04
7*1 .02112 .0213150827 -1 .95082685E -04
6 .9 3 *03154 .0311493228 3.9067716E-04
6*85 ♦03712 .037290162 -1 .7016202E -04



1 0 0

3

2

1

0
7 8 9 10 11

- l o g  [H+]

F i g .  7  . R a t e - p r o f i l e  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  2 - h y d r o x y - 2 - m e t h y l -

1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  CH C N - a c i d  ( [ ^ 0 ]  = 2 . 2 2  M) a t  15° C.



1 0  1

T a b l e  2 5 . R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  2 - h y d r o x y - 2 - m e t h y l -

1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  CH_,CN - a c i d  ( [H„0] = 8 . 3 3 M) a t  15°C.
z

mV 3 PCH " b u f f e r ” [HA] , M 1 0 2k . f s ‘ 1■- —o b s
( s . d . %

- 1 5 1 . 2 4 . 6 1 cx,2 c h c o 2h 8 x  1 0 “ 4 1 4 . 9 2 6 ( 1 . 5 5 )

- 1 4 3 . 6 4 . 7 9 fl 6 . 8 x 1 0 " 4 1 0 . 3 3 5 ( 1 . 0 4 )

- 1 3 5 . 2 4 . 9 8 ft 6 x 1 0 ~ 4 7 . 7 3 5 ( 0 . 0 9 )

- 1 2 2 . 1 5 . 2 8 If 4 x  1 0 ” 4 5 . 1 5 0 ( 1 . 6 0 )

- 1 1 0 . 7 5 . 5 4 II 3 . 2 x 1 0 " 4 3 . 4 8 3 ( 1 . 7 3 )

-  99o3 5 . 8 0 VI 2 . 8 x 1 0 “ 4 2 . 6 5 8 ( 5 . 3 9 )

-  7 6 . 8 5 6 . 3 1 II 2 . 4 x  1 0 " 4 1 . 5 0 0 ( 1 . 6 3 )

-  6 9 . 1 6 . 4 9 HCOOH 1 x  1 0 “ 3 1 . 0 2 9 ( 3 . 3 9 )

-  5 5 . 3 6 . 8 0 VI 8 x  1 0 " 4 0 . 8 4 1 ( 0 . 9 5 )

-  5 1 . 6 6 . 8 9 VI 7
- 4x  1 0 0 . 7 7 1 ( 0 . 8 9 )

-  4 8 . 0 6 . 9 7 rr 6
- 4x 1 0 0 . 7 1 2 ( 2 . 0 8 )

-  3 8 o75 7 . 1 8 VI 4 x 1 0 " 4 0 . 7 7 6 ( 0 . 8 1 )

-  3 0 . 5 . 7 . 3 7 vi 2 x  1 0 " 4 0 . 9 4 3 ( 1 . 1 4 )

-  4 . 8 7 . 9 6 HCOOH+NaOH
- 3

1x10 +50y£ 2 . 3 3 3 ( 1 . 2 9 )

( 1 x 1 0 ~ 2 )

1 3 . 4 8 . 3 7 VI 70yJl b 4 . 4 2 8 ( 1 . 1 2 )

1 4 . 9 8 . 5 2 ft 80 y£  b 6 . 4 1 8 ( 2 . 4 5 )

a  -  A v e r a g e  o f  tw o t o  t h r e e  v a l u e s .

b  -  A c i d  a n d  b a s e  c o n c e n t r a t i o n s  a r e  t h e  same a s  i n  t h e  a n t e c e d e n t .



T a b l e  2 6 .  R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f

2 - h y d r o x y - 2 - m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  CH ^ C N -ac id  

( [H2 0]  = 8 . 3 3  M) a t  1 5 ° C .

VALUE OF KU 7.0794578E-21  
5 ITERATIONS USED 
K0=*0153080769  
S ♦D♦=2♦38362564E-03

KH=5502.17658 
S*D.=153.393768

K0H=1*97432965E+10 
S»D*=1.87095568E+09

EST K0=*02
AS PERCENT 15*5710326

EST KH=4900 
AS PERCENT 2*78787433

EST K0H=2*6E+10 
AS PERCENT 9*47640978

PH K CALK RESIDUALS
4*61 *14926 *150376192 -1 .11619232E -03
4*79 ♦10335 .104551552 -1 .20155173E -03
4*98 ♦07735 .0729362876 4.41371242E-03
5*28 ♦ 0515 .0442105436 7.28945643E-03
5*54 .03483 ♦0312249918 3.60500823E-03
5*8 *02658 *0241166293 2.46337071E-03
6*31 .015 .0182883039 -3 .28830393E -03
6*49 .01029 .0175204826 -7 .23048259E -03
6*8 8.42E -03 .0170620137 -8 .64201375E -03
6*89 7 .71E -03 ♦0171018693 -9 .39186934E -03
6 .9 7 7 .11E -03 .0172020723 - .0 1 0 0 9 2 0 7 2 3
7*18 7.76E -03 ♦0177871344 - .0 1 0 0 2 7 1 3 4 4
7 .3 7 9 .43E -03 ♦01881936 -9 .38935999E -03
7*96 .02333 ♦0281157494 -4 .78574945E -03
8*37 .04428 ♦048097263 -3 .81726303E -03
8 .5 2 ♦06418 *061607496 2.57250402E-03



10 3

0.16
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F i g .  8  .  R a t e  p r o f i l e  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  2 - h y d r o x y - 2 - m e t h y l -

1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  C ^ C N - a c i d  ( [ ^ 0 ]  = 8 . 3 3  M) a t  15° C.



1 04

H y d r o l y s i s  o f  2 - m e t h y l e n e - 4 , 4 , 5 , 5 - 1 e t r a m e t h y l - 1 / 3 -  

d i o x o l a n e

T h e  h e m i o r t h o e s t e r  g e n e r a t e d  f r o m  t h i s  p r e c u r s o r  w a s  

s t u d i e d  i n  t o t a l  a q u e o u s  s o l u t i o n  k e e p i n g  t h e  i o n i c  s t r e n g t h  

0 . 1  M m a d e  u p  w i t h  KCfi, a n d  i n  a q u e o u s - a c e t o n i t r i 1 e  s o l u t i o n s  

( [ H ^ O ] = 2 . 2 2  M) a n d  ( [ H 2 0 ]  = 8 . 3 3  M) r e s p e c t i v e l y .  F o r

t h e s e  t h r e e  c o n d i t i o n s  t h e  p r o c e d u r e  u s e d  w a s  t h a t  d e s c r i b e d  

w h e n  u s i n g  2 - a c e t o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  a s  

p r  e c u r s o r .

I n  a q u e o u s  a n d  a c e t o n i t r i l e  s o l u t i o n s  ( [ H ^ O ]  = 2 . 2 2  M)

s o m e  r u n s  w e r e  d o n e  i n  t h e  r e g i o n  w h e r e  t h e  h y d r a t i o n  o f  t h e  

k e t e n e  a c e t a l  w a s  t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p .  T h e s e  v a l u e s  

w e r e  f i t t e d  t o  t h e  e q u a t i o n s  3 6  a n d  3 7  b y  a  l i n e a r  l e a s t  

s q u a r e  p r o g r a m  a n d  t h e  + a n d  k Q v a l u e s  a r e  i n  t h e  R e s u l t  

S e c t i o n .

R e s u l t s

T h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r  2 - h y d r o x y - 2 , 4 , 4 , 5 ,  

5 - p e n t a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  f o l l o w e d  t h e  e q u a t i o n s :

k ( s " 1 ) = 1 . 8 0 x 1 0 " 2 + 2 . 9 2 x 1 0 + 1 x 1 0 “ p H + 2 . 8 7 x 1 0 6 x 1 0 _p O H  ( 4 ? )

( i n  a q u e o u s  s o l u t i o n )

k ( s ~ 1 ) = 1 . 2 1 x 1 0 _ 4 + 1 . 2 4 x 1 0 4 x 1 0 _ P C h + 3 . 7 2 x 1 0 5 x 1 0 “ P C ° h  ( 4 8 )

( i n  CH 3 C N - H 2 0 ,  2 . 2 2  M)

M s " 1 ) = 5 . 6 0 4 x 1  0 " 4 + 3 .  1 0 x 1  0 2 x1 0 ~ p C H + 3 . 9 5 x 1  0 6 x1  0 ~ p C OH ( 4 9 )

( i n  CH 3 C N - H 2 O f 8 . 3 3  M)
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T h e  d e c o m p o s i t i o n  o f  

t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e

M s “ 1 ) = 9 . 1 1  x  1 0 “ 2  + 

M s   ̂ ) = 4 . 3  x x  10  2  +

t h e  p r e c u r s o r  2 - m e t h y l e n e - 4 , 4 , 5 , 5 -  

f o l l o w e d  t h e  e q u a t i o n s :

1 . 5 8  x  1 0 7  x  1 0 " p H  ( 5 0 )

( i n  a q u e o u s  s o l u t i o n )

1 . 7 1  x  1 0 1 1  x  1 0 - p C H ( 5 1 )

( i n  CH 3 C N - H 2 0 , 2 . 2 2  M)



1 0 6

T a b l e  2 7 . R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  p H - r a t e  p r o f i l e  f o r  t h e  b r e a k d o w n

o f  2 - h y d r o x y - 2 , 4 , 4 f 5 , 5 - p e n t a m e t h y l - l , 3 - d i o x o l a n e  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n

a t  1 5 ° C ,  I  = 0 . 1  M

" B u f f e r "

HCH

A c e t a t e

C a c o d y l a t e

Tris-HCfl ,

NaOH

pH

2 . 1 9  

2 . 2 3  

2 . 4 7  

2 . 6 0  

3 . 0 2  

3 . 1 5  

3 . 8 7  

4 . 3 1  

4 . 6 0  

4 . 8 5  

5 . 1 8  

5 . 4 9  

5 . 7 8  

6 . 0 6  

6 . 3 6  

6 . 5 9  

6 . 7 4

7 . 6 9  

8 . 3 3  

9 . 1 1  

1. 1 . 6 8

10 [HA],M

10.0

8 . 0

5 . 0

3 . 0  

1 o4

1 .0  

0 . 2 5

4 . 0

2 . 0  

2 . 0  

2 . 0

4 . 0

2 . 0  

1 .0  

1 .0  

1 .0  

1 .0

4 . 0

1.0  

1 .0

5 . 0  b

[A ] / [HA]

1 : 2

1:1

2:1

4 : 1

1 : 4

1: 2

1:1

2:1

4 : 1

6:1

1 :4

1:1

6:1

1°2i w s

2 0 . 4 3  

1 9 .1 1  

1 1 . 9 2  

8 . 9 8 0  

4 . 9 6 1  

4 . 0 2 0  

2 . 1 7 7  

1 . 8 3 9  

1 . 8 6 0  

1 . 8 8 5  

1 . 9 6 0  

2 . 1 8 0  

2 . 3 5 0  

3 . 0 4 0  

4 . 4 5 0  

6 . 6 6 0  

9 . 0 6 0

4 1 . 0 2

1 8 . 2 8

11.21

6 . 9 2

-1
s . d . %)

6 . 5 7 )

1 . 4 4 )  

0 . 6 6 ) 

0 . 7 9 )  

0 . 0 3 )  

0 . 4 0 )  

0 . 3 1  ) 

1 . 9 6 )  

1 . 0 1 ) 

0 . 9 6 )  

0 . 9 6 )  

0 . 4 8 )

2 . 4 4 )  

0 . 6 2 )  

0 . 3 3 )  

2 . 6 0 )  

2 . 4 9 )

1 . 2 2 ) 

2 . 1 8 )  

3 . 2 2 )  

0 . 8 1  )

a  -  T h e  h y d r a t i o n  was  t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p ,  

b  -  C o n c e n t r a t i o n  o f  NaOH.



T a b l e  2 8 . C a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f

2 - h y d r o x y - 2 f 4 , 4 , 5 , 5 - p e n t a i n  e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  a q u e o u s  

s o l u t i o n ,  I  = 0 . 1  M, T = 15° C.

VALUE OF KU 4.49779882E  
5 ITERATIONS USED 
K0=.0180210439  
S .D .= 1 .08773813E -03

KH=29.1496364  
S . D . = . 247282617

K0H=2867464.04 
S .B . = 83712 .7225

EST K0=.02
AS PERCENT 6 .0 3 593296  

EST KH=30
AS PERCENT .848321444

EST KOH=3000000 
AS PERCENT 2 .91939921

PH K CALK RESIDUALS
2 .1 9 .2043 .206228903 -1 .92 8 9 0 3 4 E -0 3
2 .2 3 .1911 .18966902 1.4309797E-03
2 .4 7 .1192 .11679669 2.40330963E-03
2 . 6 .0898 .0912467553 -1 .4 4675528E -03
3 .0 2 .0496 .0458722359 3.72776407E-03
3 .1 5 .0402 .0386756242 1 .5243758E-03
3 .8 7 .0218 ♦0220488305 -2 .48830525E -04
4 .3 1 .0184 .0197120599 -1 .31205995E -03
4 .6 .0186 .0192666995 -6 .66699467E -04
4 .8 5 ♦ 0188 .0193458507 - 5 .45850679E-04
5 .1 8 .0196 .0201657154 -5 .65715367E -04
5 .4 9 .0218 .0221010096 -3 .01009612E -04
5 .7 8 .0235 .0258407976 -2 .3 4079759E -03
6 .0 6 .0304 .0328544864 -2 .4 5448637E -03
6 .3 6 .0445 .0475797207 -3 .0 7 9 7 2 0 7 1 E-03
6 .5 9 .0666 .0682047629 -1 .60476289E -03
6 .7 4 .0906 .0889021519 1.69784811E-03



1 0 8

0.21

■1 )

0 . 0 1  i i *-------- 1--------*-------- *-------- •_____ i_____ i----------
2 3 4 u 5 6 7pH

F i g .  9 .  p H - r a t e  p r o f i l e  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  2 - h y d r o x y - 2 , 4 , 4 ,

5 , 5 - p e n t a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  a t  1 5 ° C ,  I  = 0 . 1  M.



T a b l e  2 9 . R a t e c o n s t a n t s  f o r  t h e r a t e - p r o f i l e  f o r t h e  b r e a k d o w n o f

2 - h y d r o x y - 2 , 4 , 4 , 5 , 5 - p e n t a m e t h y l - 1 ,3 - d i o x o l a n e  i n  CH„ C N - a c i d

( [H„0] = 2 . 2 2  M) a t  15 ° C .

3

a
mV

PCH " B u f f e r " [HA] , M 1 0 4 k , s ~ 1 
- o b s

( s .

-  7 3 . 3 6 . 7 1 CJl CHCO H 8  x  1 0 “ 4 2 5 . 2 3 2 ( 1 .

-  6 6 . 5 6 . 8 5 If 1 x  1 0 ” 3 1 8 . 5 5 1 (0 .

-  6 4 . 1 6 . 9 0 II 3 x  10 ” 4 1 5 . 2 9 8 ( 1 .

-  5 4 . 3 5 7 . 1 0 n 5 x  10” 4 9 . 5 5 6 ( 1 .

-  3 8 . 4 7 . 4 4 ii 2  x  1 0 ' 4 5 . 8 0 4 ( 6 .

1 5 . 5 8 . 5 7 ii 5 x  10 ” 5 1 . 2 3 2 (0 .

2 9 . 3 8 . 8 6 «i 1 x  1 0 ” 4 1 . 2 5 2 ( 1  •

7 6 . 2 9 . 8 4 C^ CHCO H + 

NaOH

1 x 1 0 _ 4 + 2 0 y£ 

( 1 x 1 0 ~ 2 )

1 . 2 3 3 ( 1 .

1 2 4 .1 1 0 . 8 4 11 30y £  b 1 . 4 5 7 ( 1 .

1 8 0 . 7 1 2 . 0 3 II b
50yJl 2 . 2 8 9 ( 1  •

2 0 5 . 9 1 2 . 5 5 11 b
80y £ 3 . 2 4 6 (0 .

215 1 2 . 7 4 II 1OOy£ b 4 . 4 1 8 (0 .

2 3 2 . 2 1 3 . 1 0 II 15 0 y £ b 8 . 1 1 7 (0 .

2 0 4 . 2  ° 1 2 . 5 2 (CH3 ) 2 As 0 2H 1 x  1 0 ~ 3 5 . 5 7 1 x 1 0 ~ 2 (0 .

2 1 1 . 8  C 1 2 . 6 8 VI 7 x  10 “ 4 4 . 1 0 1 x 1 0 ~ 2 (0 .

2 1 7 . 1  C 1 2 . 7 9 11 5 x  10 ~ 4 3 . 1 2 4 x 1 0 ~ 2 (0 .

2 6 0 . 1  ° 1 3 . 6 9 II 1 x  1 0 ~ 4 0 . 6 9 3 x 1 0 ~ 2 (0 .

3 3 0 . 1  C 1 5 . 1 6 NaOH 2 . 5  x  10” 3 0 .5 3 3 x 1  0 “ 2 (3 .



T a b l e  29 ( c o n t i n u e d )

a  -  A v e r a g e  o f  t w o  t o  t h r e e  v a l u e s ,  

b  -  A c i d  a n d  b a s e  c o n c e n t r a t i o n s  a r e  

c  -  Run s  w hen  h y d r a t i o n  s t e p  was  t h e  

m a g n i t u d e s  o f  t h e  r a t e  c o n s t a n t s  

a n t e c e d e n t .

t h e  sa m e  a s  t h e  a n t e c e d e n t ,  

r a t e - d e t e r m i n i n g .  The  

a r e  d i f f e r e n t  f r o m  t h e



1 1 1

I

T a b l e  3 0 . R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  

2 - h y d r o x y - 2 , 4 r 4 , 5 , 5 - p e n t a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  

CH^C N - a c i d  ( [ H 2 0]  = 2 . 2 2  M) a t  1 5 ° C .

VALUE OF KU 1 .62181E-22  
5 ITERATIONS USED 
K0=6.8341027 9E-05 
S »D.=5♦13163659E-05

KH=12413.2531 
S .B .= 3 6 7  *68504

K0H=372397.527 
S .D .=46204 .4427

EST K0=1.5E-04 
AS PERCENT 75*0886656

EST KH=12000 
AS PERCENT 2*96203612

EST KQH=330000 
AS PERCENT 12*4072904

PH K CALK RESIDUALS
6*71 2.5232E -03 2 .48873285E-03 3.44671489E-05
6*85 1.8551E-03 1.8217601E-03 3.33398971E-05
6 .9 1 .5298E-03 1.63107752E-03 -1 .01277519E -04
7 .1 9 .556E -04 1.05436155E-03 -9 .87615545E -05
7 .4 4 5 .804E -04 5.1904068E-04 6.13593199E-05
8 .5 7 1 .232E-04 1 .01774171E-04 2.14258292E-05
8 .8 6 1.252E-04 8.55198406E-05 3.96801594E-05
9 .8 4 1 .233E-04 7.05531258E-05 5.27468742E-05
1 0 .8 4 1 .457E -04 7.26988226E-05 7 .3 0 0 1 1774E-05
1 2 .0 3 2 .289E -04 1.33067879E-04 9.58321206E-05
1 2 .5 5 3 .246E -04 2.82636914E-04 4.19630861E-05
1 2 .7 4 4 .418E -04 4.00242899E-04 4.15571012E-05
1 3 .1 8 .117E -04 8.28680097E-04 -1 .69800967E -05



1 1 2

2

1

7
-  l o g  [H + ]

F i g .  1 0 .  R a t e - p r o f i l e  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  2 - h y d r o x y - 2 , 4 , 4 , 5 , 5 -  

p e n t a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  C H^ CH -ac id  ( [H^O] = 2 . 2 2  M) a t  15 °C .
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T a b l e  3 1 . R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  2 - h y d r o x y - 2 , 4 , 4 ,

5 , 5 - p e n t a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  C H^C N-ac id  ( [H^O] = 8 . 3 3  M) a t  15°C

mV 3  p c tT " B u f f e r "  [HA],  M 103 k , , s   ̂ ( s . d . % )H =  —o b s

- 1 6 9 . 7  4 . 1 9  CJ1 2 CHC0 2H 1 x  10" 3  2 0 . 4 0  ( 1 .  18)

- 1 6 2 . 9  4 . 3 5  " 9 x  10~ 4  1 7 . 7 2  ( 1 . 7 0 )

- 1 5 1 . 3  4 . 6 1  " 8  x  10~ 4  8 . 0 2 5  ( 0 . 1 5 )

- 1 4 2 . 7  4 . 8 1  " 7 x  10" 4  4 . 9 3 1  ( 2 . 0 2 )

- 1 4 0 . 7  4 . 8 5  " 6 . 8  :x 10 _ 4  4 .  910 ( 0 . 7 4 )

- 1 3 4 . 8  4 . 9 9  " 6  x  10~ 4  4 . 6 0 5  ( 4 . 2 1  )

- 1 3 2 . 1  5 . 0 5  " 2 x  10" 4  3 . 3 1 7  ( 0 . 9 8 )

- 1 1 3 . 5  5 . 4 7  " 4 x  10 " 4  2 . 5 8 6  ( 0 . 1 8 )

- 1 1 1 . 9  5 . 5 1  " 1 x  10" 4  3 . 0 5 4  ( 1 . 1 1 )

- 6 3 . 7  6 . 6 1  HCOOH 1 x  10 ~ 3  0 . 9 4 7  ( 0 . 3 3 )

- 4 1 . 5  7 . 1 2  HCOOH+Na OH 1 x 1 0 ~ 3 +20yJt, 0 . 3 7 4  ( 0 . 3 1

( 1 x 1 0 ~ 2 )
L .

1 5 . 4  8 . 4 2  " 200yfi, 0 . 5 6 9  ( 0 . 0 3 )

6 4 . 8  9 .54  " 1 x10_3+250]iS, 0 .746  (0 .92

( 1 x 1 0 ~ 2 )

8 1 . 9  9 . 9 3  " 300yJl 1 . 8 0 9  ( 0 . 2 5 )

9 3 . 5  1 0 . 2 0  " 320 y£  b  2 . 3 4 4  ( 1 . 8 2 )

1 1 2 . 6  1 0 . 6 3  " 340 y£  3 . 2 4 1  ( 1 . 6 0 )

1 3 4 . 9  1 1 . 1 4  " 360yfi, b  5 . 8 5 8  ( 0 . 3 5 )

1 5 4 . 0  1 1 . 5 8  " 400y& 1 2 . 0 2  ( 1 . 0 4 )

a  -  A v e r a g e  o f  tw o  t o  t h r e e  v a l u e s .

b -  A c i d  a n d  b a s e  c o n c e n t r a t i o n s  a r e  t h e  same a s  t h e  a n t e c e d e n t .



T a b l e  3 2 .  C a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f

2 - h y d r o x y - 2 r 4 f 4 , 5 , 5 - p e n t a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  CH^ C N - a c i d

( [ H O] = 8 . 3 3  M) a t  1 5 ° C .

VALUE OF KU 7 . 0794578E-21  
5 ITERATIONS USED 
K0=1.49489934E~03  
S .D .= 6 .33653187E -04

EST K0=1.9E-03 
AS PERCENT 42 .3 8 7 6 8 2 5

KH=310.090672  
S .D .=15 .9 0 3 6 9 7 8

EST KH=316
AS PERCENT 5 .12872501

K0H=3950799.45  
S .D .= 4 4 9787 .78

EST KOH=3800000 
AS PERCENT 11.3847282

PH K CALK RESIDUALS
4 .1 9 .0204 .0215160354 -1 .11603539E -03
4 .3 5 ♦01772 .0153461417 2.37385828E-03
4 .6 1 8 .025E -03 9.10672399E-03 -1 .08172399E -03
4 .8 1 4 .931E -03 6.29763711E-03 -1 .36663711E -03
4 .8 5 4 .91E -03 5.87504356E-03 -9 .65048563E -04
4 .9 9 4 .605E -03 4 .668G3824E-03 -6 .303S2438E -05
5 .0 5 3 .317E -03 4.25853855E-03 -9 .4158S546E -04
5 .4 7 2 .586E -03 2.54563174E-03 4.03682652E-05
5 .5 1 3 .054E -03 2.4531802E-03 6.00819802E-04
6 .6 1 9 .47E -04 1 .5 7 1 13152E-03 -6 .2413152E -04
7 .1 2 3 .74E -04 1.51B790S4E-03 -1 .14479084E -03
8 .4 2 5 .69E -04 1.50343501E-03 -9 .34435007E -04
9 .5 4 7 .46E -04 1.5919694E-03 -8 .45969396E -04
9 .9 3 1 .809E-03 1 .73299497E-03 7.60050257E-05
1 0 .2 2 .344E -03 1 .93820588E-03 4.05794122E-04
1 0 .6 3 3 .241E -03 2.68802893E-03 5.52971072E-04
1 1 .1 4 5 .858E -03 5.3557697E-03 5.02230301E-04
1 1 .5 8 .01202 .0121286139 -1 .08613942E -04



4 6 10 12

F i g .  1 1 . R a t e - p r o f i l e  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  2 - h y d r o x y - 2 f 4 , 4 , 5 , 5 -  

p e n t a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  C H ^ C N -ac id  ([H^O] = 8 . 3 3  M) a t  15° C.
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Hydrolysis of acetoxy-dimethoxy-methane

The breakdown of dimethyl hemiortoformate was studied 

only in solutions of acetonitrile ([H^O] = 8.33 M) . The

appearance of the product, methyl formate, was followed at 

20 5 nm, T = 1 5°C ±0. 0  5.

Part of the rate constants in the base catalyzed region 

were obtained by the pH jump procedure and the values are 

summarized on the next tables.

Results

The rate profile for breakdown of dimethyl hemiortho- 

formate which is acid and base catalyzed, follows the 

equation:

M s " 1 ) = 2.57x10~ 2 + 2 . 43 x 1 0 5 x 1 0 ”PCH + 3.21x101 0 x10“PCOH (52 )

(in CH3 CN-H20, 8.33 M)

The rate constants are summarized on the next tables.
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T a b l e  33 . R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  d i m e t h y l  h e m i o r t h o -

f o r m a t e  i n  C H ^ C N - a c i d  ( [H^O] = 8 . 3 3  M) a t  1 5 ° C .

mV

- 8 5 . 8

- 7 7 .1

- 7 2 . 0

- 6 3 . 2

- 5 3 . 6

- 4 9 . 4

- 4 0 . 2

- 3 3 . 3 5

- 2 5 . 8

-  8 . 6

- 3 . 4 5  

9 . 3 5  

1 4 . 0

1 9 . 5 5

2 3 . 5

PCH

6 . 11

6 . 3 0  

6 . 4 2  

6 . 6 2  

6 . 8 4  

6 . 9 4  

7 . 1 5

7 . 3 0  

7 . 4 8  

7 . 8 7

7 . 9 9

8 . 2 8

8 . 3 8

8 . 5 1

8 . 6 0

" B u f f e r "

cjichco2h

HCOOH

c i i2c h c o 2h

HCOOH

HCOOH+NaOH

[HA] , M 

- 4
1 x  1 0

9 x 10
- 5

1 x  1 0
- 3

7 x  10
- 5

9 x  10

8  x  1 0

6  x  1 0

- 4

- 4

- 4

4 x  10
- 4

2  x  1 0
- 4

4 x 1 0 “ 450u£

( 1 x 1 0 _ 2 )

70y£

10OyJl 

4 x 1 0 ~ 4  + 1 20yJi 

( 1 x 1 0 ~ 2 )

150u&

170yi,

1 0 2 k f s
—o b s

2 1 . 5 2 1  

1 4 . 3 6 6  

1 0 . 9 4  

9 . 1 4 2  

5 . 4 0 8  

4 . 9 2 9  

4 . 1 7 3  

3 . 8 1 5  

4 . 2 1 1  

. 5 . 1 8 2

6 . 2 4 2  

7 . 1 2 4  

8 . 4 6 9

9 . 8 4 5

1 1 . 4 3

-1
s . d . %)

3 . 3 0 )  

0 . 5 0 )  

0 . 2 6 )

1 . 3 0 )  

0 . 3 0 )

1 . 5 6 )  

0 . 12 ) 

2 . 4 3 )  

2 . 1 1 ) 

1 . 2 1 )

3 . 4 8 )

0 . 8 4 )

2 . 3 0 )

4 . 4 2 )

4 . 0 8 )

a  -  A v e r a g e  o f  t w o  t o  t h r e e  v a l u e s .

b -  A c i d  a n d  b a s e  c o n c e n t r a t i o n s  a r e  t h e  same a s  i n  t h e  a n t e c e d e n t .



T a b l e  3 4 . R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  d i m e t h y l

h e m i o r t h o f o r m a t e  i n  CH ^ CN -ac id  [ (HJ3] = 8 . 3 3  M) a t  1 5 ° C .

VALUE OF KU 7 .0794578E-21  
5 ITERATIONS USED 
K0=.0256639358  
S »D♦ = 3 .417284E-03

KH=239941.554 
S .D .= 7332 .35389

K0H=3♦21405627E+10 
S .B .= 2 ♦ 10290221E+09

EST K0=.03
AS PERCENT 13*3155102

EST KH=250000 
AS PERCENT 3 .05589164

EST KOH=2.7E+10 
AS PERCENT 6 .54 2 8 2 9 4 8

PH K CALK RESIDUALS
6 .1 1 .2152 .212211005 2.98899488E-03
6 .3 .1437 .14637358 -2 .67357967E -03
6 .4 2 ♦ 1094 .117485658 -8 .08565819E -03
6 .6 2 .0914 .0841704424 7.22955764E-03
6 .8 4 ♦ 0541 ♦0619202198 -7 .82021983E -03
6 .9 4 .0493 .0551946838 -5 .89468383E -03
7 .1 5 .0417 .0458645536 -4 .16455358E -03
7 . 3 .0381 .0422294755 -4 .12947551E -03
7 .4 8 .0421 .0404806779 1.61932214E-03
7 .8 7 .0518 .0457682649 6.G3173512E-03
7 .9 9 .0624 .0503550769 .0120449231
8 .2 8 .0712 .0702795917 9.20408289E-04
8 .3 8 .0847 .0812466837 3.45331631E-03
8 .5 1 ♦ 0984 .100035198 -1 .63519851E -03
8 .6 .1143 .116851052 -2 .55105205E -03
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1 2 0

Hydrolysis of acetoxy-diethoxy-methane

The breakdown of diethyl hemiorthoformate was studied 

in solutions of acetonitrile ([H^O] = 8.33 M with the

product, ethyl formate, being followed at 205 nm,

T = 1 5 °C ± 0.05.

Results

The rate profile for this intermediate followed the 

equation:

k_(s”1) = 4.36x10”2+1 .8 6 x 1 0 5 x 1 0 _PCH + 6 . 53x1 09 x1 0”pCOH (5 3 )

The rate constants are on the next tables.
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T a b l e  35 « R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  d i e t h y l  h e m i o r t h o -

f o r m a t e  i n  C H ^ C N - ac id  ([H^O] = 8 . 3 3  M) a t  1 5 ° C ..... -j &

a
mV PCH " B u f f e r " [HA] , M

. 2 - 1  
1 0  k . r s

- o b s
( s . d . %

5 9 . 4 5 6 . 7 1 C£_CHC0 H 
2  2

7 x 10~ 5 8 . 3 5 0 ( 0 . 1 5 )

4 9 . 7 6 . 9 3 11 6  x  1 0 ” 5 6 . 2 6 7 ( 1 . 0 8 )

4 5 . 4 7 . 0 3 HCOOH - 4
8  x  1 0 6 . 0 1 9 ( 1 . 8 9 )

4 3 . 0 7 . 0 8 C l  CHCO H 
2  2

5 x  10 ' 5 5 . 8 3 9 ( 1 . 6 9 )

•36 . 9 7 . 2 2 HCOOH - 4
6  x  1 0 5 . 2 9 1 ( 2 . 3 3 )

•35 . 3 7 . 2 6 ti -44 x  10 5 . 0 5 9 ( 1 . 5 6 )

2 1 . 5 7 . 5 7 H 1 x  1 0 " 4 5 . 0 9 3 ( 0 . 6 9 )

6 . 0 7 . 9 3 HCOOH+NaOH 4 x 1 0 _4 + 1 OOyJl 

( 1 x 1 0 ~ 2 )

5 . 3 2 4 ( 2 . 3 8 )

5 . 8 8 . 2 0 VI 150yJl b 5 . 2 6 4 ( 0 . 6 6 )

1 4 . 4 8 . 3 9 II b
2 0 0 yil 5 . 7 2 3 ( 1 . 0 9 )

1 7 . 5 8 . 4 6 11 250]iJl b 5 . 9 2 6 ( 0 . 6 7 )

2 6 . 2 5 8 . 6 6 II 300yJl b 6 . 8 3 1 ( 1 . 2 5 )

3 6 . 5 8 . 9 0 11 400yJL b 7 . 6 8 5 ( 0 . 3 1 )

3 8 . 8 5 8 . 9 5 II 4 5 0 ]iZ b 8 . 5 8 5 ( 0 . 1 2 )

a  -  A v e r a g e  o f  t w o  t o  t h r e e  v a l u e s .

b  -  A c i d  a n d  b a s e  c o n c e n t r a t i o n  a r e  t h e  same a s  i n  t h e  a n t e c e d e n t .



T a b l e  3 6 . R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  d i e t h y l

h e m i o r t h o f o r m a t e  i n  C H^ CN -ac id  ( [ H ^O] = 8 . 3 3  M a t  1 5 ° C .

VALUE OF KU 7 . 0794578E-21 
5 ITERATIONS USED 
K0=.0436163105  
S .D .= 1 .76 5 1 8 7 1 IE-03

EST K0=*04
AS PERCENT 4 .04 7 0 8 0 3

KH=166402.804
S»B .=17646 .093

EST KH=250000 
AS PERCENT 9 .4 6664569

K0H=6.52645031E+09
S.D*=479912552

EST K0H=5.6E+09 
AS PERCENT 7 .3 5 334722

PH K CALK RESIDUALS
6 .7 1 .0835 .0801989226 3.30107738E-03
6 .9 3 .06267 .0659099883 -3 .23998829E -03
7 .0 3 .06019 .0615075146 -1 .31751457E -03
7 .0 8 .05839 .0596761117 -1 .2861117E -03
7 .2 2 ♦05291 .0556149815 -2 .70498145E -03
7 .2 6 ♦05059 .0547006764 -4 .11067637E -03
7 .5 7 .05093 .0503500382 5.7996175E-04
7 .9 3 ♦05324 .0497339276 3.50107244E-03
8 .2 .05264 .0521152301 5.2476993E-04
8 .3 9 .05723 .0557173491 1 .51265Q88E-03
8 .4 6 .05926 .0575879385 1.67206152E-03
8 .6 6 .06831 .0651432938 3.16670616E-03
8 .9 ♦07685 .0805519034 -3 .70190339E -03
8 .9 5 .08585 .0850045738 8 .45426199E-04
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Fig. 1 3 . Rate-profile for the breakdown of diethyl hemiortho- 

formate in CH^CN-acid ([H20  ̂ = ^  at 15°C.
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Hydrolysis of 2-acetoxy-1 ,3-dioxolane

T h e  a t t e m p t  t o  f o l l o w  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i o r t h o -

e s t e r f 2 - h y d r o x y - 1 , 3 - d i o x o l a n e , i n  s o l u t i o n s  o f  a c e t o n i t r i l e

( [ H ^ O ]  = 2 . 2 2  M) w a s  u n s u c c e s s f u l .  I n  f a c t  s o m e  r u n s  w e r e

d o n e  a t  d i f f e r e n t  p c  ' s  b u t  t h e  r e s u l t s  i n d i c a t e d  t h a t  w eH

w e r e  f o l l o w i n g  t h e  d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  p r e c u r s o r .

T h i s  c o n c l u s i o n  w a s  s u p p o r t e d  b y  t h e  NMR e x p e r i m e n t s

c a r r i e d  o u t  i n  t h e  s a m e  c o n d i t i o n s  a s  t h e  u v  e x p e r i m e n t s

w h i c h  s h o w e d  t h e  s l o w  d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  a c e t o x y - c o m p o u n d .

N e v e r t h e l e s s  t h e s e  v a l u e s  w e r e  u t i l i z e d  t o  c a l c u l a t e  t h e  k +—H

f o r  t h a t  s p e c i e s .  T h e  c o m p l e t e  r a t e  p r o f i l e  f o r  b r e a k d o w n  

o f  t h e  h e m i o r t h o e s t e r  w a s  o b t a i n e d  i n  s o l u t i o n s  o f  a c e t o n i t r i l e  

( [ H^O ]  = 8 . 3 3  M) , f o l l o w i n g  t h e  a p p e a r a n c e  o f  t h e  p r o d u c t ,  

m o n o f o r m a t e  o f  e t h y l e n e  g l y c o l ,  a t  2 0 5  n m ,  T = 1 5 ° C  ± 0 . 0 5 .

