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INTRODUCCION 

En 1962, Swaminathan y colaboradores 1 observaron que al 
tratar la o-~idroxi-a,8-enona l con cantidades catalíticas de 
KOH en metanol acuoso ésta sufría una transposici6n para dar 
un producto isomérico identificado como la biciclo dicetona l, 
en la cual el tamaño de uno de los anillos aumentaba'en 2 áto 
mos de carbono, Esquema I. 

Esquema I 

o 

1 2 

Posteriormente 2 se observ6 que otras o-hidroxi-a.,.13-eno
nas análogas sufrían transposiciones similares, como se indi-

. . ~ ca a cont1nuac1on: 
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(a) 

o 

(b) 

o o 
o 

(e) 

o 

(d) 

Existen muchos productos naturales que contienen en su 
molécula anillos de 7 y 8 miembros. 3 Debido a las intere
santes propiedades farmacol6gicas que poseen algunas de es
tas sustancias, así como a las cantidades relativamente pe
quefias en que se encuentran en la naturaleza, su síntesis 
química representa una posibilidad interesante como medio 
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de hacerlas mas disponibles. Además, la gran variedad y co~ 
plejidad de algunaB de ~stas estructuras es un reto intere
sante para el químico orgánico sint6tico por lo que el explo 
rar rutas potencialmente Útiles con ese ·f-in también es impor 
tan te. 

I' 

Con miras a iniciar un estudio sobre la síntesis de al-
gunos productos naturales como los antes citados y puesto que 
los métodos de preparaci6.n de anillos de 7 y 8 miembros son 

relativamente escasos, nos pareci6 que la transposici6n de 
Swaminathan podría ser empleada para algunos de nuestros pro 
yectos de síntesis. En realidad ésta idea no es nueva y ya 
algunos autores 4 han pretendido emplear esta transposici6n 
con los mismos fines, mas los resultados obtenidos han sido 
diferentes a los esperados por lo que se han tenido que aban 

donar. 

Desde nuestro punto de vista algunas de éstas fallas se 
han debido a que no se conoce con certeza el mecanismo de és 
ta transposici6n y también a las dificultades para preparar 
las materias primas necesarias que siendo poco accesibles y 

sin versatilidad hacen poco atractivo y tardado este método. 

En el presente trabajo de tesis hemos sintetizado por 
una ruta independiente uno de los intermediarios propuestos 
en el mecanismo de reacei6n más aceptado para ésta transposi 
ci6n y lo hemos sometido a las condiciones de reacci6n des
critas. Aunque los resultados obtenidos en éste estudio son 
solo parcialmente satisfactorios, consideramos que represen
tan un buen inicio de exploraci6n para seguir intentando 
hacer mas dtil y versátil en síntesis la transposici6n de 
Swaminathan. 

• 3 



. ~ 

1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 

~- . 

1 PARTE TEORICA 

1 
1 
1 
1 • 
1 
1 
1 
1 
1 



1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 • 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 

PARTE TEORICA 

a) Antecedentes Mecanisticos: 

Inicialmente se sugirieron, para la transposici6n de 
Swaminathan; un mecanismo por pasos: 1 , 2 a 

Mecanismo 1: 

1 

• • • .> , 1somerizac1on -+OH 
... .,,H :o 
'H 

o 
2 

4 
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Y un mecanismo conccrtado: 2 ª 

Mecanismo 2: 

o 

2 

Sin embargo, la evidencia experimental que se ha ido 

acumulando sobre ésta reacci6n permite descartar el mecanis

mo concertado. Así por ejemplo, se conoce que la transpo

sici6n de Swaminathan sobre 1 ocurre igualmente bi~n cual
quiera que sea la estereoquímica del grupo alcoh61ico, Es 

evidente que si bién es cierto que en el is'6mero"' con el gru 

po vinilo axial si es posible alcanzar el estado de transi 
ci6n de 6 miembros para que ocurra la transposición: 
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o 

esto es imposible para el is6mero con el· grupo vinilo ecua
torial: 

Por otro lado si en lugar de un grupo vinilo se tiene 
un grupo etinilo la transposici6n también ocurre, indepen
dientemente, una vez mas, de la estereoquimica de los gru
pos OH (reacci6n C, pág. 2). En este caso aún con el gru-
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po etinilo axial no es posible llegar al estado de transi
ci6n de 6 miembros debido a la considerable distancia que 

separa los extremos insaturados. 

o 

Con respecto al mecanismo 1 el paso de la adici6n de 
Michael intramolecular para dar el anillo de 8 miembros no 
parece tener precedente en la literatura química y consti
tuye el paso mas débil del mecanismo. Posteriormente 5 

Swaminathan y colaboradores modificaron ese mecanismo debido 
al aislamiento (en condiciones de reacci6n diferentes a las 
originales) de l que se supone es un intermediario en la 
transposici6n, además de producto transpuesto: 

Exceso de 

j base, f1 \ 

MeONa 
Me OH + 

1 

15% 
3 - o 

2 
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El tratamiento de este intermediario en condiciones bá

sicas más en6rgicas di6 el producto de cxpansi6n 2. Debido 

a que la f ormaci6n do 2 ocurre más rápido y limpiamente que 

si fuera la materia prima !, se pensó que ~ representa un 
intermediario verdadero y no un subproducto de la reacci6n y 

además permite seguir invalidando el mecanismo concertado. 

De acuerdo a éste resultado, Swaminathan y colaborado

res modificaron su proposici6n original quedando el mecanis

mo propuesto de la siguiente forma: 5 

Ott 

OH ___ ._, 

1 

... 

2 

Adici6n 1,2 
..... 

O A 

Adici6n 1,4 . . . , e 1somer1zac1on 
de la doble liga
dura 

o
B 

Migraci6n 

1,3 de 
grupo 
vinilo 

o- e 

1 r 

D 

OH 
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Como se podrá notar Swaminathan y colaboradores no des

cartan todavía su proposici6n original de la adición de Michael 
intramolecular que a nuestro juicio es poco probable, sino 
que incluyen equilibrios adicionales para poder incorporar el 
compuesto aislado en bajo rendimiento. Además presentan ahora 

la alternativa de una migraci6n 1, 3 de un grupo ciclohexeni
lo en el intermediario D que si bié~ explica la formación del 
producto de expansi6rt, no parece existir en esta migraci6n 
ninguna fuerza motriz que dirija la reacci6n en el sentido ob 
servado. 

Con los antecedentes mecanisticos anteriores y pensando 
en hacer mas útil la transposici6n de Swaminathan se pensó 
que si alguno de los intermediarios propuestos se pudiera pre 
parar por una ruta alternativa que permitiera versatilidad en 
la introducción de substituyentes diversos, se podría usar co 
mo materia prima para realizar la transposici6n de Swaminathan. 
Puesto que el finico intermediario monocíclico es A, que ade
más se encuentr~ libre de complicaciones estereoquímicas con
sideramos que éste debe ser el intermediario más fácil de pr~ 
parar y por lo tanto nuestra meta fueron los compuestos _i y/o 
5: 

B: 

A 4 

y/o 

o 
5 
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ya que ambos podrían en principio formar el mismo dienolato 
A. 

b) Metodología: 

Para la síntesis de las ciclohexenonas 4 6 5 se considera 
:-

ron inicialmente 2 rutas probables. En la primera la reacci6n 
clave la constituye la reducci6n de Birch de un sustrato aro
mático apropiado, seguido- de la hidr6lisis ácida del 6ter de 

enol intermedio: 6 

MeO~R 
Reducci6n 
de.Birch 

... 
Me R 

H o+ 
3 •· 

o 

Siendo R algún sustituyente que permita construir la cadena 
insaturada presente en 4 y ~· Debido a la razonable estabi
lidad de un anillo aromático a una variedad de reacciones, 
la ruta anterior nos parece atractiva para intentarse aunque 
en nuestro caso no fue posible debido a la no disponibilidad 
de alguna materia prima adecuada con ese tipo de sustituci6n 
1, 2, 4. 

• 10 
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La segunda ruta, que fuéla que se sigui6 en la práctica, 
se bas6 en las observaciones de Stork y Danheiser 7 sobre la 
generaci6n regioespecífica de enolatos de ~teros de enol de 
1, 3 dicetonas. Estos autores encontraron que en condiciones 
apropiadas se puede generar regioespecíficamente el enolato 
de un éter de enol y alquilarlo con electr6filos apropiados: 

OR OR. 

8: 

La adici6n 1, 2 de un compuesto organometálico al gru
po C=O del nuevo éter de enol e hidr6lisis ácida-deshidrata
ción in situ del intermediario así producido, debe generar 
la ciclohexenona requerida: 

OR 

ot¿ 
R' 

g 
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.. 

Aunque para el caso que nos ocupa R'X sería un agente alqui 
lante que introdujera el grupo CH3 , hay que hacer notar que 
el empleo de otros agentes alquilantes permitiría preparar 

toda una gama de ciclohexenonas diferentes, lo que represe~ 
ta una ventaja importante en este método. Como las ciclohe 
xenonas del tipo 2_ producen también regioespecíficamente e
nolatos dirigidos hacia la posición a':ª 

o -o o R1 
8: R3

X .. ... 
R,_ rt -·· 

R.'=° R' 

también se podrían introducir subsituyentes (R 3
) vecinos al 

grupo carbonilo en caso de necesitarse, ampliando aún más 
las posibilidades de ésta ruta. 

La elecci6n del grupo R2 en las reacciones anteriores 
representa una de las etapas críticas de esta secuencia ya 
que a partir de ella se tendrá que construir la cadena que 
se necesita en esa posición. Aunque idealmente R2 debería 
contener de una vez los 6 átomos de carbono faltantes, la 
presencia de un grupo funcional muy reactivo en esa cadena 
como lo es la cetona a,8 no saturada nos hizo decidirnos 
por una ruta por pasos que aunque mas larga representaba 
mayor seguridad. Aunque existen varias combinaciones posi-

12 
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bles para construir esa cadena de 6 átomos de carbono, por 
las razones que a continuaci6n se mencionan se eligi6 una 

ruta de 3C + 3C. 

La alquilaci6n de aniones de cianhidrinas protegidas 
con derivados halogenaios es un método adecuado para preparar 

¡. 

cetonas: 9 

CN 

R-(e 
OR' 

+ 

CN 
1 

R-C-R 
1 
OR1 

o 

" ---19'o• R-C-R 

pudiendo emplearse también para preparar cetonas et.,B no sa
turadas en caso de elegir como R un grupo vinilo: 

~N + R-X 
OR' 

OR' 
__ ...,..,. ~CN 

R 

>>> ~R 
o 

La cianhidrina protegida introduce por lo tanto 3 áto
mos de C en una operaci6n sint6tica, siendo ésta la raz6n 
por la que se eligi6 la ruta de 3C + 3C. Hay que hacer no
tar que como las cianhidrinas protegidas se preparan a par
tir de los aldehidos a,S no saturados correspondientes, al
gunos de los cuales son comercialmente disponibles o bién 
pueden ser preparados por m6todos adecuados, a través del 

13 
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uso de las cianhi<lrinas protegidas se pueden incorporar 
sustituyentes en ésta parte de la molécula. También es im
portante mencionar que la construcci6n de la cetona ~,e no 
saturada por el m~todo de la cianhidrina protegida produce 
aquel grupo funcional en una forma protegida lo cual es im
portante si tomamos en cuenta la alta reactividad de este 
grupo a una variedad de reactivos. 

De acuerdo con los comentarios anteriores el grupo R2 

en las formulas antes anotadas es una cadena lineal de 3 áto 
mos de carbono, funcionalizada en.el carbono 3 para permitir . 
su acoplamiento con la cianhidrina protegida: 

9 
rHz - CH2 -: CH2 : 

y 

.;;.• . 

con la que terminaría nuestro análisis del método que se eli 
gi6 para sintetizar la enana ±· Aunque ya se ha citado en 
varias ocasiones, quisieramos reafirmar una vez más la conve 
niencia de ésta ruta para sintetizar enanas con una gran va
riedad de sustituci6n pues prácticamente cada uno de los 
fragmentos que se van agregando durante la construcci6n de 
la molécula son susceptibles de incorporar sustituyentes. 

En los siguientes esquemas simplificados se muestran 
nuestra ruta generalizada para sintetizar las enanas neces~ 
rias para estudiar la transposici6n de Swaminathan, así co
mo la aplicaci6n de esa ruta al caso particular de la ciclo 
hexanona 4: 
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CN 

4 -

RUTA GENERAL SIMPLIFICADA 

. o 

R' 

RUTA SIMPLIFICADA PARA LA CICLOHEXENONA 4 

X 

t 

• 

RO-CHz-CHz-CHz Li 
,. > .. 

HO 

y 

HO 

l 

l 
y 

i 

lS 
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e) Discusi6n y Resultados: 

De acuerdo a la discusi6n de la secci6n anterior y al e~ 
quema generalizado que se deriv6, nuestra materia prima es 

el éter de enol 7. Aunque se encuentran descritos varios 

éteres de enol de la 1,3-ciclohexanodiona ~ con variaciones 
en la parte alcoholica, no siendo ésta una parte importante 
dentro del esquema, se escogi6 el éter etílico J_ por estar 
descrita su preparaci6n con detalle en Organic Syntheses: 10 

o - _ ... O Et 

ºº 
Et OH ob ..... 

p-Tos OH 

(C6H6) /). 