R e s u l t s

T h e  b r e a k d o w n  o f  2 - h y d r o x y - 1 , 3 - d i o x o l a n e  f o l l o w e d  t h e  

e q u a t i o n :

k ( s _ 1 ) = 2 . 7 0 x 1 0 “ 2 + 3 . 9 4 x 1 0 3 x 1 0 " p C H + 6 . 0 0 x 1 0 1 1 x 1 0 " p C OH ( 54)

( i n  CH3 C N - H 2 0 ,  8 . 3 3  M)

a n d  t h e  d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  2 - a c e t o x y - 1 , 3 - d i o x o l a n e  f o l l o w e d :

k_ ( s  ~ 1 ) = 3 . 6 9 x 1 0 “ 3 + 1 . 2 8 x 1  0 5 x 1 0 _ P C H (55)

( i n  CH3 C N - H 2 0 , 2 . 2 2  M)
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T a b l e  3 7 . Rat  e c o n s t a n t s  f o r d e c o m p o s i t i o n  o f  2 - a c e t o x y - 1 , 3 -

d i o x o l a n e i n  CH„-- C N - a c i d  ( [H J9 ] = 2 . 2 2  M) a t  15 °C .

mVa

J

PCH

2  ■

" B u f f e r " [HA] , M 1 0 2k . , s “ 1 
=  —o b s

( s . d . %

-  6 9 . 6 6 . 7 8 C&^CHCO^H 8  x 1 0 ~ 4  2 . 3 5 5 ( 1 . 0 5 )

-  6 3 . 3 6 . 9 1 If 1 x 10 " 3  1 . 8 4 2 ( 0 . 7 4 )

-  6 1 . 6 5 6 . 9 5 IV 3 x  10 " 4  2 . 0 8 7 ( 0 . 3 7 )

-  4 0 . 4 7 . 3 9 II 2 x  1 a " 4  1 . 0 2 9 ( 1 . 8 7 )

1 2 9 . 2 1 0 . 9 5 HO Ac 1 x  1 0 “ 3  0 . 2 0 2 ( 4 . 9 6 )

The  p l o t  o f  v e r s u s  [H+] y i e l d e d  a  s t r a i g h t  l i n e  w i t h :

S l o p e  = k ^ + = 1 0283 x  10^ M  ̂ s   ̂ s . d .  = 13 .30%

- 3  -1
I n t  = _ = 3 . 6 8 5  x  10 s  s . d .  = 49 .00 %

2

a  -  A v e r a g e  o f  t w o  v a l u e s  m e a s u r e d  a f t e r  e a c h  r u n .
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T a b l e  38 . R a t e c o n s t a n t s  f o r  t h e  r a t e  p r o f i l e  f o r t h e  b r e a k d o w n  o f

2 - h y d r o x y - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  CHnC N - a c i d ( [ H o0] = 8 . 3 3 M) a t  1 5 °C.

a
mV p c  

*  H
" B u f f e r "

4
10 [HA]f M

2 , - 1  
1 0  k , , s

—o b s
( s . d . %

- 1 5 1 . 3 4 . 6 1 Cfi^CHGO^H 9 . 0 1 2 . 3 3 8 ( 1 . 9 3 )

- 1 4 4 . 9 4 . 7 6 ir 8 . 0 9 . 4 8 9 ( 1 . 2 7 )

- 1 3 9 . 3 4 . 8 9 91 6 . 8 7 . 9 2 9 ( 0 . 3 1 )

- 1 2 8 . 4 5 . 1 3 ti 6 . 0 5 . 9 2 3 ( 1 . 0 2 )

- 1 9 9 . 6 5 . 3 4 ii 4 .0 4 . 9 1 2 ( 0 . 4 5 )

- 1 1 2 . 1 5 . 5 1 if 3 . 5 4 . 0 7 2 ( 1 . 6 4 )

- 1 0 7 . 3 5 . 6 2 it 3 . 2 4 . 2 5 6 ( 1 . 1 6 )

- 1 0 1 . 5 5 . 7 5 ii 2 . 8 3 . 5 2 8 ( 0 . 2 4 )

-  8 1 . 1 6 . 2 1 ti 2 . 2 3 . 6 7 6 ( 3 . 6 5 )

-  6 6 . 3 6 . 5 5 HCOOH 1 0 . 0 3 . 9 4 8 ( 0 . 5 7 )

-  5 9 . 8 6 . 7 0 c&2 c h c o 2h 1 . 0 4 . 2 9 2 ( 2 . 1 8 )

-  4 8 . 1 6 . 9 7 HCOOH 9 . 0 6 . 5 2 8 (0 . 1 0 )

-  4 2 . 2 7 . 1 1 II 8 . 5 8 . 0 6 0 ( 1 . 2 0 )

-  3 7 . 0 7 . 2 5 11 8 . 0 1 0 . 4 4 9 ( 1 . 3 7 )

-  3 1 . 7 7 . 3 4 II 4 . 0 1 2 . 0 6 8 ( 1 . 1 3 )

-  3 1 . 5 7 . 3 6 11 6 . 0 1 2 . 4 1 6 ( 2 . 4 1 )

a  -  A v e r a g e  o f  t w o  t o  t h r e e  v a l u e s  m e a s u r e d  a f t e r  e a c h  r u n .



T a b l e  3 9 . R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  2 - h y d r o x y -

1 r 3 - d i o x o l a n e  i n  C H ^ C N -ac id  = 8 , 3 3  M) a t  1 5 ° C .

VALUE OF KU 7 . 0794578E-21  
5 ITERATIONS USED 
K0=.0269666292  
S»D»=1.29286953E-03

KH=3945.7794 EST KH=4000 
S .B .= 9 3  .7472778

K0H=5 . 99927783E+11 
S*D .= 1»19529522E+10

EST K0=.03
AS PERCENT 4 .79433125

AS PERCENT 2 .37588745

EST K0H=6.5E+11 
AS PERCENT 1 .9923985

PH K CALK RESIDUALS
4 .6 1 .12338 .123997051 -6 .1705074E -04
4 .7 6 .09489 .0957808163 -8 .908163E -04
4 .8 9 .07929 .0781278003 1.16219971E-03
5 .1 3 .05923 .0567900232 2.4399768E-03
5 .3 4 .04912 .0459314993 3 . 18850072E-03
5 .5 1 .04072 .0405346086 1.85391371E-04
5 .6 2 .04256 .0382024073 4.35759276E-03
5 .7 5 .03528 .0363716831 -1 .09168308E -03
6 .2 1 .03676 .0362876695 4.72330517E-04
6 .5 5 .03948 .0431482051 -3 .66820514E -03
6 .7 .04292 .0490401561 -6 .12015608E -03
6 .9 7 .06528 .0670262613 -1 .74626132E -03
7 .1 1 .0806 .0819869815 -1 .38698154E -03
7 .2 5 .10449 .102714947 1 .77505257E-03
7 .3 4 .12068 .120064795 6.1520483E-04
7 .3 6 .12416 .124435759 -2 .7 5759085E -04
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F i g .  1 4 .  R a t e  p r o f i l e  f o r  t h e  b re a k d o w n  o f  2 - h y d r o x y - 1 , 3 -  

d i o x o l a n e  i n  CH C N - a c id  ( t ^ O ]  = 8 . 3 3  M) a t  1 5 °C .
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H y d r o l y s i s  o f  t r i m e t h y l  o r t h o f o r m a t e

T h e  h y d r o l y s i s  o f  t h i s  o r t h o e s t e r  w a s  s t u d i e d  i n  

s o l u t i o n s  o f  a c e t o n i t r i l e  ( [ H 2 0 ]  = 8 . 3 3  M) i n  o r d e r  t o

c o m p a r e  i t s  r e a c t i v i t y  a n d  w a y  o f  b r e a k d o w n  w i t h  t h e  

r e s p e c t i v e  a c y c l i c  h e m i o r t h o e s t e r . F i v e  d i f f e r e n t  a c i d  

c o n c e n t r a t i o n s  w e r e  u t i l i z e d  a n d  t w o  o f  t h e m  w e r e  i n  t h e  

s a m e  a c i d i t y  r a n g e  a s  t h a t  u s e d  f o r  s t u d y i n g  t h e  h e m i o r t h o -  

f o r m a t e .

R e s u l t s

T h e  d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  t r i m e t h y l  o r t h o f o r m a t e  f o l l o w e d  

t h e  e q u a t i o n :

M s " 1 ) = 4 . 0 3  x  1 0 “ 4  + 1 . 2 1  x 1 0 2  x  1 0 _ p C H ( 5 6 )

( i n  CH 3 C N - H 2 O f 8 . 3 3  M)

T h e  l a r g e  s t a n d a r d  d e v i a t i o n  o f  t h e  i n t e r c e p t  ( T a b l e  4 0 )  

i n d i c a t e s  t h a t  i t  i s  z e r o  w i t h i n  e x p e r i m e n t a l  e r r o r .

f
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T a b l e  4 0 . H y d r o l y s i s  o f  t r i m e t h y l  o r t h o f o r m a t e  i n  C H ^C N -ac id  

( [ H O ]  = 8 . 3 3  M) a t  1 5 ° C .

mV 3  p c „  " B u f f e r "  [HA], M 104 k _ , s “ 1 ( s . d . % )
ti =  —o b s

- 1 7 7 . 7 4 .0 1 CJL CHCCL H 
2  2

1 X 1 0 " 3 1 2 2 .5 ( 2 . 1 8 )

- 1 6 5 . 5 4 . 2 9 19 6 X 1 0 " 4 6 5 .7 1 ( 1 . 3 1 )

- 1 2 1 . 0 5 . 3 0 n 2 X 1 0 " 4 1 5 .4 4 ( 2 . 3 5 )

-  6 2 .7 6 . 6 3 HCOOH 1 X 1 0 " 3 2 .8 5 0 ( 2 . 2 2 )

-  5 0 . 0 6 . 9 2 It 8 X 1 0 - 4 0 .8 8 0 ( 2 . 0 0 )

T he p l o t  o f  v e r s u s  [H+ ] y i e l d e d  a  s t r a i g h t  l i n e  w i t h :

-1 -1
S l o p e  = k + = 1 2 1 .2  M s  s . d .  = 3 .54%H —

I n t  = k „  _  = 4 . 0 3 0  x  10 S - 1  s . d .  = 52 .6%
2 '

a  -  A v e r a g e  o f  tw o  t o  t h r e e  v a l u e s .
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H y d r o l y s i s  o f  t r i e t h y l  o r t h o f o r m a t e

T h e  s a m e  o b s e r v a t i o n s  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  t r i m e t h y l  

o r t h o f o r m a t e  i s  e x t e n d e d  t o  t h i s  c a s e ,  w h e r e  f o r  t h e  s a m e  

p u r p o s e  i t  w a s  s t u d i e d  i n  s o l u t i o n s  o f  a c e t o n i t r i l e  

( [ H ^ 0 3 = 8  . 3 3  M) .

R e s u l t s

T h e  d e c o m p o s i t i o n  o f  t h i s  o r t h o f o r m a t e  f o l l o w e d  t h e  

e q u a t i o n :

M s " 1 ) = 2 . 9 4  x  1 0 “ 3  + 8 . 0 0  x  1 0 2  x  1 0 _ p C H ( 5 7 )

( i n  CH3 C N - H 2 0 ,  8 . 3 3  M)

A g a i n  t h e  s t a n d a r d  d e v i a t i o n  o f  t h e  i n t e r c e p t  w a s  l a r g e  

i n d i c a t i n g  t h a t  i t  w a s  z e r o  w i t h i n  e x p e r i m e n t a l  e r r o r .
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T a b l e  4 1 « H y d r o l y s i s  o f  t r i e t h y l  o r t h o f o r m a t e  i n  C H ^C N -ac id

([H .O ] = 8 . 3 3  M) a t  15 ° C 0
..... z

a
mV p c „  " B u f f e r "n [HA] , M

^ 3 ,  - 1  
1 0  k , , s

- o b s ( s . d o  %

- 1 7 9 . 5 3 . 9 7  Cil2 CHC02H 1 x  1 0 " 3 8 8 . 5 8 ( 1 . 2 7 )

- 1 6 7 . 0 4 . 2 5  " 6  x 1 0 " 4 4 7 .6 2 ( 1  08 9 )

- 1 2 2 . 9 5 . 2 6 - 4
2  x  1 0 1 0 .7 4 ( 1 . 8 6 )

-  6 7 . 6 6 . 5 2  HCOOH 1 x  1 0 " 3 2 .7 9 5 ( 3 . 7 4 )

-  4 3 . 9 7 . 0 6 8  x  1 0 " 3 0 .3 0 6 ( 0 . 3 6 )

The p l o t  o f  jS0 b s  v e r s u s  [H+ j y i e l d e d  a  s t r a i g h t  l i n e  w i t h :

S l o p e  = kTT+ = 8 0 0 .0 9  M  ̂ s   ̂ s . d .  = 3 .33%
— r l  “

- 3  -1
I n t  = k = 2 .9 3 8  x  10 s  s . d .  = 49 .2%

2

a -  A v e r a g e  o f  t w o  t o  t h r e e  v a l u e s .
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1 . 3 . 2  NMR E x p e r i m e n t a l

T h e  NMR e x p e r i m e n t s  w e r e  c a r r i e d  o u t  o n  a  P e r k i n - E l m e r  

R 3 2  ( 9 0  MHz )  s p e c t r o p h o t o m e t e r .  T h e  c h e m i c a l  s h i f t s  w e r e

m e a s u r e d  d o w n f i e l d  f r o m  i n t e r n a l  t e t r a m e t h y l  s i l a n e  ( T M S ) 

a n d  a r e  q u o t e d  i n  6 v a l u e s .  T h e  a b b r e v i a t i o n s  a r e  r e p r e s ­

e n t e d  b y :  s  = s i n g l e t ,  d  = d o u b l e t ,  t  = t r i p l e t ,  q  = q u a r t e t

a n d  m = m u l t i p l e t .

As  m e n t i o n e d  b e f o r e ,  t h e  k i n e t i c  e x p e r i m e n t s  c a r r i e d  

o u t  b y  UV s p e c t r o s c o p y  f o r  a  s e r i e s  o f  h e m i o r t h o e s t e r s  w e r e  

p r e c e d e d  b y  NMR e x p e r i m e n t s  i n  o r d e r  t o  b e  c e r t a i n  a b o u t  

t h e  s p e c i e s  b e i n g  o b s e r v e d  d u r i n g  t h e  r a t e - d e t e r m i n i n g  s t e p .

T h e  h e m i o r t h o e s t e r s  i n  q u e s t i o n  h a v e  b e e n  p r e v i o u s l y

18  2 7 1 13d e t e c t e d  '  a n d  c h a r a c t e r i z e d  b y  H - n m r  a n d  C - n m r

s p e c t r o s c o p y .  T h e r e f o r e  t h e  m a i n  c o n c e r n  w a s  t o  f i n d  a

s u i t a b l e  c o m m o n  m e d i u m  i n  o r d e r  t o  f o l l o w  t h e  b r e a k d o w n  o f

t h e  h e m i o r t h o e s t e r s . I n  t h e  s e r i e s  s t u d i e d  t h e  t h r e e  m o r e

s t a b l e  i n t e r m e d i a t e s ,  2 - h y d r o x y - 2 , 4 , 4 , 5 , 5 - p e n t a m e t h y l - 1 , 3 -

d i o x o l a n e ,  2 - h y d r o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  a n d

2 - h y d r o x y - 1 , 3 - d i o x o l a n e  w e r e  s t u d i e d  i n  s o l u t i o n s  o f

d 3 ~ a c e t o n i t r i l e  -  D 2 0  9 6 % - 4 %  v / v .  T h e  n o r m a l  p r o c e d u r e

u t i l i z e d  d u r i n g  t h e  e x p e r i m e n t s  c o n s i s t e d  i n  a d d i n g  t h e

s o l v e n t  ( a c e t o n i t r i l e )  a n d  t h e  p r e c u r s o r  t o  t h e  NMR t u b e ,

p l a c i n g  t h e  l a t t e r  i n  t h e  p r o b e  a t  - 3 5 °  t o  - 4 0 ° C  a n d

r u n n i n g  t h e  f i r s t  s p e c t r u m  b e f o r e  a d d i n g  t h e  r e q u i r e d  a m o u n t

o f  D2 0  w h i c h  c o n t a i n e d  CD3 CC>2 D.  A f t e r  a d d i t i o n  o f  D2 0  t h e
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t e m p e r a t u r e  w a s  r e g u l a r l y  i n c r e a s e d  u p  t o  1 5 ° C  ( t h e  t e m p e r ­

a t u r e  u t i l i z e d  i n  t h e  UV e x p e r i m e n t s ) .

T h e  c o n d i t i o n s  i n  w h i c h  t h e  c o m p l e t e  s e r i e s  w a s  s t u d i e d  

w a s  d ^ - a c e t o n i t r i l e  -  D2 0  ( 8 5 - 1 5 %  v / v ) .  T h e  s p e c t r a  f o r  

t h e  f a s t e r - r e a c t i n g  o r t h o e s t e r s  w e r e  r e c o r d e d  o n l y  i n  t h e  

r a n g e  c o v e r i n g  t h e  c h e m i c a l  s h i f t s  o f  t h e  CH p r o t o n  f r o m  

t h e  s t a r t i n g  m a t e r i a l ,  i n t e r m e d i a t e  a n d  p r o d u c t .  T h e  

e x a c t  c o n d i t i o n s  a r e  s u m m a r i z e d  i n  T a b l e s  4 2  a n d  4 3 .

A s e t  o f  s p e c t r a  f o r  t h e  e x p e r i m e n t s  i n  C D ^ C N - D ^

( 9 6 - 4 %  v / v )  i s  r e p r e s e n t e d  i n  t h e  f i g u r e s  1 5 ,  16  a n d  1 7 .
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T a b l e  4 2 . C o n d i t i o n s  u t i l i z e d  f o r t h e  NMR e x p e r i m e n t s f o r  t h e

b r e a k d o w n o f  h e m i o r t h o e s t e r s  i n  CD„ CN-D^O (96-4%  v / v ) . 93 2 .............. . ■■ -----

C-H p r o t o n (ppm) C

P r e c u r s o r b [CD3 COOD]f ,M P r e c u r s o r I n t e r m e d .

I 1 . 6  x  1 0 ~ 1 6 .6 0 5 .8 1

I I 9 . 2  x  1 (T 3 3 .1 1 1 . 4 3

I I I 1 . 6  x  1 0 " 1 3 . 0 3 1 .4 5

a  -  CD3CN(288uJl) +

b -  A m ount a d d e d  (4 pJl)

c  -  F o r  k e t e n e  a c e t a l s  t h e  p r e c u r s o r  i s  r e p r e s e n t e d  b y  t h e  m e t h y l e n e

p r o t o n s ;  i n t e r m e d i a t e  b y  CH^ a t  p o s i t i o n  2 .

I  -  2 - a c e t o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e

I I  -  2 - m e t h y l e n e - 1 , 3 - d i o x o l a n e

I I I  -  2 - m e t h y l e n e - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 r 3 - d i o x o l a n e .
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T a b l e  4 3 . C o n d i t i o n s  u t i l i z e d  f o r  t h e  nmr e x p e r i m e n t s  f o r  t h e

£
b re a k d o w n  o f  h e m i o r t h o e s t e r s  i n  CD^CN-D^O (85-15%  v / v ) .

P r e c u r s o r

I  (4yJt)

I I  ( 4y£)

I I I  (4yJl)

IV  (2 yfi,)

V (1yfc)

VI ( 1pA)

[CD3C02D]ffM

2 . 3  x  10

2 . 3  x  10

2 . 3  x  10

2 . 3  x  10

-1

-1

-2

-2

C-H p r o t o n  (ppm) 

P r e c u r s o r  I n t e r m e d ,

6 .6 0

3 . 1 3  

3 . 0 2  

6 .7 0

6 .1 4  

6 . 2 5

5 . 8 2  

1 . 4 7  

1 . 4 6

5 . 8 3  

5 . 1 6  

5 .0 1

a  -  CD3 CN(425pJl) + C D ^ C ^D  (75yfi,)

b  -  F o r  k e t e n e  a c e t a l s  t h e  p r e c u r s o r  i s  r e p r e s e n t e d  b y  t h e  m e t h y l e n e

p r o t o n s ;  i n t e r m e d i a t e  b y  CH3  a t  p o s i t i o n  2 .

I  -  2 - a c e t o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e

I I  -  2 - m e t h y l e n e - 1 , 3 - d i o x o l a n e

I I I  -  2 - m e t h y l e n e - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e

IV  -  2 - a c e t o x y - 1 , 3 - d i o x o l a n e

V -  d i m e t h o x y  m e t h y l  a c e t a t e

VI -  d i e t h o x y  m e t h y l  a c e t a t e .
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F i g .  15 ^H-nm r s p e c t r a  o f  2 - a c e t o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a -  

m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e .  

a  -  i n  CD3CN a t  - 3 0 ° C

b  -  i n  CD3 CN-D20  ( 9 6 :4  v / v )  a t  - 3 0 ° C ,

-1
[CD3 COOD] = 1 . 6  x  10 M, s p e c t r u m  

com m enced c . a .  2 0  s e c  a f t e r  d i s s o l v i n g  

c  -  sam e a s  b ,  a t  - 1 0 ° C r s p e c t r u m  com m enced 

8  m in  a f t e r  d i s s o l v i n g  

d  -  sam e  a s  b ,  a t  1 5 °C , s p e c t r u m  com m enced  

2 1  m in  a f t e r  d i s s o l v i n g .



1 LA

8

F i g . 15



c

1

F i g . 15



F i g .  16 .  ^H-nmr  s p e c t r a  o f  2 - m e t h y l e n e - 1 , 3 - d i o x o l a n e .

a  -  i n  CD3CN a t  - 4 0 ° C

b  -  i n  CD3 CN-D20  ( 9 6 :4  v / v )  a t  - 4 0 ° C ,

- 3
[CD3 COOD] = 9 . 2  x  10 M, s p e c t r u m  com m enced 

c . a .  2 0  s e c  a f t e r  d i s s o l v i n g  

c  -  sam e  a s  b ,  a t  - 2 0 °C , s p e c t r u m  com m enced  

1 2  m in  a f t e r  d i s s o l v i n g  

d  -  sam e  a s  b r a t  1 5 ° C r s p e c t r u m  com m enced 

42 m in  a f t e r  d i s s o l v i n g .

T h e  p o s i t i o n  o f  F i g u r e s  16 a n d  17 h a v e  b e e n  i n t e r c h a n g e d



5 4 3 2 1
6  F I Q J 7
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F i g .  1 7 .
1

H -nm r s p e c t r a  o f  2 - m e t h y l e n e - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l -  

1 , 3 - d i o x o l a n e .  

a  -  i n  CD3CN a t  - 4 0 ° C .

b  -  i n  CD3 CN-D2 0  ( 9 6 :4  v / v )  a t  - 3 0 ° C ,

-1
[CD3CO D] = 1 . 6 x 1 0  M, s p e c t r u m  com m enced  

c . a .  2 0  s e c  a f t e r  d i s s o l v i n g  

c  -  sam e  a s  b ,  a t  1 5 °C ,  s p e c t r u m  com m enced  12 m in  

a f t e r  d i s s o l v i n g  

d  -  sam e  a s  b ,  a t  1 5 °C ,  s p e c t r u m  com m enced  4 9  m in  

a f t e r  d i s s o l v i n g .



.  . 1,1..........

' * * P *  III! > l ~ M  V + + * J  V A . W
L



1 - . 3 . 3  P r e p a r a t i v e  E x p e r i m e n t a l  

P r e p a r a t i o n  o f  d i m e t h o x y  m e t h y l  a c e t a t e

7 2
T h e  m e t h o d  o f  S c h e e r e n  a n d  S t e v e n s  w a s  f o l l o w e d .

F o r m i c  a c i d  ( 9 4  m l ,  2 . 2 1  m o l e s )  w a s  m i x e d  w i t h  a c e t i c  

a n h y d r i d e  ( 2 0 0  y £,,  2  m o l e s )  a n d  a l l o w e d  t o  s t a n d  d u r i n g  1

h o u r .  T r i m e t h y l  o r t h o f o r m a t e  ( 2 0 2  m l ,  1 . 8 5  m o l e s )  w a s  

a d d e d  a n d  t h e  s o l u t i o n  a l l o w e d  t o  r e a c t  c . a .  5 d a y s  a t  r o o m  

t e m p e r a t u r e  ( R . T . )  w i t h  t h e  r e a c t i o n  b e i n g  m o n i t o r e d  b y  NMR,  

T h e  m i x t u r e  w a s  f r a c t i o n a t e d  a n d  t h e  p r o d u c t  d i s t i l l e d .

b . p . 4 7 ° C / c . a .  1 3 mm Hg

NMR ( C D C £ 3 ) 9 0  MHz 6 = 2 . 0 8  p p m  ( s , 3 H )

6 = 3 . 4 0  p p m  ( s , 6 H)

6 = 6 . 1 8  p p m  ( s , 1 H )

NMR ( CDCJ l 3 )
4 4

9 0  MHz 6 = 2 . 0 7  p p m  ( s , 3 H )

6 = 3 . 4 5  p p m  ( s , 6 H)

6 = 6 . 1 5  p p m  ( s , 1 H )

P r e p a r a t i o n  o f  2 - m e t h o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e

P i n a c o l  ( 3 0 g ,  0 . 2 5  m o l e s )  w a s  m i x e d  w i t h  t r i m e t h y l  

o r t h o f o r m a t e  ( 2 7 g ,  0 . 2 5  m o l e s )  a n d  b e n z e n e  ( 30 m l ) ,  

t o l u e n e - p - s u l p h o n i c  a c i d  w a s  a d d e d  a s  c a t a l y s t  a n d  t h e  

a z e o t r o p e  b e n z e n e - M e O H  w a s  c o l l e c t e d  a t  5 8 ° C .  A f t e r
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n e u t r a l i z i n g  t h e  a c i d  t h e  m i x t u r e  w a s  f r a c t i o n a t e d  a n d  t h e  

p r o d u c t  c o l l e c t e d .

NMR ( CDC&3 ) 9 0  MHz 6 = 1 . 1 7 p p m ( s  , 6  H )

5 = 1 . 2 7 p p m (s , 6  H )

6 = 3 . 3 5 p p m (S , 3 H )

6 = 5 . 0 9 p p m (S, 1 H)

P r e p a r a t i o n  o f  2 - a c e t o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l -  1 , 3 -  

d i o x o l a n  e

7 3T h e  m e t h o d  o f  S c h e e r e n  a n d  S t e v e n  w a s  f o l l o w e d .  

D i m e t h o x y m e t h y l  a c e t a t e  ( 9 . 7 g ,  0 . 0 8 2  m o l e s )  w a s  m i x e d  

w i t h  2 - m e t h o x y - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  ( 1 3 . 1 g r

0 . 0 8 2  m o l e s )  a n d  d r i e d

T h e  m i x t u r e  w a s  a l l o w e d  t o  r e a c t  u n d e r  v a c u u m  ( c . a .  13 mm H g )

d u r i n g  c . a .  1 0  h o u r s  w i t h  H C ( O M e ) ^  b e i n g  d i s t i l l e d  o f f  d u r i n g  

t h e  r e a c t i o n .  T h e  m i x t u r e  w a s  f r a c t i o n a t e d  a n d  t h e  p r o d u c t  

c o l l e c  t e d .

b . p .  = 3 2 - 3  3 ° C / 0 . 0  6  mm Hg

NMR ( CDC&3 ) 9 0  MHz 6 = 1 . 2 0  p p m  ( s r 6 H)

6 = 1 . 3 0  p p m  ( s , 6 H)

6 = 2 . 0 1  p p m  ( s , 3 H )

6 = 6 . 6 8  p p m  ( s , 1 H )



1 4 2

4 4
NMR ( CDCf i ^ )  9 0  MHz 6 = 1 . 2 3  p p m  ( s ,

6 = 1 . 3 3  p p m  ( s /

6  = 2 . 0 5  p p m  ( s ,

6 = 6 . 7 3  p p m  ( s ,

P r e p a r a t i o n  o f  2 - m e t h o x y - 1 , 3 - d i o x o l a n e

T h i s  w a s  p r e p a r e d  i n  a  s i m i l a r  w a y  t o  2 - m e t h o x y - 4 , 4 , 5 ,  

5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e .  T h e  p r o d u c t  w a s  d i s t i l l e d .

b . p .  = 3 0 - 3 2 ° C / c . a .  13  mm Hg

NMR ( CDC & 3 ) 6 0  MHz 6 = 3 . 2 5  p p m  ( s ,  3 H)

6 = 3 . 8 0 - 4 . 0 7  p p m  ( m,  4 H)

6 = 5 . 6 1  p p m  ( s , 1 H )

P r e p a r a t i o n  o f  2 - a c e t o x y - 1 , 3 - d i o x o l a n e

T h i s  w a s  p r e p a r e d  i n  a  s i m i l a r  w a y  t o  2 - a c e t o x y - 4 , 4 , 5 ,  

5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e .

b . p .  = 3 4 - 3 5 ° C / 0 . 0 9  mm Hg

NMR ( CDC H ) 9 0  MHz 6 = 2 . 0 3  p p m  ( s ,  3 H)

5 = 4 . 0 2 - 4 . 3 0  p p m  ( m,  4 H)

6 = 6 . 8 7  p p m  ( s , 1 H )

4 4NMR ( CDCf c3 ) 9 0  MHz 6 = 2 . 0 2  p p m  ( s ,  3 H)

6 = 4 . 1 0  p p m  ( m , 4 H)

6 = 6 . 8 4  p p m  ( s ,  1 H )

6 H) 

6 H ) 

3 H ) 

1H)
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2 - m e t h y l e n e - 1 , 3 - d i o x o l a n e  a n d  2 - m e t h y l e n e - 4 , 4 , 5 , 5 -  

t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e

T h e s e  w e r e  s u p p l i e d  b y  D r .  A . K .  G h o s h .

NMR ( C D 3 CN)  9 0  MHz 6 = 3 . 1 1  p p m  ( s ,  2H)

6 = 4 . 1 9  p p m  ( s , 4 H)

NMR ( C D 3 C O C D 3 ) 9 0  MHz 6 = 1 . 2 2  p p m  ( s f 1 6 H )

6  = 2 . 9 7  p p m  ( s ,  2H)

P i e t h o x y m e t h y l  a c e t a t e ,  t r i m e t h y l  o r t h o f o r m a t e  a n d  

t r i e t h y l  o r t h o f o r m a t e

T h e s e  w e r e  c o m m e r c i a l l y  a v a i l a b l e  f r o m  A l d r i c h  a n d

BDH.

NMR ( C D C £ 3 ) 9 0  MHz 6 1 . 1 9 p p m ( t , 6  H )

5 = 2 . 0 4 p p m ( s  , 3 H )

6 = 3 . 6 9 p p m (g # 4 H )

6 = 6  . 30 p p m ( s , 1 H )

NMR ( c d c j i 3  ) 9 0  MHz 6 = 3 . 3 2 p p m ( S  , 9 H )

6 = 4 .  9 6 p p m ( S  , 1 H)

NMR ( c d c j i 3 ) 90  MHz 6 = 1 . 2 1 p p m ( t . 9H )

6 = 3 . 6 3 p p m ( g , 6  H )

6 = 5 . 1 8 p p m (s , 1 H)
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2 . 1 I N T R O D U C T I O N

H y d r o l y s i s  o f  a c e t a l s

T h e  m e c h a n i s m  o f  h y d r o l y s i s  o f  a c e t a l s  h a s  b e e n  a 

s u b j e c t  o f  e x t e n s i v e  s t u d y .  B y  t h e  1 9 6 0 ' s  o n  t h e  b a s i s  o f  

a  l a r g e  a m o u n t  o f  d a t a  c o l l e c t e d  o v e r  t h e  y e a r s ,  a  g e n e r a l  

m e c h a n i s m  h a d  b e e n  p r o p o s e d ^  a n d  l a r g e l y  a c c e p t e d .  I t  

i n v o l v e s  a  p r e - e q u i 1 i b r i u r n  p r o t o n a t i o n  o f  t h e  a c e t a l  b y  

h y d r o n i u m  i o n  f o l l o w e d  b y  a  u n i m o l e c u l a r  r a t e  d e t e r m i n i n g  

d e c o m p o s i t i o n  t o  a n  a l c o h o l  a n d  a  r e s o n a n c e - s t a b i l i z e d  

c a r b o n i u m  i o n ,  r e p r e s e n t e d  b y  t h e  g e n e r a l  s c h e m e  b e l o w :

/ 0 R ’
R - C H  + H , 0 +

\  5 
OR'

+ HOR'
R - C H    ±  R C H i O R '  + R ' O H

\
OR'

RCH-̂ OR' + H,0  » R-cf + R'OH
L H

,H
■^OR’

R - C H  + 
\

OR'

h2o

S c h e m e  1
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T h i s  w a s  b a s e d  o n  s t u d i e s  w i t h  a l k y l  a c e t a l s  o f  

a l i p h a t i c  a n d  a r o m a t i c  a l d e h y d e s  l i k e  P h C H ( O E t ) 2  a n d  

C H ^ C H f O E t ) ^  T h e  e v i d e n c e  f o r  t h i s  m e c h a n i s m  w a s  b a s e d  o n  

c r i t e r i a  s u c h  a s :   ̂ d e t e r m i n a t i o n  o f  t h e  p o s i t i o n  o f  C - 0  

b o n d  c l e a v a g e ,  e n t r o p i e s  o f  a c t i v a t i o n ,  i s o t o p e  e f f e c t s  a n d  

s t r u c t u r e - r e a c t i v i t y  c o r r e l a t i o n s .

2
T h e  o x y g e n - 1 8  l a b e l l i n g  e x p e r i m e n t s  f o r  h y d r o l y s i s  a n d  

f o r m a t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e  d i - b u t y l  a c e t a l  s h o w  t h a t  c l e a v a g e  

o f  t h e  c a r b o n y l  C - 0  b o n d  i s  t a k i n g  p l a c e :

1 O i p
R C H ( O R ' ) 2  + H2  O ^  - r  RCH 0  + 2 R ' 0 H  ( 1 )

T h i s  f i n d i n g  w a s  c o n f i r m e d  b y  r e s u l t s  f r o m  t h e  h y d r o l y s i s  o f

a c e t a l s  d e r i v e d  f r o m  o p t i c a l l y  a c t i v e  a l c o h o l s  s u c h  a s  t h e

D ( + ) - 2 - o c t a n o l  a c e t a l  o f  a c e t a l d e h y d e  w h i c h  y i e l d e d  2 - o c t a n o l

3
a s  t h e  p r o d u c t  w i t h  t h e  s a m e  o p t i c a l  c o n f i g u r a t i o n .

T h e  v a l u e s  o f  t h e  e n t r o p y  o f  a c t i v a t i o n  ( A S * )  n e a r  z e r o  

o r  s l i g h t l y  p o s i t i v e  a r e  a s s o c i a t e d  w i t h  A1 r e a c t i o n s  w h e r e a s  

l a r g e  a n d  n e g a t i v e  v a l u e s  a r e  a s s o c i a t e d  w i t h  t h e  A2 m e c h a n -

4
i s m  a n d  t h e s e  o b t a i n e d  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  a l k y l  a c e t a l s  

w e r e  i n c l u d e d  i n  t h e  f o r m e r  c a t e g o r y .  A l s o  t h e  v a l u e s  o f  

t h e  s o l v e n t  d e u t e r i u m  i s o t o p e  e f f e c t  f e l l  i n  t h e  r a n g e

k D3 0 + '  k H 3 0 + * 2 ‘ 5  t 0  3 - 3 ’

T h e  e f f e c t  o f  e l e c t r o n - d o n a t i n g  s u b s t i t u e n t s  i n  t h e  

c a r b o n y l  m o i e t y  o f  t h e  s u b s t r a t e  t e n d s  t o  i n c r e a s e  t h e  r a t e
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c o n s t a n t s  a n d  t h a t  i s  i n  a g r e e m e n t  w i t h  A1 r e a c t i o n s  s i n c e

t h e  p r o t o n a t i o n  w i l l  b e  m a d e  e a s i e r  a n d  t h e  d e v e l o p i n g

c a r b o n i u m  i o n  w i l l  b e  s t a b i l i z e d  a n d  t h e  H a m m e t t  p l o t  o f

l o g  k v e r s u s  a  f o r  a  s e r i e s  o f  s u b s t i t u t e d  d i e t h y l  a c e t a l s  —H
5

o f  b e n z a l d e h y d e  y i e l d e d  p = - 3 . 3 5 .  I n  t h e  a l i p h a t i c  s e r i e s

6  7
K r e e v o y  a n d  T a f t  ' f o u n d  t h a t  t h e  s e c o n d  o r d e r  r a t e  

c o n s t a n t s  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  a  s e r i e s  o f  d i e t h y l  a c e t a l s  

a n d  k e t a l s  o f  n o n - c o n j u g a t e d  a l d e h y d e s  a n d  k e t o n e s  w e r e  w e l l  

c o r r e l a t e d  b y  t h e  T a f t  e q u a t i o n  a n d  a  v a l u e  o f  p = - 3 . 6 0  

w a s  f o u n d .