6 7 

Esta sustancia se caracteriz6 por su ir que muestra bandas 

en 1660 1610 debidas a los grupos C=O y C=C respectivamente, 
así como por la serie de bandas en 1030-1225 debido a la 
ligadura e-o.. En rmp muestra una señal sencilla en 5.12 de
bida al H vinílico y un cuarteto en 3.82 y un triplete en 
1.32 (J=7 Hz) asignadas al grupo -O-CH2-cH3 • 
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La metilaci6n de 1 para dar 8 se hizo de acuerdo a la 
técnica de Stork y Danheiser: 7 

O Et o Et Oft 

Í) 1) iPrzNLi (THF) 

2) Me! + 

o ,_ -78°_...t.a. o 

7 
8 8a 

+ 7 

Se obtuvo sin embargo, una mezcla del prtoducto monometilado 

deseado 'ª-' el dimetilado 8a y materia priima, los cuales se 
pueden separar .por una cuidadosa cromatrngrafía en columna 
de Sio2 empleando como eluyente una mozclia poco polar (He
xano 95%-Acetato de etilo S~) y sometienfilo a nuevas croma
tografías, en las mismas condiciones, las fracciones de me_! 
clas. A pesar de algunas variaciones e:xqperimentales nunca 
fue posible evitar las mezclas anterior~s, aunque usando 1.3 
equivalentes de base y 2 equivalentes de MeI se obtuvieron 

' 
los mejores resultados. En estas condic~ones los rendimien 
tos de ~, 8a y materia prima 7 fueron da 7 5 % , 5 % y 6 % 

respectivamente. 

La presencia de producto dimetilado $a y materia prima 

7 en rendimientos comparables sugieren q,une el enolato de la 
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materia prima actúa como base enolizando el producto de mo
noalqui laci6n que sufre una nueva meti1aci6n a 8a: 

O Et o Et 

B: MeI .... 

E 8 

E 

O Et O Et 

... + ob o 
.·• 

8a 7 

La explicaci6n alternativa, que la enolizaci6n de ~ se 
debiera al exceso de base presente es menos probable, ya que 
no se entendería porque la base prefiere eno1izar al produ~ 
to monometilado dejando materia prima sin reaccionar. 

El compuesto ~ fue caracterizado por su espectro de rmp 
que muestra un doblete (J=7 Hz) en 1.02 que integra para 3 
hidr6genos asignado .ª1 CH3 introduciendo a al carbonilo; el 
hidrógeno vinílico ~arece como un singulete en 5.15 y el 
grupo -OCH2CH3 como un cuarteto y un triplete (J=7 Hz) en 3.85 

y 1.35 respectivamente. Las sefiales para los otros hidr6genos 
se encuentran en la regi6n de 1.40-2.40 dando patrones muy com 
piejos difíciles de interpretar. 

Por su parte el compuesto dimetilado 8a muestra un 
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espectro de rmp bastante simple pudiendose interpretar com 

pletamentc cada una de las señales presentes. El hidr6ge
no vinílico aparece como un singulete en 5.05, el grupo 
OCH2CH3 muestra el cuarteto y triplete típicos (J=7 Hz) en 
3.85 y 1.32 respectivamente; los 2 grupos CH2 del anillo 
aparecen como tripletes J=6 Hz en 2.35 y 1.72 asignados al 
CH2 alílico y al no alílico respec~ivamente y finalmente 
un singulete en 1. OS que ;integra para 6H se deben a los 2 
grupos CH3 introducidos en ~ al carbonilo. 

El siguiente paso de la secuencia consiste en la trans 

formaci6n del éter de enol monometilado 8 en la ciclohexa
nona ~ utilizando un compuesto organometálico de 3 átomos 
de carbono funcionalizado en la posici6n 3: 

O Et O Et 

y y 
9 8 

De las diferentes posibilidades consideradas para ésta 
cadena de 3 átomos de carbono, la que en teoría sería la 
mas adecuada es aquella en la que Y es un ha16gcno, puesto 
que de esta forma la ciclohexenona resultante ya tendría 
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el grupo saliente necesario para añadir el anión de la 
cianhidrina p~otegida que completaría la construcción de 
esa cadena. Desafortunadamente compuestos orgnnomet~licos 
de ese tipo no se conocen pues son inestables descomponién 
dose inmediatamente que se forman: 

b,. + MX 

Se tuvo que considerar por lo tanto otros grupos Y que no 
confirieran inestabilidad al compuesto organome·tálico, sien 
do el compuesto 10 el que pareci6 mas adecuado por estar 
descrita en la literatura tanto su preparaci6n como sus 
reacciones con una variedad de sustratos. 11 

~o~Br Li 

10 11 

Para la preparaci6n ~e éste reactivo se siguieron las indi
caciones de la literatura aunque fue necesario hacer algu
nas modificaciones por no disponer de todos los reactivos 
necesarios. Así, para la protección del 1-Bromo-3-propanol 
con 6ter etil vinílico, en lugar de emplear ácido tlicloro-
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acético como catalizador del cual no disponíamos, tuvimos 

primero que hacer una serie <le pruebas con ácido tric1oro

acético, HCl concentrado y ácido p-toluén sulf6nico (p-Tos 

OH), encontrandose finalmente que en soluci6n de CH2C1 2 y 
con p-TosOH como catalizad.or se lograba la protección en 

solo 1:15 hrs. en 76% de rendimiento. En contraste, en la 
literatura 11 se ha descrito tiempo.s de reacci6n de· 12 hrs. 

aunque el rendimiento es :mucho mas al to (92%): 

HO~Br 
p-Tos OH 

(CHzClz) 

(ºYº~Br 

10 

Este compuesto·se caracterizó principalmente por las seña

les típicas de vibración C-0 entre 1000-1200 en el ir y 

por las señales en rmp que muestran un cuadruplete (J=6 Hz) 
en 4.60 debido al H acetálico, un grupo de señales en 

3.30-3.70 debidas a los 2 CH2 vecinos al oxígeno así como 
al '.cH2 que sostiene al Br, un quintuplete (J=6 Hz) en 2.0 
debido al CH2 central de la caden~ hidrocarbonada y final

mente un doblete y un triplete (J=6 Hz en ambos casos) ca

si sobrepuestos en 1.25 y 1.20 respectivamente debidos a 

los grupos CH3 • 
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Se encuentra descrito que la prcparaci6n del derivado 
D 

litia<lu 11 a partir del hromo n.lcohol protegido .!_O ocurre en 
éter seco primero a temperatura ambiente y una vez iniciada 
la litiación se enfría a ~-lOºC continuándose hasta el final 
a esta temperatura. 11 El ljtio empleado fue el metal en for 

ma de alambre que contenga 1% de sodio. Aunque no se deter

min6 directamente la eficiencia de la litiaci6n (por titula

ci6n por ejemplo) aparente~ente ésta fue muy alta por los ex 

celentes rendimientos obtenidos en las reacciones con electr6 

filos variados. 