S i n c e  t h e  1 9 6 0 ' s  t h e r e  h a s  b e e n  a  l o n g  s e a r c h  f o r  o t h e r

m e c h a n i s m s  s u c h  a s  t h o s e  w h i c h  i n v o l v e  g e n e r a l  c a t a l y s i s ,

r a t e  d e t e r m i n i n g  a t t a c k  o f  w a t e r  o n  t h e  p r o t o n a t e d  s u b s t r a t e

(A2 m e c h a n i s m )  a n d  e v e n  g e n e r a l  c a t a l y s i s  o f  t h e  b r e a k d o w n

o f  t h e  h e m i a c e t a l ,  a  s t e p  w h i c h  w a s  n o t  i n c l u d e d  i n  t h e  a b o v e

s c h e m e .  I n  o r d e r  f o r  s u c h  m e c h a n i s m s  t o  o c c u r  a n  a l t e r a t i o n

i n  t h e  s y s t e m  i s  o b v i o u s l y  n e c e s s a r y  s u c h  a s  c h a n g i n g  t h e

s o l v e n t s ,  b u f f e r s ,  l e a v i n g  g r o u p s ,  s u b s t i t u e n t s  o r  s t r u c t u r e s

8
o f  t h e  a c e t a l s .  T h e  n u m b e r  o f  e x c e p t i o n s  a n d  s p e c i a l  c a s e s  

h a s  n o w  g r o w n  s o  l a r g e  t h a t  i n  t h e  1 9 8 0 ' s  g e n e r a l i z a t i o n  

o f  t h e  m e c h a n i s m  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  a n  a c e t a l  i s  d i f f i c u l t  

b e c a u s e  a n y  c o n c l u s i o n  d e p e n d s  o n  t h e  c o n d i t i o n s  a n d  

e s p e c i a l l y  t h e  s t r u c t u r e  o f  t h e  a c e t a l .  S o m e  o f  t h e s e  

s p e c i a l  c a s e s  w i l l  n o w  b e  d e s c r i b e d .
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G e n e r a l  a c i d  c a t a l y s i s  

9
F i f e  c l a i m e d  t h e  f i r s t  o b s e r v a t i o n  o f  g e n e r a l - a c i d  

c a t a l y s i s  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  a n  a c e t a l  w i t h  2 - ( p - m e t h o x y -  

p h e n y l ) - 4 f 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n  ( ^ )

( 1)

w h i c h  w a s  c a t a l y z e d  b y  f o r m i c  a c i d  i n  a q u e o u s  s o l u t i o n  a t

- 1  - 1
4 0  ° C ,  I  = 0 . 5  M w i t h  t h e  c a t a l y t i c  c o n s t a n t  k TT,  = 0 . 0 0 2 6  M s  — J —H A =

T h i s  c l a i m  w a s  n o t  s u p p o r t e d  b y  a n y  f u r t h e r  e v i d e n c e  a n d  a

m e c h a n i s t i c  s u g g e s t i o n  w a s  n o t  o f f e r e d .  On t h e  o t h e r  h a n d

m e c h a n i s t i c  d i s c u s s i o n  w a s  d r a w n  t o  a n  A2 r e a c t i o n .

T h e  f i r s t  a u t h e n t i c  e x a m p l e  o f  g e n e r a l - a c i d  c a t a l y s i s  

w a s  o b s e r v e d  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  2 -  ( p - n i t r o p h e n o x y ) a n d  

2 - ( p - c h l o r o p h e n o x y ) t e t r a h y d r o p y r a n s 1 ° w i t h  f o r m a t e  b u f f e r

i n  5 0 % d i o x a n ~ H 2 0  a t  5 0 ° C .  T h e  c a t a l y t i c  c o n s t a n t s  o b t a i n e d

- 1 - 1  - 1 - 1  
w e r e  k = 0 . 0 1 3  M s  a n d  k . = 0 . 0 0 4 1  M s  r e s p e c t -— H A —  — H A =
i v e l y .  A l t h o u g h  2 - ( p - m e t h o x y p h e n o x y ) t e t r a h y d r o p y r a n  h a s  

b e e n  s t u d i e d  n o  g e n e r a l  a c i d  c a t a l y s i s  w a s  d e t e c t e d  i n  f o r m a t e  

b u f f e r .
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S o m e  r e p o r t e d  v a l u e s  o f  AS a n d  k / k  a r e  p u t  t o g e t h e r
D H

i n  a  s i n g l e  t a b l e  t o  f a c i l i t a t e  c o m p a r i s o n .

T a b l e  1 . A c t i v a t i o n  e n t r o p y  a n d  s o l v e n t  i s o t o p e  e f f e c t s  f o r  

h y d r o l y s i s  o f  t e t r a  h y d r o p y r a n s  i n  50% d i o x a n - H ^O

S u b s t r a t e

2 - E t h o x y t e t r a h y d r o p y r a n

2 - ( p - M e t h o x y p h e n o x y )  

t e t r a h y d r o p y r a n

2 - P h e n o x y  t e t r a h y d r o p y r a n

2 - ( p - N i t r o p h e n o x y ) 

t e t r a h y d r o p y r a n

* a
AS , e u

+ 7 . 9  ± 2 . 0

-  3 . 0  ± 1 . 2

-  7 . 6  ± 0 . 6

k DA H

2 . 8 2

2 . 4 8

2 . 2 9

1 . 3 3

- 1  - 1a -  C a l c u l a t e d  a t  3 0 °  ( r a t e  c o n s t a n t  u n i t s  = M s  ) .

1 1

T h e  s o l v e n t  i s o t o p e  e f f e c t  o f  2 . 8 2  o b t a i n e d  f o r  t h e  

h y d r o l y s i s  o f  2 - e t h o x y t e t r a h y d r o p y r a n  w a s  t h o u g h t  t o  f a l l  

i n  t h e  r a n g e  a s s o c i a t e d  w i t h  t h e  A1 r e a c t i o n  ( 2 . 3  t o  3 . 3 )  

a n d  t h a t  o f  1 . 3 3  f o r  h y d r o l y s i s  o f  2 - ( p - n i t r o p h e n o x y - t e t r a  

h y d r o p y r a n  w o u l d  i n d i c a t e  s o m e  d e g r e e  o f  s o l v e n t  p a r t i c i p a t  

i o n  i n  t h e  t r a n s i t i o n  s t a t e .  T h a t  a l s o  c o u l d  b e  c o n c l u d e d  

f r o m  t h e  d e c r e a s i n g  v a l u e s  o f  A s *  w i t h  t h e  i n c r e a s i n g  o f  

e l e c t r o n —d o n a t i o n  f r o m  t h e  s u b s t i t u e n t s .
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T h e  AS*  v a l u e s  a n d  s o l v e n t  i s o t o p e  e f f e c t s  w e r e  a l s o

c o n s i s t e n t  w i t h  a n  A2 r e a c t i o n  b u t  F i f e  p r e f e r r e d  a  m e c h a n i s m  

i n v o l v i n g  a  " p a r t i a l  r a t e - d e t e r m i n i n g  p r o t o n a t i o n "  o f  t h e  

o x y g e n  i n  v i e w  o f  t h e  s o l v e n t  a t t a c k  i s  a  l e s s  f a v o u r a b l e  

p r o c e s s  a n d  w i t h  t h e  p - n i t r o  s u b s t i t u t e d  c o m p o u n d  i t  s h o u l d  

n e e d  t h e  l e a s t  n u c l e o p h i l i c  c a t a l y s i s  b e c a u s e  i t  h a s  t h e  b e s t  

l e a v i n g  g r o u p  i n  t h a t  s e r i e s .  On  t h e  o t h e r  h a n d  a  l i n e a r  

op  p l o t  w a s  o b t a i n e d  f o r  t h e  s e r i e s  ( o f  w h i c h  o n l y  t h r e e  

s u b s t r a t e s  w e r e  i n c l u d e d  i n  t a b l e  1 ) i n d i c a t i n g  n o  a b r u p t  

c h a n g e  i n  t h e  m e c h a n i s m .

T h e  s u g g e s t e d  s t r u c t u r e  i n  t h e  t r a n s i t i o n  s t a t e  w a s :

T h e  s t r u c t u r a l  r e q u i r e m e n t s  t o  o b s e r v e  g e n e r a l  a c i d  

c a t a l y s i s  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  a c e t a l s  w e r e  d i s c u s s e d  b y

m e d i a t e s  ( p r o t o n a t e d  s u b s t r a t e  a n d  c a r b o n i u m  i o n ) p r e s e n t  i n  

t h e  A1 r e a c t i o n  w e r e  p r o p o s e d  i n  o r d e r  t o  o b t a i n  t h e  d e s i r a b l e  

i n c r e a s e  ( a n d  d e c r e a s e )  o f  t h e  f r e e  e n e r g y  c o n t e n t  o f  t h e i r

t

(H

( 2 )

1 2  • C a p o n .  T w o  b a s i c  m o d i f i c a t i o n s  r e l a t e d  t o  t h e  m t e r -

r e s p e c t i v e  t r a n s i t i o n  s t a t e s .  I t  w a s  c o n s i d e r e d  t h a t  a
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c h a n g e  t o  a  m e c h a n i s m  w h i c h  i n v o l v e d  g e n e r a l - a c i d  c a t a l y s i s  

c o u l d  b e  a c h i e v e d  b y  m a k i n g  t h e  a c e t a l  o x y g e n  l e s s  b a s i c  a n d  

t h e  c a r b o n i u m  i o n  m o r e  s t a b l e .  A m i x e d  a c e t a l ,  b e n z a l d e h y d e  

m e t h y l  p h e n y l  a c e t a l ,  w a s  c h o s e n  d u e  t o  i t s  s u i t a b i l i t y  i n  

o b t a i n i n g  a  l e s s  b a s i c  o x y g e n  a c e t a l  w i t h o u t  d e c r e a s i n g  t h e  

s t a b i l i t y  o f  t h e  c a r b o n i u m  i o n  c o m p a r e d  t o  t h a t  f r o m  

b e n z a l d e h y d e  d i m e t h y l  a c e t a l .

G e n e r a l  a c i d  c a t a l y s i s  b y  c h l o r o a c e t a t e , f o r m a t e ,  a c e t a t e  

a n d  p h o s p h a t e  b u f f e r s  w a s  o b s e r v e d .  Two  p o s s i b l e  m e c h a n i s m s  

w e r e  p o s t u l a t e d :

/ O M e  
AcOH + PhCH  

X 0 P h

MeOH +

^ O M e  

-> PhCH 
\ +  

OPhII•
HII
OA c

/ O M e  

■> PhCH 
\ +  

OPh  
H

f a s t

Ac O'

-PhO H

PhCHO
h 2 o

- H  +
P h C H ^ O M e

M e c h a n i s m  1
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/OMe -̂.OMe
AcOH + PhCH -> PhCH — > PhCH^OMe + PhOH

XOPh '''OPh
+ Ac O’

8i
OAc + h2o

-  H+

PhCHO + MeOH

M e c h a n i s m  2

T h e  s e c o n d  o n e  w a s  s u p p o r t e d  b y  t h e  f a c t  t h a t  e l e c t r o n  

w i t h d r a w i n g  s u b s t i t u e n t s  i n  t h e  l e a v i n g  g r o u p  ( p h e n o x y )  

i n c r e a s e d  t h e  r a t e  w h e r e a s  i f  t h e r e  w a s  a  s l o w  p r o t o n  t r a n s f e r  

t o  t h a t  p h e n o x y  g r o u p  ( a s  i n  m e c h a n i s m  1 ) t h e  r a t e  s h o u l d  

d e c r e a s e .  T h e  B r ^ n s t e d  c o e f f i c i e n t  a  = 0 . 6 0  a n d  i s o t o p e  

e f f e c t  k ( C H  CO H ) / k ( C H  CO D)  = 2 . 1 4  a n d  k ( H  0 + ) / k  (D 0 + ) = 1 . 0 1
J  ^ O m  w  O

w e r e  c o m p a r e d  t o  t h o s e  o f  o r t h o e s t e r s ^  ( a  i s  c . a .  0 . 7  a n d  

k ^  o  + /^^D 0 + ^  i n d i c a t i n g  a  s m a l l e r  d e g r e e  o f  p r o t o n

t r a n s f e r  t h a n  i n  t h e  l a t t e r  c a s e  a n d  c o n s e q u e n t l y  a  s u b s t a n ­

t i a l  C - 0  b o n d  b r e a k i n g  i n  t h e  t r a n s i t i o n  s t a t e  w h i c h  i s  i n  

a g r e e m e n t  w i t h  m e c h a n i s m  2 .

T h e  c o n c l u s i o n  f o r  t h e  p o s i t i o n  o f  C - 0  b o n d  b r e a k i n g  

b e i n g  t h e  p h e n o x y l - c a r b o n  b o n d  w a s  s u p p o r t e d  b y  a  s l o w e r  r a t e

o b s e r v e d  f o r  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  d i m e t h y l  a c e t a l

- 4  - 1  - 3  - 1
( 8 . 5  x  10  s  ) t h a n  t h e  r a t e  o f  8  x 10 s  f o r  t h e
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h y d r o l y s i s  o f  t h e  p h e n y l  a c e t a l  u n d e r  t h e  s a m e  c o n d i t i o n .

I f  a  m e t h o x y  b o n d  b r e a k i n g  w a s  t a k i n g  p l a c e  f o r  t h e  l a t t e r

t h e  o p p o s i t e  m a g n i t u d e  o f  r a t e s  s h o u l d  b e  o b s e r v e d .  O t h e r

e v i d e n c e  w a s  t h e  e f f e c t  o f  e l e c t r o n  w i t h d r a w i n g  s u b s t i t u e n t s

i n  t h e  p h e n o x y  m o i e t y  w h i c h  i n c r e a s e d  t h e  r a t e  c o n s t a n t s .

I n  a n  e x t e n s i o n  s t u d y  o f  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e

1 3m e t h y l  p h e n y l  a c e t a l  C a p o n  a n d  N i m m o  o b t a i n e d  i n t e r e s t i n g  

s u p p l e m e n t a r y  r e s u l t s  i n  w h i c h  e l e c t r o n - d o n a t i n g  a n d  w i t h ­

d r a w i n g  s u b s t i t u e n t s  i n  t h e  p h e n o x y  g r o u p  i n c r e a s e d  t h e  r a t e  

o f  h y d r o l y s i s .  T h a t  a f f o r d e d  t h e  s u g g e s t i o n  o f  t w o  s t r u c t u r e s  

f o r  t h e  t r a n s i t i o n  s t a t e :

&+

/ • 0 M g  
PhCH t +

\  &
O-ArI I

H

i  r "

( 41

T h e  s t r u c t u r e  (3_) w a s  t h a t  s u g g e s t e d  w h e n  t h e  s u b s t i t u ­

e n t s  a r e  e l e c t r o n - w i t h d r a w i n g .  T h e  C - 0  b o n d  b r e a k i n g  i s  

t a k i n g  p l a c e  a h e a d  o f  H - 0  b o n d  m a k i n g  a n d  t h e r e  w i l l  b e  a 

n e t  n e g a t i v e  c h a r g e  i n  t h e  o x y g e n  ( w h e r e  t h e  s u b s t i t u t i o n  i s  

o c c u r r i n g ) .  On  t h e  o t h e r  h a n d  t h e  s t r u c t u r e  (_4) i s  

c o r r e l a t e d  w i t h  e l e c t r o n - d o n a t i n g  s u b s t i t u e n t s  w h e r e  t h e  0 - H  

b o n d  m a k i n g  i s  o c c u r r i n g  a h e a d  o f  C —0  b o n d  b r e a k i n g  a n d

6 ++
/ - 0 M e  

Ph C H
\

O-Ar

A 

( 3 )

HI
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t h e r e  w i l l  b e  a  n e t  p o s i t i v e  c h a r g e  i n  t h e  o x y g e n .

B u f f e r  c a t a l y s i s  w a s  a l s o  d e t e c t e d  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f

b e n z a l d e h y d e  e t h y l  2 - m e t h o x y  c a r b o x y  p h e n y l  a c e t a l s  b y

1 4B u f f e t  a n d  L a m a t y .

I n  t h e  l i g h t  o f  t h e s e  e x a m p l e s  F i f e ^  s t u d i e d  t h e

h y d r o l y s i s  o f  t r o p o n e  d i e t h y l  k e t a l  c u l m i n a t i n g  w i t h  t h e

o b s e r v a t i o n  o f  g e n e r a l  a c i d  c a t a l y s i s .  T h e  m o s t  i m p o r t a n t

f a c t o r  f o r  s u c h  o b s e r v a t i o n  w a s  t h e  g r e a t  s t a b i l i t y  o f  t h e

c a r b o n i u m  i o n  i n  s p i t e  o f  t h e  p o o r  l e a v i n g  g r o u p .  T h e

r e a c t i o n  w a s  c a r r i e d  o u t  i n  w a t e r  a t  15 °C w i t h  T r i s - H C £

a n d  p h o s p h a t e  b u f f e r  w i t h  t h e  f o r m e r  h a v i n g  t h e  |$HA c a t a l y t i c

- 3  - 1  - 1
c o n s t a n t  ( 3 —5 x 10  M s  a t  15  ° C)  m u c h  l e s s  t h a n  t h a t

- 3  - 1  - 1
f o r  t h e  l a t t e r  ( 8 . 2  x  10 M s  ) .  A s p o n t a n e o u s  r e a c t i o n  

h a s  a l s o  b e e n  r e p o r t e d  b e i n g  pH i n d e p e n d e n t  a b o v e  pH 1 0 .

T h e  s u g g e s t e d  m e c h a n i s m  f o r  h y d r o l y s i s  o f  t r o p o n e  

d i e t h y l  k e t a l  w a s  a  p a r t i a l l y  r a t e  d e t e r m i n i n g  p r o t o n a t i o n  

b y  t h e  g e n e r a l  a c i d  w i t h  t h e  f o l l o w i n g  s t r u c t u r e  i n  t h e  

t r a n s i t i o n  s t a t e .

( 5 )



1 6 1

T h e  e f f o r t s  t o  o b s e r v e  g e n e r a l  a c i d  c a t a l y s i s  i n  t h e

1 6
h y d r o l y s i s  o f  2 - ( p - m e t h o x y  p h e n y l )  o x a t h i o l a n e  ( 6 _) a n d  a

s e r i e s  o f  b e n z a l d e h y d e  S - ( s u b s t i t u t e d  p h e n y l  t h i o  a c e t a l s )  

( 7 ) w e r e  u n s u c c e s s f u l .

( 7 )

I t  l e d  t o  t h e  c o n c l u s i o n  t h a t  t h e  s i m p l e  r e d u c t i o n  o f

t h e  b a s i c i t y  i s  n o t  e n o u g h  t o  o b s e r v e  g e n e r a l  a c i d  c a t a l y s i s

a n d  t h e  e a s e  o f  C - 0  b o n d  b r e a k i n g  h a s  a  m o r e  i m p o r t a n t  d e a l

1 7
f o r  s u c h  o b s e r v a t i o n .  B o t h  a r e  s u g g e s t e d  t o  h y d r o l y z e

w i t h  C - S  b o n d  b r e a k i n g  ( a l t h o u g h  f o r  t h e  f o r m e r  t h e  C - 0  b o n d

b r e a k i n g  w a s  n o t  c o m p l e t e l y  e x c l u d e d )  a n d  m o r e  c o n v i n c i n g

e v i d e n c e  w a s  o f f e r e d  f o r  (_7) i n  w h i c h  a  r e a c t i o n  i n  p r e s e n c e

o f  i s o p r o p y l  a l c o h o l  s h o w e d  t h e  f o r m a t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e

i s o p r o p y l  m e t h y l  a c e t a l  w h i c h  s u b s e q u e n t l y  f o r m e d  t h e

d i - i s o p r o p y l  a c e t a l  w i t h  r e l e a s e  o f  Me OH.

1 8
J e n s e n  a n d  J e n c k s  a l s o  f o u n d  t h a t  i n  t h e  h y d r o l y s i s  

o f  b e n z a l d e h y d e  O - e t h y l  S - p h e n y l  a c e t a l  i n  90% M e O H - w a t e r ,

T = 2 5 ° C  o n l y  C - S  c l e a v a g e  w a s  t a k i n g  p l a c e  w i t h  t h e  o b s e r v e d  

r a t e  c o n s t a n t  2 . 5  f o l d  f a s t e r  t h a n  t h e  c o r r e s p o n d i n g  0 - m e t h y l  

c o m p o u n d .



1 6 2

T h e  s e a r c h  f o r  g e n e r a l  a c i d  c a t a l y s i s  i n  t h e  h y d r o l y s i s

1 9
o f  t h e  f o l l o w i n g  a c e t a l s  a n d  k e t a l s ,  b e n z o p h e n o n e  d i e t h y l  

k e t a l  ( 8 _) , 2 , 2 - ( p - m e t h o x y  p h e n y l ) - 1  , 3 - d i o x o l a n e  (9_) , 2 , 3 -

d i p h e n y l  c y c l o p r o p e n o n e  d i e t h y l  k e t a l  ( J_0 _) a n d  f e r r o c e n e  

c a r b o x a l d e h y d e  d i m e t h y l  a c e t a l  ( 1 1 )

MeO

MeO

( 9 )

( 10 )

Fe

OMe

OMe

(11)

w a s  a l s o  u n s u c c e s s f u l .  T h e  r e l a t i v e  s t a b i l i t y  o f  t h e  

c a r b o n i u m  i o n s  f r o m  t h e  s e r i e s  a b o v e  w a s  c o m p a r e d  w i t h  a  

s e r i e s  o f  r e l a t e d  i o n s  w h i c h  h a v e  a n  e q u i l i b r i u m  c o n s t a n t
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a c c o r d i n g  t o  t h e  e q u a t i o n :

t + * +
- C  + 2  H O  - C - O H  + H _ 0  ( 2 )

| 2 I 3

+ . 20  
T h e  p K ^  f o r  t r o p y l i u m  i o n  i s  4 . 7  a n d  f o r  2 . 3 - d i p h e n y l

2 1
c y c l o p r o p e n y l  - 0 . 6 7 .  A c c o r d i n g  t o  F i f e ,  t h e  o b s e r v a t i o n  

o f  g e n e r a l  a c i d  c a t a l y s i s  f o r  t r o p o n e  k e t a l  w a s  d u e  t o  t h e  

e x t r e m e  s t a b i l i t y  o f  t h e  c a r b o n i u m  i o n  a n d  s u c h  f u r t h e r  

o b s e r v a t i o n s  w i t h  a c e t a l s  o r  k e t a l s  w i t h  t h e s e  c h a r a c t e r ­

i s t i c s  ( p o o r  l e a v i n g  g r o u p  a n d  a  r e a s o n a b l y  s t a b l e  c a r b o n i u m

i o n )  w a s  m o s t  p r o b a b l e  w i t h  t h o s e  w h i c h  p K + l i e s  i n  t h i s
r

r a n g e  ( - 0 . 6 7  t o  4 . 7 ) .

T h e  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  d i - j ; - b u t y l  a c e t a l  h a s

2 2
b e e n  c l a i m e d  t o  b e  g e n e r a l  a c i d  c a t a l y z e d  i n  p h o s p h a t e ,  

s u c c i n a t e  a n d  a c e t a t e  b u f f e r s  i n  H^O a t  2 5 ° ,  I  = 1 . 0  M.

T h e  s e r i e s  o f  a c e t a l s  s t u d i e d  i s  r e p r e s e n t e d  b y  t h e  s t r u c t u r e :

X - /  V C H

Y ^,0-ClCI-y

y " V a c H ^

( 12 )
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X Y

I o c h 3 H

I I
C H 3 H

I I I H H

I V C l H

V H C l

T h e  D^ O s o l v e n t  i s o t o p e  e f f e c t ,  k HA/ k DA = 2 . 5 2  a n d  

k + / k  + = 0 . 9  w e r e  o b t a i n e d  f o r  h y d r o l y s i s  o f  I I I  a n d  t h e
xi D

B r j z f n s t e d  p l o t  ( l o g  k v e r s u s  p K a )  y i e l d e d  a  s t r a i g h t  l i n e
H A

w i t h  a  s l o p e  - 0 . 6 .  T h e  p l o t  o f  l o g  k v e r s u s  a ( H a m m e t t
H A

2 3
s u b s t i t u e n t s  c o n s t a n t s )  y i e l d e d  a  s t r a i g h t  l i n e  w i t h  

p = - 2 . 0 .  I n  t h a t  s e r i e s  o n l y  V d i d  n o t  s h o w  g e n e r a l  a c i d  

c a t a l y s i s  a n d  t h e  h y d r o l y s i s  o f  I ,  I I  a n d  I V  w e r e  s t u d i e d  

o n l y  i n  p h o s p h a t e  b u f f e r .  T h e  m e c h a n i s m  s u g g e s t e d  f o r  

h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  d i - t _ - b u t y l  a c e t a l  w a s  a  c o n c e r t e d  

p r o t o n a t i o n  w i t h  C - 0  b o n d  b r e a k i n g  w i t h  t h e  f o l l o w i n g  

s t r u c t u r e  i n  t h e  t r a n s i t i o n - s t a t e

4II
HI

^  , i - C ( C H 3L
r \ - z H  3 3

s

(13)

^'O-CtChLL
. a
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T h e  o b s e r v a t i o n  o f  g e n e r a l  a c i d  c a t a l y s i s  w a s  a t t r i b u t e d  

b a s i c a l l y  t o  t h e  r e l e a s e  o f  s t e r i c  s t r a i n  i n  t h e  t r a n s i t i o n  

s t a t e .

8
J e n s e n  h a s  a l s o  c l a i m e d  t o  o b s e r v e  g e n e r a l  a c i d  c a t a l y s i s  

i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  d i e t h y l  a c e t a l  i n  a c e t a t e ,  

c a c o d y l a t e ,  f o r m a t e  a n d  m e s ( 2 - ( N - m o r p h o l i n o ) e t h a n e  s u l f o n i c  

a c i d )  b u f f e r s  i n  w a t e r  a t  2 5 ° C ,  I  = 0 . 5  M.  A l s o  a  s e r i e s  o f  

p - s u b s t i t u t e d  b e n z a l d e h y d e s  w e r e  s t u d i e d .  m - C h l o r o b e n z a l d e -  

h y d e  d i e t h y l  a c e t a l  w a s  u s e d  a s  a  " c a l i b r a t i o n "  a c e t a l  t o  m a k e  

s u r e  t h a t  t h e  s p e c i f i c  s a l t  e f f e c t  w a s  n o t  r e s p o n s i b l e  f o r  s u c h  

r a t e  i n c r e a s i n g  s i n c e  i t  d i d  n o t  s h o w  g e n e r a l  a c i d  c a t a l y s i s  

u n d e r  t h e  s a m e  c o n d i t i o n  a n d  h a s  a  r e l a t e d  s t r u c t u r e  t o  t h e  

s u b s t r a t e s  s t u d i e d .  T h e  s y s t e m  w a s  a n a l y z e d  i n  t e r m s  o f  

J e n c k s ,  M o r e  -  O ' F e r r a l  d i a g r a m  a n d  t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p  

w a s  p r o p o s e d  t o  b e  t h e  d i f f u s i o n a l  s e p a r a t i o n  o f  t h e  a g g r e g a t e  

( c a r b o x o n i u m  i o n ) .  ( c o n j u g a t e  b a s e  o f  t h e  c a t a l y z i n g  a c i d ) ,  

( a l c o h o l ) .

2 2 8
F i f e ' s  a n d  J e n s e n ' s  p a p e r s  a r e  s t r i c t l y  r e l a t e d  t o

t h e  w o r k  i n  t h i s  S e c t i o n  a n d  t h e y  w i l l  b e  s u b j e c t  t o  a  m o r e

d e t a i l e d  d i s c u s s i o n .

C h a n g e  i n  t h e  R a t e  D e t e r m i n i n g  S t e p  t o  B r e a k d o w n  o f  t h e  

H e m i a c e t a l

I n  t h e  o v e r a l l  s c h e m e  f o r  h y d r o l y s i s  o f  a n  a c e t a l  

( S c h e m e  1)  t h e  s t e p  r e p r e s e n t i n g  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  i n t e r ­

m e d i a t e  h e m i a c e t a l  w a s  n o t  i n c l u d e d .  U s u a l l y  t h i s  s t e p  h a s

b e e n  t a k e n  t o  b e  m u c h  f a s t e r  t h a n  t h a t  w h i c h  i n v o l v e s  t h e

2 4 2 5
b r e a k i n g  o f  t h e  C - 0  b o n d  o f  t h e  a c e t a l .  '
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T h e  f i r s t  o b s e r v a t i o n  o f  r a t e  d e t e r m i n i n g  b r e a k d o w n  o f

2 6
t h e  h e m i a c e t a l  w a s  m a d e  b y  S c h a l e g e r  a n d  c o - w o r k e r s  i n  a n  

i n v e s t i g a t i o n  o f  t h e  h y d r o l y s i s  o f  1 - m e t h o x y - 2 - e t h y l - 1 , 2 -  

e p o x y  b u t a n e  ( 1 4 )

CH3 CH2 \  A  / 0CH3c —  c
c h 3 c h 2 /  

(14)

i n  10% d i o x o n e - w a t e r  a t  2 5 ° C .  A t  p H ' s  b e l o w  7 . 9 1  a n d  a b o v e  

8 . 0  t h e  r e a c t i o n  w a s  f i r s t  o r d e r  b u t  i n  t h e  i n t e r m e d i a r y  

p H ' s  a n  i n d u c t i o n  p e r i o d  w a s  o b s e r v e d .  I t  w a s  s u g g e s t e d  

t h a t  t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p  w a s  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  

a c e t a l  a t  p H ' s  a b o v e  8 . 0  a n d  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l  

a t  p H ' s  b e l o w  7 . 9 1  a n d  f o r  p H ' s  b e t w e e n  t h o s e  b o t h  s t e p s  w e r e  

k i n e t i c a l l y  o b s e r v a b l e  a n d  n o  f i r s t  o r d e r  k i n e t i c s  w e r e  

o b t a i n e d .
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A / 0CH3 H 0  OH OH
(C H 3 CH2 )2 C —  CN 3 - - - - - 2— > (CH3 CH2 )2-C - C H O C H 3

H 

(CH3 CH2 )2—C — CHO + CH OH

S c h e m e  2

T h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l  w a s  g e n e r a l  a c i d  a n d  

b a s e  c a t a l y z e d  b u t  t h e  m e c h a n i s t i c  a t t e n t i o n  w a s  f o c u s s e d  

t o  t h e  h y d r o x y d e  i o n  r e a c t i o n  w h i c h  w o u l d  p r o c e e d  a c c o r d i n g  

t o  t h e  s c h e m e

R C H (0 C H 3 )0H  + OH" ; = ±  RCHfOCHJO" + H20  

R CH (0CH3 ) 0 "  + H2 0   ---- > RCHO + CH3 0H + OH"

S c h e m e  3

w i t h  t h e  r a t e  l i m i t i n g  s t e p  b e i n g  t h e  d e p a r t u r e  o f  t h e

l e a v i n g  g r o u p  ( m e t h o x i d e )  a s s i s t e d  b y  a g e n e r a l  a c i d .

T h a t  p o s s i b i l i t y  ( t w o  s t e p  i o n i z a t i o n )  w a s  e x t e n d e d  t o

9 - 1
t h e  w a t e r  r e a c t i o n  a n d  k w a s  e v a l u a t e d  t o  b e  5 x  10  M s  

f r o m  t h e  e q u a t i o n

( 3 )
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2 7
u t i l i s i n g  t h e  e s t i m a t e d  p K a  o f  13  f o r  a - h y d r o x y  h e m i a c e t a l

- 4  - 1
a n d  k -  4 . 8  x  10  s  T h i s  l e d  t o  t h e  c o n c l u s i o n  t h a t

2

t h e  p H i n d e p e n d e n t  r e a c t i o n  c o u l d  p r o c e e d  b y  t h e  t w o - s t e p  

i o n i z a t i o n  m e c h a n i s m  w i t h  a  p o s s i b l e  s t r u c t u r e  i n  t h e  

t r a n s i t i o n  s t a t e :

0 - — HOH

'  \  + 
h o h 2

Me

( 1 5 )

2 8
A s i m i l a r  p r o p o s a l  w a s  m a d e  b y  B r u i c e  a n d  A t k i n s o n  

f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  2 - m e t h o x y - 3 , 3 - d i m e t h y l o x e t a n e  ( 1 6 ) .

r— o

CH3' OCH.
CH3 

(16)

I t  w a s  f o u n d  t h a t  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  c o r r e s p o n d i n g  h e m i ­

a c e t a l  ( r 7 J  w a s  r a t e  d e t e r m i n i n g  a t  l o w  pH a n d  a n  i n d u c t i o n  

p e r i o d  w a s  o b s e r v e d  b e t w e e n  p H ' s  6 . 1  a n d  7 . 0 .
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/ O M e  

M e -  C - C H  
,, 1 X ° H  
h2 c o h

(17)

T wo  p o s s i b l e  p a t h w a y s  w e r e  c o n s i d e r e d  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  

o f  ( 1 6 ) .

r—  0

CH. I

0 + - 0

CH3 0CH3
CH. CH.

CH. CH. OH

f H3
H0CHo- C  — CHO 

I  I 
C h L

P a t h w a y  1
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CH.
0  I

CH3 0C H 3

P a t h w a y  2

c h 3 oh
HOCH9- C  -  CHOCH9

2  l 3
c h 3

f H3
HOCH„-(j: - c h o  

c h 3

A c c o r d i n g  t o  t h e  p a t h w a y  1 a  r a t e  e n h a n c e m e n t  s h o u l d  b e  

e x p e c t e d  i n  k ^  s i n c e  t h e  c y c l i c  h e m i a c e t a l  i s  h i g h l y  s t r a i n e d  

,On t h e  o t h e r  h a n d  i n  t h e  p a t h w a y  2  t h e  e x p e c t e d  r a t e  e n h a n c e ­

m e n t  i s  i n  t h e  C - 0  b o n d  b r e a k i n g  s t e p  a n d  t h i s  p a t h w a y  w a s  

f a v o u r e d  b y  c o m p a r i n g  t h e  r a t e s  w i t h  t h o s e  f o r  a c y c l i c  

a c e t a l s  ( s e e  t a b l e  b e l o w ) .
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T a b l e  2 . R a t e s  o f  a c i d - c a t a l y z e d  a c e t a l  h y d r o l y s e s

C p d

CH3 C H ( O E t ) 2

( CH3 ) 2 C H C H ( O E t ) 2

CH3 C H ( O E t )

1 6 

1 4

S o l v e n t  

50% d i o x a n e  

50% d i o x a n e

H2 °

1 0 % d i o x a n e  

1 0 % d i o x a n e

T ,  °C 

2 5  

2 5  

30  

3 0  

30

-1  -1
k ,  M s

0 . 2 4 8

0 . 1 6 4

0 . 4 9 0

2 . 2 4  x  10

1 . 9 0  x 10
6  c

a  -  M.  K r e e v o y ;  T a f t ,  R . W . J r .  J .  Am.  C h e m .  S o c .  , Tl_,  5 5 9 0  

( 1 9 5 5 ) .

b  -  K o s k i k a l l i o ,  J ;  W h a l l e y ,  E . , T r a n s  F a r a d a y  S o c .  5 5 ,

8 0  9 ( 1 9 5 9 ) .

c  -  R e f e r e n c e  2 6

O t h e r  e v i d e n c e  w a s  o b t a i n e d  f r o m  t h e  p r o d u c t s  o f
s

r e a c t i o n  o f  a n a l o g o u s  a c e t a l s  w i t h  n - b u t y l  a n d  e t h y l  

a l c o h o l s .

i— o

I OEt

- 0

■J,0-n-C4 H9
C ^ O H

CH, 0CHoCHo i 3 /  2 3
H O C H - C - C

CH3 X0n-C4H9

S c h e m e  4
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T h e  h y d r o l y s i s  o f  t h e  p r e c u r s o r  (J_6 ) a t  3 0 ° C  f o l l o w e d  

t h e  e x p r e s s i o n  b e l o w

k ’ l = kH a H + kHA [ HA1 (4>

w i t h

k „  „ +  = 2 . 2 4  x  1 0 5  M- 1  s _ 1

h 3 °  =

k H2 PO^ "  ° - 4 1 8  I ' ’ S_1

k i mH+ +  ° * 2 0 7  M ' 1 S ' 1

a n d  t h e  d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  h e m i a c e t a l  ( 1 7 )  f o l l o w e d :

2

w i  t h

k ’ = k H+ a H+ + k 0 H -  [ ° H 1 + k HA [ H A 1  + k A "  U  1 ( 5 >

k H3 0 + "  80  ^  S_1

k -  = 3 . 2 4  x  1 0 5  M_ 1  s " 1
OH “

k H2 P O -  ■ 6 - 2 0  x  1 0 ' 2 ! f 1 S _ 1

k HPO ' 2 = 2 ‘ 3 8  X 1 ° " 1 ^ " 1 S _ 1  
4

k = 3 .  0 7  x  1 0 ~ 2 M~ 1 s “ 1
HOAc  —

k ,  = 7 . 7 1  x  10 3  M 1 s  1
Ac O =

2 9  3 0
C a p o n  '  h a s  f o u n d  t h a t  a - a c e t o x y - a - m e t h o x y - t o l u e n e  

h y d r o l y s e s  w i  t h  t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  . s t e p  b e i n g  t h e  b r e a k ­

d o w n  o f  h e m i a c e t a l .  T h e  p H r a t e  p r o f i l e  w a s  o b t a i n e d  i n
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w a t e r ,  T = 1 5 ° C ,  I  = 0 . 0 5 M  s h o w i n g  t h a t  t h e  d e c o m p o s i t i o n  

o f  t h e  h e m i a c e t a l  i s  a c i d  a n d  b a s e  c a t a l y z e d .  T h e  

h y d r o l y s i s  o f  t h e  a n a l o g o u s  a - c h l o r o a c e t o x y - a - m e t h o x y  

t o l u e n e  c o n f i r m e d  t h a t  f i n d i n g  s i n c e  b o t h  s u b s t r a t e s  

h y d r o l y s e  w i t h  t h e  s a m e  r a t e  c o n s t a n t s  i n d i c a t i n g  a  c o m m o n  

r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p  w h i c h  i s  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i ­

a c e t a l  .

S i n c e  b o t h  h a v e  d i f f e r e n t  l e a v i n g  g r o u p s  t h e  h y d r o l y s i s  

o f  t h e  a c e t a l s  s h o u l d  h a v e  d i f f e r e n t  o b s e r v e d  r a t e  c o n s t a n t s  

a n d  t h a t  i s  n o t  t h e  c a s e .