Nosotros tratamos de apegarnos a las condiciones anterio 

res hasta donde nos fue posible con la única diferencia que 

por no disponer de Li (1% de Na) en forma de alambre~ usamos 

una dispersi6n del metal (1% de Na) en aceite mineral. En 

teoría, al haber mayor superficie de contacto en el metal di~ 

perso la reacci6n de litiaci6n debería ser mas rápida y efi

ciente. La adici6n del éter de enol monometilado 8 al deri-. . 

vado l:itiado, e.hidrólisis ácida de la mezcla de reacci6n 

produjo, en bajo rendimiento, e~ 25%) la ciclohexenona bus

cada 9 (Y=OH). -

O Et 
1) l0Á0~8 1iffi 

'A (Et
2
0) 

o4 --
2) H O+ HO 

3 

8 9 
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Hasta la fecha todos nuestros intentos por mejorar ese 

rendimiento han sido infructuosos. Las variaciones han sido 

de disolvente (THF en lugar <le 6ter), tiempo de litiaci6n y 

temperatura pero en ningán caso result6 mejor que el experi

mento antes descrito. De hecho,, si la reacción de litia
ci6n se hace arriba de 0° no se obtiene nada de la ciclohexe 

nona ~' aunque el bromo alcohol protegido 10 se consume en 
su totalidad. Esto sugiere que según se forma el derivado -

litiado se destruye (probablemente por el disolvente) no 
existiendo la posibilidad de reaccionar con el éter de enol. 
Se recomienda por lo tanto practicar esta litiaci6n abajo de 

Oº debido a la aparente inestabilidad (alta reactividad) de 
este derivado litiado. 

Aunque también se hicieron experimentos sin éxito empl~ 
ando alambre de litio puro, no se pudo emplear metal que co~ 

tuviera algdn porcentaje de sodio cuyo efecto catalítico en 
la reacción de litiaci6n es bien conocido, por lo tanto este 

punto queda todavía pendiente de determinarse. 

La ciclohexenona 9 presenta en el ir una banda ancha en -
3100-3600 debido al grupo OH~ una banda de fuerte intensidad 
en 1670 para el grupo C=O y otra en 1630 debido a la doble 

ligadura. En rmp el hidr6geno vinílico aparece como un sin

gulete en 5.85, un t!iplete (J=7.S Hz) en 3.64 se ha asigna
do al CH2 base del g~upo~OH, un singulete ancho en 3.18 que 

desaparece con D,O para el grupo OH y un doblete (J=7 Hz) en ... 
1.20 para el CH3 . 

En algunos experimentos en los que.aparentemente el 
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tiempo de tratamiento ácido no fue suficiente, se pudo aislar 

también el compuesto 9a en el que no se logr6 Ja hidr61isis 

del grupo protector del alcohol: 

o 

9a 

. . . 
Esta sustancia se caracteriz6 por sus datos esp·ectrosc6picos 

de ir y rmp que fueron muy parecidos a los de ~· En el ir 
presenta banda intensa en 1680 para el C=O u,S no saturado, 

en 1630 para C=C y en 1135, 1100 y 1060 bandas intensas típi 

cas de ligadura C-0 del grupo protector. En rmp un singule

te en 5.80 para el H vinílico, un cuarteto (J=6 Hz) en 4.60 
para el H acetfiíico, un grupo de señales en 3.30-3.70 para 

los 2 metilenos vecinos a oxígeno; los 3 grupos CH3 de la 

molécula coinciden parcialmente en la misma regi6n del espec 

tro mostrando 3 señales en 1.15, 1.25 y 1.30. 

Como era de esp~rar~el tratamiento ácido acuoso de éste 

compuesto 9a lo convierte en alto rendimiento en 9 lo que es 

tablece la relaci6n entre ellos: 
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(ºY 
HO 

9a 9 

El siguiente paso en la síntesis era la conversi6n del 
grupo OH en algún hal6geno el cual se eligi6 que fuera bro
mo, por conjugarse en los derivados bromados una razonable 
estabil·idad en su manejo (comparado con los derivados yoda
dos) y suficiente reactividad con los aniones de cianhidri
nas protegidas, que serían los nucle6filos con los que ten
drían que reaccionar en algún paso posterior de la secuencla. 

Con ese fin inicialmente se trat6 de preparar el deriva 
do bromado 13 empleando los métodos directos de conversi6n 
de alcoholes a derivados bromados. Sin e•bargo, tanto el 
método del PB't

3 
y piridina en benceno~ coso el método del 

CBr4 y ~3 P en THF aunque dieron el derivado bromado 13 lo hi 
cieron en bajo rendimiento y las mezclas fueron tan compli-
cadas que se prefiri6 probar un método indirecto a través 

del tosilato 12 y su desplazamiento con LiBr anhidro en ne~ 
tona seca. A pesar de sor una secuencia de dos pasos los 

rendimientos obtenidos de 13 fueron excelentes (98' para los 
2 pasos): 
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HO 

o o o 

TosCl, Py LiBr 

Tos O 
• B 

12 13 

El tosilato 12 se identific6 en ir por las bandas fi
nas e intensas en 1365 y 1180 debidos a la uni6n S-0 y por 
la banda en 820 característica de una sustituci6n para. 
El grupo C=O a,B no saturado sigue apareciendo en 1680 y 

no existen absorciones en la regi6n de 3500 indicativo de 
que el grupo OH de ~ fue consumido en su totalidad. En rmp 

• 
las sefiales pa~a el grupo tosilato aparecen como un par de 
dobletes (J=8 Hz) en 7.75 y 7.35 debido al sistema A2 B2 de 
los hidrógenos aromáticos y un singulete en 2.46 para el 

CH3 aromático. Además se observa un singulete en 5 .. 70 para 
el H vinílico, un triplete (J=6 Hz) en 4.05 para el CH2 que 
soporta el grupo tosilato y un doblete (J=7 Hz) ·en 1.15 pa
ra el grupo CH3 . 

Por su parte el derivado bromado 13 muestra en el ir 
como 6nicas banJns de absorci6n importantes las correspon
dientes al grupo C=O en 1680 y a la doble ligadura C=C en 
1635. La banda correspondiente a la ligadura C-Br aparen-
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temcnte no es muy fuerte ya que en la región de 500-700 que 

es donde debía aparecer solo se ohscrvan bandas <le baja in

tensidad. El espectro de rmp de esta sustancia adcm~s de 

mostrar el singuletc en 5.80 para el H ~inílico y el doble
te (J=7.5 Hz) en 1.20 para el grupo CH3 , que desde el com

puesto ! h~n servido de indicación del sistema presente, 

muestra un triplete (J=6 Hz) en 3.42 asignado al CH2 que 

sostiene el Br. 

Para terminar de construir la cadena lateral, en prin
cipio lo único que faltaría sería la reacción de 13 con el 
ani6n de la cianhidrina protegida de la acroleína: 

~CN 

ºYºI o 

ad 
? 

yº¡ 13 

~CN 

º'y/'º"J ? . 
1 1 t 

o 

CN 

• 
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Sin embargo, puesto que se ha reportado que los aniones <le 

cianhidrinas protegidas de aldchi<los a,S no saturados (como 
la de la acroluína) también reaccionan con enonas, 12 el <le-

rivado bromado 13 representa un sustrat.o interesante que 

valdría la pena de probar contra el ani6n de una cianhidri
na protegida insaturada. En nuestro caso para no desviar

nos de nu~1tros objetivos preferimos eliminar el grupo C=O 
que era quien podría desviar el curso de la reacci6n que 

nos interesaba. Para el.lo se protegi6 el grupo C=O de 13 

como su etilen cetal usando las condicipnes convencionales 
de etilenglicol y ácido p-toluen sulf 6nico en benceno con 
una trampa de Dean-Stark para remover el agua que se forma 
en la reacción: 

o n o o 
1 1 

Ho OH .... 
B1r 

13 14 

El producto así obtenido en 79% de rendimiento después de 

purificar por cromatografía en columna de Si02 , ya no mues

tra en el ir las bandas de C=O en 1680 y si aparecen una S! 
ríe de bandas en 1160, 1100 y 1070 debidas a las ligaduras 
C-0 del cetal~ En rmp se observa un singulete en 3.95 pura 

los CH2 vecinos a oxígeno del etilen cetal, mantcnicndosc 
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el triplete (J=6 Hz) en 3.34 para el CH~ vecino a Br. El 
L 

que ya no se observe el singulete para el H vinílico y el 

en 1.95 que integra para 3H, son indicativos que durante 
la cetalizaci6n la doble ligadura migr6 a la posici6n S,y 

• como se indica en la f6rmu1a 14. Este comportamiento en que 
la doble ligadura migra de la pos~ci6n a,e a la a;~ durante 
la cetalizaci6n de ceton~s a,S no saturadas es bastante co
mún, habiendo ocur.rido también en este caso. 13 

Con el.derivado bromado 14 ya disponible, nos encontr!!:_ 
mos lisias para probar en ella la alquilaci6n con el ani6n 
de la cianhidrina protegida 16. Esta sustancia se prepar6 
de acroleína formando primero su cianhidrina (KCN y AcOH en 
~ter) y protecci6n con éter etil vinílico en presencia de 
HCl como catalizador: 14 

KCN 
AcOH 

(Et20) 

~CN 
OH 

HCl fll-

16 

La caracterizaci6n inequívoca de esxa sustancia fue di
fícil de hacer ya que su espectro de ir ·solo muestra las ban
das en 1000-1200 para la ligadura c~o de la protecci6n y su 
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espectro de rrnp fue muy complicado do interpretar. Sin em

bargo, se pueden distinguir los 311 vlnílicos entre 5.30 y 

6.00 y entre 4.80 y 5.00 aparecen grupos <le scfialcs que in
tegran para 2H y que se han asignado a los H a al ciano y 
acetálico de la protecci6n. Las demás sefiales de la protec 

ci6n aparecen en 3.60 (CH20) y en 1.1-1.40 (grupos CH3). 

•"i-

La formaci6n del ani6n de 16 se hizo siguiendo las in-
dicaciones de la. literatura 9 empleando como base la sal de 

litio de la diisopropilamina a -78° en tetrahidrofurano-he

xametilfosforamida como disolventes. Au~que en estas condi 
ciones se observ6 la aparici6n de color rojo en la soluci6n 
(que se podría tomar como evidencia de la generaci6n del 
ani6n), la adici6n del derivado bromado no produjo el com
puesto deseado 18 aún cuando se aumentara el tiempo de reac 

ci6n hasta 48 hrs. En todos los casos se recuperaron las 

materias primas inalteradas: 

n o o 

CN 
~ 

ª 
0Y 0I 

::>t(THF-HMFA) .... 

X=Br, I 
(ºyº 

18 

• 30 



1 
1 
1 
1 • 
1 
1 
1 
1 
1 

• • 
1 
1 
1 
1 
1 
-1 

1 

Aunque no parecía probable que la falla de la reacción 

se debiera a falta de reactividad del derivado bromado 14 a 
fin de eliminar esta posibilidad se prepar6 el correspon
diente derivado yodado 15 a partir de 14 por desplazamiento 
con NaI en acetona (100% de rendimiento): 

NaI 

I 

14 15 

Aunque este derivado yodado mostr6 características espectros-
c6picas y cromatográficas casi idénticas a su precursor bro
mado 14, el que en rrnp el triplete debido al CH2 que sostie
ne· al hal6gano se haya desplazado de 3.42 en el derivado br~ 
mado a 3.12 en el derivado yodado se puede tomar como buena 
evidencia de su formaci6n. 

Se intent6 entonces de nuevo la reacci6n de alquilaci6n 
del ani6n de la cianhidrina protegida 16 ahora con el deriva 
do yodado 15 pero una vez mas sin éxito. 

Debido a las fallas anteriores con la cianhidrina prote 
gida 16, se deciJi6 carnbi;.i rla por la cianhidrina protegida 
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del crotonal<lehido 17. La elecci6n de esta sustancia se 

hizo en base a que su ani6n se ha generado en diversas oca

siones sin ningún probiema en nuestro laboratorio 15 lo que 

permitiría determinar a cuál de los dos componentes se de
bi6 la falla de la reacción entre el ani6n de la cianhidrina 

protegi~a de la acroleína y los derivados halogenados 14 y 
15. 

La preparaci6n de la cianhidrina protegida del croton

aldehido 17 se hizb de forma sem~jante a la de la acroleína 

16 aunque la formación de la cianhidrina intermedia se hizo 
en este caso en medio acuoso: 

..... . 

""" .~ N_a_CN_· _,A_c_oH_---ill~ .. ~CN 
·~"CH=o .... ~,,r ( 

(THF-H2o) OH 

~CN 
.. -, J 

HCl 

17 

La caracterizaci6n de este reactivo ya ha sido descrita en 
~ 

otras tesis por lo que ño se discutirán aquí sus datos es-

pectrosc6picos y s61o se presentan en la parte experimental. 

El tratamiento de 17 con la sal de litio de la diiso~ 
propilamina usando las mismas condicio~cs empleadas para 
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16 produjo una soluci6n amarilla naranja del anión que por 
tratamiento con el derivado yodado 15 por una noche a tem
peratura ambiente di6 lugar al producto de a1quilaci6n de-
seado 19: 

n o o 

15 19 

Los mejores rendimientos de 19 (76%) se obtuvieron usando 3 

equivalentes de cianhidrina protegida por cada equivalente 
de 15. El espectro de ir de 19 muestra señales en 1170 y - -
1025 debido a las uniones C-0 de las protecciones y en 965 
debido a la doble ligadura trans. Su espectro de rmp per
mite establecer sin iugar a dudas su estructura pues mues
tra por un lado las señales esperadas para el fragmento pr~ 
veniente de la cianhidrina protegida: dobletes cuarteteados 
en 6.10 (J1=15 Hz y J 2=6 Hz) y 5.23 (J1~1s Hz, J 3=2 Hz) 
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asignados a los hidr6gcnos vinílicos trans; un cuarteto 

(J=6 Hz) en 4.85 para el H acctáiico; señal compleja en 

3.40-3.70 para CH2-o; un doblete de dobletes (J2=6 Hz, 

J 3=z Hz) en 1.75 para el CH3 vinilico y finalmente el grupo 
de señales en 1.10-1.35 para los CH3 de la protecci6n. Por 

otro lado también se pueden distinguir las señales mas ca-. ; .. 

racterísticas para el anillo de ci~lohexeno por el singule-

te en 3.95 para el etilen cetal y el singulete ancho en 1.65 
para el CH

3 
sobre 'doble ligadura. 