O t h e r  e v i d e n c e  w a s  t h e  o b s e r v a t i o n  o f  t h e  r e a c t i o n  b y  

NMR s p e c t r o s c o p y  i n  ( 0 . 1 M  N a O A c ,  0 . 1 M  DOAc )  b u f f e r  i n  

DMS O- D^ O ( 1 : 1  v / v )  a t  2 ° C .  T h e  e x p e r i m e n t s  s h o w e d  t h e  

f a s t  f o r m a t i o n  o f  t h e  h e m i a c e t a l  ( s i g n a l  a t  6 = 5 . 4 4 )  

a t t r i b u t e d  t o  t h e  CH p r o t o n  a n d  i t s  s l o w  d e c o m p o s i t i o n  

w i t h  f o r m a t i o n  o f  t h e  f i n a l  p r o d u c t ,  b e n z a l d e h y d e  ( s i g n a l  

a t  9 . 8 8 ) .

T h e  p H r a t e  p r o f i l e  i n  q u e s t i o n  w a s  o b t a i n e d  i n  t h e  

r a n g e  3 . 5  t o  6 . 5  p H u n i t s  a n d  f o l l o w e d  t h e  e q u a t i o n :

k ( s ~ 1 ) = 5 . 1 8  x  10 ~ 3  s  ~ 1 + 2 6 1  M_ 1 s ~ 1 a u +  +
o  «

6 . 8 7  x 1 0 5  m“ V 1 a QH_ ( 6 )

3 1J e n s e n  a n d  L e n z  s h o w e d  t h a t  t h e  h e m i a c e t a l  

a c c u m u l a t e s  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  s u b s t i t u t e d  b e n z a l d e h y d e  

d i e t h y l  a c e t a l s .  T h u s  o n  q u e n c h i n g  a f t e r  c . a .  10% o f
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r e a c t i o n  b y  i n j e c t i o n  o f  b a s e  a  r a p i d  i n c r e a s e  i n  a b s o r b a n c e  

w a s  o b s e r v e d  w h i c h  w a s  a t t r i b u t e d  t o  t h e  b a s e - c a t a l y z e d  

d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  h e m i a c e t a l  w h i c h  h a d  a c c u m u l a t e d  d u r i n g

h y d r o l y s i s  o f  a  s e r i e s  o f  s u b s t i t u t e d  b e n z a l d e h y d e  a l k y l  

h e m i a c e t a l s .

T h e  d e c o m p o s i t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e  e t h y l  h e m i a c e t a l  

f r o m  t h e  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  d i e t h y l  a c e t a l  a s  

p r e c u r s o r  i s  g e n e r a l - b a s e  c a t a l y z e d  i n  p h o s p h a t e  b u f f e r .

T h e  r e s u l t s  r e p o r t e d  a r e  v a l i d  o n l y  f o r  p H ' s  a b o v e  7 . 0  

b e c a u s e  b e l o w  t h a t  t h e  r e a c t i o n s  w e r e  n o t  f i r s t  o r d e r .

T h e  p r o p o s e d  h y d r o x y d e  r e a c t i o n  m e c h a n i s m  i s  r e p r e s e n t ­

e d  b y  t h e  s c h e m e :

r e a c t i o n .  I t  w a s  c o n c l u d e d  t h a t  t h e  h e m i a c e t a l  b u i l d s  u p

a  m a x i m u m  o f  40% o f  t h e  t o t a l  s u b s t r a t e  c o n c e n t r a t i o n .

3 2
M c C l e l l a n d  h a s  u s e d  a  s i m i l a r  t e c h n i q u e  t o  s t u d y  t h e

OH o-
Ar-C-OR + OH" ~i

A r - C - O R
I

i

i - h2 oH H

.0
Ar-C-H + OR"

S c h e m e  5

w i t h

( 7 )

*
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M c L e l l a n d  u t i l i s e d  a  s i m i l a r  r e l a t i o n s h i p  t o  t h a t  u s e d  

3 3
b y  S o r e n s e n  f o r  t h e  r e v e r s i b l e  r e a c t i o n  o f  m e t h o x i d e  t o  

s u b s t i t u t e d  b e n z a l d e h y d e s  i n  m e t h a n o l ,

0  0  

II k f  I
A r C H  + Me O”  ■-  A r - C O M e  ( 8 )

k a H

w i t h  a n  e q u i l i b r i u m  c o n s t a n t

K -  = k / k  ( 9 )
MeO f  d

a n d  t h e  a d d i t i o n  o f  n e u t r a l  m e t h a n o l  a c c o r d i n g  t o  t h e  

e q u a t i o n :

0  K OHMeOH .

A r C H  + MeOH   A r - C O M e  ( 1 0 )
!
H

w h e r e  Ka Me0H -  K ^ . / K ^  ( 1 1 )

i s  d e f i n e d  b y  t h e  e q u a t i o n

OH MeOH O ”  . O
I Ka  ^ I II

A r C OMe  + M e O -  ^  — Ar COMe  A r C - H  + MeO ( 1 2 )
i i
H H
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The relationship obtained

k M n -  = k * KMe 0 H ( 1 3 )MeO d a

3was utilised to calculate p(k rt-)MeO

where

p(kMeO-> P ( k d ) p<KMeO-> - p(KMeOH> ( 1 4 )

T h e  p ( k „  _ - )  v a l u e  z e r o  s u p p o r t e d  t h e  s m a l l  s u b s t i t u e n t  MeO

e f f e c t  f o r  k' t h a t  w a s  f o u n d .
MeO'

T h e  b r e a k d o w n  o f  s u b s t i t u t e d  b e n z a l d e h y d e  e t h y l  h e m i -

34
a c e t a l s  h a s  r e c e i v e d  f u r t h e r  a t t e n t i o n  l a t e l y .  F i f e  

h a s  s t u d i e d  t h e  h y d r o l y s i s  o f  s u b s t i t u t e d  b e n z a l d e h y d e  

e t h y l  s a l i c y l  a n d  s u b s t i t u t e d  b e n z a l d e h y d e  e t h y l  8 - q u i n o l y l  

a c e t a l s ,  ( 1 8 )  a n d  ( 1 9 )  a n d  d e t e c t e d  t h e  h e m i a c e t a l  ( 2 0 ) u n d e r

OEt

x~‘C 3 hC\

OEt
X

HO
U

( 1 9 ) ( 1 8 )



c o n d i t i o n s  w h e r e  i t  c o u l d  n o t  b e  o b s e r v e d  i n  t h e  h y d r o l y s i s  

o f  t h e  c o r r e s p o n d i n g  b e n z a l d e h y d e  d i e t h y l  a c e t a l s .  U s i n g  

( 1 8 )  a n d  ( 1 9 ) a s  p r e c u r s o r s  t h e  p H - r a t e  p r o f i l e s  f o r  b r e a k ­

d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l s  a n d  f o r  d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  a c e t a l s  

w e r e  o b t a i n e d  b y  f o l l o w i n g  t h e  a p p e a r a n c e  o f  t h e  a l d e h y d e  

p r o d u c t  a t  2 6 0  nm a n d  t h e  r e l e a s e  o f  s a l i c y l i c  a c i d  a t  

3 0 3  nm r e s p e c t i v e l y .  B o t h  w e r e  o b t a i n e d  i n  H 2 ° '  T = 3 0 ° C ,

I  = 0 . 1  M a n d  i n  50% d i o x a n e - H ^ O  ( v / v ) ,  T = 3 0 ° C ,  I  = 0 . 1  M.

T h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l s  w a s  c a t a l y z e d  b y  

h y d r o n i u m  a n d  h y d r o x i d e  i o n s  a n d  a  p H i n d e p e n d e n t  r e a c t i o n  

w a s  a l s o  o b s e r v e d  f r o m  p H ’ s  4 t o  6 .

M e c h a n i s t i c  p o s s i b i l i t i e s  w e r e  d i s c u s s e d  f o r  t h e s e  

t h r e e  i n d i v i d u a l  r e a c t i o n s  i n  f u n c t i o n  o f  p v a l u e s ,  s o l v e n t  

e f f e c t s  a n d  D^ O s o l v e n t  i s o t o p e  e f f e c t s .

T h e  v a l u e  o f  p = - 1 . 9 0  w a s  f o u n d  f o r  b r e a k d o w n  o f  t h e  

h e m i a c e t a l  c a t a l y z e d  b y  h y d r o n i u m  i o n  c o n t r a s t i n g  w i t h  

p = - 3 . 2 5  f o r  h y d r o n i u m  c a t a l y z e d  r e a c t i o n  o f  s u b s t i t u t e d
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b e n z a l d e h y d e  d i e t h y l  a c e t a l s .  T h a t  i n d i c a t e d  t h a t  b o n d  

b r e a k i n g  h a s  n o t  p r o c e e d e d  t o  a  g r e a t  e x t e n t  i n  t h e  t r a n s ­

i t i o n  s t a t e .  T h a t  v a l u e  f o r  p a n d  s o l v e n t  e f f e c t  

( ^ d / ^ H  = ^ ° r  m- c h l o r b e n z a l d e h y d e  e t h y l  h e m i a c e t a l )

i n d i c a t e d  s o m e  d e g r e e  o f  p r o t o n  t r a n s f e r  i n  t h e  t r a n s i t i o n  

s t a t e  a n d  t h e  s u g g e s t e d  s t r u c t u r e  i s

ftII

OEt

0  c + 
V'L.  S

■0-H
I
H

(21)

w i t h  l e s s  p r o t o n  t r a n s f e r  f r o m  H 2 ° + t o  l e a v i n 9  g r o u p

t h a n  i n  t h e  c a s e  o f  t h e  t r a n s i t i o n  s t a t e  f o r  h y d r o l y s i s  o f

b e n z a l d e h y d e  d i e t h y l  a c e t a l s .

T h e  l a t t e r  v a l u e  w a s  c o m p a r e d  w i t h  t h a t  f o r  H 3 ° +

c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  a c e t a l s  w h i c h  a r e  g e n e r a l  a c i d

c a t a l y z e d  a n d  s h o w s  p r o t o n  t r a n s f e r  i n  t h e  t r a n s i t i o n  s t a t e

( k  / k  = 1 . 0 - 1 . 5 )  a n d  w i t h  k / k  > 2 . 7  f o u n d  f o r  b e n z a l d e -  
D H D H

h y d e  d i e t h y l  a c e t a l s .
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F o r  t h e  p H i n d e p e n d e n t  r e a c t i o n  (p = + 0 . 3 5 )  t h e  

s u g g e s t e d  m e c h a n i s m  i n v o l v e s  c o n c e r t e d  p r o t o n  t r a n s f e r  

w i t h  C - 0  b o n d  b r e a k i n g  a c c o r d i n g  t o  t h e  s c h e m e :

x V \ /
CH
\

OEt

OH

o '

OEt
h3o

S
0

X - /  V c H
\ 0 E t

H

H-0
8 + x H

/  \
>  X - f  V q"  + EtOH

H
\   /  \

S c h e m e  6

T h a t  w a s  t h e  p r e f e r r e d  m e c h a n i s m  i n  v i e w  o f  t h e  e l e c t r o n

w i t h d r a w i n g  s u b s t i t u e n t  i n  t h e  b e n z a l d e h y d e  w h i c h  s h o u l d

f a c i l i t a t e  t h e  r e m o v a l  o f  a  p r o t o n  f r o m  - OH g r o u p  a n d  h i n d e r

t h e  p r o t o n a t i o n  o f  - O E t  a n d  C - 0  b o n d  b r e a k i n g  r e s u l t i n g  i n

a  s m a l l  v a l u e  o f  p .  S i m i l a r  m e c h a n i s m  w a s  s u g g e s t e d  f o r

3 2 3 5
t h e  g e n e r a l  b a s e - c a t a l y z e d  b r e a k d o w n  o f  h e m i a c e t a l s .  ’

I n  t h e  c a s e  o f  h y d r o x i d e  i o n  c a t a l y z e d  b r e a k d o w n  o f  

h e m i a c e t a l  (p = - 0 . 3 )  t h e  s u g g e s t e d  m e c h a n i s m  w a s  t h e



1 8 0

t w o - s t e p  r o u t e  r e p r e s e n t e d  b y  t h e  s c h e m e

/OH 0
OH + 0H~ Y °  - X - A -  Cln
'''OEt X 0Et

+ E K f

S c h e m e  7

O t h e r  M e c h a n i s m s

O t h e r  v a r i a t i o n s  i n  t h e  m e c h a n i s m s  o f  a c e t a l  h y d r o l y s i s  

s u c h  a s  n u c l e o p h i l i c a l l y  a s s i s t e d  b r e a k a g e  o f  t h e  C - 0  b o n d  

a n d  a  c h a n g e  i n  t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p  t o  a t t a c k  o f  

w a t e r  o n  t h e  r e v e r s i b l y  f o r m e d  c a r b o n i u m  i o n  w i l l  b e  

d i s c u s s e d  i n  t h e  C h a p t e r  I I I .

h2o X

0

\
H
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2 .  2 D I S C U S S I O N

B r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l

T h e  h y d r o l y s i s  o f  a - a c e t o x y - a - t - b u t o x y  t o l u e n e  h a s  b e e n

s t u d i e d  i n  w a t e r ,  T = 1 5 ° C ,  I  = 1 . 0  M b y  f o l l o w i n g  t h e

f o r m a t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e  a t  X = 2 5 0  n m.  A l s o  s o m e  k i n e t i c

r u n s  w e r e  d o n e  w i t h  a - c h l o r o a c e t o x y - a - t - b u t o x y  t o l u e n e .

T h e  v a r i a t i o n  i n  t h e  r a t e  c o n s t a n t s  w i t h  p H i s  s h o w n  i n

F i g  . 1 ( p  . 2 1 8  ) .

I t  w a s  c o n c l u d e d  t h a t  t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p  i n  t h e

f o r m a t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e  w a s  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l

s i n c e  r a t e  c o n s t a n t s  o b t a i n e d  f r o m  t h e  t w o  p r e c u r s o r s  u n d e r

i d e n t i c a l  c o n d i t i o n s  w e r e ,  w i t h i n  e x p e r i m e n t a l  e r r o r ,

t h e  s a m e .  T h e  d e p a r t u r e  o f  t w o  d i f f e r e n t  l e a v i n g  g r o u p s

( a c e t o x y  a n d  c h l o r o a c e t o x y ) s h o u l d  h a v e  d i f f e r e n t  e f f e c t s  o n

t h e  o b s e r v e d  r a t e  i f  t h e  d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  p r e c u r s o r s

w e r e  t h e  r a t e  l i m i t i n g  s t e p .  T h i s  b e h a v i o u r  i s  s i m i l a r  t o

29
t h a t  o b s e r v e d  b y  C a p o n  i n  a  r e l a t e d  w o r k  f o r  t h e  h y d r o l y s i s

o f  t h e  a c y l a l  w i t h  a  m e t h y l  g r o u p  i n s t e a d  o f  t ^ - b u t y l .

F r o m  t h e  p H  r a t e  p r o f i l e  i t  c a n  b e  n o t e d  t h a t  t h e r e  a r e

h y d r o n i u r n - i o n  a n d  h y d r o x i d e - i o n  c a t a l y z e d  r e a c t i o n s  w h i c h  i s

t h e  e x p e c t e d  b e h a v i o u r  f o r  d e c o m p o s i t i o n  o f  h e m i a c e t a l s  b u t

2 4 2 5
n o t  f o r  a c e t a l s .  f O t h e r  e v i d e n c e  c a m e  f r o m  NMR

e x p e r i m e n t s  i n  w h i c h  r a p i d  f o r m a t i o n  a n d  s l o w  b r e a k d o w n  o f  

t h e  h e m i a c e t a l  w a s  o b s e r v e d  ( F i g .  4 ,  p 2 4 6 ) .



182

H y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  d i - l t - b u t y l  a c e t a l

B e n z a l d e h y d e - d i - _ t - b u t y l  a c e t a l  w a s  s t u d i e d  u n d e r  t h e  

s a m e  c o n d i t i o n s  a s  t h o s e  f o r  a - a c e t o x y - a - t - b u t o x y  t o l u e n e .  

F o r  p H ' s  b e l o w  6 . 4 2  i d e n t i c a l  r a t e  c o n s t a n t s  w e r e  o b s e r v e d  

( w i t h i n  e x p e r i m e n t a l  e r r o r )  s u g g e s t i n g  t h a t  w e  w e r e  f o l l o w ­

i n g  t h e  s a m e  r a t e  d e t e r m i n g  s t e p  ( F i g .  3 f P 2 2 3 ) «  An

3 6  3 7
i n d u c t i o n  p e r i o d  w a s  o b s e r v e d  ' a t  p H 6 . 4 2  ( F i g .  2 ,  p 2 2 0 ) 

i n d i c a t i n g  t h a t  c o n s e c u t i v e  r e a c t i o n s  w i t h  s i m i l a r  r a t e  

c o n s t a n t s  w e r e  t a k i n g  p l a c e .  H o w e v e r  f o r  p H ' s  a b o v e  6 . 4 2  

t h e  r e a c t i o n  b e c a m e  a g a i n  f i r s t - o r d e r  b u t  t h e  r a t e  c o n s t a n t s  

w e r e  m u c h  s m a l l e r  t h a n  t h o s e  f o r  t h e  o t h e r  p r e c u r s o r s  ( i n  

t h e  h i g h e s t  p H  s t u d i e d  w i t h  t h i s  a c e t a l ,  7 . 8 2 ,  t h e  r e a c t i o n  

w a s  1 4 0 - f o l d  s l o w e r  t h a n  t h a t  o f  t h e  a c e t o x y  c o m p o u n d ) .

T h e s e  o b s e r v a t i o n s  i n d i c a t e d  t h a t  i n  s o m e  w a y  t h e  h y d r o l y s i s  

o f  t h e  a c e t a l  w a s  o c c u r r i n g  d i f f e r e n t l y  f r o m  t h e  o t h e r s  f o r  

p H ' s  a b o v e  6 . 4 2 ,  i n  o t h e r  w o r d s ,  a  c h a n g e  i n  t h e  m e c h a n i s m  

o f  h y d r o l y s i s  o r  i n  t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p  w a s  t a k i n g  

p l a c e .

T h e  m o s t  r e a s o n a b l e  e x p l a n a t i o n  i s  t h a t  a t  t h e s e  h i g h  

p H ' s  t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p  i s  t h e  d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  

a c e t a l ,  b e c a u s e  d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  h e m i a c e t a l  h a s  b e c o m e  

v e r y  f a s t  d u e  t o  OH c a t a l y s i s .

NMR e x p e r i m e n t s  w e r e  a l s o  c a r r i e d  o u t  w i t h  t h i s  a c e t a l  

i n  a  s i m i l a r  w a y  t o  t h a t  w i t h  a - a c e t o x y - a - t - b u t o x y  t o l u e n e  

( F i g .  5 ,  p 2 4 7 )  a n d  t h e  h e m i a c e t a l  w a s  d e t e c t e d .
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B u f f e r  c a t a l y s i s

B u f f e r  c a t a l y s i s  b y  a c e t a t e ,  i m i d a z o l e  a n d  p h o s p h a t e  

w a s  o b s e r v e d  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  a - a c e t o x y - a - J b - b u t o x y  

t o l u e n e  a n d  i n  v i e w  o f  t h e  a l r e a d y  a c c e p t e d  r a t e  d e t e r m i n i n g  

s t e p  i t  w a s  c l e a r  t h a t  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l  w a s  

b e i n g  c a t a l y z e d  b y  t h e s e  b u f f e r s .  W i t h  b o r a t e  b u f f e r  a n  

a n o m a l o u s  b e h a v i o u r  w a s  o b s e r v e d  w i t h  t h e  r a t e  c o n s t a n t s  

d e c r e a s i n g  w i t h  i n c r e a s i n g  t h e  a c i d  c o n c e n t r a t i o n  ( T a b l e  1 4 ,  

p 2 0 8 ) .  N e v e r t h e l e s s  t h e  m a i n  c o n c e r n  w i t h  t h i s  b u f f e r  w a s  

t o  o b t a i n  a n d  k e e p  a  c o n s t a n t  d e s i r a b l e  p H .  A l t h o u g h  t h e  

[ HA]  h a s  b e e n  v a r i e d  t h e  i n t e r c e p t s  w e r e  t h e  o n l y  v a l u e s  

u t i l i z e d  f o r  f u r t h e r  c a l c u l a t i o n s  ( pH r a t e  p r o f i l e ) .

H o w e v e r -  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  d i - _ t - b u t y l  a c e t a l  

f o r  p H ' s  a t  a n d  a b o v e  6 . 4 2  n o  b u f f e r  c a t a l y s i s  w a s  o b s e r v e d  

( T a b l e s  2 7  t o  3 0 ,  p 2 2 9 t o  2 3 2 ) .  T h e r e  i s  a  t r e n d  f o r  t h e  

r a t e s  t o  b e  c o n s t a n t  o n  i n c r e a s i n g  t h e  w e a k  a c i d  c o n c e n ­

t r a t i o n  b u t  e v e n  s o  t h e  v a l u e s  p l o t t e d  i n  t h e  p H p r o f i l e  

w e r e  t h e  i n t e r c e p t s  f r o m  p l o t s  o f  a g a i n s t  [ HA]  a n d  n o

m e a n i n g  c a n  b e  a t t r i b u t e d  t o  t h e  n e g a t i v e  s l o p e s  ( w i t h  

s t a n d a r d  d e v i a t i o n s  i n  t h e  r a n g e  o f  1 5 - 5 0 % ) .  H o w e v e r  t h e s e  

p l o t s  w e r e  u t i l i z e d  t o  p r o v i d e  t h e  i n t e r c e p t s  w h i c h  w e r e  

r e p r e s e n t e d  i n  t h e  p H p r o f i l e  f o r  f o r m a t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e  

( F i g . 3 ,  p 2 2 3 ) .
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A n a l y s i s  o f  r e s u l t s

T h e  r e s u l t s  s h o w n  o n  t h e  t a b l e s  2 7  t o  3 0  i n  w h i c h  t h e

r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p  w a s ,  a s  s t a t e d  b e f o r e ,  t h e  b r e a k d o w n

o f  t h e  a c e t a l  i n d i c a t e d  . t h a t  g e n e r a l - a c i d  c a t a l y s i s  w a s  

a b s e n t .  T h e  d e c r e a s e  o f  t h e  w i t h  i n c r e a s i n g  p H ( 6 . 4 2  

t o  7 . 8 1 )  s u g g e s t e d  o n  t h e  o t h e r  h a n d  t h a t  t h e  h y d r o l y s i s  o f  

t h e  a c e t a l  w a s  h y d r o n i u m - i o n  c a t a l y z e d  a n d  t h e  u s u a l  p l o t  

o f  k v e r s u s  [H + ] y i e l d e d  k TT+ = 7 . 0 2  x 1 0 3  M 1 s  1 ( s . d .— O — H r=
3 . 6 3 % ) ,  ( T  = 1 5 ° C ) . T h e  r a t e  c o n s t a n t  f o r  t h e  w a t e r

- 4  - 1
r e a c t i o n  k = 1 . 2 8  x 1 0  s  s h o w e d  a  h i g h  s t a n d a r d  

2

d e v i a t i o n  ( 3 8 % )  a n d  s o  c a n  b e  t a k e n  t o  b e  z e r o  w i t h i n  

e x p e r i m e n t a l  e r r o r .

8
J e n s e n  a n d  c o - w o r k e r s  c l a i m e d  t h e  o b s e r v a t i o n  o f  

g e n e r a l  a c i d  c a t a l y s i s  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  

d i e t h y l  a c e t a l  i n  c a c o d y l a t e  b u f f e r  a n d  we  h a v e  c h o s e n  t h a t  

b u f f e r  a n d  a p p l i e d  t h e  s a m e  e q u a t i o n  ( 2 3 )  ( p 2 2 2 )  i n  a n

a t t e m p t  t o  o b s e r v e  g e n e r a l  a c i d  c a t a l y s i s  i n  t h e  h y d r o l y s i s  

o f  b e n z a l d e h y d e  d i - t _ - b u t y l  a c e t a l  a t  p H ' s  7 . 2 6  t o  7 . 1 6 .

- 3
T h e  k „ v a l u e  o b t a i n e d  i n  t h a t  w a y  w a s  6 . 9 3  x  10 

—HA

M_ 1  s " 1 ( s . d .  3 2 % ) ,  ( T = 2 5  ° C )  a n d  k_H + = 2 .  7 0  x 1 0 4  M” 1 s ” 1 . 

A l t h o u g h  t h e  p o s i t i v e  v a l u e  f o r  k.HA w o u l d  i n d i c a t e  a  g e n e r a l -  

a c i d  c a t a l y s i s  t h e  h i g h  s t a n d a r d  d e v i a t i o n  p r e v e n t e d  a 

f u r t h e r  c o n c l u s i o n .  I n  a d d i t i o n  we  a p p l i e d  J e n s e n ' s  

e q u a t i o n  ( 2 3 )  t o  o u r  r e s u l t s  w i t h  i m i d a z o l e  a n d  p h o s p h a t e  

( pH 6 . 4 2 - 7 . 8 1 )  b u t  t h e  p l o t s  a l l  h a d  n e g a t i v e  s l o p e s  w h i c h  

i n d i c a t e  t h a t  t h e r e  i s  n o  d e t e c t a b l e  g e n e r a l  a c i d  c a t a l y s i s .
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A n d e r s o n  a n d  F i f e  c l a i m e d  t h e  o b s e r v a t i o n  o f  a n

" e x t r e m e l y  l a r g e  g e n e r a l  a c i d  c a t a l y s i s "  i n  t h e  h y d r o l y s i s

o f  b e n z a l d e h y d e  d i - _ t - b u t y l  a c e t a l  w i t h  i t s  d e c o m p o s i t i o n

b e i n g  t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p .  T h e y  s t u d i e d  t h e  r e a c t i o n

i n  a c e t a t e ,  s u c c i n a t e  a n d  p h o s p h a t e  b u f f e r s  b u t  o n l y

r e p o r t e d  t h e  p H ' s  f o r  a c e t a t e  b u f f e r s ;  t h e s e  w e r e  5 . 4 2  a n d

3 45 . 6 7 .  M o r e  r e c e n t l y  F i f e  a n d  P r z y s t a s  r e a f f i r m e d  t h a t  

" c o n c l u s i o n s  r e g a r d i n g  g e n e r a l - a c i d  c a t a l y s i s  i n  r e a c t i o n s  

o f  b e n z a l d e h y d e  a c e t a l s  h a v e  n o t  b e e n  i n f l u e n c e d  b y  h e m i ­

a c e t a l  b u i l d  u p "  b u t  o n l y  m e n t i o n e d  t h a t  b e n z a l d e h y d e  d i - t _ -  

b u t y l  a c e t a l  w a s  s t u d i e d  i n  p h o s p h a t e  b u f f e r s  a t  p H ' s  6 . 5 - 7 . 0 .

T a b l e  3 a f f o r d s  a  b e t t e r  c o m p a r i s o n  o f  t h e  r a t e  

c o n s t a n t s .
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T a b l e  3 . R a t e  c o n s t a n t s  f o r  d e c o m p o s i t i o n  o f  P h C H ( O B u t ) ( O H )

a n d  P h C H  ( O B u 1*) , I  = 1 . 0  M ( KC Jt)

P h C H ( OBu fc) ( OH)  

P h C H ( O B u t ) 

" P h C H  ( O B u 11) "

a  -  V a l u e  o b t a i n e d  f r o m  t h e  p H p r o f i l e  e q . ( 2 1 )  u s i n g

t  t
PHCH ( OBu  ) ( 0 A c ) a n d  P h C H ( O B u  ) a s  p r e c u r s o r s .

b  -  V a l u e  o b t a i n e d  a t  p H  4 . 4 8  ( w i t h  H C £ ,  t a b l e  3 2 )  u s i n g  

P h C H ( O B u ^ ) 2  a s  p r e c u r s o r .

c  -  V a l u e  r e p o r t e d  i n  t h e  t a b l e  ( 3 3 )  f o r  p H ' s  i n  t h e  r a n g e  

6 . 4  2 t o  7 . 8 1 .

d -  V a l u e  o b t a i n e d  w i t h  c a c o d y l a t e  b u f f e r  ( t a b l e  3 1 )

[ H A ] / [ A ~ ] = 1 / 1 0  a p p l y i n g  J e n s e n ' s  e q u a t i o n .

22
e  -  V a l u e  r e p o r t e d  b y  F i f e  u s i n g  a c e t a t e  b u f f e r .

k + ( 1 5 ° C )  M 1 s  1

1 . 2 6  x  1 0

7 . 0 2  x  10

k + ( 2 5  ° C ) M" s  
—H ”

3 . 6 2  x  10

2 . 7 0  x  10

3 . 3 1  x  10
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T h e  c o n d i t i o n s  u t i l i z e d  i n  t h i s  w o r k  w e r e  v e r y  s i m i l a r  

t o  t h o s e  o f  A n d e r s o n  & F i f e .  T h e  b a s i c  d i f f e r e n c e  w a s  t h e  

t e m p e r a t u r e  ( 1 5 ° C  i n  t h i s  w o r k )  a n d  t h e  l a c k  o f  o b s e r v a t i o n  

o f  a n  i n d u c t i o n  p e r i o d  b y  A n d e r s o n  & F i f e  c o u l d  b e  a t t r i ­

b u t e d  t o  t h a t  f a c t o r .  H o w e v e r  we  h a v e  c a r r i e d  o u t  s o m e  

r u n s  i n  a c e t a t e  a n d  c a c o d y l a t e  b u f f e r  a t  2 5 ° C  ( c f  t a b l e  2 1 ,  

p 2 2 1 )  i n  w h i c h  a n  i n d u c t i o n  p e r i o d  w a s  o b s e r v e d .  T h e n  i t  

c a n  b e  c o n c l u d e d  t h a t  e i t h e r  A n d e r s o n  & F i f e  h a d  c a r r i e d  o u t  

t h e  e x p e r i m e n t s  i n  a  pH r a n g e  " o u t s i d e "  t h a t  w h e r e  t h e r e  

w e r e  c o n s e c u t i v e  r e a c t i o n s  w i t h  s i m i l a r  r a t e s  o r  t h a t  t h e y  

h a v e  f a i l e d  t o  o b s e r v e  t h e  i n d u c t i o n  p e r i o d .

F r o m  t h e  a b o v e  c o n s i d e r a t i o n s  a n d  c o m p a r i n g  t h e  k +—H

v a l u e  r e p o r t e d  b y  A n d e r s o n  & F i f e  w i t h  t h o s e  f o r  b r e a k d o w n

o f  t h e  h e m i a c e t a l  a n d  a c e t a l  i t  i s  c l e a r  t h a t  t h e i r  v a l u e s

l i e  c l o s e s t  t o  t h a t  f o r  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l .  I n

o r d e r  t o  b e  c e r t a i n  o f  t h i s  we  c a r r i e d  o u t  a n  e x p e r i m e n t

u n d e r  t h e  e x a c t  c o n d i t i o n s  a s  t h o s e  r e p o r t e d  b y  A n d e r s o n  &

3
F i f e  ( R e f .  2 2 ,  T a b l e  3 )  a n d  o b t a i n e d  a  v a l u e  o f  3 . 3 1  x  10 

- 1  - 1M s  f o r  J i H+ a t  2 5 ° C  c o m p a r e d  t o  t h e i r  v a l u e  o f  

3 - 1  - 13 . 6 2  x 10  M s  S i n c e  we  h a d  a l r e a d y  o b s e r v e d  t h a t

t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p  w a s  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l  

i t  i s  a s s u m e d  t h a t  A n d e r s o n  & F i f e  w e r e  o b s e r v i n g  t h e  s a m e  

i n  a c e t a t e  a n d  p r o b a b l y  s u c c i n a t e  b u f f e r s .
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We h a v e  a l s o  s e a r c h e d  f o r  g e n e r a l - a c i d  c a t a l y s i s  i n  t h e  

h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  d i e t h y l  a c e t a l  u s i n g  s i m i l a r
g

c o n d i t i o n s  t o  t h o s e  o f  J e n s e n  a n d  c o - w o r k e r s .  F o r  a c e t a t e

a n d  c a c o d y l a t e  b u f f e r s  m o s t  o f  t h e  s l o p e s  f r o m  t h e  p l o t s  o f

e q u a t i o n  ( 2 3 )  y i e l d e d  c o n s i d e r a b l e  n e g a t i v e  v a l u e s .  I n  t h e

c a s e  o f  a c e t a t e  b u f f e r  ( [ H A ] / [ A  ] = 1 / 1 0 )  t h e  e x p e r i m e n t a l

w a s  c a r r i e d  o u t  i n  p r e s e n c e  o f  t w o  d i f f e r e n t  e l e c t r o l y t e s ,

KC£ a n d  N a N O ^ . T h i s  w a s  t h e  p r o c e d u r e  r e c o m m e n d e d  b y

4 1
S a l o m a a  a n d  K a n k a a n p e r a  t o  t e s t  w h e t h e r  a  m a r g i n a l  c a s e  o f

g e n e r a l - a c i d  c a t a l y s i s  r e a l l y  a r i s e s  f r o m  s a l t  e f f e c t s .

T h e  o n l y  c o n d i t i o n  w h i c h  y i e l d e d  a  p o s i t i v e  s l o p e  ( t a b l e  3 6 )

w a s  w h e n  N a N O ^  w a s  u s e d  b u t  t h e  s t a n d a r d  d e v i a t i o n  w a s  s o

h i g h  t h a t  t h e  o b s e r v e d  v a l u e  w a s  z e r o  w i t h i n  e x p e r i m e n t a l

5e r r o r .  T h i s  i s  m  a g r e e m e n t  w i t h  F i f e  a n d  J a o  w h o  d i d  n o t  

f i n d  g e n e r a l - a c i d  c a t a l y s i s  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e ­

h y d e  d i e t h y l  a c e t a l  i n  50% d i o x a n e - w a t e r  ( s e e  a l s o  r e f .  3 4  

f o o t n o t e  2 7 ) .

C o m p a r i n g  t h e  h y d r o n i u m  i o n  c a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  

b e n z a l d e h y d e  a c e t a l s  w i t h  t h o s e  o f  t h e  h e m i a c e t a l s  ( T a b l e  4 )  

i t  c a n  b e  n o t e d  t h a t  m e t h y l  a n d  e t h y l  s u b s t i t u e n t s  s h o w  t h e  

s a m e  t r e n d  w i t h  t h e  d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  a c e t a l  b e i n g  s l o w e r  

( c . a .  1 9 - f o l d  f o r  m e t h y l  a n d  2 . 4 - 5 . 0 - f o l d  f o r  e t h y l )  t h a n  

t h e  h e m i a c e t a l .  H o w e v e r  f o r  t - b u t y l  s u b s t i t u e n t s  t h e
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T a b l e  4

P h C H ( O R ) P h C H ( O R ) ( O H )

CH.

* h 3 o + '  « " 1 » _ 1

2 9 . 7 a  ( 2 5  ° C , 1  = 0 . 0  5M)

^■h3 o + ' I ' 1 S_1

5 5 7 b ( 2 5  ° C )

c h 2 c h 3 2 0 3  ( 3 0 ° C , 1 = 0 . 1M)

1 4 5 d ( 2 5 ° C , 1 = 0 . 5M)

9 3 6  ( 3 0 ° C , 1 = 0 . 1M)

3 5 0 d ( 2 5  ° C , I =0 . 5 M )

c ( c h 3 ) 3 7 0 2 0  (1 5 ° C , 1  = 1 . 0M) 1 2 6 0  ( 1 5 ° C , 1  = 1 . 0M)

a .  E .  A n d e r s o n ,  B .  C a p o n ,  J .  C h e m  S o c .  C h e m .  C o m m . ,  1 9 6 9 ,

3 9 0 - 9 1 .

b .  B .  C a p o n ,  K.  N i m m o ,  G . L .  R e i d ,  J .  C h e m .  S o c .  C h e m .  C o m m . ,

8 7 1  ( 1 9 7 6 ) .

c .  T . H .  F i f e ,  T . J .  P r z y s t a s ,  J .  Am.  C h e m .  S o c . ,  10  3 , 4 8 8 4  

( 1 9 8 1 ) .

d .  J . L .  J e n s e n ,  P . A .  L e n z ,  J .  Am.  C h e m .  S o c . , 1 0 0 ,  1 2 9 1

(1 9 7 8 )  .
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a c e t a l  d e c o m p o s e s  c a .  5 . 6 - f o l d  f a s t e r  t h a n  t h e  h e m i a c e t a l

i n d i c a t i n g  t h a t  i n  t h i s  c a s e  t h e  a c c u m u l a t i o n  o f  t h e  h e m i  -

a c e t a l  i s  g o i n g  t o  b e  h i g h e r  t h a n  i n  t h e  o t h e r s  ( Me a n d  E t

s u b s t i t u e n t s )  i n  v i e w  o f  i t s  f a s t e r  f o r m a t i o n  c o m p a r e d  t o

i t s  b r e a k d o w n .