Con el resultado anterior queda demostrado por lo tan

to que no es falta· de reactividad de los derivados halogen~ 

dos (cuando menos del yodado .15) sino que por alguna raz6n 

que desconocemos la cianhidrina protegida de la acroleína 

no reaccion6 en las condiciones empleadas. 

Al no poderse lograr la alquilaci6n de 14 6 15 con la - -
cianhidrina protegida de la acroleína pero si con la del 

crotonaldehido, nuestros planes originales tuvieron que mo

dificarse un tanto. Como se mencion6 en la secci6n de meto

dología la raz6n de preparar ± 6 5 era que su eventual tra

tamiento en las condiciones de la transposici6n de Swaminathan 

produciría, en caso de ocurrir, un compuesto ya conocido ~ 

cuya caracterizaci6n seria mucho más sencilla. Por el con

trario, con el compuesto 19 se llegaría a un producto nuevQ -
con el cual no habría material de comparaci6n y por lo tan-

to su caracterización sería mas difícil e insegura: 

• 
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l 
o 

(ºYº ., 
19 

A favor de esta última situaci6n se encontraba el hecho de 
poder probar la transposici6n de Swaminathan en un interme
diario para el cual no existian analogías, lo que daría la 
oportunidad de explorar las posibilidades de esta transposi 
ci6n que es una de las metas a largo pl~zo para.este estu
dio. Por lo tanto en lugar de buscar rutas alternativas p~ 
ra preparar is·, se convirti6 todo nuestro material en 19 y 

se continu6 la investigaci6n hasta el final con ese compue~ 
to. 

La hidr61isis ácida (H2 so4 5%, THF-H20) a temperatura 
ambiente por tiempo prolongado (32 hrs.j de 19 produjo en -
excelente rendimiento (93%) un solo compuesto identificado 
como la ciclohexenona conjugada 20: 
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n 
O. ~O 

19 

CN 

OH 

20 

o 
' 1 

Su espectro de ir muestra una banda ancha entre 3120-
3590 asignada al grupo OH de la cianhidrina, una banda en 
1660 para el C=O a,a no saturado y una banda en 965 para la 
doble ligadura trans. Aunque la posici6n de la banda de 
C=O en ir, junto con el hecho que esta sustancia muestra 
una fuerte absorci6n de luz u.v .. son indicativos de que se 

trata de la ciclohexenona conjugada 20, la prueba concluyen 
te de que efectivamente se trata de esta sustancia se hizo 
a través de su espectro de rmp. Aquí se -Observa la apari
ci6n del singulete en 5.83 para el H vinllico del anillo y 
el doblete (J=6 Hz) en 1.20 para el CH3 del anillo indicati 
vos: de la conjugaci6n de la doble ligadura con el C=O. 
Además se observan las señales debidas al sistema AMX3 del 
fragmento propenilo por los 2 dobletes cuarteteados en 6.12 

(J1=15 Hz, J 2=6 Hz) y 5.50 (J1=15 Hz, J 3=2 Hz) de los H vi
nílicos trans y el doblete de dobletes (J2=6 Hz, J 3=2 Hz) 
en 1.75 para el CH .... El grupo OH aparece como un singulete :, 
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19 

A favor de esta última situaci6n se encontraba el hecho de 
poder probar la transposición de Swaminathan en un interme
diario para el cual no existían analogías, lo que daría la 
oportunidad de explorar las posibilidades de esta transposl 
ci6n que es una de las metas a largo plazo para este estu
dio. Por lo tanto en lugar de buscar rutas alternativas p~ 
ra preparar is·,. se convirti6 todo nuestre> material en 19 y 

se continu6 la investigaci6n hasta el final con ese compue~ 
to. 

La hidr61isis ácida (H2 so4 5%, THF-H20) a temperatura 
ambiente por tiempo prolongado (32 hrs.) de 19 produjo en 

excelente rendimiento (93%) un solo compuesto identificado 
como la ciclohexenona conjugada 20: 
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19 20 

Su espectro de ir muestra una banda ancha entre 3120-
3590 asignada al grupo OH de la cianhidrina, una banda en 
1660 para el C=O a.,13 no saturado y una banda en 965 para la 
doble ligadura trans. Aunque la posición de la banda de 
C=O en ir, junto con el hecho que esta sustancia muestra 

una fuerte absorci6n de luz u.v. son indi·cativos de que se 
trata de la ciclohexenona conjugada 20, la prueba concluyen 
te de que efectivamente se trata de esta sustancia se hizo 
a través de su espectro de rmp. Aqui se observa la apari
ción del singulete en 5.83 para el H vinilico del anillo y 

el doblete (J=6 Hz) en 1.20 para el CH3 del anillo indicati 
vos· de la conjugaci6n de la doble ligadura con el C=O. 
Además se observan las señales debidas al sistema AMX3 del 
fragmento propenilo por los 2 dobletes cuarteteados en 6.12 

(J1=15 Hz, J 2=6 Hz) y 5.50 (J1=15 Hz, J 3=2 Hz) de los H vi
nílicos trans y el doblete de dobletes (J2=6 Hz, J 3=2 Hz) 
en 1.75 para el CH ... El grupo OH aparece como un singulete 

:J 
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ancho en 3.75 que <lcsaparccc por intercambio con o2o. 

Aunque para los prop6sitos de esta investigaci6n 
no era importante el que la doble ligadura del ciclohexe
no se conjugara o no al carbonilo pues ambos compuestos 
deben generar el mismo dienolato en la siguiente reacci6n: 

o 

o 
OH 

o 

OH 

es conveniente señalar que la conjugacióm de una doble lig! 
dura J3,,y en ciclohe::x:enonas 3,4 disustitu:ii.das (como 20) no 
siempre es un proceso fácil de llevar a cabo completamente .. 
Debido a esto es que resulta interesante ~l que la hidr61i
sis ácida de 19 en condiciones tan.suave$ produjera en buen 
rendimiento, fácil y completamente la ena>na conjugada 20. 16 

La conversi6n de cianhidrinas en ce1t1.onas ocurre en me
dio básico. Como uno de tantos proccdimlientos para efec-
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tuar esta transformnci6n es con NaOH acuoso 9 al 5-10% y 

puesto que la transposici6n de Swaminathan ocurre en un 

medio básico muy semejante a las condiciones anteriores, 

nos pareci6 atractiva la idea de intentar ambas reacciones 

en una sola operaci6n. Para ello el compuesto 20 se sorne ... 