T h e  f a i l u r e  t o  o b s e r v e  g e n e r a l - a c i d  c a t a l y s i s  e n a b l e s

a l i m i t  t o  b e  p l a c e d  o f  t h e  a - v a l u e  b y  u s e  o f  a n  e x p r e s s i o n

1 8
d e r i v e d  b y  J e n s e n  a n d  J e n c k s .  T h i s  w a s  a > 0 . 9 1  f o r

b e n z a l d e h y d e  d i - t ^ - b u t y l  a c e t a l  i n  c a c o d y l a t e  b u f f e r ,

[ H A ] / [ A ~ ]  = 1 / 1 0  ( c f  t a b l e  3 1 ,  P 2 3 3  ) a n d  a > 0 . 8 2 ,  a  > 0 . 8 5

f o r  b e n z a l d e h y d e  d i e t h y l  a c e t a l  i n  a c e t a t e  a n d  c a c o d y l a t e

b u f f e r s  r e s p e c t i v e l y  ( c f  t a b l e  3 5 ,  p 2 3 9 ;  t a b l e  3 8 ,  p 2 4 2 ) »

T h e  s a m e  t r e a t m e n t  f o r  J e n s e n ' s  r e s u l t  y i e l d e d

a . = 0 . 8 8  w h i l e  t h e  r e p o r t e d  a - v a l u e  b y  J e n s e n  a n d  c o ­
m m

8
w o r k e r s  w a s  a = 0 . 8 7 .

T h e  r e s u l t s  f r o m  t h e  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  d i - t ^ -  

b u t y l  a c e t a l  a n d  a - a c e t o x y - a - t - b u t o x y  t o l u e n e  i n d i c a t e d  t h a t  

t h e  f o r m e r  w a s  h y d r o l y s i n g  w i t h  t w o  d i f f e r e n t  r a t e  d e t e r m i n ­

i n g  s t e p s  d e p e n d i n g  o n  t h e  p H r a n g e  w h e r e a s  f o r  t h e  l a t t e r  

t h e  l i m i t i n g  s t e p  w a s  a l w a y s  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l  

u n d e r  t h e  c o n d i t i o n  s t u d i e d .

F o r  c o m p a r i s o n  p u r p o s e s  t h e  p H - r a t e  p r o f i l e  f o r

29
d e c o m p o s i t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e  m e t h y l  h e m i a c e t a l  w a s  

i n c l u d e d  i n  t h e  F i g .  1 .  B o t h  p r o f i l e s  h a v e  t h e  s a m e  s h a p e  

a n d  f o l l o w e d  t h e  k i n e t i c  e q u a t i o n s  ( 2 1 ) a n d  ( 2 2 ) w h i c h  w e r e
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w r i t t e n  b a s e d  o n  t h e  r e s u l t s  o n  t h e  t a b l e s  15  a n d  1 6 .

From the negative value (with a high standard deviation)

f o r  k t e r m  f o r  b r e a k d o w n  o f  t h e  t - b u t y l  h e m i a c e t a l  w e  c a n  —o  —

a s s u m e  t h a t  e x p e r i m e n t a l l y  t h i s  t e r m  i s  a b s e n t .  T h e  

c a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  b o t h  h e m i a c e t a l s  a r e  s u m m a r i s e d  i n  

t h e  f o l l o w i n g  t a b l e .
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T a b l e  4 - A .  C a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  b r e a k d o w n  o f  h e m i a c e t a l s  3

PhCH( OR) ( OH)  CH2 (OR)(OH)

R CH3  b  CH2 CH3  C c ( c h 3 ) 3  c h 3  d  CH2CH3 d

k „ +  261 936 1260 0 . 5 8  0 . 7 4— n

k ™ -  1 . 8 2 x 1 0 6 2 . 4 7 x 1 0 6  4 . 8 6 x 1 0 4  2 . 3 4 x 1 0 3  1 . 3 x 1 0 3— OH

k _ 6 . 1 7 x 1 0*"3 1 . 2 6 x 1 0 ~ 2 -  1 . 8 1 x 1 0 _3 1 . 6 3 x 1 0 _3
2

k ,  7 . 7 9 x 1 0 ~ 2  -  9 . 4 0 x 1 0 ~ 2 5 . 1 x 1 0 ” 3  6 . 7 x 1 0 ~ 3—AcOH

k 1 8 . 5 x 1 0 ~ 2 -  4 . 1 2 x 1 0 ~ 2  9 . 6 x 1 0 ~ 3  6 . 9 x 1 0 _ 3—AcO

-1  -1  -1
a  -  Th e  u n i t s  a r e  M s  e x c e p t  f o r  k w h i c h  i s  s

2

b -  A t  1 5 ° C .  B.  C a p o n ,  K. Nimmo, G . L .  R e i d ,  Chem. Comm. , 871 ( 1 9 7 6 )

c  -  A t  3 0 ° C .  T . H .  F i f e ,  T . J .  P r z y s t a s ,  J .  Am. Chem. S o c . ,  1 0 3 , 484 4  

( 1 9 8 1 ) .

d  -  L . H .  F u n d e r b u r k ,  L .  A l d w i n ,  W.P.  J e n c k s ,  J .  Am. Chem. S o c . , 1 0 0 , 

5444  ( 1 9 7 8 ) .
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T h e  r e p l a c e m e n t  o f  a  m e t h y l  g r o u p  b y  a  m o r e  e l e c t r o n -  

r e l e a s i n g  s u b s t i t u e n t  s u c h  a s  t ^ - b u t y l  e n h a n c e d  t h e  r a t e  f o r  

t h e  H ^ O + - c a t a l y z e d  r e a c t i o n  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e ­

h y d e  h e m i a c e t a l  b y  a  f a c t o r  o f  c a .  5 - f o l d .  T h a t  i s  t h e  

e x p e c t e d  b e h a v i o u r  o n c e  t h a t  t h i s  s u b s t i t u e n t  s h o u l d  

f a c i l i t a t e  t h e  p r o t o n a t i o n  o f  t h e  o x y g e n  i n  t h e  a l k y l  g r o u p  

w h e r e a s  t h e  o p p o s i t e  e f f e c t  w a s  o b s e r v e d  i n  t h e  OH - c a t a l y z e d  

r e a c t i o n  w i t h  t h e  r e m o v a l  o f  t h e  p r o t o n  f r o m  t h e  O H - g r o u p  

b e i n g  a c c e l e r a t e d  b y  m e t h y l  ( c a .  3 7 - f o l d  f a s t e r )  r a t h e r  

t h a n  b y  _ t - b u t y l  s u b s t i t u e n t s .  T h e  s a m e  t r e n d  i s  o b s e r v e d  

f o r  t h e  g e n e r a l  a c i d  a n d  b a s e  c a t a l y z e d  r e a c t i o n s  a l t h o u g h  

t h e  m a g n i t u d e  o f  e n h a n c e m e n t  i s  m u c h  l e s s  t h a n  f o r  t h e

s p e c i f i c  r e a c t i o n s .  T h e  v a l u e  o f  k i s  1 . 2 - f o l d  s m a l l e r—Ac OH

f o r  m e t h y l  w h i l e  ]LAc q “  c a * 5 - f o l d  f a s t e r  t h a n  _ t - b u t y l

s u b s t i t u e n t s .  S i m i l a r  b e h a v i o u r  w a s  o b s e r v e d  b y  F u n d e r b u r k  

3 5
a n d  J e n c k s  f o r  b r e a k d o w n  o f  f o r m a l d e h y d e  m e t h y l  a n d  e t h y l  

h e m i a c e t a l s .  T h e  t r e n d  w a s  t h e  s a m e  w i t h  t h e  a c i d - c a t a l y z e d  

r e a c t i o n s  b e i n g  c a .  1 . 3  f a s t e r  f o r  e t h y l  s u b s t i t u e n t s  a n d  

t h e  b a s e - c a t a l y z e d  r e a c t i o n s  c a .  1 . 4 - 1 . 8  f a s t e r  f o r  m e t h y l  

s u b s t i  t u e n t s .

T h e  m o s t  l i k e l y  m e c h a n i s m  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  

b e n z a l d e h y d e  t _ - b u t y l  h e m i a c e t a l  c a t a l y z e d  b y  h y d r o n i u m - i o n  

a n d  h y d r o x i d e - i o n  s h o u l d  i n v o l v e  t r a n s i t i o n  s t a t e s  s i m i l a r  

t o  t h o s e  s u g g e s t e d  b y  F u n d e r b u r k  a n d  J e n c k s  a n d  a c c o r d i n g  

t o  t h e  f o l l o w i n g  s c h e m e :
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A c i d - c a t a l y z e d  r e a c t i o n .

/ O R  

P h C H  + H , 0  
X 0H 3

PhCH
+H; o r

OH
+ H2° PhCH=0

i +H
* ,0R  

Ph-CH
%  &+ H

^ H - 0 '

t r a n s i t i o n  s t a t e

B a s e - c a t a l y z e d  r e a c t i o n .

PhClH
\

OR

OH
+ OH'

X 0 R 

PhCH + Ho0
V  2

■* P h C H = 0

, ,0 R  
PhCH

V

t r a n s i t i o n  s t a t e

+ ROH

h 3o+

+ RO
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2 . 3  E X P E R I M E N T A L

2 . 3 . 1  K i n e t i c  e x p e r i m e n t a l

S p e c t r o p h o t o m e t r i c  d e t e r m i n a t i o n

T h e  s p e c t r o p h o t o m e t r i c  r a t e  d e t e r m i n a t i o n s  w e r e  p e r f o r m e d  

o n  a  C a r y  1 6  s p e c t r o p h o t o m e t e r  w o r k i n g  o n - l i n e  t o  a  D i g i c o  

M i c r o  1 6 P  C o m p u t e r  a n d  o n  a  P y e - U n i c a m  S P 8 - 2 0 0  s p e c t r o p h o t o ­

m e t e r ,  b o t h  w i t h  a  t h e r m o s  t a t  t e d  c e l l  c o m p a r t m e n t .  T h e  

t e m p e r a t u r e  w a s  u s u a l l y  k e p t  c o n s t a n t  a t  1 5 °  ± 0 . 0 5  a n d  

m e a s u r e d  i n  t h e  c e l l  a f t e r  e a c h  r u n .  I n  s o m e  c a s e s ,  w h i c h  

w i l l  b e  i n d i c a t e d ,  t h e  t e m p e r a t u r e  w a s  k e p t  a t  2 5 °  ± 0 . 0 5 .

T h e  e x p e r i m e n t a l  d a t a  w e r e  f i t t e d  t o  t h e  e q u a t i o n :

Jin (A -  A ) = -  k t  + Jin (A -  A )
00 t  00 o

b y  t h e  l i n e a r  l e a s t  s q u a r e s  m e t h o d  u s i n g  a  c o m p u t e r  p r o g r a m .

A c h e c k  w a s  k e p t  o n  w h e t h e r  t h e  r e a c t i o n s  w e r e  r e a l l y  f i r s t -  

o r d e r  b y  l o o k i n g  f o r  t h e  i n c u r s i o n  o f  a n  i n d u c t i o n  p e r i o d  

a n d  t e s t i n g  w h e t h e r  t h e  1 s t ,  2 n d  a n d  3 r d  h a l f - l i v e s  w e r e  a l l  

e q u a l  t o  o n e  a n o t h e r .  W h e n  t h e  r e a c t i o n  w a s  n o t  f i r s t - o r d e r  

t h e  r a t e  c o n s t a n t  f o r  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  a c e t a l ,  k^  , w a s  

e v a l u a t e d  f r o m  t h e  e q u a t i o n  f o r  t h e  v a r i a t i o n  o f  t h e  e x t i n c t ­

i o n  c o e f f i c i e n t  w i t h  t i m e . f o r  t w o  c o n s e c u t i v e  f i r s t - o r d e r  

4 2
r e a c t i o n s .
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K1 „ k 2 >  B ------------- >  C

  - k  1 t  i ; * k i t  - k 0 t
c a l c  - e A e  1 + E B k l (e 1 - e 2 _ i ^ ,  +

e c M -  ( k 1 e k 2 t  -  k 2 e k , t ) / ( k 1 -  k 2 ) )

T h e  v a l u e s  o f  e a n d  e w e r e  t a k e n  t o  b e  e q u a l  a n dI\ &

c a l c u l a t e d  f r o m  t h e  i n i t i a l  a b s o r b a n c e  a n d  t h e  v a l u e  o f  e^,  

w a s  c a l c u l a t e d  f r o m  t h e  a b s o r b a n c e .  T h e  v a l u e  o f  k_2  ^

r a t e  c o n s t a n t s  f o r  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l ,  w a s  t h a t

o b t a i n e d  f r o m  e x p e r i m e n t a l  w i t h  a - a c e t o x y - a - t _ - b u t o x y  t o l u e n e .  

T h e  v a l u e  o f  k_ w a s  v a r i e d  t o  m i n i m i z e  t h e  s u m  o f  t h e  s q u a r e  

o f  t h e  r e l a t i v e  r e s i d u a l s ,  i . e . ,

I  ( A , -  A ) 2 / A  , 2
o b s  c a l c  o b s

^ o b s  w e r e  t *i e  e x p e r i m e n t a l  v a l u e s  o f  a b s o r b a n c e  a t

v a r i o u s  t i m e s  a n d  t h e  v a l u e s  o f  A , w e r e  o b t a i n e d  f r o m  t h e
c a l c

v a l u e  o f  e a s  c a l c u l a t e d  f r o m  t h e  a b o v e  e q u a t i o n .  T h ec s l c

r a t e  c o n s t a n t  o b t a i n e d  i n  t h i s  w a y  w a s  n o t  a s  a c c u r a t e  a s

t h a t  o b t a i n e d  w h e n  t h e  r e a c t i o n  w a s  f i r s t - o r d e r .

T h e  v a l u e s  o f  o b s e r v e d  r a t e  c o n s t a n t s  ( k  , ) w e r e  o b t a i n e d
—o b s

f r o m  t h e  w e i g h t e d  a v e r a g e  o f  t w o  t o  s i x  r u n s  u s i n g  a  s u i t a b l e  

p r o g r a m  f o r  t h a t  p u r p o s e .

2  m l  o f  t h e  b u f f e r  s o l u t i o n  w a s  p u t  i n  a  q u a r t z  c e l l  o f  

1 0  mm p a t h l e n g t h ,  a l l o w e d  t o  e q u i l i b r a t e  a t  l e a s t  f o r  2 0  

m i n u t e s  a n d  2 0  y I  o f  t h e  s t o c k  s o l u t i o n ,  p r e p a r e d  i n  d i o x a n .

F o r  t h e  p H  m e a s u r e m e n t s  a c o m b i n e d  e l e c t r o d e  6 K 2 4 0 1 B  

a n d  a  R a d i o m e t e r  PHM64 pH m e t e r  w e r e  u s e d .
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S o l u t i o n s

A l l  t h e  c h e m i c a l s  u s e d  w e r e  ANALAR g r a d e  a n d  n o  f u r t h e r  

p u r i f i c a t i o n  w a s  r e q u i r e d .

T h e  i o n i c  s t r e n g t h  o f  t h e  b u f f e r  s o l u t i o n s ,  p r e p a r e d  

w i t h  d i s t i l l e d  a n d  d e g a s s e d  w a t e r ,  w a s  k e p t  c o n s t a n t  b y  

a d d i n g  a n  e l e c t r o l y t e .

D i l u t e d  b u f f e r  s o l u t i o n s  w e r e  m a d e  b y  u s i n g  a  s t o c k  

s o l u t i o n  o f  t h e  s a m e  e l e c t r o l y t e  a t  t h e  s a m e  i o n i c  s t r e n g t h .

H y d r o l y s i s  o f  a - a c e  t o x y - a - t _ - b u  t o x y - t o l u e  n e

T h e  k i n e t i c s  o f  a - a c e t o x y - a - t - b u t o x y - t o l u e n e  w a s  c a r r i e d  

o u t  a t  p H * s  f r o m  4 . 2 3  t o  8 . 3 8  u s i n g  a c e t a t e ,  p h o s p h a t e ,  

b o r a t e  a n d  i m i d a z o l e  b u f f e r s .

T h e  i o n i c  s t r e n g t h  w a s  m a d e  u p  t o  1 . 0 M  w i t h  KCJ, a n d  

f o r m a t i o n  o f  t h e  a l d e h y d e  p r o d u c t  f o l l o w e d  a t  X = 2 5 0  n m ,

T = 1 5 ° C ± 0 . 0 5 .

a - C h l o r o a c e t o x y - a - t - b u t o x y - t o l u e n e  w a s  s t u d i e d  u n d e r  t h e  

s a m e  c o n d i t i o n s .  I n  t h i s  c a s e ,  d u e  t o  t h e  v e r y  f a s t  

d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  s u b s t r a t e ,  t h e  s t o c k  s o l u t i o n  w a s  

p r e p a r e d  i n  a  d i f f e r e n t  w a y :  1 y a o f  t h e  s u b s t r a t e  w a s  a d d e d

t o  1 5 0  yJI o f  d i o x a n  a n d  5 y I  o f  t h i s  s t o c k  s o l u t i o n  w a s  p u t  

i n t o  t h e  c e l l  c o n t a i n i n g  2 m l  o f  b u f f e r  a n d  15  yJl o f  d i o x a n .

T h e  o b s e r v e d  r a t e  c o n s t a n t s  f o r  b o t h  s u b s t r a t e s  w e r e  

t h e  s a m e  w i t h i n  t h e  e x p e r i m e n t a l  e r r o r ,  s u g g e s t i n g  t h a t  we  

w e r e  f o l l o w i n g  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  b e n z a l d e h y d e  _ t - b u t y l  h e m i ­

a c e t a l  a s  t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p .
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S m a l l  v a r i a t i o n s  i n  p H ( 0 . 0 5 - 0 . 0 8 )  w e r e  o b s e r v e d  w i t h  

b u f f e r s  o f  d i f f e r e n t  d i l u t i o n s  a n d  t h e  v a l u e s  q u o t e d  i n  t h e  

f o l l o w i n g  t a b l e s  w e r e  t h o s e  o b t a i n e d  b y  e x t r a p o l a t i o n  t o  

z e r o - b u f f e r  c o n c e n t r a t i o n .



1 9 9

T a b l e  5 .  A c e t a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  a - t - b u t o x y -

a - a c e t o x y - t o l u e n e  a t  1 5 ° C

[ Ac OH]  = 2 [ A c O  ] I  = 1 . 0 M  pH = 4 . 2 3

[ H A ] ,  M 1 0 1 k o b s ( s ' 1 ) S . d .  (%)

0 . 0 5  0 . 7 8 4 2 ,  ( 0 . 7 8 1 3 ) 3 2 . 6 7  ( 2 . 7 0 )

0 . 0 4  0 . 7 7 5 6  3 . 1 9

0 . 0 3  0 . 7 6 0 0  2 . 3 1

0 . 0 2  0 . 7 5 6 8  2 . 5 1

0 . 0 1  0 . 7 3 5 0  3 . 1 6

T h e  p l o t  o f  J i 0 k s  v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

S l o p e  = 0 . 1 1 7  M~ 1 s “ 1 s . d .  = 1 2 . 4 4 %

I n t  = 0 . 7 2 7  x  1 0 " 1 s " 1 s . d .  = 0 . 6 6 %

a -  T h e  v a l u e s  i n  b r a c k e t s  w e r e  o b t a i n e d  f r o m  h y d r o l y s i s  o f

a - c  h l o r  o a  c e  t o x y - a - _ t - b u t  o x  y - t o l u e n e  •



2 0 0

T a b l e  6  . A c e t a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  a - a c e t o x y

a - t - b u t o x y - t o l u e n e  a t  1 5 ° C

[ Ac OH]  = 1 . 4 3  [ A c O  ] I  = 1 . 0 M  p H = 4 . 5 3

[ H A ] , M 1 0 1 k o b s ( s _ 1 ) S . d .  (%)

0 . 0 2 5  0 . 4 6 6 2  0 . 1 1

0 . 0 2 0  0 . 4 5 0 5  0 . 4 4

0 . 0 1 5  0 . 4 3 4 8  0 . 2 1

0 . 0 1 0  0 . 4 0 9 0  0 . 5 1

0 . 0 0 5  0 . 3 5 4 8  0 . 2 4

T h e  p l o t  o f  J i Q k g  v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

S l o p e  = 0 . 5 2 9  M~ 1 s ~ 1 s . d .  = 1 7 . 2 5 %

I n t  = 0 .  3 4 4  x  10   ̂ s  s . d .  = 4 . 4 0 %
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T a b l e  7 ,  A c e t a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  a - a c e t o x y -

a - t - b u t o x y - t o l u e n e  a t  1 5 ° C

[ Ac OH]  = 1 / 2  [ Ac O ] I  = 1 . 0 M  pH = . 4 . 7 2

[ H A ] ,  M 1 0 1 i i o b s ( s ” 1 ) s - d - <%)

0 . 0 2 5  0 . 2 5 7 9  2 . 0 0

0 . 0 2 0  0 . 2 4 6 1  0 . 7 9

0 . 0 1 5  0 . 2 4 7 1  3 . 5 0

0 . 0 1 0  0 . 2 3 6 2  1 . 0 8

0 . 0 0 5  0 . 2 2 8 5  0 . 3 4

T h e  p l o t  o f  jLo b s  v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

- 1  -1
S l o p e  = 0 . 1 3 7  M s  s . d .  = 1 5 . 2 2 %

I n t  = 0 . 2 2 2  x  1 0 “ 1 s ~ 1 s . d .  = 1 . 5 6 %
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T a b l e  8 . A c e t a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  a - a c e t o x y -

a - t - b u t o x y - t o l u e n e  a t  1 5 ° C

[ Ac OH]  = 1 / 4  [ A c O ~ ]  I  1 . 0 M  p H = 5 . 1 0

[ H A ] ,  M 1 0 1 i i o b s t s " 1 ) S . d .  (%)

0 . 0 2 5  0 . 1 3 4 4 ,  ( 0 . 1 2 9 4 ) a  1 . 3 9  ( 0 . 7 0 )

0 . 0 2 0  0 . 1 2 3 9  0 . 3 5

0 . 0 1 5  0 . 1 1 6 1  1 . 0 8

0 . 0 1 0  0 . 1 1 0 8  0 . 3 8

0 . 0 0 5  0 . 1 0 2 9  0 . 4 9

T h e  p l o t  o f  v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

- 1  - 1
S l o p e  = 0 . 1 5 2  M s  s . d .  = 6 . 5 2 %

I n t  = 0 . 9 4 8  x  10  ^ s   ̂ s . d .  = 1 . 7 4 %

a  -  T h e  v a l u e s  i n  b r a c k e t s  w e r e  o b t a i n e d  f r o m  h y d r o l y s i s  o f

a - c h i o r o a c e t o x y - a - t - b u t o x y - t o l u e n e . •
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T a b l e  9 . A c e t a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  a - a c e t o x y

a - t - b u t o x y - t o l u e n e  a t  1 5 ° C

[ Ac OH]  = 1 / 1 0  [ Ac O ] I  = 1 . 0 M  p H = 5 . 3 6

[ H A ] ,  M 1 0 1 k . ( s “ 1 ) s . d .  (%)
=  —o b s

0 . 0 2 5  0 . 1 2 2 4  1 . 2 0

0 . 0 2 0  0 . 1 0 9 8  1 . 3 6

0 . 0 1 5  0 . 0 9 4 8  0 . 2 3

0 . 0 1 0  0 . 0 8 8 3  0 . 5 2

0 . 0 0 5  0 . 0 6 7 6  0 . 2 6

T h e  p l o t  o f  i i o b s  v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

S l o p e  = 0 . 2 7 4  M  ̂ s   ̂ s . d .  = 1 . 8 5 %

I n t  = 0 . 5 4 1  x  1 0 " 2  s " 1 s . d .  = 1 . 5 5 %



2 0 4

T a b l e  1 0 . I m i d a z o l e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  a - a c e t o x y -

a - t - b u t o x y - t o l u e n e  a t  1 5 ° C

[ I m H + ] 1 0  [ I m ]  1 = 1 . 0 M  p H = 6 . 4 2

[ I m ) T , M
1 ° 2  j w s - 1 >

s . d .  (%)

0 . 1 1 0 0 . 8 8 6 5  ( 0 . 8 7 6 3 ) a 0 . 5 9  ( 3 . 3 9 )

0  . 0 8 8 0 . 7 2 4 1 0 . 7 1

0 . 0 6 6 0 . 5 8 6 7 0 . 3 1

0 . 0 4 4 0 . 4 4 4 2 2 . 1 5

0 . 0 2 2 0 . 3 0 1 6 0 . 9 4

T h e  p l o t  o f k—o b s
v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

S l o p e = 0
- 1  - 1  - 1  . 7 2 5  x  1 0  M s s . d .  = 1 . 6 2 %

I n t = 0 . 1 5 4  x  1 0 ~ 2  s " 1 s . d .  = 0 . 5 1 %

a -  T h e  v a l u e s  i n  b r a c k e t s  w e r e  o b t a i n e d  f r o m  h y d r o l y s i s  o f

a - c h l o r o a c e  t o x y - a - t _ - b u t o x y - t o l u e n e  .



2 0 5

T a b l e  1 1 .  I m i d a z o l e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  a - a c e t o x y -

a ' - t - b u t o x y - t o l u e n e  a t  1 5 ° C

[ I m H + ] = [ I m ]  I  = 1 . 0 M  pH = 7 .

[ I m ] T , M 1 0 1 Jio b s ( s " 1 ) s . d .  (%)

0 . 2 0  0 . 6 3 7 5 ,  ( 0 . 6 0 2 2 ) a  1 . 0 0  ( 2 .

0 . 1 6  0 . 5 1 4 9  0 . 8 7

0 . 1 2  0 . 4 0 5 4  2 . 1 9

0 . 0 8  0 . 2 8 8 0  1 . 5 7

0 . 0 4  0 . 1 7 0 9  0 . 7 5

T h e  p l o t  o f  k. b g  v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

- 1  - 1
S l o p e  = 0 . 4 9 4  M s  s . d .  = 0 . 8 5 %

I n t  = 0 . 5 5 3  x  1 0 “ 2  s " 1 s . d .  = 5 . 9 2 %

3 6

3 3  )

a  -  T h e  v a l u e s  i n  b r a c k e t s  w e r e  o b t a i n e d  f r o m  h y d r o l y s i s  o f

a - c h l o r o a c e t o x y - a - t - b u t o x y - t o l u e n e .



2 0 6

T a b l e  1 2 . I m i d a z o l e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  a - a c e t o x y -

a - a c e t o x y - a - t - b u t o x y - t o l u e n e  a t  1 5 ° C

[ I m H + ] = 1 / 3  [ I m ]  I  = 1 . 0 M  p H = 7 . 8 1

[ I m ] T , £  1 0 1 Jio b s ( s  ’ ) s . d .  (%)

0 . 4 0  0 . 1 7 9 3  2 . 8 6

0 . 3 2  0 . 1 5 7 7  1 . 4 4

0 . 2 4  0 . 1 2 5 0  3 . 4 8

0 . 1 6  0 . 0 8 3 7  0 . 4 4

0 . 0 8  0 . 0 5 0 7  2 . 2 1

T h e  p l o t  o f  i i o b s  v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

S l o p e  = 1 . 6 6  M ** s   ̂ s . d .  = 5 . 8 0 %

- 1  - 1
I n t  = 0 . 1 9 9  x  10  s  s . d .  = 3 2 . 0 0 %



1
2 0 7

T a b l e  1 3 .  P h o s p h a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  a - a c e t o x y -  

a - t - b u t o x y - t o l u e n e

[ KH2 P 0 4 ] = 1 / 1 0  [K HPO ] I  = 1 . 0 M  pH = 7 . 4 8

[ H A ] , M 1 0 1 k . ( s  1 ) s . d .  (%)
=  —o  b  s

0 . 0 1 0  0 . 1 4 4 5  0 . 6 5

0 . 0 0 8  0 . 1 2 8 3  0 . 7 2

0 . 0 0 6  0 . 1 1 0 8  0 . 9 6

0 . 0 0 4  0 . 0 9 1 5  0 . 0 9

0 . 0 0 2  0 . 0 7 4 4  0 . 1 2

T h e  p l o t  o f  J S^ k g  v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

- 1  - 1
S l o p e  = 0 . 8 4 5  M s  s . d .  = 1 . 6 1 %

- 2  - 1
I n t  = 0 . 5 6 8  x  10  s  s . d .  = 1 . 6 6 %
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T a b l e  1 4 .  B o r a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  a - a c e t o x y -  

a - t - b u t o x y - t o l u e n e  a t  1 5 ° C

[ H 3 B 0 3 ] = 4 [ H 4 B 0 4 ] I  = 1 . 0 M  p H = 8 . 3 8

[H BO ] ,  M 1 0 1 k . ( s " 1 ) s . d .  (%)
3 3 =  —o b s

0 . 1 0  0 . 3 7 0 6  0 . 3 6

0 . 0 8  0 . 3 9 7 7  0 . 3 9

0 . 0 6  0 . 4 2 6 2  0 . 5 7

0 . 0 4  0 . 4 5 3 1  0 . 0 8

0 . 0 2  0 . 4 8 2 5  0 . 3 9

T h e  p l o t  o f  v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

-1  -1S l o p e  = - 0 . 1 3 9  M s  s . d .  = 0 . 8 0 %

I n t  = 5 . 1 0  x 1 0 “ 2 s _1 s . d .  = 0 . 1 4 %



2 0 9

R E S U L T S

T h e  pH r a t e  p r o f i l e  f o r  b r e a k d o w n  o f  b e n z a l d e h y d e  

t - b u t y l  h e m i a c e t a l  ( F i g .  ] )  w a s  b a s e d  o n  t h e  g e n e r a l  k i n e t i c  

e q u a t i o n

*obs “ k O + V  [H+) + k O H -  [ 0 H " ] +

k HA [ HA]  + k f t_ [ A ] ( 1 5 )

C o n s i d e r i n g  t h e  d i s s o c i a t i o n  o f  t h e  a c i d  s p e c i e s

HA <— — H+ + a "

t h e  d i s s o c i a t i o n  c o n s t a n t  w i l l  b e

[ H + ] [ A  ]
[ HA]  '  6 )

w h e r e

— K a
[ A ] =  [ HA]  ( 1 7 )

[H ]
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P u t t i n g  e q .  ( 1 7 )  i n t o  e q .  ( 1 5 )  we  h a v e

^ O b s  -  k O + V  [ H + 1  +  k O H -  [ 0 H _ 1  +

K a
( * H a  +  — T “ ) [ H A ]  ( 1 8 )

[ H ]

T h e r e f o r e  i f  JL0 s  * s  p l o t t e d  a g a i n s t  [ HA]  a  s t r a i g h t  l i n e  

s h o u l d  b e  o b t a i n e d  w i t h

I n t  = k = k Q + k H+ [ H + ] + k QH_ [ O H - ] ( 1 9 )

a n d

S l o p e  = k + k -  ( 20  )
B A  A [ H + j

T h e  i n t e r c e p t  v a l u e s  w e r e  u s e d  f o r  t h e  p H p r o f i l e  

( T a b l e  1 5 )  w h i c h  f o l l o w s  t h e  e q u a t i o n

k ( s  ^  = 1 . 2 6  x  1 0 3 a  + + 4 . 8 6  x  1 0 4 a _  -  ( 2 1 )H Uri

No  k Q t e r m  c o u l d  b e  d e t e c t e d  w i t h i n  e x p e r i m e n t a l  e r r o r .

T h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  b e n z a l d e h y d e  m e t h y l  h e m i a c e t a l  

f o l l o w s  t h e  e q u a t i o n :



k (s 6 . 1 7  x  1 0 ~ 3 + 2 . 3 2  x  1 0 2 a u +  +
H

1 . 8 2  x 1 0 6  a OH “ ( 2 2 )

T h e s e  v a l u e s  w e r e  o b t a i n e d  f r o m  R e f .  2 9  a n d  w e r e  

i n t r o d u c e d  i n  t h i s  S e c t i o n  i n  o r d e r  t o  c o m p a r e  t h e  r e a c t i v i t y  

o f  b o t h  h e m i a c e t a l s .

G e n e r a l  c a t a l y s i s  f o r  b r e a k d o w n  o f  b e n z a l d e h y d e  t ^ - b u t y l  

h e m i a c e t a l  w a s  f o u n d  w i t h  a c e t a t e  a n d  i m i d a z o l e  b u f f e r s  u s i n g  

e q u a t i o n  ( 2 0 )  a n d  t h e  c o n s t a n t s  ( T a b l e s  19  a n d  2 0 )  o b t a i n e d  

a r e :

k
- 2  -1  - 1  

9 . 4 0  x  10 M s s . d 3 x  10
2

•Ac OH

- A c O
- 2  - 1  - 1  

4 . 1 2 x 1 0 .  M s s . d i  = 1 . 5  x  10
- 2

I mH
- 4  - 1  - 1

5 . 7 3  x 10  M s s  . d 7 . 6  x  10 - 3

-1  -1  - 1  
5 . 2 3  x  10  M s s  . d 3 . 9 0  x  10 - 3
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T a b l e  1 5 . R a t e  c o n s t a n t s f o r  t h e pH r a t e  p r o f i l e f o r

b r e a k d o w n o f  b e n z a l d e h y d e t - b u t y l h e m i a c e t a i a .

pH 2 - 1  
1 0 . _k( s  ) s . d . (%)

4 . 2 3 7 . 2 7 2 (7 . 4 9 3  ) b 0 . 6 0 ( 0 . 5 0 )

4 . 5 3 3 . 4 3 8 ( 3 . 3 5 5 ) 4 . 5 0 ( 5 . 6 0 )

4 . 7 2 2 . 2 2 5 ( 2 . 1 7 6 ) 1 . 6 0 ( 1 . 8 0 )

5 . 1 0 0 . 9 4 8 ( 0 . 9 1 0 ) 1 . 7 0 ( 1 . 8 0 )

5 . 3 6 0 . 5 4 1 ( 0 . 5 4 1 ) 1 . 5 0 ( 3 . 3 0 )

6 . 4 2 0 . 1 5 4 5 . 1 0

7 . 3 6 0 . 5 5 3 5 . 9

7 . 4 8 0 . 5 6 8 1 . 6

7 . 8 1 1 . 9 9 4 3 2

8 . 3 8 5 . 0 9 0 . 1 4

a  -  T = 1 5 ° C . I  = 1 . 0  M ( KC£.)

b  -  W h e n  u s i n g  b e n z a l d e h y d e  d i - _ t - b u t y l  a c e t a l  a s  p r e c u r s o r .



2 1 3

T a b l e  1 6 . R a t e  c o n s t a n t s  f o r  t h e  pH r a t e  p r o f i l e  f o r  

b r e a k d o w n  o f  b e n z a l d e h y d e  m e t h y l  h e m i a c e t a l  a t  1 5 ° ,

I  = 0 . 1 M . a

P H  1° 2 J i o b s ( S _ 1 )

4 . 6 5  1 . 1 1 9

4 . 4 1  1 . 5 6 6

4 . 9 6  0 . 8 8 3

4 . 8 2  0 . 9 5 0

4 . 2 0  2 . 2 3 0

3 . 7 0  5 . 4 7 4

3 . 9 5  3 . 5 2 0

4 . 7 6  0 . 9 5 9

5 . 0 5  0 . 8 4 5

3 . 6 4  5 . 6 5 0

4 . 6 3  1 . 1 7 0

5 . 3 7  0 . 7 9 0

6 . 1 2  1 . 4 6 0

6 . 2 6  1 . 3 8 4

6 . 4 2  3 . 0 8 0

a  - '  R e f .  2 9 ;  u s i n g  a - a c e t o x y - a - m e t h o x y  t o l u e n e  a s

p r e c u r  s o r .
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T a b l e  1 7 . C a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  b r e a k d o w n  o f  b e n z a l d e -

h y d e  _ t - b u t y l  h e m i a c e t a l  a t  1 5 ° C ,  I  = 1 . 0 M .

VALUE OF KW 4 .49779882E -15  
5 ITERATIONS USED 
K 0=-8.0 5 0 0 7 5 1 5E-04 
S .D .= 1 .4 5 3 0 8 3 0 7 E -0 3

KH=1256 *64742 
S .B .= 3 3 .3 9 3 7 2 6 5

K0H=48570.5791 
S .D .= 2 1 8 3 .7 6 1 4 6

TEMPERATURE 150EGS

EST K0=4E-04 
AS PERCENT -180*505529

EST KH=1000 
AS PERCENT 2*65736642

EST KOH=50000 
AS PERCENT 4*49605811

PH K CALK RESIDUALS
4 .2 3 .07493 .0731955893 1 .73441067E -03
4*23 .07272 .0731955893 -4 .7 5 5 8 9 3 3 1 E -0 4
4*53 .03438 .0362886901 -1 .9 0 8 6 9 0 0 6 E -0 3
4*53 ♦03355 .0362886901 -2 .7 3 8 6 9 0 0 6 E -0 3
4 .7 2 ♦02225 .0231513807 -9 .0 1 3 8 0 7 2 1 E -0 4
4 .7 2 ♦02176 .0231513807 -1 .3 9 1 3 8 0 7 1 E -0 3
5 .1 9 .4 8 E -0 3 9 .20440048E -03 2.75599523E -04
5 .1 9 .1 E -0 3 9 .20440048E -03 -1 .0 4 4 0 0 4 7 5 E -0 4
5*36 5 .4 1 E -0 3 4 .73050397E -03 6 .79496026E -04
5*36 5 .4 1 E -0 3 4.73050397E -03 6 .79496026E -04
6*42 1 .54E -03 2.47366674E -04 1 .29263333E -03
7*36 5 .5 3 E -0 3 4.25449236E -03 1.27550764E -03
7 .4 8 5 .6 8 E -0 3 5 .8340113E -03 -1 .5 4 0 1 1 2 9 5 E -0 4
7 .8 1 .01994 .0133194623 6 .62053773E -03
8 .3 8 .0509 .0516053001 -7 .0 5 3 0 0 1 0 3 E -0 4
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T a b l e  1 8 . C a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  b r e a k d o w n  o f  b e n z a l d e -  

h y d e  m e t h y l  h e m i a c e t a l  a t  1 5 ° C ,  I  = 0 . 1 M .