ti6 a las _condiciones reportadas por Swaminathan (KOH en 
" MeOH-H20) obteniendose una mezcla ~e sustancias que se se

pararon por cpf. Del análisis espectrosc6pico de los com

puestos separados s~ pudo establecer que uno de ellos pre

senta los datos acordes con la estructura esperada 21: 

o 
KOH 

OH 

20 

o 

21 

+ otros 

productos 

En ei··ir muestra bandas en 1715 para C=O saturado, en 

1680 para C=O n,S no saturado y en 1620 para doble ligadura 

C=C. Debido a la gran cantidad de grupos CH2 de diferente 

naturaleza en este compuesto, así como a la ausencia de gr~ 
pos que den sefiales características, su espectro de rmp 
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result6 bastante difícil de interpretar> Sin embargo, son 
claramente distinguibles 4 dobletes cada uno con una J do 

6 Hz en 1.40, 1.30, 1.20 y 1.15 que se podrían asignar a 

los CH3 secundarios. La presencia J0 estas 4 señales su
giere que en realidad este compuesto es una mezcla de dias
tereois6meros cis y trans con respecto a los grupos CH3 : 

-·"' & 

Zlt 

A manera de comparaci6n se debe señalar que el compuesto 2 

reportado por Swaminathan presenta en ir bandas en 1710, 
1670 y 1625 que están de acuerdo con los encontrados para 

el compuesto aislado por nosotros (vease antes). Por otro 
lado en rmp el único CH3 de la molécula da un doblete en 

1.21, desplazamientf.l qufmico que coincide con los desplaza .. 
mientes químicos de los CH3 de los compuestos 21. 

Las estructuras de los otros productos aislados en es

ta reacci6n no fue posible establecerlas ya que la informa-
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ci6n obtuni<la <le sus espectros do ir y rmp no rcsult6 sufi
ciente . 

Con el aislamiento de 21 durante el tratamiento de 20 
en las condiciones de Swaminathan, se puede concluir que 
sí es factible emplear ciclohexenonas del tipo ± 6 i como 
sustratos en esta reacci6n en lugar de los compuestos bicí
clicos originalmente empleados. De igual forma los result! 

. . 
dos obtenidos en este experimento sugieren (aunque no prue-
ban inequívocamente) que esta transposici~n ocurre a través 
de los dienolatos A, un aspecto que si bi~n no representa 
el punto ·crítico del mecanismo de reacción, es en este tra
bajo cuando se hace por primera vez un intento por demos
trar su participaci6n en la transposici6n. 

Aunque los rendimientos en la transptesici6n de Swamina 
than practicada por nosotros result6 mas baja que la normal 
(solo 15% de 21), creemos que de disponer de una mayor can
tidad ·de sustrato, es factible incrementar esos rendimien
tos y está en núestros planes hacer los experimentos apro
piados con ese fin. Finalmente esperamos .que la ruta emple_! 

da y discutida por nosotros en este trabajo para preparar 
ciclohexenonas del tipo 4 6 !, permita utilizar mas eficien 
temente esta transposici6n ya sea con el fin de conocer mas 
a fondo la forma en que ocurre o bién con fines exclusiva
mente prácticos. 
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PARTE EXPERIMENTAL 

Los espectros de Infrarrojo (ir)*se determinaron en un 
instrumento Perkin-Elmer 599 B, en película. Las frecuen-

. ~ .f. d -l c1as estan espec1 1ca as en cm • 

Los espectros de Resonancia Magnética de Prot6n (rmp)* 
fueron efectuados en un Espectrometro Analítico Varian EM-
390, empleando como disolventes Cc1 4 ó CDC1 3 según se indi
que. Los desplazamientos químicos están expresados en par
tes por mil16n (ppm) empleando unidad.es o y utilizando como 
referencia interna Si(CH3) 4 (TMS). Se· utilizan las siguien 
tes abreviaturas para. las señales: 

s= singulete 
d= doblete 
t= triplete 
e= cuarteto 
m= multiplete 

Para las purificaciones por cromatografía en columna 
"relámpago" se utiliz6 SÍlica gel 230-400 mallas de Merck y 

empleando como eluyente mezclas hexano-acetato de etilo. 
Para las cromatogra~ías~en placa fina (cpf) ya sea prepara
tivas o cualitativas se us6 sílica gel GF-254 de Merck. El 
revelado de las placas se hizo usando una lámpara de luz ul 
travioleta (u.v.) Mineralight UVSL-25, vapores de yodo, 6 
rociado con vainillina al 2% en EtOH-H3P04 1:1 6 con CoC1 2 
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al 5% en n2so4 al 10% y calentamiento. 

Para encontrar las condiciones de rcacci6n mas apropia 
das para cada uno de los pasos de síntesis se efectuaron 
pruebas piloto con cantidades pequeñas de reactivos (100-
250 mg). Una vez establecidas las condiciones adecuadas, 
se efectuaron las mismas reacciones en cantidades mayores. 
Las técnicas que a continuaci6n se indican representan aqu~ 
llas para las que se obtuvieron los rendimientos mas altos, 
ya sea en la prueba piloto o en el lote principal. 

El término "se trabaja de la manera usual" significa 
extraer con el disolvente apropiado, lavar con agua, secar 
con sulfato de sodio anhidro la fase org_?nica, filtrar y 

evaporar el disolvente a presi6n reducida empleando un Ro

tavapor Buchi. 

*Agradezco a la Q. Alejandrina Acosta, de la Divisi6n 
de Estudios de Posgrado de la Facultad de Química el haber 
realizado los espectros de rmp y a la Q.F.B. Graciela 
Chávez, Q.F.B. Silvia Mendoza y Q. Maricela Patricia Gutié 
rrez, de la misma instituci6n por haber determinado los es 
pectros de ir. 

' 
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3-Etoxi-2-Ciclohexcnona Cl)· 

Fue preparada como se describe en la literatura. 10 

Rendimiento: 61%, p.eb. 65-68ºC/0.3 mm, ir: bandas de C-H 

saturado a~2990, 2960, 2900 y 1460; banda ancha en 1660 de 
C=O y a 1610 de C=C; bandas finas ~ intensas en 1225 y 1030 
de =C-0-G; e-o-e en 1140 cm- 1 . rmp (GCI4): 5.12 (s, lH, 

O=C, - 3 2 ( J- . H/C-C), .8 e, -7 Hz, 2H, Me-CH2 -o~, 1.75-2.4 (m, 6H, 

metilenos), 1.32 (t, J=7 Hz, 3H, CH3-). 

3-Etoxi-6-Metil-2-Ciclohexenona (!) y 

3-Etoxi-6,6-Dimetil-2-Ciclohexenona (8a). 