VALUE o r  KU 4 .4 9 7 7 9 8 8 2 E -1 5  
5 ITERATIONS USED 
K 0=6.16624198E-03  
S .B .= 1 .6 3 6 3 0 8 4 E -0 3

TEMPERATURE 15DEGS

EST K0=5.7E-O3 
AS PERCENT 2 6 .5 3 6 5 5 8 4

KH=232.113223  
S .D .= 1 0 .810271

EST KH=243
AS PERCENT 4 .6 5 7 3 2 6 6 5

K0H=1825598*74
S .B .= 2 5 8 2 7 1 .3 4 1

EST K0H=980000 
AS PERCENT 1 4 .1 4 7 2 1 3  '

PH
3 .6 4  
3 .7
3 .9 5  
4 .2
4 .4 1  
4 .6 3
4 .6 5  
4 .7 6  
4 .8 2
4 .9 6  
5 .0 5  
5 .3 7  
6*12 
6 .2 6
6 .4 2

K
.0565
.05474
♦0352
.0223
♦01566
.0117
.01119
9 .5 9 E -0 3
9 .5 E -0 3
8 .8 3 E -0 3
8 .4 5 E -0 3
7 .9 E -0 3
♦0146
.01384
.0308

CALK
♦059376153
.0525200725
.0322829564
.0209417348
♦0154075541
.0119577791
.0117293896
♦0106724114
.0102219248
9 .46018103E -03
9 .15626235E -03
9 .08127693E -03
.0171667556
.0212356811
.0278520814

RESIDUALS
-2 .8 7 6 1 5 2 9 8 E -0 3
2 .2 1992751E -03
2 .917 0 4 3 5 9 E -0 3
1 .35826516E -03
2.52445941E -04
-2 .5 7 7 7 9 0 6 6 E -0 4
-5 .3 9 3 8 9 5 8 5 E -0 4
-1 .0 8 2 4 1 1 4 E -0 3
-7 .2 1 9 2 4 8 2 5 E -0 4
-6 .3 0 1 8 1 0 2 4 E -0 4
-7 .0 6 2 6 2 3 5 2 E -0 4
-1 .1 8 1 2 7 6 9 3 E -0 3
-2 .5 6 6 7 5 5 5 6 E -0 3
-7 .3 9 5 6 8 1 1 E -0 3
2 .9 4791861E -03
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T a b l e  1 9 .  S l o p e s  f r o m  t h e  p l o t  o f  v e r s u s  [ A c e t i c  a c i d ]

f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  a - a c e t o x y - a - t - b u t o x y - t o l u e n e  a t  1 5 ° C .

M II

II
S

[ H A ] / [ A ~ ] pH S l o p e  (M~ 1 s  1 )

2 . 0 4 . 2 3 0 . 1 1 7 2

0 . 5 4 . 7 2 0 . 1 3 7 4

0 . 2 5 5 . 1 0 0 . 1 5 2 2

0 . 1 0 5 . 3 6 0 . 2 7 4 4

T h e  p l o t  o f S l o p e  v e r s u s [ H+ ] ( c f  e q . 2 0 ) y i e l d e d :

S l o p e = k , _  x  K a *  
—A

= 7 . 1 9  x  1 0 " 7
- 1

s

T h e n : k -  = 4 . 1 2  
—A

, - 2  - 1  - 1
x 1 0  M s s . d . = 29%

I n t ■ ^ H A 9 * 4 °
- 2  - 1  - 1

x 1 0 M s s . d . = 32%

1 5 °  - 5* K = 1 . 7 4 5  x  10 M.  R e f :  H a n d b o o k  o f  C h e m i s t r y
A c e t  =

a n d  P h y s i c s .  5 9 t h  E d .  1 9 7 8 - 7 9 .



2 1 7

T a b l e  2 0 »  S l o p e s  o f  t h e  p l o t  o f  v e r s u s  [ I m H + ] f o r

t h e  h y d r o l y s i s  o f  a - a c e t o x y - a - t - b u t o x y - t o l u e n e  a t  1 5 ° C ,

I  = 1 . OM

[ H A ] / [ A  ] pH 1 0 2  x  S l o p e  (M ^ s  1 )

10  6 . 4 2  7 . 2 4 8

1 7 . 3 6  5 8 . 0 0

0 . 3 3  7 . 8 1  1 6 5 . 6

T h e  p l o t  o f  S l o p e  v e r s u s  1 / [ H + ] ( c f  e q .  2 0 )  y i e l d e d :

*  — 8 — 1 
S l o p e  = k _ .  Ka  = 2 . 5 6  x  10 s

—A

-1  - 1  -1
T h e n ,  k _ = 5 . 2 3  x 10 M s  s . d .  = 0 . 7 5 %

—A =

- 4  - 1  - 1
I n t  = k = 5 . 7 4  x 10 M s  s . d .  = 13%

—HA =

1 5 ° - 8  . . .* Ka  = 4 . 8 9 8  x  10  M.  R e f :  D i s s o c i a t i o n  C o n s t a n t s
I m . —

o f  O r g a n i c  B a s e s  i n  A q u e o u s  S o l u t i o n .  P e r r i n  p . 1 9 0 .



2 1 8

PH
8

F i g .  1.  p H - r a t e  p r o f i l e  a t  15°C f o r  b r e a k d o w n  o f :  

a  -  b e n z a l d e h y d e  _ t - b u t y l  h e m i a c e t a l

•  -  when  u s i n g  PhCH (OBut ) (OAc) a s  p r e c u r s o r ,  

^  -  when  u s i n g  PHCfHOBu*1̂  a s  p r e c u r s o r ,  

b  -  b e n z a l d e h y d e  m e t h y l  h e m i a c e t a l

■  -  w hen  u s i n g  PhCH(OMe)(OAc) a s  p r e c u r s o r .

The  l i n e s  w e r e  d r a w n  a c c o r d i n g  t o  t h e  e q u a t i o n s  

( 2 1 ) a n d  ( 2 2 ) .



2 1 9

H y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  d i - ± . - b u t y l  a c e t a l

T h e  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  d i - l t - b u t y l  a c e t a l  w a s

c a r r i e d  o u t  u n d e r  t h e  s a m e  c o n d i t i o n  a s  t h o s e  f o r  a - a c e t o x y -

a - t - b u t o x y - t o l u e n e , i . e .  T = 1 5 ° C ,  I  = 1 . OM (KCSL) . F r o m

p H ' s  4 . 2 3  t o  5 . 3 6  t h e  o b s e r v e d  r a t e  c o n s t a n t s  w e r e  v e r y  c l o s e

t o  t h o s e  f o r  a - a c e t o x y - a - j t - b u t o x y - t o l u e n e  s u g g e s t i n g  t h a t

b o t h  s u b s t r a t e s  h a d  t h e  s a m e  r a t e  l i m i t i n g  s t e p .  H o w e v e r

3 9a t  p H 6 . 4 2  a n  i n d u c t i o n  p e r i o d  w a s  o b s e r v e d  ( F i g .  2 )

a n d  t h e  r a t e  c o n s t a n t s  a t  t h a t  pH w e r e  c a l c u l a t e d  b y  f i t t i n g  

t h e  d a t a  t o  a  c o n s e c u t i v e  r e a c t i o n  p r o g r a m  u s i n g  t h e  

v a l u e  a l r e a d y  o b t a i n e d  f r o m  h y d r o l y s i s  o f  a - a c e  t o x y - a - J t -  

b u t o x y - t o l u e n e .

F o r  p H ' s  a b o v e  6 . 4 2  t h e  k i n e t i c s  a g a i n  b e c a m e  p s e u d o  

f i r s t  o r d e r  a n d  t h e  r a t e  v a l u e s  b e c a m e  s m a l l e r  w i t h  i n c r e a s i n g  

p H .  A l s o  i t  c a n  b e  n o t e d  t h a t  t h e r e  i s  a  t r e n d  f o r  t h e  

v a l u e s  t o  b e c o m e  c o n s t a n t  w i t h  t h e  v a r i a t i o n  o f  [ HA]

( T a b l e s  2 7  t o  3 0 ) .  F o r  t h e s e  c a s e s  o n l y  t h e  i n t e r c e p t  w a s  

c o n s i d e r e d  a s  i n d i c a t e d  o n  t h e  r e s p e c t i v e  t a b l e s .

A t t e m p t s  w e r e  m a d e  t o  o b s e r v e  g e n e r a l  c a t a l y s i s  i n  

a c e t a t e  a n d  c a c o d y l a t e  b u f f e r s  u s i n g  d i f f e r e n t  c o n d i t i o n s  

a s  s p e c i f i e d  i n  t h e  t a b l e  b e l o w .
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T a b l e  21

B u f f e r [ HA]  /  [ A ] I  (M) pH

A c e t a t e 1 : 1 4 . 0 4 . 7 8

A c e t a t e 1 : 1 0 0 . 5 5 . 6 0

C a c o d y l a t e 2 : 1 0 . 5 5 . 80

C a c o d y l a  t e 1 : 1 0 . 5 6 . 1 1

I n  n o n e  o f  t h e m  w e r e  t h e  k i n e t i c s  f i r s t  o r d e r  a n d

a n o t h e r  a t t e m p t  w a s  m a d e  i n  C a c o d y l a t e ,  b u f f e r  r a t i o  1 : 1 0

a t  2 5 ° C ,  I  = 1 . 0 M .  T h e  r a t e  c o n s t a n t s  a r e  i n  t h e  T a b l e  31

S o m e  r u n s  w e r e  d o n e  i n  HCil pH 4 . 4 8 ,  T = 2 5 ° C  a n d  I  = 1 . 0 M ,

c o n d i t i o n  w h e r e  t h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p  i s  e x p e c t e d  t o  b e  *

t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l ,  i n  o r d e r  t o  o b t a i n  t h e  k +
H

v a l u e  ( T a b l e  3 2 )  a n d  c o m p a r e  i t  w i t h  t h a t  f r o m  A n d e r s o n  

2 2
a n d  F i f e

As  w i l l  b e  s e e n  i n  t h e  R e s u l t s  S e c t i o n  t h e  t a b l e s  a r e

r e l a t e d  t o  d i f f e r e n t  r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p s  b u t  e a c h  c a s e

w i l l  b e  c l e a r l y  m e n t i o n e d .



2 2 2

R E S U L T S

F r o m  t h e  pH r a t e  p r o f i l e  f o r  f o r m a t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e  

( F i g .  3 ) i t  c a n  b e  o b s e r v e d  t h a t  t h e  p o i n t s  r e p r e s e n t e d  b y  

c i r c l e s  a r e  r e l a t e d  t o  b r e a k d o w n  o f  b e n z a l d e h y d e  t ^ - b u t y l  

h e m i a c e t a l  w h i l e  t h o s e  a b o v e  p H 6 . 4 2  ( t r i a n g l e s )  a r e  r e l a t e d  

t o  d e c o m p o s i t i o n  o f  P h C H f O B u * ' ) ^ -  T h e s e  r a t e  c o n s t a n t s  w e r e  

p l o t t e d  a g a i n s t  [ H+ ] ( T a b l e  3 3 )  y i e l d i n g  t h e  s p e c i f i c  a c i d  

c a t a l y t i c  c o n s t a n t  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  P h C H f O B u * * ^  t h e  

v a l u e  b e l o w

k + = 7 . 0 1  x  1 0 3  M~ 1 s  1 s . d .  = 3 . 6 3 %H —

T o  d e t e r m i n e  i f  t h e r e  w a s  g e n e r a l  c a t a l y s i s  b y  c a c o d y -

8
l a t e  b u f f e r  t h e  e q u a t i o n  d e s c r i b e d  b y  J e n s e n  w a s  u s e d :

r s b s  = k . + k ( M l  ( 2 3 ,
[H+]  [H+ , <23>

J e n s e n  c l a i m e d  t h a t  t h e  u t i l i s a t i o n  o f  e q .  ( 2 3 )  c o u l d  

a v o i d  a n y  e f f e c t  d u e  t o  t h e  s m a l l  p H v a r i a t i o n  t h a t  u s u a l l y  

a r i s e s  f r o m  d i l u t i o n s  ( T a b l e  3 1 ) .



2 2 3

P H

F i g .  3 .  p H - r a t e  p r o f i l e  f o r  f o r m a t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e  

a t  1 5 ° C ,  I  = 1 . 0  M.

#  -  f r o m  d e c o m p o s i t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e  t - b u t y l

h e m i a c e t a l

♦  -  f r o m  d e c o m p o s i t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e  d i - t _ -

b u t y l  a c e t a l .
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T a b l e  2 2 . A c e t a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e

d i - t - b u t y l  a c e t a l  a t  1 5 ° C  3

[ Ac O H ]  = 2 [ AcO ] I  = 1 . 0 M  p H = 4 . 2 3

[ H A ] ,  M 10  i i o b s ( s ” 1 ) s . d .  (%)

0 . 0 5  0 . 7 6 6 9  2 . 5 7

0 . 0 4  0 . 7 5 9 6  2 . 4 9

0 . 0 3  0 . 7 6 1 2  5 . 2 4

0 . 0 2  0 . 7 6 0 2  4 . 6 5

0 . 0 1  0 . 7 4 9 7  4 . 7 9

T h e  p l o t  o f  jLo b s  v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

S l o p e  = 0 .  3 3 8  x  1 0 %   ̂ s  s . d .  = 3 4 . 1 4 %

- 1 - 1
I n t  = 0 . 7 4 9  x 10 s  s . d .  = 0 * 5 1 %

a -  R a t e  l i m i t i n g  s t e p  i s  t h e  b r e a k d o w n  o f  h e m i a c e t a l .
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T a b l e  2 3 « A c e t a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e

d i - t - b u t y l  a c e t a l  a t  1 5 ° C  a

[ Ac O H ]  = 1 . 4 3

[ H A ] , M

0 . 0 2 5  

0 . 0 2 0  

0 . 0 1 5  

0 . 0 1 0  

0 . 0 0 5

T h e  p l o t  o f  v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

- 1  -1
S l o p e  = 0 . 5 5 8  M s  s . d .  = 2 0 . 3 9 %

I n t  = 0 . 3 3 5  x  1 0 " 1 s ~ 1 s . d .  = 5 . 6 2 %

a  -  R a t e  l i m i t i n g  s t e p  i s  t h e  b r e a k d o w n  o f  h e m i a c e t a l .

[ A c O  ] I  = 1 . 0 M  p H = 4 . 2 3

1 °  ( s “ 1 ) s . d .  (%)

0 . 4 6 2 5  0 . 1 1

0 . 4 4 8 1  0 . 4 4

0 . 4 3 5 4  0 . 2 1

0 . 4 0 5 2  0 . 5 1

0 . 3 4 4 5  0 . 2 4
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T a b l e  2 4 . A c e t a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e

d i - t - b u t y l  a c e t a l  3

[ A c O H ]  = 1 / 2  [ A c O  ] I  = 1 . 0 M  p H = 4 . 7 2

[ H A ] , M 10 k L ( s “ 1 ) s . d .  (%)
=  —o b s

0 . 0 2 5  0 . 2 5 3 4  3 . 3 7

0 . 0 2 0  0 . 2 4 2 9  0 . 1 7

0 . 0 1 5  0 . 2 4 1 7  0 . 9 8

0 . 0 1 0  0 . 2 2 9 4  0 . 3 7

0 . 0 0 5  0 . 2 2 5 3  1 . 8  x  1 o ” 2

T h e  p l o t  o f  J i o b s  v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

- 1 - 1S l o p e  = 0 . 1 3 9  M s  s . d .  = 1 2 . 5 2 %

I n t  = 0 . 2 1 8  x  1 0 " 1 s " 1 s . d .  = 1 . 3 3 %

a  -  R a t e  l i m i t i n g  s t e p  i s  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l .
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T a b l e  2 5 . A c e t a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e

d i - t - b u t y l  a c e t a l  a t  1 5 ° C  3

[ A c O H ]  = 1 / 4  [ A c O  ] I  = 1 . 0 M  p H = 5 . 1 0

[ H A ] , M 1 0 k .  ( s “ 1 ) s . d .  (%)
=  —o b s

0 . 0 2 5  0 . 1 2 6 7  1 . 6 8

0 . 0 2 0  0 . 1 2 1 4  2 . 7 6

0 . 0 1 5  0 . 1 1 1 8  1 . 7 8

0 . 0  1 0 0 .  1 0 7 3  0 . 8 0

0 . 0 0 5  0 . 0 9 7 2  0 . 9 0

T h e  p l o t  o f  k-Qkg v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

S l o p e  = 0 . 1 4 6  M  ̂ s   ̂ s . d .  = 6 . 7 9 %

- 2  - 1
I n t  = 0 . 9 0 9  x  10 s  s . d .  = 1 . 8 1 %

a -  R a t e  l i m i t i n g  s t e p  i s  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l .
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T a b l e  2 6 .  A c e t a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e

d i - t ^ - b u t y l  a c e t a l  a t  1 5 ° C  3

[ A c O H ]  = 1 / 1 0  [ A c O ~ ]  I  = 1 . 0 M  p H  = 5 . 3 6

[ H A ] , M 10  k L ( s ' 1 ) s . d .  (%)
=  —o b s

0 . 0 2 5  0 . 1 1 4 3  0 . 2 5

0 . 0 2 0  0 . 1 0 3 8  0 . 0 7

0 . 0 1 5  0 . 0 9 3 2  0 . 5 1

0 . 0 1 0  0 . 0 7 9 0  0 . 7 1

0 . 0 0 5  0 . 0 6 5 1  0 . 1 9

T h e  p l o t  o f  J i 0 -b s  v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

S l o p e  = 0 . 2 4 7  M 1 s  1 s . d .  = 4 . 3 4 %

I n t  = 0 . 5 4 1  x 1 0 “ 2  s " 1 s . d .  = 3 . 2 8 %

a -  R a t e  l i m i t i n g  s t e p  i s  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  h e m i a c e t a l .
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T a b l e  2 7 . I m i d a z o l e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e

d i - t - b u t y l  a c e t a l  a t  1 5 ° C  3

[ I m H + ] = 10  [ I m ]  I  = 1 . 0 M  p H = 6 . 4 2

[ I m ]  . M 1 0 2  k . ( s ' 1 ) s . d .  (%)
T =  —o  b s

0 . 1 1 0  0 . 3 2 3 7  6 . 4

0 . 0 8 8  0 . 3 3 3 5  1 . 0

0 . 0 6 6  0 . 3 1 7 5  5 . 0

0 . 0 4 4  0 . 2 7 9 6  2 . 1

0 . 0 2 2  0 . 2 9 8 2  1 7 . 8

T h e  p l o t  o f  J io b s  v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

S l o p e  = 5 . 2 4 5  x 1 0 ~ 3  M~ 1 s ' 1 s . d .  = 4 7 . 9 %

I n t  = 0 . 2 7 9  x 1 0 ' 2  s ' 1 s . d .  = 5 . 9 7 %

a  -  R a t e  c o n s t a n t s  f o r  b r e a k d o w n  o f  a c e t a l  e v a l u a t e d  f r o m

t h e  e q u a t i o n  f o r  c o n s e c u t i v e  f i r s t - o r d e r  r e a c t i o n s .



2 3 0

T a b l e  2 8 .  I m i d a z o l e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e

d i - J : - b u t y l  a c e t a l  a t  1 5 ° C a

[ I m H + ] = [ I m ]  I  1 . 0M p H = 7 . 3 6

[ I m ]  T r M 1 0 3  k o b s ( s ' " 1 ) s . d .  (%)

0 . 2 0  0 . 4 4 8 8  2 . 4 5

0 . 1 6  0 . 4 5 2 3  0 . 4 8

0 . 1 2  0 . 4 4 3 9  1 . 1 9

0 . 0 8  0 . 4 6 5 7  1 . 9 3

0 . 0 4  0 . 4 7 2 2  1 . 5 0

T h e  p l o t  o f  v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

„ « “ 4 - 1  - 1  s . d .  = 4 3 . 3 %
S l o p e  = -  3 . 0 1  x  10  M s

ft . . " 3  - 1  s . d .  = 1 . 8 2 %I n t  = 0 . 4 7 5 x 1 0  s

a  -  R a t e  c o n s t a n t s  f o r  b r e a k d o w n  o f  a c e t a l  e v a l u a t e d  f r o m

t h e  f i r s t - o r d e r  r a t e  e q u a t i o n .
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T a b l e  2 9 . P h o s p h a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s o f  b e n z a l d e h y d e

d i  - t _ - b u  t y l a c e t a l  a t  1 5  ° C 3

[ k h 2 p o 4 ] = 1 / 1 0 [ K 2 H P 0 4 ] I  = 1 . 0 M p H = 7 . 4 8

[ H A ] , M 11)3 *obs(8_,> s . d .  (%)

0 . 0 1 0 0 . 3 4 0 7 0 . 1 7

0 . 0 0 8 0 . 3 5 5 5 2 . 4 1

0  . 0 0 6 0 . 3 8 1 7 2 . 9 4

0 . 0 0 4 0 . 3 8 3 2 1 . 1 3

0 . 0 0 2 0 . 3 9 6 3 1 . 4 7

T h e  p l o t  o f k—o b s
v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d

S l o p e = - 3  - 1  - 1  
6 . 9 5  x  10  M s s . d .  = 1 5 . 1 %

I  n t = - 4  - 1  
4 . 1 3 x 1 0  s s . d .  = 1 . 6 8 %

a  -  R a t e  c o n s t a n t s  f o r  b r e a k d o w n  o f  a c e t a l  e v a l u a t e d  f r o m

t h e  f i r s t - o r d e r  r a t e  e q u a t i o n .



2 3 2

T a b l e  3 0 . I m i d a z o l e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e

d i - t - b u t y l  a c e t a l  a t  1 5 ° C  a

[ I m H + ] = 1 / 3  [ I m ]  I  = 1 . 0 M  pH = 7 . 8 1

[ I m ] T r M 1 0 3  j i o b s ( s “ 1 ) s . d >  (%)

0 . 4 0  0 .  1 8 7 0  1 . 9 2

0 . 3 2  0 .  1 4 3 6  2 .  12

0 . 2 4  0 . 1 4 5 7  0 . 3 4

0 . 1 6  0 . 1 4 6 0  0 . 1 2

0 . 0 8  0 . 1 4 9 0  1 . 3 5

T h e  p l o t  o f  k , v e r s u s  [ HA]  y i e l d e d  
—o  b  s

- 5  - 1  - 1
S l o p e  = -  8 . 2 5  x  10  M s  s . d .  = 21%

- 3 - 1
I n t  = 0 . 1 5 0  x  10  s  s . d .  = 0 . 6 3 %

a  -  R a t e  c o n s t a n t s  f o r  b r e a k d o w n  o f  a c e t a l  e v a l u a t e d  f r o m

t h e  f i r s t - o r d e r  r a t e  e q u a t i o n .



2 3 3

T a b l e  3 1 . C a c o d y l a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e

d i - J t - b u t y l  a c e t a l  a t  2 5 ° C  a

[ ( C H 3 ) 2 a s o 2 h ]

1 ° 3 k—obs
2 . 0 5 2 9

2 .  1 7 3 4

2 . 2 0 4 1

2 .  2 5 0 8

2 . 2 9 5 7

T h e  p l o t  o f  J i Q b g / t H + l v e r s u s  [ H A ] / [ H + ] y i e l d e d

S l o p e  = k = 6 . 9 3  x  10  3  M  ̂ s  s . d .  = 32%
—HA =

4 - 1  - 1
I n t  = k +  = 2 . 7 0 x 1 0  M s  s . d .  = 11%

—H —

1 / 1 0  [_(CH3 ) 2 A s 0 2  ] 1 . 0 M  ( KC £ )

[ H A ) , M  pH 1 0 " 4 » i o b s / [ H + 1

0 . 0 9 0  7 . 2 6 3  3 . 7 6 1 5

0 . 0 8 5  7 . 2 3 6  3 . 7 4 2 4

0 . 0 8 0  7 . 2 2 3  3 . 6 8 3 3

0 . 0 7 5  7 . 2 1 2  3 . 6 6 7 2

0 . 0 7 0  7 . 1 5 6  3 . 2 8 7 9

1 0 “ ? [ H A ] / [ H + J

0 . 1 6 4 9  

0 .  1 4 6 4  

0 .  1 3 3 7  

0 . 1 2 2 2  

0 . 1 0 0 2

a  -  R a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p  i s  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  a c e t a l .



2 3 4

T a b l e  3 2 .  H y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  d i - _ t - b u t y l  a c e t a l  i n  

HCJ l ,  T = 2 5 ° C ,  I  = 1 . 0 M  ( K C £ ) a

pH [ HC i, ] , M

4 . 4 8 0  1 x  1 0 ~ 4

k + = 3 . 6 2  x  1 0 3  M“ 1 s ” 1—H :=

T h e  J l H+ v a l u e  w a s  o b t a i n e d  b y  d i v i d i n g  Ji0 k s  a j j+*

T h e  k v a l u e  w a s  n o t  c o n s i d e r e d  s i n c e  t h e  c o n t r i b u t i o n  o f  
—o

w a t e r  r e a c t i o n  a t  t h i s  pH i s  m i n i m u m .  T h a t  w a s  s u p p o r t e d  

b y  t h e  r e s u l t s  f r o m  t h i s  p H r a n g e  a l r e a d y  s t a t e d .

a  -  T h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p  i s  t h e  b r e a k d o w n  o f  h e m i a c e t a l .  

b  -  W e i g h t e d  a v e r a g e  o f  11 v a l u e s .

b  / - 1 X
*obS (s > aH+

0 . 1 2 0 0  3 . 3 1 1  x  1 0  5



2 3 5

T a b l e  3 3 . A c i d  c a t a l y z e d  d e c o m p o s i t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e

d i - t _ - b u t y l  a c e t a l  a t  1 5 ° C ,  I  = 1 . 0 M  a

p H 1 0 3  k ( s ~ 1 )

6 . 4 2  2 . 7 9  ( 5 . 9 7 )

7 .  3 6  0 . 4 7 5  (1 . 8 2 )

7 . 4 8  0 . 4 1 3 ( 1 . 6 8 )

7 .  81 0 .  1 5 0  ( 0 . 6 3 )

T h e  p l o t  o f  Jc v e r s u s  [ H + ] y i e l d e d

S l o p e  = k + = 7 . 0 2  x  1 0 3  M_ 1  S s . d .  = 3 . 6 3 %
— H m

- 4  - 1
I n t  = k = 1 . 2 8  x  10 s  s . d .  = 38%— H _ O

1 0 8  [ H + ]

3 8 . 0 1 9  

4 . 3 6 5  

3 . 3 1 1  

1 . 5 4 9

a  -  T h e  r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p  i s  t h e  b r e a k d o w n  o f  t h e  a c e t a l .  

b  -  V a l u e s  i n  b r a c k e t s  a r e  s t a n d a r d  d e v i a t i o n s .



2 3 6

H y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  d i - e t h y l  a c e t a l

T h e  k i n e t i c s  o f  t h e  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  d i - e t h y l  

a c e t a l  w e r e  c a r r i e d  o u t  a t  2 5 ° C  f o l l o w i n g  t h e  a p p e a r a n c e  o f

t h e  p r o d u c t  a t  X = 2 5 0  n m .
g

T h e  e f f o r t s  t o  r e p r o d u c e  J e n s e n ' s  r e s u l t s  i n  o r d e r  

t o  o b s e r v e  g e n e r a l  a c i d  c a t a l y s i s  i n  a c e t a t e  a n d  c a c o d y l a t e  

b u f f e r s  w e r e  u n s u c c e s s f u l .

I n  a d d i t i o n  we  h a v e  t r i e d  t o  u s e  a  h i g h  i o n i c  s t r e n g t h  

m a d e  u p  w i t h  KCA b u t  t h e  c o n c e n t r a t i o n  o f  4 . 0  M w a s  t h e  l i m i t .

A l s o  we  h a v e  u s e d  t h e  i o n i c  s t r e n g t h  0 . 5  M m a d e  u p  w i t h

KCJL a n d  N a N O ^ .  T h e  p H ' s  o f  t h e s e  s o l u t i o n s  w e r e  m e a s u r e d  

t w i c e  a t  2 5 ° C  a n d  t h e  v a l u e s  a r e  s u m m a r i s e d  i n  t h e  n e x t  

t a b l e s .



R E S U L T S

T h e  s p e c i f i c  a n d  g e n e r a l  c a t a l y t i c  c o n s t a n t s  f o r  

a c e t a t e  a n d  c a c o d y l a t e  b u f f e r s  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  

P h C H t O E t ) ^  w e r e  c a l c u l a t e d  u s i n g  e q u a t i o n  ( 2 3 ) .

T h e  v a l u e s  a r e  l i s t e d  i n  e a c h  c o r r e s p o n d i n g  t a b l e .



2 3 8

T a b l e  3 4 . A c e t a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  

d i - e t h y l  a c e t a l  a t  2 5 ° C r I  = 4 . 0 M  (KCJl )

[ A c O H ]  = [ A c O ~ ]

1 0 2  k . [ H A ] ,  M pH 1 0 ~ 2 k . / [ H+ ] 1 0 ” 4 [ H A ] / [ H + ]
—o  b s  =  —o b s

0 . 5 5 3 6  1 . 0  4 . 7 8 1  3 . 3 4 3  6 . 0 4 0

0 . 5 9 7 1  0 . 8  4 . 7 7 8  3 . 5 8 1  4 . 7 9 8

0 . 6 1 6 4  0 . 6  4 . 7 5 4  3 . 4 9 8  3 . 4 0 5

0 . 6 4 6 4  0 . 4  4 . 7 4 8  3 . 6 1 8  2 . 2 3 9

0 . 6 6 5 7  0 . 2  4 . 7 4 1  3 . 6 6 6  1 . 1 0 2

T h e  p l o t  o f  k , / [ H + ] v e r s u s  [ H A ] / [ H + ] y i e l d e d—o b s

S l o p e  = k TT,  = - 5 . 4 5  x 1 0 - 4  M~ 1 s " 1 s . d .  = 36%
—HA =

I n t  = k + = 3 . 7 3  x  1 0 2  M~ 1 s ~ 1 s . d .  = 2 . 1
H —



2 3 9

T a b l e  3 5 . A c e t a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e

d i - e t h y l  a c e t a l  a t  2 5 ° C ,  I  = 0 . 5M (KCJt )

[ A c O H ]  = 1 / 1 0  [ A c O ~ ]

1 0 3  k . [ H A ] ,  M pH 1 0 _ 2 k /  [ H+ ] 1 0 “ 5  [ H A] /  [ H+ ]
—o  b s  =  —o b s

0 . 3 8 3  0 . 0 5  5 . 6 3 0  1 . 6 3 5  0 . 2 1 3

0 . 3 9 8  0 . 0 4  5 . 6 0 3  1 . 5 9 4  0 . 1 6 0

0 . 4 0 2  0 . 0 3  5 . 5 8 5  1 . 5 4 6  0 . 1 1 5

0 . 4 2 3  0 . 0 2  5 . 5 9 5  1 . 6 6 6  0 . 0 7 9

0 . 4 2 8  0 . 0 1  5 . 5 7 5  1 . 6 0 8  0 . 0 3 7

T h e  p l o t  o f  k , / [ H + ] v e r s u s  [ H A ] / [ H + ] y i e l d e d
—o b s

- 5  - 1  - 1
S l o p e  = k = - 1 . 0 8  x  10  M s  s . d o  = 35%

—HA =

I n t  = k + = 1 6 1  M  ̂ s  s . d .  = 3 . 1 %
—H —



2 4 0

T a b l e  3 6 * A c e t a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e

d i - e t h y l  a c e t a l  a t  2 5 ° C / I  = 0 . 5M ( N a N 0 3 )

[ A c O H ]  = 1 / 1 0  [ A c O  ]

1 0 3  J i o b s  ( s d  % ) [ HA]  , M pH 1 ° ” 2 J i o b s / / [ H + 3  1 0 “ 5  [ H A]  /  [ H+ ]

0 . 3 8 3 ( 0 . 2 2 ) 0 . 0 5 5 . 6 3 0 1 . 6 3 5 0 . 2 1 3

0 . 4 0 7 ( 0 . 7 5 ) 0 . 0 4 5 . 5 9 2 1 . 5 9 3 0 . 1 5 6

0 . 4 3 7 ( 0 . 9 9 ) 0 . 0 3 5 . 5 7 5 1 . 6 4 2 0 . 1 1 3

0 . 4 4 8 ( 2 . 8 0 ) 0 . 0 2 5 . 5 5 0 1 . 5 9 1 0 . 0 7 1

0 . 4 7 9 ( 0 . 0 3 ) 0 . 0 1 5 . 5 0 3 1 . 5 2 4 0 . 0 3 2

T h e  p l o t  o f  k , / [ H + ] v e r s u s  [ H A ] / [ H + ] y i e l d e d
—o b s

S l o p e  = k TT,  = 4 . 8 3  x  10 ^ M  ̂ s   ̂ s . d .  = 5 4%
—HA =

I n t  = k_H+  = 1 5 4  M_ 1  s " 1 s . d .  = 2 . 3 %



24 1

T a b l e  3 7 .  C a c o d y l a t e  c a t a l y z e d  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e

d i - e t h y l a c e t a l  a t 2 5  ° C , I  = 0 . 5M ( KC % )

[ ( c h 3 ) 2 a s 0 2 h ]  «
[ ( C H 3 > 2

A S 0 ‘ ]

1 0 4  k—o b s ( s d  %) [ H A ] pM PH
1 0 ' 2 J S o b s / [ H + ]

1 o “ 6 [ H A ] / [ H + ]

1 . 1 9 1 (1 . 5 4 ) 0 . 40 6 . 1 1 3 1 . 5 4 5 0 . 5 1 9

1 . 2 9 1 ( 0 . 7 7 ) 0 . 3 0 6 . 1 0 5 1 . 6 4 4 0 . 3 8 2

1 . 3 6 9 ( 1 . 3 3 ) 0  . 2 0 6 . 1 0 0 1 . 7 2 3 0 . 2 5 2

1 . 4 5 0 ( 0 . 5 5 ) 0 . 1 0 6 . 0 8 6 1 . 7 6 8 0 . 1 2 2

1 . 5 8 1 ( 0 . 1 9 ) 0 . 0 4 6 . 0 8 0 1 . 9 0 1 0 . 0 4 8

T h e  p l o t  o f  k , / [ H + ] v e r s u s  [ H A ] / [ H + ] y i e l d e d
—o b s

- 5  - 1  - 1
S l o p e  = k TT,  = - 6 . 8 2  x  10 M s  s . d .  = 1 3 . 2 %

—H A —

- 1  - 1
I n t  = k tT+ = 1 9 0  M s  s . d .  = 1 . 5 0 %

—H ~
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T a b l e  3 8 . C a c o d y l a t e  c a t a l y z e d h y d r o l y s i s  o f b e n z a l d e h y d e

d i - e t h y l a c e t a l a t  2 5 ° C , I  = 0 . 5 M ( KC £ )

[ ( c h 3 ) 2 a s o 2 h ] = 2  [ ( CH 3 ) 2 A s ° 2 J

1 ° 3  k
—o b s

( s d  %) [ H A ] , M pH
1 0 " \ > b s / [ H + 1

1 0 - 4 [ H A ] / [ H + ]

0 . 2 4 3 ( 0 . 4 0 ) 0  . 8 0 5 . 8 0 5 1 . 5 4 9 5 . 1 0 6

0  . 2 8 0 ( 0 . 4 4 ) 0 . 4 0 5 . 7 6 0 1 . 6 1 2 2 . 3 0 2

0 . 2 9 0 ( 1 . 7 2 ) 0  . 2 0 5 . 7 3 7 1 . 5 8 3 1 . 0 9 1

0 . 3 0 5 ( 0 . 3 9 ) 0 . 1 6 5 . 7 3 0 1 . 6 3 9 0 . 8 7 3

0 . 3 1 7 ( 0 . 8 2 ) 0  . 0 8 5 . 7 1 4 1 . 6 4 0 0 . 4 1 4

T h e  p l o t  o f  iL0 1> s  /  [ H+ ] v e r s u s  [ H A ] / [ H + ] y i e l d e d

S l o p e  = k = - 1 . 7 2  x  1 0 ” 4  M- 1  s " 1 s . d .  = 38%
u  n  """

I n t  = k + = 1 6 4  M  ̂ s   ̂ s . d .  = 1%
—H —
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2 . 3 . 2  NMR e x p e r i m e n t a l

NMR s p e c t r a  w e r e  d e t e r m i n e d  o n  a V a r i a n  T 6 0  ( 6 0  MHz )  o r

a  P e r k i n  E l m e r  R 3 2  ( 9 0  MHz )  NMR s p e c t r o m e t e r .  C h e m i c a l

s h i f t s  w e r e  m e a s u r e d  d o w n f i e l d  f r o m  i n t e r n a l  t e t r a m e t h y l  

s i l a n e  ( TMS )  a n d  a r e  q u o t e d  i n  6 v a l u e s .

T h e  i n t e g r a t i o n  a n d  s i g n a l  s p e c i e s  a r e  i n  b r a c k e t s .

T h e  l a t t e r  a r e  r e p r e s e n t e d  b y  a b b r e v i a t i o n s :  s  = s i n g l e t ,

d  = d o u b l e t ,  t  = t r i p l e t  a n d  m = m u l t i p l e t .

P u r i f i c a t i o n  o f  t h e  r e a g e n t s  w e r e  c a r r i e d  o u t  w h e n  

r e q u i r e d ,  a f t e r  c h e c k i n g  t h e  p u r i t y  b y  NMR.

H y d r o l y s i s  o f  a - a c e t o x y ,  a - J t - b u t o x y  t o l u e n e

A c c o r d i n g  t o  t h e  r e s u l t s  f r o m  UV s p e c t r o s c o p y  t h e  

b r e a k d o w n  o f  t h e  b e n z a l d e h y d e  _ t - b u t y l  h e m i a c e t a l  w a s  t h e  

r a t e  d e t e r m i n i n g  s t e p  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  a - a c e t o x y - a - t -  

b u t o x y  t o l u e n e  a t  1 5 ° C .

We h a v e  f o u n d  c o n d i t i o n s  w h e r e  we  c o u l d  o b s e r v e  t h i s  

b e h a v i o u r  b y  NMR s p e c t r o s c o p y :

A c e t o n e  ( 3 0 0  y £ ) w a s  p u t  i n t o  t h e  NMR t u b e  a n d  m i x e d  

w i t h  2 1 0  y £  o f  ( 0 . 1 M  N a O A c , 0 . 1 M  D O A c ) .  T h e  NMR t u b e  w a s

p u t  i n t o  t h e  p r o b e  m a i n t a i n e d  a t  8 ° C .  A f t e r  b e i n g

k e p t  a  s u f f i c i e n t  t i m e  f o r  e q u i l i b r a t i o n ,  a - a c e t o x y - a - t -  

b u t o x y  t o l u e n e  ( 1 5  y H)  w a s  a d d e d ,  t h e  t u b e  v i g o r o u s l y  s h a k e n  

a n d  r e p l a c e d  i n t o  t h e  p r o b e .  T h e  s p e c t r a  w e r e  r e c o r d e d  a t  

a  c o n v e n i e n t  t i m e .



2 4 4

O n e  m i n u t e  a f t e r  a d d i t i o n  o f  t h e  s u b s t r a t e ,  t h e  s p e c t r u m  

s h o w e d  t h e  d i s a p p e a r a n c e  o f  t h e  s i g n a l  o f  t h e  CH p r o t o n  o f  

t h e  a c y l a l  a t  5 = 7 . 0 3  p p m  a n d  t h e  a p p e a r a n c e  o f  a  n e w  s i g n a l  

a t  5 . 9 1  p p m  a t t r i b u t e d  t o  t h e  CH p r o t o n  f r o m  t h e  h e m i a c e t a l  

( F i g .  4 ) •  T h e  s p e c t r u m  r e c o r d e d  3 m i n .  l a t e r  s h o w e d  a  n e w

s i g n a l  a t  9 . 9 9  p p m  f r o m  t h e  CH p r o t o n  o f  t h e  p r o d u c t  b e n z a l d e ­

h y d e .

T h e  h e m i a c e t a l  u n d e r  t h e s e  c o n d i t i o n s  h a d  a  h a l f  l i f e  o f

6  m i n u t e s .  A l t h o u g h  t h e  s p e c t r a  h a v e  b e e n  r e c o r d e d  u s i n g

a c e t o n e  a s  l o c k ,  t h e  c h e m i c a l  s h i f t s  w e r e  c o r r e c t e d  b y  a d d i n g

3 92 . 1 7  p p m  w h i c h  i s  t h e  c h e m i c a l  s h i f t  f o r  a c e t o n e

H y d r o l y s i s  o f  b e n z a I d e h y d e - d i - t ^ - b u t y l  a c e t a l

A l t h o u g h  we  h a v e  t r i e d  t o  o b s e r v e  t h e  h e m i a c e t a l  i n  t h e

s a m e  c o n d i t i o n  a s  t h a t  w h e n  u s i n g  t h e  a c y l a l  a s  p r e c u r s o r ,  t h e

s t a r t i n g  m a t e r i a l  ( a c e t a l )  d i d  n o t  a p p e a r  t o  h y d r o l y s e  a s

q u i c k l y  a s  e x p e c t e d .  N e v e r t h e l e s s  we  m a n a g e d  t o  o b s e r v e  i t

i n  a n o t h e r  c o n d i t i o n ,  d e s c r i b e d  a s  f o l l o w s :

- 4
A c e t o n e  ( 3 0 0  y £ )  a n d  DC£ 5 . 7 4  x 10  M ( 2 5  y Jl ) w e r e  m i x e d  

i n  t h e  NMR t u b e  a n d  p u t  i n t o  t h e  p r o b e  m a i n t a i n e d  a t  

1 0 ° C .  B e n z a l d e h y d e  d i - t _ - b u t y l  a c e t a l  ( 1 0  y a ) w a s  a d d e d  a n d  

t h e  s p e c t r a  r e c o r d e d  a t  r e g u l a r  i n t e r v a l s .  B e n z a l d e h y d e  

J t - b u t y l  h e m i a c e t a l  w a s  o b s e r v e d  a t  5 . 9 0  p p m  d o w n f i e l d  f r o m  

T M S , u s e d  a s  r e f e r e n c e .  T h e  s m a l l  s i g n a l  a t  5 . 8 5  p p m  c o r ­

r e s p o n d e d  t o  t h e  s t a r t i n g  m a t e r i a l  n o t  c o m p l e t e l y  h y d r o l y s e d .  

T h e  s l o w  d e c o m p o s i t i o n  o f  t h e  h e m i a c e t a l  w a s  f o l l o w e d  w i t h
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t h e  p a r a l l e l  a p p e a r a n c e  o f  t h e  p r o d u c t  b e n z a l d e h y d e  a n d  t h e  

h e m i a c e t a l  h a d  a  h a l f  l i f e  o f  c . a .  6  m i n u t e s .

A r e p r e s e n t a t i v e  s e t  o f  s p e c t r a  i s  s h o w e d  i n  t h e  F i g .  5 .



F i g .  4 .  T h e -  H nmr s p e c t r u m  o f  a - a c e t o x y - a - t - b u t o x y  t o l u e n e .

a  -  i n  a c e t o n e ,

b  -  a c e t o n e  (300  y £ )  -  0 . 1  M NaOAc, 0 . 1  M DOAc)

(2 1 0  y £ )  a t  8 ° C ,  s p e c t r u m  com m enced  1 m in .  a f t e r  

d i s s o l v i n g ,

c  -  sa m e  a s  b ,  s p e c t r u m  com m enced  4 m i n .  a f t e r  

d i s s o l v i n g ,

d  -  sa m e  a s  b ,  s p e c t r u m  com m enced  15 m i n .  a f t e r  

d i s s o l v i n g .



10

f i g .  4



F i g .  5 .  T h e  nmr s p e c t r u m  o f  b e n z a l d e h y d e  d i - t ^ - b u t y l  a c e t a l .  

a  -  i n  a c e t o n e ,
-4b  -  a c e t o n e  (300 U&) -  DCJl 5 . 7 4  x  10 M (25 yJl a t  

1 0 ° C ,  s p e c t r u m  com m enced  40 s .  a f t e r  d i s s o l v i n g ,  

c  -  sa m e  a s  b ,  s p e c t r u m  com m enced  5 m i n .  40 s .  a f t e r  

d i s s o l v i n g ,

d  -  s a m e  a s  b ,  s p e c t r u m  com m enced  13 m i n .  40 s .  a f t e r  

d i s s o l v i n g .
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Fig. 5
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Fig.  5
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2 . 3 . 3  P r e p a r a t i v e  e x p e r i m e n t a l

P r e p a r a t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e  d i - t - b u t y l  a c e t a l

4 0T h e  m e t h o d  o f  C a w l e y  a n d  W e s t h e i m e r  w a s  f o l l o w e d .  

P o t a s s i u m  ( 1 2 . 2 2  g )  w a s  a d d e d  t o  t ^ - b u t y l  a l c o h o l  

( 2 3 . 1 9  g ) .  A f t e r  f u l l y  d i s s o l v e d ,  b e n z a l  c h l o r i d e  ( 2 5 . 2 3  g )  

w a s  a d d e d  a n d  t h e  s o l u t i o n  a l l o w e d  t o  r e f l u x  f o r  4 h r s .  i n  

a t m o s p h e r e .

A s e c o n d  p r e p a r a t i o n ,  w h i c h  s h o w e d  t o  b e  a  b e t t e r  a n d  

f a s t e r  r e a c t i o n ,  w a s  m a d e  b y  d i s s o l v i n g  p o t a s s i u m  t - b u t o x i d e  

( 2 7 . 8  g )  i n  t _ - b u t y l  a l c o h o l  ( 6 0  m l )  a n d  a d d i n g  b e n z a l  c h l o r i d e  

( 2 0  g ) .  T h e  r e a c t i o n  w a s  m o n i t o r e d  b y  NMR.

b . p .  = 6 0 - 6 3 ° C / 0 . 2 5  mm H g .

NMR . (CD CN)  6 0  MHz 6 = 1 . 2  ( s ,  1 8 H )

6 = 5 . 8 3  ( s ,  1 H ) , 6 = 7 . 3 - 7 . 6  ( m,  5 H)

NMR ( C D C & 3  ) 3  7  60  MHz 6 = 1 . 2  ( s ,  1 8 H )

6 = 5 . 7  ( s ,  1 H ) , 6 = 6 . 7 3 - 7 . 6  ( m,  5 H ) .

P r e p a r a t i o n  o f  a - a c e t o x y - a - t - b u t o x y - t o l u e n e

B e n z a l d e h y d e  d i - t _ - b u t y l  a c e t a l  a n d  a c e t i c  a n h y d r i d e  

w e r e  m i x e d  i n  e q u i m o l e c u l a r  a m o u n t s  a n d  a l l o w e d  t o  r e a c t  

u n d e r  N 2  a t m o s p h e r e .  T h e  p r o d u c t  w a s  d i s t i l l e d *
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b . p .  = 7 6 ° C / 0 . 1  mm Hg

NMR ( CDCJ l 3 ) 6 0  MHz 6  = 1 . 3 5  ( s ,  9 H)

6 = 2 . 0 5  ( s ,  3 H ) , 6 = 7 . 0 3  ( s ,  1H)

6 = 7 . 2 6 - 7 . 6 5  ( m,  5H)

NMR ( CDC ^ 3 ) 3  7  6 0  MHz 6 = 1 . 3 3  ( s ,  9 H)

6 = 2 . 0 6  ( s ,  3 H ) r 6 = 7 . 0  ( s ,  1H)

6 = 7 . 2 2 - 7 . 6 7  ( m,  5 H ) .

a  - t ^ - b u  t o x y -  a  - c  h  l o r  o a c e t  o x  y - t o l u e n e

T h i s  w a s  s u p p l i e d  b y  D r .  D.  G r i e v e

NMR ( C D 3 CN)  6 0  MHz 6 = 1 . 2 7  ( s ,  9 H)

6  = 4 . 0 8  ( s ,  2 H ) , 6 = 6 . 9 8  ( s r 1H)

6 = 7 . 3 - 7 . 5  ( m,  5 H)

P r e p a r a t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e  d i e t h y l  a c e t a l

B e n z a l d e h y d e  ( 5 0 g ,  0 . 5  m o l e s )  w a s  m i x e d  w i t h  H C ( O E t )
3

( 7 4 g r 0 . 5  m o l e s )  a n d  E t O H  ( 4 0  m l ) .  O n e  d r o p  o f  M e S 0 3 H w a s  

a d d e d  a s  c a t a l y s t  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  a l l o w e d  t o  r e a c t  d u r i n g  

4 8  h o u r s  a t  R . T .  b e i n g  m o n i t o r e d  b y  NMR.  T h e  a c i d  w a s  

n e u t r a l i z e d  w i t h  a n h y d r o u s  K^CO.^ a n d  t h e  m i x t u r e  f r a c t i o n ­

a t e d  .

T h e  f i n a l  p r o d u c t  w a s  c o l l e c t e d :



2 5 0

b . p .  = 9 6 ° C / 1 3  mm Hg

NMR ( C D C J ^ )  6 0  MHz 6 = 1 . 2 4  p p m  ( t ,  6 H)

6 = 3 . 6 5  p p m  ( q ,  4 H)

6  = 5 . 6 0  p p m  ( s , 1 H)

6  = 7 . 3 5 - 7 . 7 9  p p m  ( m,  6 H)
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3 . 1  I N T R O D U C T I O N

A2 a n d  A2 M e c h a n i s m s

T h e r e  a r e  s e v e r a l  e x a m p l e s  o f  a c e t a l s  w h i c h  h a v e  b e e n

s u g g e s t e d  t o  h y d r o l y z e  b y  t h e  A2 m e c h a n i s m .

C a p o n  a n d  T h a c k e r ^  i n  a  s t u d y  o f  t h e  h y d r o l y s i s  o f

*
g l y c o f u r a n o s i d e s  f o u n d  n e g a t i v e  v a l u e s  f o r  AS c o n t r a s t i n g

★
w i t h  p o s i t i v e  AS f o r  h y d r o l y s i s  o f  p y r a n o s i d e s .  T h e

i n c u r s i o n  o f  a n  A2 m e c h a n i s m  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  f u r a n o -

s i d e s  w a s  t h o u g h t  t o  b e  r e a s o n a b l e  i n  v i e w  o f  a  n u c l e o p h i l i c

a t t a c k  b e i n g  f a v o u r e d  ( f a s t e r )  f o r  f i v e - m e m b e r e d  r i n g s  c o m p a r e d

2
t o  s i x - m e m b e r e d  r i n g s .  H o w e v e r  a n  a l t e r n a t i v e  m e c h a n i s m  f o r

t h e  h y d r o l y s i s  o f  t h e s e  f u r a n o s i d e s  a n d  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f

*
1 , 3 - d i o x o l a n e s  ( f o r  w h i c h  n e g a t i v e  v a l u e s  o f  AS h a d  a l s o  b e e n

3 1f o u n d  ) w a s  p r o p o s e d  w h i c h  c o u l d  a l s o  e x p l a i n  t h e  n e g a t i v e

★
v a l u e s  o f  AS . T h i s  i n v o l v e d  a  r e v e r s i b l e  r i n g - o p e n i n g  a n d  

r a t e  l i m i t i n g  a t t a c k  o f  w a t e r  o n  t h e  c a t i o n  a s  s h o w n  i n  S c h e m e  1

RCH
\

0

o-

+ H+

-  H+

+H
>

R C H
X 0

RCH
HO

h 2 o

RCHO C H , C H 0
i ^  i *■

OH OH
R C H

\

OH

o c h 2 c h 2 o h

S c h e m e  1
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t h e  e q u i l i b r i u m  c o n s t a n t  f o r  t h e  s y s t e m :

RCH + H30 ;====  RCH + H,0 (1)
^ 0 - J  3 + H O ^  2

S o ,  t h e  o b s e r v e d  e n t r o p y  o f  a c t i v a t i o n  c o u l d  b e :

* o  *
AS AS + A S 2  ( 2 )

o  *
T h e  v a l u e  o f  AS i s  e x p e c t e d  t o  b e  p o s i t i v e  a n d  A S 2

*
s t r o n g l y  n e g a t i v e  r e s u l t i n g  i n  a  n e g a t i v e  v a l u e  f o r  AS .

4
T h i s  m e c h a n i s m  ( S c h e m e  1)  w a s  a l s o  c o n s i d e r e d  b y  W a t t s  a t

a b o u t  t h e  s a m e  t i m e  a n d  w a s  s u b s e q u e n t l y  d e s i g n a t e d  A 2 + b y

5 1
W i l l i .  A n o t h e r  p o s s i b i l i t y  t h a t  w a s  a l s o  c o n s i d e r e d  w a s

t h a t  t h e  r i n g - o p e n i n g  w a s  c o n c e r t e d  w i t h  t h e  a t t a c k  o f  w a t e r .

F i f e ^  a l s o  s u g g e s t e d  a n  A2 m e c h a n i s m  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  

o f  2 - ( p - s u b s t i t u t e d  p h e n y l ) - 4 , 4 , 5 , 5 - 1 e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i -  

o x o l a n e s  i n  w a t e r  a t  3 0 ° C .  T h e  c l a s s i c  m e t h o d s  t o  d i s ­

t i n g u i s h  A 1 f r o m  A2 m e c h a n i s m  w e r e  a p p l i e d .  T h e  p l o t  o f  

l o g  a g a i n s t  l o g  c R Q+ y i e l d e d  a  s t r a i g h t  l i n e  w i t h  s l o p e  2 . C

a n d  t h e  p l o t  o f  l o g  k . + H v e r s u s  l o g  a TT y i e l d e d  a  l i n e^  r  —o b s  o  H O  2
*

w i t h  s l o p e ,  w = 1 . 9 .  A l s o  AS w a s  - 1 4 . 2  e . u .  a n d  t h e  

s o l v e n t  i s o t o p e  e f f e c t  k p / k ^  = 2 . 4  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  

2 - p h e n y l - 4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e , b u t  t h e  m o s t  

i m p o r t a n t  e v i d e n c e  w a s  t h e  f a c t  t h a t  s u b s t i t u t i o n  o f  a  m e t h y l  

g r o u p  i n  t h e  r e a c t i o n  c e n t r e  d e c r e a s e d  t h e  r a t e  c o n s t a n t  b y

w h e r e  k ,
—o b s

w i t h  K b e i n g
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7
a  f a c t o r  o f  5 4 0 .  T h e  s u g g e s t e d  s t r u c t u r e  i n  t h e  t r a n s i t

i o n  w a s :

H
i
C
i
ii

( D

T h e  h y d r o l y s i s  o f  2 , 3 - 0 0 - b e n z y l i d e n e - n o r b o r n a n e - e x o - 2 , -
g

e x o - 3 - d i o l s  (2_) a n d  (3_) h a v e  b e e n  s t u d i e d  b y  C a p o n  a n d  P a g e  

i n  a q u e o u s  h y d r o c h l o r i c  a c i d ,  T = 2 2 - 2 5 ° C .

0 .  .  H

C r x P h

( 2 )  ( 3 )

F o r  t h e  u n s u b s t i t u t e d  c o m p o u n d s  t h e  i n t e r c o n v e r s i o n  o f  t h e  

t w o  i s o m e r s  o c c u r r e d  c o n c u r r e n t l y  w i t h  t h e  h y d r o l y s i s .  I t

w a s  f a s t e r  f o r  p - O M e  a n d  s l o w e r  f o r  p - N O ^  s u b s t i t u t e d  

c o m p o u n d s .  T h i s  r e s u l t  e x c l u d e s  a n  A1 m e c h a n i s m  f o r  t h e  

h y d r o l y s i s  a n d  i t  w a s  c o n c l u d e d  o n  t h e  b a s i s  o f  t h e  r e l a t i v e  

e f f e c t s  o f  s u b s t i t u e n t s  o n  t h e  h y d r o l y s i s  a n d  r e a r r a n g e m e n t  

t h a t  t h e  h y d r o l y s i s  p r o b a b l y  i n v o l v e d  a  b i m o l e c u l a r  a t t a c k  

o f  w a t e r  o n  t h e  c o n j u g a t e  a c i d .
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A l s o  a  r e l a t e d  s t u d y  h a s  b e e n  c a r r i e d  o u t  b y  M c C l e l l a n d  

9
a n d  c o - w o r k e r s  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  t r o p o n e  e t h y l e n e  a n d  

t r i m e t h y l e n e  k e t a l s  f o r  w h i c h  a  r e c l o s u r e  w a s  m a i n l y  

o b s e r v e d  i n  a  h y d r o x i d e - c a t a l y z e d  r e a c t i o n  w h e r e a s  o n l y  a  

s m a l l  a m o u n t  o f  r e c y c l i z a t i o n  o c c u r r e d  i n  t h e  a c i d - c a t a l y z e d  

r e a c t i o n .  L a m a t y  a n d  c o - w o r k e r s ^  a l s o  r e p o r t e d  t h e  a t t a c k  

o f  w a t e r  o n  t h e  c a t i o n  t o  b e  t h e  r a t e - d e t e r m i n i n g  s t e p  i n  

t h e  h y d r o l y s i s  o f  c y c l i c  o r t h o e s t e r s  ( 2 , 4 , 1 0 - t r i o x a a d a m a n t a n e s ) 

i n  d i o x a n e - w a t e r  ( 6 0 : 4 0  v / v ) .  T h i s  c o n c l u s i o n  w a s  s u p p o r t e d  

b y  M c C l e l l a n d ^  w h o  s h o w e d  t h a t  t h e  c a t i o n  w h i c h  w i l l  b e  

f o r m e d  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  2 , 4 , 1 0 - t r i o x a a d a m a n t a n e  

c y c l i s e d  i n  a q u e o u s  s u l p h u r i c  a c i d  f a r t h e r  t h a n  i t  r e a c t e d  

w i  t h  w a t e r .

I n t r a m o l e c u l a r  N u c l e o p h i l i c  A t t a c k

I n t r a m o l e c u l a r  n u c l e o p h i l i c  a s s i s t a n c e  w a s  p r o p o s e d  b y  

1 2
C a p o n  a n d  T h a c k e r  i n  t h e  a c i d - c a t a l y z e d  r e a c t i o n  o f  

g l u c o s e  a n d  g a l a c t o s e  a c e t a l s  i n  w a t e r .  T h e  f o r m e r  y i e l d e d  

a  g r e a t e r  p r o p o r t i o n  o f  f u r a n o s i d e s  c o m p a r e d  t o  t h e  f r e e  

s u g a r  t h a n  t h e  g a l a c t o s e  a c e t a l  a n d  t h e  o b s e r v e d  r a t e  

c o n s t a n t  w a s  c a .  10  t i m e s  g r e a t e r .  T h e  s u g g e s t e d  m e c h a n i s m  

i n v o l v e d  a  n u c l e o p h i l i c  a t t a c k  s y n c h r o n o u s  w i t h  t h e  r u p t u r e  

o f  t h e  a c e t a l  b o n d .  T h e  r a t e  o f  r i n g  c l o s u r e  o f  t h e  a c e t a l s  

w e r e  c o m p a r e d  w i t h  t h e  e s t i m a t e d  u n a s s i s t e d  r a t e  o f  i o n i z ­

a t i o n  o f  p e n t a h y d r o x y h e x a n a l  a c e t a l  a n d  e n h a n c e m e n t s  o f  

3 4 0 - f o l d  f o r  t h e  g l u c o s e  a n d  2 9 - f o l d  f o r  g a l a c t o s e  a c e t a l s  

w e r e  f o u n d .
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1 3
A n d e r s o n  a n d  C a p o n  s t u d i e d  a  s e r i e s  o f  a c e t a l s  w i t h  

p o t e n t i a l  n e i g h b o u r i n g  g r o u p s  i n  o r d e r  t o  t r y  t o  f i n d  

f u r t h e r  e x a m p l e s  o f  i n t r a m o l e c u l a r  n u c l e o p h i l i c  a s s i s t a n c e  

i n  t h e i r  r e a c t i o n s .  T h e  b e s t  e x a m p l e  w a s  t h e  r e a c t i o n  o f  

p h t h a l a l d e h y d i c  a c i d  d i e t h y l  a c e t a l  i n  8 2% a q u e o u s - d i o x a n  

a t  6 0 ° C  ( S c h e m e  2 ) .

CH
OEt

•OEt

H
.^Et 

CH
V O E t

*  OEt OEt

EtOH

OEt

C
II
0

/
0

S c h e m e  2

A r a t e  e n h a n c e m e n t  o f  c a .  3 0 0 0  t i m e s  c o m p a r e d  t o  t h e  

h y d r o l y s i s  o f  t e r e p h t h a l a l d e h y d i c  a c i d  d i e t h y l  a c e t a l  w a s

•k
o b s e r v e d  a t  p H  = 9 . 4 6 .  T h e  s a m e  r e a c t i o n  i n  w a t e r  

p r o v i d e d  l i t t l e  e v i d e n c e  f o r  n u c l e o p h i l i c  a s s i s t a n c e  b e i n g  

2 - 3 . 5  t i m e s  f a s t e r  t h a n  t h e  r e f e r e n c e  c o m p o u n d .
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I n  b o t h  c a s e s ,  w a t e r  a n d  a q u e o u s - d i o x a n ,  3 - e t h o x y -  

p h t h a l i d e  w a s  f o r m e d  a n d  C a p o n  s u g g e s t e d  t h a t  i t s  f o r m a t i o n  

i n  w a t e r  r e s u l t e d  f r o m  t h e  i n t r a m o l e c u l a r  c a p t u r e  o f  t h e  

c a r b o n i u m  i o n .  A l s o  i n t r a m o l e c u l a r  n u c l e o p h i l i c  c a t a l y s i s  

w a s  o b s e r v e d  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  2 ( o - c a r b o x y  p h e n y l ) -  

4 , 4 , 5 , 5 - t e t r a m e t h y l - 1 , 3 - d i o x o l a n  i n  50% w / w  d i o x a n - w a t e r  a t  

9 5 ° C ( S c h e m e  3 )

o-

^ X C 0 2H

CMe,CMe7 +
i z i L

OH OH

r̂ ' x r - CH=0CM e2 CMe2 0H

- ^ J c o 2

0 -C M e 2 CMe2 0H

S c h e m e  3

A c o m p a r i s o n  w i t h  t h e  p - c a r b o x y  p h e n y l  d i o x o l a n e  w a s  

m a d e  a n d  t h e  h y d r o l y s i s  o f  t h e  o r t h o  c o m p o u n d  w a s  4 4  t i m e s

•k
f a s t e r  a t  p H  5 . 0 3  a n d  t h e  e s t i m a t e d  r a t e  e n h a n c e m e n t  a t  

p H *  5 . 8 3  ( = p K ) w a s  1 5 0 .cl

T h e  s t u d y  o f  s u b s t i t u t e d  a c e t a l s  h a s  b e e n  c a r r i e d  o u t

1 4b y  F i f e  a n d  P r z y s t a s .  T h e y  s e l e c t e d  p h t h a l a i d e h y d i c

a c i d  m e t h y l  s u b s t i t u t e d  p h e n y l  a c e t a l s  a n d  a n  i n t r a m o l e c u l a r  

n u c l e o p h i l i c  a t t a c k  w a s  s u g g e s t e d  f o r  t h e  p H - i n d e p e n d e n t



r e a c t i o n  o f  t h e  p h t h a l a l d e h y d i c  a c i d  m e t h y l - 3 , 5 - d i c h l o -  

p h e n y l  a c e t a l  (j4) f o r  p H ' s  a b o v e  7 . 0  i n  5 0% v / v  d i o x a n e -  

w a t e r  a t  3 0 ° C .

O M e

Cl

( 4 )

T h e  p H - i n d e p e n d e n t  r e a c t i o n  o f  ( 4 _) w a s  1 0 0  t i m e s  f a s t e r  

t h a n  t h e  p - c a r b o x y l a t e  a c e t a l  a n d  t h e  s o l v e n t  i s o t o p e  e f f e c t  

k p / k ^  = 1 . 0  i n d i c a t e d  t h a t  a  u n i m o l e c u l a r  r e a c t i o n  h a d  t a k e n  

p l a c e  w i t h  t h e  s t r u c t u r e  i n  t h e  t r a n s i t i o n  s t a t e  a s s



2 6 1

S i m i l a r  b e h a v i o u r  w a s  o b s e r v e d  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  

p h t h a l a l d e h y d i c  a c i d  m e t h y l  S - p h e n y l  t h i o a c e t a l  i n  w a t e r  a t  

5 0 ° C  w i t h  t h e  p H - i n d e p e n d e n t  r e a c t i o n  b e i n g  a c c e l e r a t e d  b y  a  

f a c t o r  o f  2 2  c o m p a r e d  t o  p - c a r b o x y l a t e  t h i o a c e t a l .



2 6 2

3 .  2 D I S C U S S I O N

R e v e r s i b i l i t y  o f  t h e  R i n g - O p e n i n g  S t e p

T h e  r e v e r s i b i l i t y  o f  t h e  s e c o n d  s t e p  ( w h i c h  i s  r e p r e ­

s e n t e d  i n  t h e  S c h e m e  1 ,  p . 2 5 4 )  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  a c e t a l s  

o r  k e t a l s  s h o u l d  b e  e a s i e r  f o r  c y c l i c  a c e t a l s  b e c a u s e  t h e  

r e v e r s e  p r o c e s s  i s  t h e  i n t r a m o l e c u l a r  a t t a c k  o f  t h e  O H - g r o u p  

o n  t h e  c a t i o n i c  c e n t r e .  S o ,  t h e r e  i s  t h e  p o s s i b i l i t y  t h a t  

t h e  w a t e r  a t t a c k  c a n n o t  c o m p e t e  w i t h  t h e  r e c l o s u r e  d u e  t o  

t h e  p r o x i m i t y  o f  a  O H - g r o u p ,  r e s u l t i n g  i n  a  c h a n g e  i n  t h e  

r a t e - d e t e r m i n i n g  s t e p  o r  m e c h a n i s m .

As  d e s c r i b e d  i n  t h e  I n t r o d u c t i o n  s u c h  r e v e r s i b i l i t y  h a s  

b e e n  d e m o n s t r a t e d  i n  t h e  h y d r o l y s i s  o f  2 , 3 - 0 - 0 - b e n z y l i d e n e
Q

n o r b o n a n e - e x o - 2 - e x o - 3 - d i o l s . T h e  p u r p o s e  o f  t h i s  i n v e s t i ­

g a t i o n  w a s  t o  f i n d  i f  t h e r e  w e r e  c o n d i t i o n s  u n d e r  w h i c h  

r e c y c 1 i z a t i o n  o f  t h e  i n i t i a l  c a t i o n  ( I I )  i n  t h e  h y d r o l y s i s  

o f  2 - p h e n y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  ( I )  c o u l d  o c c u r .  T h i s  w a s  d o n e  

b y  s t u d y i n g  t h e  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  b i s  ( 2 - h y d r o x y  

e t h y l ) a c e t a l  ( I V )  w h i c h  s h o u l d  y i e l d  t h e  s a m e  c a r b o c a t i o n  

a s  2 - p h e n y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  b u t  p o s s i b l y  w i t h  a  d i f f e r e n t  

c o n f o r m a t i o n .  T h e r e f o r e ,  i f  i n t e r c o n v e r s i o n  b e t w e e n  t h e  

c o n f o r m e r s  w e r e  r a p i d  b e n z a l d e h y d e  b i s ( 2 - h y d r o x y  e t h y l j a c e t a l  

s h o u l d  y i e l d  t h e  d i o x o l a n e  i f  c a t i o n  ( I I )  r e c y c l i z e s  f a s t e r  

t h a n  i t  r e a c t s  w i t h  w a t e r  t o  y i e l d  h e m i a c e t a l  ( V ) .

T h e r e f o r e  o n e  c a n  s a y  t h a t  i f  ( I V )  y i e l d s  ( I ) ,  ( I I )  

m u s t  u n d e r g o  r e c y c l i z a t i o n  f a s t e r  t h a n  r e a c t i o n  t o  ( V ) ,  b u t
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i f  t h e  r e c y c l i z a t i o n  d o e s  n o t  o c c u r  i t  m a y  m e a n  t h a t  ( I I )

r e a c t s  w i t h  w a t e r  m o r e  r a p i d l y  t h a n  i t  r e c y c l i s e s  o r  t h a t

t h e  c o n v e r s i o n  o f  t h e  c a t i o n  ( I I I )  i n t o  ( I I )  i s  s l o w e r  t h a n

★
i t s  r e a c t i o n  w i t h  w a t e r .

. 0  —

P h C H = 0  <- 
+ 

c h , - c h 7  
I 1  I L 
OH OH

PhCH
\

0 - 

( I )

+H
* 0

H' PhCH
\

0

PhCH=0CH^CH20H

( I I I )

PhCH
\

o c h 2c h 2o h

o c h 2 c h 2 o h

( I V )

+ H ♦  PhCH 
\

+H
/OCH2CH2OH

o c h 2 c h 2 oh

I t  i s  a s s u m e d  i n  t h i s  a r g u m e n t  t h a t  n o  d i o x o l a n e  i s  f o r m e d  

b y  a  c o n c e r t e d  c y c l i z a t i o n  o f  t h e  p r o t o n a t e d  s t a r t i n g  m a t e r i a l  

T h i s  i s  t h o u g h t  t o  b e  u n l i k e l y  b u t  h a s  n o t  b e e n  r i g o r o u s l y  

e x c l u d e d .
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A n a l y s i s  o f  t h e  R e s u l t s

I t  h a s  b e e n  s u g g e s t e d  t h a t  2 - p h e n y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  

h y d r o l y s e s  b y  a n  A1 m e c h a n i s m  i n  5 0% v / v  d i o x a n e - w a t e r  a t  

3 0 ° C .  T h e  o b s e r v e d  s m a l l  n e g a t i v e  v a l u e s  f o r  AS*  w e r e  

e x p l a i n e d  a s  b e i n g  d u e  t o  t h e  h i g h  s o l v a t i o n  o f  t h e  c o n ­

j u g a t e d  a c i d s  ( o r  t r a n s i t i o n  s t a t e s )  o r  r e s t r i c t i o n  o f  

r o t a t i o n  a b o u t  t h e  b r e a k i n g  b o n d  i n  t h e  t r a n s i t i o n  s t a t e .

I n  t h i s  w o r k  w e  h a v e  s t u d i e d  t h e  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  

b i s  ( 2 - h y d r o x y  e t h y l ) a c e t a l  i n  o r d e r  t o  o b s e r v e  t h e  d e g r e e  o f  

c y c l i z a t i o n  u n d e r  d i f f e r e n t  s o l v e n t  c o m p o s i t i o n s  a n d  t o  

o b t a i n  t h e  i n i t i a l  p r o d u c t  o f  h y d r o l y s i s .

B y  NMR e x p e r i m e n t s  w i t h  a  m i x t u r e  o f  c a .  33% D^ O -

7 7 % CH^ CN v / v  t h e  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  b i s  ( 2 - h y d r o x y

e t h y l ) a c e t a l  y i e l d e d  n o  2 - p h e n y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  ( s e e  p . 2 7 3 )

3
w h i c h  i s  i n  a g r e e m e n t  w i t h  F i f e ' s  r e s u l t s  a n d  w i t h  t h e  

m e c h a n i s m  o f  h y d r o l y s i s  b e i n g  A T .  U n d e r  t h e s e  c o n d i t i o n s  

w a t e r  c o m p e t e s  e f f e c t i v e l y  w i t h  t h e  i n t e r n a l  h y d r o x y  t o  

c a p t u r e  t h e  c a t i o n .  T h e  r e a c t i o n  w a s  a l s o  s t u d i e d  b y  NMR 

s p e c t r o s c o p y  i n  l e s s  a q u e o u s  m e d i a .  I n  c a .  10% -

90% CH^ CN a b o u t  3 3 % d i o x o l a n e  w a s  d e t e c t e d  a n d  i n  1 % D^ O -  

99% CD^ CN v / v  a b o u t  73% o f  d i o x o l a n e  w a s  d e t e c t e d .  T h e r e ­

f o r e  a s  t h e  a m o u n t  o f  w a t e r  i n  t h e  m e d i u m  i s  d e c r e a s e d  i t  

c o m p e t e s  l e s s  s u c c e s s f u l l y  w i t h  t h e  i n t e r n a l  h y d r o x y l  g r o u p  

f o r  c a p t u r e  o f  t h e  c a t i o n i c  c e n t r e .  T h e  r e a c t i o n  w a s  a l s o  

s t u d i e d  b y  u v  s p e c t r o s c o p y  a n d  i t  w a s  t h o u g h t  t h a t  t h e
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b e n z a l d e h y d e  w h i c h  w a s  f o r m e d  d i r e c t l y  f r o m  t h e  a c e t a l  

w o u l d  b e  f o r m e d  i n  a  f a s t  r e a c t i o n  w h i l e  t h a t  w h i c h  w a s  

f o r m e d  v i a  d i o x o l a n e  w o u l d  b e  f o r m e d  i n  a  s l o w  r e a c t i o n  

w i t h  t h e  s a m e  r a t e  a s  w h e n  i t  w a s  f o r m e d  f r o m  t h e  d i o x o l a n e  

a s  s t a r t i n g  m a t e r i a l .  I n  f a c t  i n  0 . 5 %  H 2 0  -  9 9 . 5 %  CH3 CN 

a n d  0 . 2 5 %  f ^ O  -  9 9 . 7 5 %  CH^ CN n o  d e t e c t a b l e  b e n z a l d e h y d e  w a s  

f o r m e d  i n  a  f a s t  r e a c t i o n  a n d  a l l  b e n z a l d e h y d e  t h a t  w a s  

f o r m e d  w a s  f o r m e d  a t  t h e  s a m e  r a t e  a s  w h e n  t h e  d i o x o l a n e  w a s  

t h e  s t a r t i n g  m a t e r i a l  ( T a b l e s  1 t o  4 ,  p 2 6 8  t o  2 7 1 ) .

T h e s e  r e s u l t s  s u g g e s t  t h a t  u n d e r  t h e s e  c o n d i t i o n s  t h e

i o n s  ( I I I  a n d  I I )  c y c l i s e  t o  g i v e  d i o x o l a n e  f a s t e r  t h a n  t h e y

r e a c t  w i t h  w a t e r  a n d  t h a t  t h e  m e c h a n i s m  o f  t h e  h y d r o l y s i s  o f

t h e  d i o x o l a n e  c a n n o t  t h e r e f o r e  b e  A 1 . I f  t h i s  i s  c o r r e c t

t h e r e  a r e  t w o  p o s s i b l e  m e c h a n i s m s  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  t h e

d i o x o l a n e ,  A2 a n d  A 2 + . T h e  a - d e u t e r i u m  i s o t o p e  e f f e c t  f o r

t h e  h y d r o l y s i s  o f  t h e  d i o x o l a n e  s u p p o r t s  t h e  f o r m e r .  I n

h i g h l y  a q u e o u s  m e d i a  w h e n  t h e  m e c h a n i s m  a p p e a r s  t o  b e  A1 t h e

a - d e u t e r i u m  i s o t o p e  e f f e c t  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  t h e  d i o x o l a n e

i s  k T_ / k ^  = 1 . 0 8 ^  b u t  i n  9 9 . 5 %  a n d  9 9  . 75% o f  CH CN i t  i s  1 . 0 2  
H D 3

a n d  1 . 0 3  r e s p e c t i v e l y .

T h i s  s u g g e s t s  t h a t  t h e  t r a n s i t i o n  s t a t e  h a s  a  b i m o l e c u l a r  

c h a r a c t e r  a n d  t h a t  t h e  m e c h a n i s m  i s  A 2 .  I f  i t  w a s  A 2 + t h e  

t r a n s i t i o n  s t a t e  w o u l d  s t i l l  h a v e  f o u r  g r o u p s  c o o r d i n a t e d  t o  

t h e  r e a c t i o n  c e n t r e .  T h i s  i s  s i m i l a r  t o  t h e  t r a n s i t i o n  

s t a t e  f o r  t h e  A1 m e c h a n i s m  a n d  a  s i m i l a r  i s o t o p e  e f f e c t  w o u l d  

b e  e x p e c t e d .
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3 . 3 E X P E R I M E N T A L

3 . 3 , 1  K i n e t i c  E x p e r i m e n t a l

T h e  h y d r o l y s e s  o f  2 - p h e n y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e , 2 - d e u t e r i o - 2 -  

p h e n y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  a n d  b e n z a l d e h y d e  b i s ( 2 - h y d r o x y  e t h y l ) -  

a c e t a l  w e r e  c a r r i e d  o u t  i n  C H ^ C N - I ^ O  s o l u t i o n s  ( < 1 % v / v  H2 0 ) 

b y  f o l l o w i n g  t h e  a p p e a r a n c e  o f  t h e  p r o d u c t ,  b e n z a l d e h y d e ,  a t  

X = 2 5 0  n m .  T h e  r a t e  d e t e r m i n a t i o n s  w e r e  p e r f o r m e d  i n  a  

C a r y  16  s p e c t r o p h o t o m e t e r  w i t h  a  c e l l  c o m p a r t m e n t  t h e r m o -  

s t a t t e d  a t  3 0 ° C  -  0 . 0 5  w i t h  t h e  r a t e  c o n s t a n t s  b e i n g  c a l ­

c u l a t e d  f r o m  t h e  w e i g h t e d  a v e r a g e  o f  f o u r  t o  n i n e  r u n s .

A D i g i c o  M i c r o - 1 6 P  c o m p u t e r  w a s  a l w a y s  u s e d  t o  c o l l e c t  t h e  

d a t a  a n d  c a l c u l a t e  t h e  r a t e  c o n s t a n t s .

S o l u t i o n s

T h e  s o l u t i o n s  w e r e  p r e p a r e d  b y  p l a c i n g  a  v o l u m e  o f  HC£

( 0 . 1 M  o r  0 . 2M)  i n  a  v o l u m e t r i c  f l a s k  a n d  a d d i n g  CH^ CN t o  t h e

v o l u m e t r i c  m a r k  i n  o r d e r  t o  o b t a i n  a  f i n a l  c o n c e n t r a t i o n  o f  

- 3
HC£ o f  5 x 1 0  M i n  s o l u t i o n s  o f  0 . 5 %  a n d  0 . 2 5 %  f ^ O .  T h e

s t o c k  s o l u t i o n s  w e r e  p r e p a r e d  i n  d i o x a n e  w i t h  a  f i n a l

- 5
c o n c e n t r a t i o n  i n  t h e  c e l l  o f  c a .  7 . 8  x 10  M.

R e s u l t s

A l t h o u g h  NMR e x p e r i m e n t s  h a v e  b e e n  c a r r i e d  o u t  u n d e r  

c o n d i t i o n s  w h e r e  t h e  s o l v e n t - c o m p o s i t i o n  c h a n g e d  f r o m  c a .  1 % 

t o  40% v / v  H 2 0 , w h i c h  w i l l  b e  d i s c u s s e d  l a t e r , - k i n e t i c ^ )



2 6 7

e x p e r i m e n t s  w e r e  c a r r i e d  o u t  i n  s o l u t i o n s  > 99% o f  C H ^ C N .

F o r  s o l u t i o n s  o f  C H ^ C N - H ^ O  ( 9 9 . 5  -  0 . 5 %  v / v )  t h e  r a t e

c o n s t a n t s  f o r  t h e  h y d r o l y s i s  o f  t h e  a c e t a l  a n d  d i o x o l a n e

- 3  - 1
w e r e  t h e  s a m e ,  8 . 8 5  x  10 s  . S i m i l a r  b e h a v i o u r  w a s

o b s e r v e d  i n  s o l u t i o n s  o f  C H ^ C N - I ^ O  ( 9 9 . 7 5  -  0 . 2 5 %  v / v )  w i t h

- 3  - 1
t h e  r a t e  c o n s t a n t  3 . 3 2  x 10 s  f o r  t h e  d i o x o l a n e  a n d  

- 3  - 1
3 . 1 4  x 10 s  f o r  t h e  a c e t a l  w h i c h  a r e ,  w i t h i n  e x p e r i m e n t a l  

e r r o r ,  t h e  s a m e .  U n d e r  t h e s e  c o n d i t i o n s  t h e  a c e t a l  r e -  

c y c l i z e d  1 0 0 % t o  d i o x o l a n e  ( b y  NMR e x p e r i m e n t s  t h e  a c e t a l  

r e c y c l i z e d  c a .  7 3 % t o  d i o x o l a n e  u s i n g  d o u b l e  t h e  a m o u n t  o f  

wa  t e r  ( D ^ O ) .

T h e  a - d e u t e r i u m  i s o t o p e  e f f e c t  w a s  c a l c u l a t e d  f o r  t h e  

h y d r o l y s i s  o f  2 - p h e n y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  i n  b o t h  s o l u t i o n s  

( 0 . 5  a n d  0 . 2 5 % )  a n d  t h e  v a l u e s  f o u n d  a r e :  = 1 - 0 2

( s . d .  = 0 . 6 7 % )  a n d  k TT/ k "  = 1 . 0 3  ( s . d .  = 3 . 1 % )  r e s p e c t i v e l y .
H a  D

T h e  r a t e  c o n s t a n t s  a n d  w e i g h t e d  a v e r a g e s  a r e  s u m m a r i z e d  i n  

t h e  f o l l o w i n g  t a b l e s .
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T a b l e  1• Ac  i  d h y d r o l y s i s  o f 2 - p h e n y l - 1  , 3 - d i o x o l a n e

a n d  2 - d e u t e r i o - 2 - p h e n y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e i n  s o l u t i o n  o f

CH^ C N - H C  a ( 9 9 . 5 -  0 . 5 %  v / v )3

T = 3 0 ° C [ H C J l ] f  = 5 x  1 0 " 3  M

1 0 3  k H , s " 1 ( s . d .  %) 1 0 3 V  s”1 ( s . d .  %]

8 . 4 3 0 ( 0 . 6 0 ) 8 . 8 4 0 ( 0 . 1 8 )

8 . 7 7 5 ( 0 . 5 0 ) 8 . 5 8 0 ( 0 . 1 9 )

8  . 7 9 2 ( 0 . 4 5 ) 8 . 7 1 4 ( 0 . 2 2 )

8 . 9 4 0 ( 0 . 4 4 ) 8 . 7 5 6 ( 0 . 1 5 )

8  . 8 8 8 ( 0 . 2 8 ) 8 . 4 8 7 ( 0 . 1 4 )

8 . 9 9 5 ( 0 . 3 9 ) 8 . 6 2 9 ( 0 . 1 5 )

8 . 9 1 4 ( 0 . 3 4 ) 8  . 5 7 3 ( 0 . 2 3  )

8 . 8 8 1 ( 0 . 4 2 ) 8 . 6 1 0 ( 0 . 2 0 )

8 . 7 7 2 ( 0 . 3 8 ) 8 . 6 2 2 ( 0 . 1 9 )

W e i g h t e d a v e r a g e =  k „  = 8 . 8 5 2  —H
X 1 0 “ 3  s  

s . d .  =

- 1

1 . 9 1 %

k_ = 8 . 6 3 9 X
- 3  

1 0  s

s . d .  =

- 1

1 . 2 4 %
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T a b l e  2 .  A c i d h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  b i s ( 2 - h y d r o x y

e t h y l ) a c e t a l  i n s o l u t i o n  o f  CH CN- HCf c  ( 9 9 . 5  -  0 . 5 %  v / v )

T = 3 0 ° C [HCS, ] = 5 x 1 0  M

1 0 3  k ,  s " 1 s . d .  (%)

8 . 8 4 5 0 . 23

8 . 9 1 1 0  . 28

8 . 7 5 3 0 . 2 1

8  . 8 8 3 0 . 1 6

8 . 8 4 5 0 . 1 9

W e i g h t e d  a v e r a g e  k_ = 8 . 8 4 6  x  1 0 “ 3  s “ 1

s . d .  = 0 . 67%



2 7 0

T a b l e  3 . A c i d  h y d r o l y s i s  o f  2 - p h e n y l - 1 , 3 - d i o x o l a n e  a n d

( 9 9 . 7 5  -  0 .

— ------------* j  —  ■ r  -  —

2 5 % v / v )

T = 3 0 ° C [ H C J l ] f  = 5
- 3

x  1 0 M

1 0 3  k H , s “ 1 ( s . d .  %) 1 0 3  k D f s ” ** ( s . d .  %)

3 . 7 1 0 ( 0 . 2 0 ) 3 . 3  16 ( 0 . 2 4 )

3 . 3 4 8 ( 0 . 1 9 ) 3 . 4 3 0 ( 0 . 2 6 )

3 . 3 7 6 ( 0 . 2 4 ) 3 . 1 8 7 ( 0 . 3 5 )

3 . 3 0 9 ( 0 . 2 0 ) 3 . 1 8 4 ( 0 . 1 8 )

3 .  3 0 4 ( 0 . 2 1 ) 3 .  2 8 9 ( 0 . 2 5 )

3 . 1 0 0 ( 0 . 2 0 ) 3 . 1 4 8 ( 0 . 2 1 )

3 . 2 3 2 ( 0 . 2 2 ) 3 . 1 7 7 ( 0 . 1 7 )

3 . 3 0 7 ( 0 . 4 3 ) 3 . 1 9 3 ( 0 . 2 5 )

W e i g h t e d  a v e r a g e  k = 3 . 3 2 3 x  1 0  3
- 1

s

s . d . = 5 . 2 4 %

k̂ D = 3 . 2 2 2 x  1 0 “ 3  

s . d .

- 1
s

= 3 . 0 5 %
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T a b l e  4 . A c i d  h y d r o l y s i s  o f  b e n z a l d e h y d e  b i s  ( 2 - h y d r o x y  

e t h y l ) a c e t a l  i n  s o l u t i o n  o f  CH^ CN- HCl ,  ( 9 9 . 7 5  -  0 . 2 5 %  v / v )

T = 3 0  ° C [ H C £ ] = 5 x  1 0 ~ 3  M

3 - 1
1 0 k , s  s . d . ( % )

3 . 1 4 8  0 . 2 7

3 . 1 5 2  0 . 2 7

3 . 1 6 9  0 . 3 2

3 . 0 8 2  0 . 2 8

- 3  - 1
W e i g h t e d  a v e r a g e  = k = 3 . 1 3 6  x  1 0  s

s . d .  = 1 . 2 3 %
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3 . 3 . 2  NMR E x p e r i m e n t a l

NMR e x p e r i m e n t s  w e r e  c a r r i e d  o u t  i n  a  P e r k i n - E l m e r  R 3 2  

9 0  MHz NMR s p e c t r o p h o t o m e t e r .

T h e  m o s t  s u i t a b l e  c o n d i t i o n s  w o u l d  b e  t h o s e  u n d e r  w h i c h  

t h e  a c e t a l  h y d r o l y s e s  s l o w l y  g i v i n g  r i s e  t o  t h e  d i o x o l a n e  

a n d / o r  t h e  a l d e h y d e  b u t  f u r t h e r  h y d r o l y s i s  o f  t h e  d i o x o l a n e  

i s  m u c h  s l o w e r  t h a n  t h a t  o f  t h e  a c e t a l ,  t h u s  a l l o w i n g  a n  

e s t i m a t e  t o  b e  m a d e  o f  t h e  p e r c e n t a g e  o f  d i o x o l a n e  f o r m e d  

f r o m  t h e  a c e t a l .

T h e  f i r s t  s o l v e n t - c o m p o s i t i o n  u t i l i z e d  w a s  C D ^ C N - D ^ O  

( 9 9 - 1 %  v / v )  a n d  a f t e r  s e v e r a l  a t t e m p t s  t h e  b e s t  c o n d i t i o n s  

f o u n d  c o n s i s t e d  i n  p u t t i n g  7 y £  o f  t h e  a c e t a l  P h C H ( O C H ^ C H ^ O H ) ^ 

( i n  N a O Me )  i n t o  t h e  NMR t u b e  w i t h  5 0 0  y 9, o f  CD^ CN ( w i t h  TMS)  

a l l o w i n g  t o  e q u i l i b r a t e  t h e r m a l l y  ( a t  t h e  t e m p e r a t u r e  o f  t h e  

p r o b e )  a n d  a d d i n g  5 yJl  o f  DC& 0 . 4 3  M.

U n d e r  t h e s e  c o n d i t i o n s  t h e  a c e t a l  h y d r o l y z e d  c a .  27% 

t o  a l d e h y d e  a n d  c a .  7 3 % r e c y c l i s i n g  t o  d i o x o l a n e .  T h e  f i n a l  

a c i d  c o n c e n t r a t i o n  i n  t h e  NMR t u b e  c o u l d  n o t  b e  a c c u r a t e l y  

d e t e r m i n e d  b e c a u s e  s o m e  w a s  u s e d  i n  n e u t r a l i z i n g  t h e  Na OMe  

p r e s e n t  w h i c h  r e m a i n e d  f r o m  t h e  p r e v i o u s  s t a g e .  I n  f a c t  

s o m e  NMR e x p e r i m e n t s  w e r e  c a r r i e d  o u t  b y  u s i n g  t h e  a c e t a l  

f r e e  o f  N a O Me  b u t  d u e  t o  i t s  u n s t a b i l i t y  i n  f o r m i n g  d i o x o l a n e  

t h e  f u r t h e r  e x p e r i m e n t s  w e r e  a l w a y s  c a r r i e d  o u t  w i t h  t h e  

a c e t a l  i n  p r e s e n c e  o f  t h e  b a s e .
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A n o t h e r  s o l v e n t - c o m p o s i t i o n  w i t h  a  l a r g e r  a m o u n t  o f  D^O

w a s  u t i l i z e d  ( c a .  1 0 % D^ O -  90% CH^ CN v / v )  f o r  t h e  s a m e

p u r p o s e .  I n  t h i s  c a s e  t h e  NMR t u b e  w i t h  3 0 0 y J l  o f  CH^ CN a n d

7 y it o f  t h e  s u b s t r a t e  w a s  m a i n t a i n e d  a t  0 ° C  b e f o r e  a d d i n g

- 3
30y£> o f  DCfl, 2 . 6  x  10  M;  t h e n  t h e  t e m p e r a t u r e  w a s  i n c r e a s e d  

u p  t o  8 ° C a n d  t h e  s p e c t r a  r e c o r d e d  i n  a  s u i t a b l e  6 r a n g e  

t o  o b s e r v e  t h e  CH p r o t o n s  f r o m  t h e  a c e t a l ,  d i o x o l a n e  a n d  

b e h z a l d e h y d e . T h e  s i g n a l  o f  t h e  CH^ CN w a s  u s e d  a s  t h e

* l o c k '  a n d  t h e  c h e m i c a l  s h i f t s  w e r e  c o r r e c t e d  b y  a d d i n g

1 7
2 . 0 0  p p m  w h i c h  i s  t h e  c h e m i c a l  s h i f t  o f  t h e  a c e t o n i t r i l e .  

A f t e r  a d d i t i o n  o f  t h e  a c i d  t h e  s i g n a l  c o r r e s p o n d i n g  t o  t h e  

CH p r o t o n  f r o m  t h e  a c e t a l  ( 6  = 5 . 5 9  p p m )  d e c r e a s e d  w i t h  t h e  

a p p e a r a n c e  o f  t w o  s i g n a l s  a t t r i b u t e d  t o  t h e  CH p r o t o n  f r o m  

t h e  d i o x o l a n e  ( 5 . 7 4  p p m )  a n d  b e n z a l d e h y d e  ( 9 . 9 8  p p m ) .

A s e t  o f  s p e c t r a  f o r  t h i s  e x p e r i m e n t  i s  s h o w n  i n  t h e  

F i g .  1 w i t h  t h e  s p e c t r u m  l i k e  £  r e m a i n i n g  u n a l t e r e d  f o r  a t  

l e a s t  6  m i n .  a f t e r  r e c o r d i n g  t h e  l a s t  o n e  ( £ ) .  U n d e r  t h e s e  

c o n d i t i o n s  t h e  a c e t a l  h y d r o l y z e d  c a .  6 6 . 9 %  t o  a l d e h y d e  a n d  

3 3 . 1 %  c y c l i z e d  t o  d i o x o l a n e .

T h e  l a s t  e x p e r i m e n t  w i t h  d i f f e r e n t  s o l v e n t - c o m p o s i t i o n  

c o n s i s t e d  o f  a d d i n g  3 0 0 y &  o f  CH^ CN a n d  2 0 y £  o f  t h e  s u b s t r a t e  

i n t o  t h e  NMR t u b e  m a i n t a i n e d  a t  T = 8 ° C b e f o r e  a d d i n g  1 5 0 y &

- 3
o f  D C H 5 . 7 4  x  10  M.  I n  t h i s  c a s e  t h e  a c e t a l  w a s  

h y d r o l y z e d  s l o w l y  t o  b e n z a l d e h y d e  w i t h o u t  c y c l i z i n g  t o  

d i o x o l a n e .  A f u r t h e r  a d d i t i o n  o f  a  d r o p  o f  d i o x o l a n e  i n  

t h e  t u b e  s h o w e d  t h a t  i t  w a s  s t a b l e  u n d e r  t h e s e  c o n d i t i o n s
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s u g g e s t i n g  t h a t  w i t h  t h i s  c o n c e n t r a t i o n  o f  w a t e r  a n d  a b o v e  

t h e  r e a c t i o n  w a s  g i v i n g  r i s e  t o  1 0 0 % o f  b e n z a l d e h y d e .

T h e  i n t e n t i o n  w a s  t o  c a r r y  o u t  s i m i l a r  e x p e r i m e n t s  

w i t h  a c e t o p h e n o n e  a n d  b e n z o p h e n o n e  b i s  ( 2 - h y d r o x y  e t h y l ) a c e t a l  

b u t  t h e y  w e r e  p r e v e n t e d  b y  d i f f i c u l t i e s  i n  p u r i f y i n g  t h e  

p r e c u r s o r  a c e t a l s .  A l s o  a t t e m p t s  t o  p r e p a r e  a  s i m i l a r  

b e n z a l d e h y d e  a c e t a l  f r o m  p i n a c o l  w e r e  u n s u c c e s s f u l .



F i g .  1 .   ̂ H n m r  s p e c t r a  o f  P h C H  ( O C H ^ C H ^ O H ) i n  3 0 0 y J l

c h 3 c n .

a  -  S p e c t r u m  s t a r t e d  1 m i n .  a f t e r  a d d i t i o n

- 3
o f  3 0 y £ o f  D C H 2 . 3  x  10  M a t  0 ° C .  

b  -  S p e c t r u m  s t a r t e d  51  m i n s .  a f t e r  a_,

T = 8  ° C .

c  -  S p e c t r u m  s t a r t e d  43 m i n s .  a f t e r  Id ,

T = 8  ° C .



1 " WfTnlMF

Fig/I
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3 . 3 . 3  P r e p a r a t i v e  E x p e r i m e n t a l

NMR s p e c t r a  w e r e  r e c o r d e d  o n  a  V a r i a n  T 6 0  ( 6 0  MHz )

a n d / o r  a  P e r k i n  E l m e r  R 3 2  ( 9 0  MHz )  s p e c t r o p h o t o m e t e r .

C h e m i c a l  s h i f t s  w e r e  m e a s u r e d  d o w n f i e l d  f r o m  i n t e r n a l  t e t r a -  

m e t h y l  s i l a n e  a n d  a r e  q u o t e d  i n  d e l t a  v a l u e s  w i t h  t h e  

f o l l o w i n g  a b b r e v i a t i o n s :  s  = s i n g l e t ,  d  = d o u b l e t ,

t  = t r i p l e t ,  q  = q u a r t e t  a n d  m = m u l t i p l e t .

I R  s p e c t r a  w e r e  d e t e r m i n e d  o n  a  P e r k i n - E l m e r  5 8 0  

s p e c t r o p h o t o m e t e r  a n d  t h e  a b b r e v i a t i o n s  w e r e  a s  f o l l o w s :  

s h  = s h a r p ,  b  = b r o a d ,  m = m e d i u m .

E l e m e n t a l  a n a l y s e s  w e r e  c a r r i e d  o u t  i n  t h e  G l a s g o w  

U n i v e r s i t y  a n d  a r e  r e p r e s e n t e d  i n  p e r c e n t a g e s .

T h e  p u r i t y  o f  t h e  c h e m i c a l s  u t i l i z e d  w a s  c h e c k e d  b y  NMR 

a n d  p r e v i o u s  p u r i f i c a t i o n  w a s  d o n e  w h e n  r e q u i r e d .

P r e p a r a t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e  d i m e t h y l  a c e t a l

3
T h e  p r o c e d u r e  u s e d  w a s  t h a t  d e s c r i b e d  b y  F i f e  a n d  J a o ,  

B e n z a l d e h y d e  ( 1 0 0 g ,  9 6 . 1  m l )  w a s  m i x e d  w i t h  t r i m e t h y l  o r t h o ­

f o r m a t e  ( l O O g ,  1 0 3  m l )  a n d  MeOH ( 7 5  m l ) .  O n e  d r o p  o f  Me S O^ H 

w a s  a d d e d  a s  c a t a l y s t .  A f t e r  2 4  h r s .  a t  r o o m  t e m p e r a t u r e  

( R . T . )  a n h y d r o u s  I ^ C O ^  w a s  a d d e d  t o  n e u t r a l i z e  t h e  a c i d .

MeOH w a s  d i s t i l l e d  o f f  a t  a t m o s p h e r i c  p r e s s u r e  a n d  t h e  f i n a l  

p r o d u c t  d i s t i l l e d  a t  r e d u c e d  p r e s s u r e .
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b . p .  = 6 1 - 6 2 ° C / 1 3  mm Hg . 1 6 C l e a r  o i l  ( l i t

b . p .  = 1 0 2 - 1 0 4  ° C / 4 0  mm)

NMR ( CDCJ t 3  ) 9 0  MHz 6 = 3 . 3 1  p p m  ( s , 6 H )

6  = 5 . 3 6  p p m  ( s ,  1H)

6 = 7 . 2 2 - 7 . 5 0  p p m  ( m,  6 H)

P r e p a r a t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e  b i s ( 2 - a c e t o x y  e t h y l ) a c e t a t e

P h C H ( O M e ) 3  ( 5 0  m l , 0 . 3  m o l e s )  w a s  m i x e d  w i t h  a  c a .  

5 0 : 5 0  m i x t u r e  o f  t h e  m o n o  a n d  d i a c e t a t e  o f  e t h y l e n e  g l y c o l  

( 5 6 . 7  m l ,  0 . 6  m o l e s  i n  m o n o a c e t a t e ) .  O n e  d r o p  o f  Me S O ^ H  

w a s  a d d e d  a n d  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  w a s  h e a t e d  u n d e r  a  

f r a c t i o n i n g  c o l u m n  s y s t e m  w i t h  MeOH b e i n g  c o l l e c t e d .  T h e  

d e s i r e d  p r o d u c t  w a s  d i s t i l l e d  u n d e r  h i g h  v a c u u m .

b . p .  = 1 4 0 - 1 4 2 ° C / 0 . 15  mm

NMR ( CDCJ l 3  ) 6 0  MHz

C l e a r  l i q u i d

5 = 2 . 1 0  p p m  ( s , 6  H )

6 = 3 . 6 9 - 3 . 8 5  p p m  ( m,  4 H )  

6 = 4 . 2 2 - 4 . 4 1  p p m  ( m,  4 H)  

6 = 5 . 7 5  p p m  ( s ,  1H)

6  = 7 . 3 5 - 7 . 6 9  p p m  ( m,  6 H)

N MR ( C D 3 CN) 9 0  MHz 6 = 1 . 9 8  p p m  ( s , 6 H )

6 = 3 . 6 3 - 3 . 8 2  p p m  ( m,  4 H)  

6  = 4 . 1 5 - 4 . 3 3  p p m  ( m,  4 H)  

6  = 5 . 5 9  p p m  ( s , 1 H )

6  = 7 . 3 0 - 7 . 6 0  p p m  ( m,  6 H)



F o u n d  C = 6 0 . 5 0 %  H = 6 , 6 2 %

C a l c .  C = 6  0 o 81 % H = 6 . 7 8 %

3 0 3 5 ,  3 0 7 0 ,  3 0 9 0  (CH a r o m a t i c )  

2 9 3 0 ,  2 9 5 5  (CH a l i p h a t i c  s t r e t c h )  

2 8 8 0  (CH a c e t a l )

1 7 4 0  b  ( c a r b o n y l  C = 0 )

1 4 5 3  s h  ( CH^  a s y m .  b e n d )

1 3 7 8  s h  s y m .  b e n d )

1 2 4 0  b  ( C - O - C  s t r e t c h ) .

P r e p a r a t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e  b i s  ( 2 - h y d r o x y  e t h y l ) a c e t a l

S o d i u m  ( s m a l l  a m o u n t )  w a s  d i s s o l v e d  i n  MeOH ( 2 5  m l ) ,  

t h e  p r e c u r s o r  b e n z a l d e h y d e  b i s  ( 2 - a c e t o x y  e t h y l ) a c e t a l  

( c a .  1 g )  w a s  a d d e d  a n d  a l l o w e d  t o  s t a n d  o v e r n i g h t .  M e t h a n o l

w a s  r e m o v e d ,  t h e  m i x t u r e  d i s s o l v e d  i n  CH^ Cf c^  ( 2  m l ) ,  w a s h e d

3 t i m e s  w i t h  w a t e r  ( 2  m l )  a n d  d r i e d  w i t h  M g S O ^ .  A f t e r

f i l t r a t i o n  CH^Cf l , ^  w a s  r e m o v e d  u n d e r  v a c u u m .

F u r t h e r  p r e p a r a t i o n s  w e r e  m a d e  w i t h o u t  t h e  w a s h i n g

p r o c e d u r e ,  c o n s e q u e n t l y  t h e  a c e t a l  w a s  u s u a l l y  s t o r e d  i n  

t h e  p r e s e n c e  o f  N a O M e .

NMR ( C D C £ ^ ) 9 0  MHz 6 = 3 - 5 9  P P m ( s f 8 H)

6  = 5 . 5 5  p p m  ( s ,  1H)

6 .= 7 . 2 8 - 7 .  5 5  p p m  ( m,  6 H)

6 = 3 . 2 5  ( M e t h o x y  f r o m

N a OMe )

M i c r o a n a l y s i s :  c 1 c H o n 0 ^1 5 2 0  6

I R  ( t h i n  l a y e r )  o c m ^



2 7 9

P r e p a r a t i o n  o f  m o n o a c e t a t e  o f  p i n a c o l

T h e  a c y l a t i o n  o f  p i n a c o l  w a s  d o n e  f o l l o w i n g  t h e  m e t h o d  

o f  H o f l e . ^

P i n a c o l  ( 2 3 . 6 g  , 0 . 2  m o l e s ) ,  ^ £ 0  ( 2 0  m l ,  0 . 2  m o l e s ) ,

t r i e t h y l a m i n e  ( 2 7  m l ,  0 . 2 0  m o l e s )  a n d  4 - d i m e t h y l a m i n o ­

p y r i d i n e  ( 0 . 5 g )  ( c a t a l y s t )  w e r e  d i s s o l v e d  i n  p y r i d i n e  ( 5 0  m l )  

a n d  a l l o w e d  t o  r e a c t  a t  R . T .  f o r  a b o u t  3 d a y s  m o n i t o r i n g  t h e  

r e a c t i o n  b y  NMR.

P y r i d i n e  w a s  d i s t i l l e d  o f f  a t  1 1 0 - 1 1 5 ° C  ( a t o m o s p h e r i c  

p r e s s u r e )  a n d  t h e  m i x t u r e  w a s  f r a c t i o n a t e d  a t  h i g h  v a c u u m .  

F u r t h e r  p r e p a r a t i o n s  w e r e  d o n e  u s i n g  a  l a r g e  e x c e s s  o f  

p i n a c o l  w h i c h  w a s  r e m o v e d  a f t e r  t h e  r e a c t i o n  h a d  b e e n  

c o m p l e t e d  b y  d i s s o l v i n g  t h e  m i x t u r e  i n  CB^CSi^  a n d  e x t r a c t ­

i n g  w i t h  w a t e r .  T h e  s o l u t i o n  i n  w a s  d r i e d  w i t h

Mg S O^  a n d  t h e  f i n a l  p r o d u c t  d i s t i l l e d .

b . p .  = 4 8 ° C / 0 . 1 2  mm C l e a r  l i q u i d

NMR ( CDC £ 3 ) 6 0  MHz 6 = 1 . 1 8  p p m  ( s , 6 H )

6  = 1 . 4 8  p p m  ( s , 6 H)

6  = 2 . 0 2  p p m  ( s , 3 H )

NMR C D C £ 3 ) 9 0  MHz 6 = 1 . 1 7  p p m  ( s ,  6 H )

6  = 1 . 4 6  p p m  ( s ,  6 H )

6 = 2 . 0 1  p p m  ( s , 3 H)
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A t t e m p t e d  p r e p a r a t i o n  o f  b e n z a l d e h y d e  b i s ( 2 - a c e t o x y  o f  

p i n a c o l ) a c e t a l

M o n o a c e t a t e  o f  p i n a c o l  ( 4 0 g ,  0 . 2 5  m o l e s )  w a s  m i x e d  

w i t h  Me O C H ^ C H ^ O Me  ( 3 0  m l ) ,  Na H ( 8 0 % i n  o i l )  w a s  w a s t e d  3 

t i m e s  w i t h  p e t r o l e u m  e t h e r  t h e n  d r i e d  u n d e r  v a c u u m  a n d  

a d d e d  t o  t h e  s o l u t i o n .  A f t e r  a  s t r o n g  r e a c t i o n  c o n t r o l l e d  

b y  c o o l i n g  t h e  f l a s k ,  P h C H C J ^  ( 2 0 g ,  0 . 1 2  m o l e s )  w a s  a d d e d  

a n d  t h e  s o l u t i o n  a l l o w e d  t o  r e f l u x  ( o i l  b a t h  a t  1 1 0 ° C ) .

T h e  r e a c t i o n  w a s  m o n i t o r e d  b y  NMR b u t  t h e  s i g n a l s  o f  t h e  

p r o d u c t  w e r e  n o t  o b s e r v e d .

V a r i a t i o n s  o f  t h a t  m e t h o d  b y  a d d i n g  p o t a s s i u m ,  

c h a n g e  o f  t h e  s o l v e n t  s u c h  a s  DMS O,  a d d i t i o n  o f  P h C H B r ^  

( i n s t e a d  o f  P h C H C f i ^ ) '  e x c e s s  o f  t h e  a l c o h o l  o r  s t r t > n g  

t e m p e r a t u r e  c o n d i t i o n  ( 1 8 0 ° C  o v e r n i g h t )  w e r e  t r i e d  b u t  s t i l l  

n o  p r o d u c t  w a s  o b s e r v e d .  A n e w  p r e p a r a t i o n  w a s  t r i e d  b y  

m i x i n g  P h C H O  ( 2 g ) ,  H C ( O M e ) 3  ( 2 g ) ,  m o n o a c e t a t e  o f  p i n a c o l  ( 3 g )  

a n d  MeSC>3 H (1 d r o p ) .  T h e  r e a c t i o n  w a s  a l l o w e d  t o  r e f l u x  

b u t  n o  p r o d u c t  w a s  o b s e r v e d .

P r e p a r a t i o n  o f  b e n z o p h e n o n e  d i m e t h y l  k e t a l

B e n z o p h e n o n e  ( 3 1 g ,  0 . 1 7  m o l e s )  a n d  H C ( 0 M e ) 3  ( 1 8 . 5  m l ,

0 . 1 7  m o l e s )  w e r e  m i x e d  w i t h  MeOH ( 1 3  m l ) .  O n e  d r o p  o f  

M e S 0 3 H w a s  a d d e d  a s  c a t a l y s t  a n d  t h e  m i x t u r e  a l l o w e d  t o  

r e a c t  d u r i n g  4 8  h r s .  a t  R . T .  T h e  a c i d  w a s  n e u t r a l i z e d  

w i t h  a n h y d r o u s  K2 C 0 3  a n d  t h e  s o l u t i o n  f i l t e r e d .  T h e  w h i t e
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p r e c i p i t a t e  f o r m e d  w a s  f i l t e r e d ,  w a s h e d  w i t h  MeOH a n d  

r e c r y s t a l i z e d  w i t h  e t h e r .

m . p .  = 4 7  . 4 8  ° C

N MR ( C D C £ 3 ) 6 0  MHz 6 = 3 . 1 1  p p m  ( s ,  6 H)

6 = 7 . 1 8 - 7 . 6 1  p p m  ( m,  1 2 H)

P r e p a r a t i o n  o f  b e n z o p h e n o n e  b i s  ( 2 - a c e t o x y  e t h y l ) k e t a l

B e n z o p h e n o n e  d i m e t h y l  k e t a l  ( 8 . 4 g ,  0 . 0  3 7  m o l e s )  w a s  

m i x e d  w i t h  m o n o a c e t a t e  o f  e t h y l e n e  g l y c o l  ( 7 . 7 g ,  0 . 0 7 4  m o l e s )  

a n d  MeSC>3 H (1 d r o p )  a d d e d  a s  c a t a l y s t .  T h e  s o l u t i o n  w a s  

a l l o w e d  t o  r e a c t  a n d  t h e  f o r m e d  MeOH d i s t i l l e d  o f f .  A f t e r

n e u t r a l i z i n g  t h e  a c i d  w i t h  a n h y d r o u s  I ^ C O  m;*-x t u r e  w a s

f r a c t i o n a t e d .  T h e  b e s t  f r a c t i o n  d i s t i l l e d  a t  1 0 6 - 1 1 2 ° C /

0 . 1 0  mm b u t  s o m e  d i o x o l a n e  a n d  m o n o a c e t a t e  o f  e t h y l e n e  g l y c o l  

w e r e  p r e s e n t .  T h a t  f r a c t i o n  w a s  d i s s o l v e d  i n  CH C£  , 

w a s h e d  3 t i m e s  w i t h  w a t e r  a n d  d r i e d .

NMR( CDC£  3 ) 9 0  MHz 6 = 2 . 0 5  p p m  ( s ,  6 H)

6 = 3 . 6 0 - 3 . 8 7  p p m  ( m,  4 H)

6 = 4 . 1 5 - 4 . 4 0  p p m  ( m,  4 H)

6  = 7 . 4 0 - 7 . 9 0  p p m  ( m,  1 2 H )

M i c r o a n a l y s i s :  C H 0  F o u n d  C = 6 7 . 5 %  H = 6 . 7 %
2 1 2 4 6

C a l c .  C = 6 7 . 7 3 %  H = 6 . 5 0 %
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P r e p a r a t i o n  o f  a c e t o p h e n o n e  d i m e t h y l  k e t a l

A c e t o p h e n o n e  ( 4 5  m l ,  0 . 3 8  m o l e s ) ,  H C ( 0 M e ) 3  ( 4 2  m l ,

0 . 3 8  m o l e s ) ,  MeOH ( 3 0  m l )  a n d  Me S O ^ H  (1 d r o p )  w e r e  m i x e d  a n d  

t h e  r e a c t i o n  ( a t  R . T . )  w a s  m o n i t o r e d  b y  NMR.  T h e  m i x t u r e  

w a s  f r a c t i o n a t e d  a n d  t h e  p r o d u c t  c o l l e c t e d .

b . p .  = 8 4 ° C / 1 3  mm Hg

N M R ( C D C £ 3 ) 6 0  MHz 6  = 1 . 5 3  p p m  ( s ,  3 H)

6 = 3 . 2 0  p p m  ( s , 6 H)

6 = 7 . 3 0 - 7 . 6 2  p p m  ( m,  6 H)

A t t e m p t e d  p r e p a r a t i o n  o f  a c e t o p h e n o n e  b i s ( 2 - a c e t o x y  

e t h y l ) k e  t a l

A c e t o p h e n o n e  d i m e t h y l  k e t a l  ( 3 g ) w a s  m i x e d  w i t h  m o n o ­

a c e t a t e  o f  e t h y l e n e  g l y c o l  ( 6 g )  a n d  M e S 0 3 H (1 d r o p ) .  T h e  

NMR s p e c t r u m  s h o w e d  t h e  p r e s e n c e  o f  t h e  p r o d u c t  b u t  a  

f u r t h e r  a t t e m p t  o f  p u r i f i c a t i o n  w a s  u n s u c c e s s f u l .
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