Se obtuvo adaptando para este caso particular la técni 

ca de Stork y Danheiser. 7 En un matraz seco de 250 ml de 3 

bocas, provisto de agitador magnético, se colocan en atm6s

fera de.nitr6geno 50 ml de THF anhidro, se enfría a -78ºC 
mediante un bafio hielo seco-acetona y se afiaden 52.4 ml de 

n-butil litio 1.5 M (1.343 eq.) y a continuaci6n 7.945 g 

(11 ml, 1.343 eq.) de diisopropil amina seca. Después de 
cinco minutos se agregan lentamente (aprox. 35 min.) 8.2 g 

de 7 disueltos en 12 ml de THF anhidro. Después de 50 minu 

tos se añaden, gota a gota, 16.634 g (7.3 ml, 2 eq.) de yo
duro de metilo disueltos en 12 ml de THF anhidro. La mezcla 
de reacci6n se deja agitando en el baño de hielo seco-acetona 
hasta que lentamentealcanza la temperatura ambiente (-4 hrs), 
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se añaden 10 ml de agua y se evapora el \disolvente. Se di-
.,-·~ye ""'"""" J.U · 1,.,..Vll 

(éter). 

un poco mas de agua y se trabaja de la forma usual 

Se obtienen 8.84 g de producto crudv, el cual se puri
fica por cromatografía en columna relámpago (2.5 cm diáme

tro x 25 cms altura de sílica gel)'· eluyendo con acetato de 

etilo (5): hexano (95). Se obtienen principalmente 3 frac
ciones: 

1) 

2) 

3) 

Mezéla de 3-Etoxi-6,6-Dimetil-Z-Ciclohexenona (8a) 

y el compuesto ~-

Compuesto 8 puro • .. 
Compuesto 7 recuperado puro. 

Después de recromatografiar en las mismas condiciones la 

fracci6n 1 y reunir las fracciones apropftadas se obtienen 
6 .. 7 g de 8 (74% rendimiento), -D. 5 g de ffia y .... o. 5 g de ma

teria prima 7. 'El compuesto~ muestra cmmo señales princi

pales en el ir: C=O en 1665; C=C en 1615; =C-0-C en 1995 y 

1040 cm- 1; además de las señales caracterr[sticas de C-H sa

turado. rmp (CC14): 5.15 (s, lH, H vinííJlico), 3.85 (e, 

J=7 Hz, 2H, Me-Q:!2-o), 2.32 (m, ZH, Me-ClH<), 2 .. 40-1.40 (con 

junto de señales, 4H, metilenos), 1. 35 (t·,, J=7 Hz, 3H, CH~ -
..., 

-CH2-o), 1.02 (d, J=7 Hz, 3H, CH3 -C~<). Wara el compuesto 
Sa se tiene en ir: Iguales señales que pm~a !, solamente 
aumentan en intensidad relativa las señale~ en 1750, 1480, 

1460 y 1045 cm-l . En rmp (CCI 4); 5.05 ((s, lH, H viníllco), 
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" 3 • 8 S ( c , ,J = 7 Hz , 2 ll , Me - CH z - O) , 2 • 3 5 ( t , J = 6 Hz , 2 H , - C II 2 
- C = ) , 

1.72 (t, J=6 Hz, ZII, -CHz-C )_, 1.32 (t, ,J=7 Hz, 3H, CII3-CH2-

0), 1.01 (s, 6H, (CH3)z-C<). 

Eter a-Etoxi-Etilico del 3-Bromopropanol (10). 

Se prepar6 por una modif icaci6n al método reportado en 
la literatura. 11 Se elimina la acidez del 3-bromopropanol 
comercial (Aldrich, 95%) agitandolo durante varias horas s~ 
bre Na2co3 s61ido, hasta alcanzar un pH aproximadamente de 

s. 
-. . 

A una soluci6n de 0.9930 g de 3-bromopropanol tratado 
como se indic6 arriba en 0.5 ml de diclorometano seco, se 
añaden unos cristales (cantidad catalítica) de p-TosOH, se 
enfría .en un baño de hielo y se agrega 1.1 ml de éter etil 
vinílico enfriado a OºC. Se agita la mezcla de reacci6n 
uor 10 minutos en frío v desnués 1 h a temneratura ambiente. .... ' "' """ .... -

Se agrega Na2co3 s61ido y se continúa la agitaci6n hasta que 

se tiene un pH -5 (-3 hrs.). Filtraci6n, evaporaci6n del 
exceso de éter etil vinílico y destilaci6n al vacío sobre 
Na2co3 s6Iido dá el bromo acetal 10 requerido, en forma de 
un líquido incoloro,_ p. eb. 49-SlºC/1 mm, 1.1371 g, 76% de 
rendimiento. En el ir la.s únicas bandas importantes son las 
correspondientes a la vibraci6n C-0 entre 1000-1200; las ba.!!, 
das de C-Br son de baja intensidad y se encuentran en 650 y 

570, además presenta las bandas características de C-H sa
turado. rmp (CC14): 4.6 (e, J=6 Hz, lH, H acetalico), 
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' 3.70-3.30 (grupo de señales, 6H, Br-CII2-, CH2 -0-CH~O-, Me-

CH2-o)' 2.0 (q, .J=6 Hz, ZH, Br-CHz-CHz-), 1.25 y 1; 20 (d y 

t respectivamente, J=6 Hz en ambos caso.s, 6H, CH3-CH- y CH3-

CH2-o). 

3-(3'-Hidroxipropil)-4-Metil-2-Ciclohexenona (9) y su Eter 
~-Etoxi-Etilico (9a). 

La reacci6n se lleva a cabo en condiciones totalmente 
anhidras en un matraz de 250 ml de 3 bocas, con entrada para 
nitr6geno, trampa de humedad y capucha de hule, provisto de 
agitador magnético, bajo atm6sfera de nitr6geno. Se colocan 
3 g de dispersi6n de Li (1% de Na) al 301 en aceite mineral 
(0.89 g Li, 4.46 eq.) y se lava 2 veces con hexa.no seco para 
quitar el aceite mineral. Se agregan 90 ml de éter anhidro 
y después 15 gotas del bromo acetal 10; se deja en agitaci6n 
10 minutos a temperatura ambiente, se enfría a -6 6 -7ºC me
diante un baño de hielo-sal y se agrega lentamente el resto 
del bromo cetal (6 gen total, 1.46 eq.). Se deja agitando 
a ésta temperatura durante 3 hrs, punto en el cual se consi 
der6 que se había formado el organolitiado 11. Se añaden 3 
g de la cetona ~ disuelta en 45 ml de éter anhidro, gota a 
gota. Una vez terminada la adici6n se aumenta la temperatu
ra de la mezcla de reacci6n a OºC y se mantiene en agitaci6n 
en éstas condiciones durante 2.5 hrs más. Transcurrido este 
tiempo se destruye cuidadosamente el litio residual con 8 ml 
de agua, se agregan 150 ml de ácido sulf6rico al 12~ y se 
agita durante 20 minutos. Se extrae con (;ter, se lava con 
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agua primero y con soluci6n saturada de NaHC0 3 <lespu6s, se 

seca, filtra y evapora el disolvente. Se obtienen 3.3423 g 

de producto crudo el cual se purifica por columna rcl6mpngo, 

eluyendo primero con acetato de etilo (1~): hexano (85) para 

remover Ja materia prima que no reaccion6 y después se eluye 

con acetato~de etilo 100% para obtener 0.7721 g, 23.59% del 
producto 9. ir: banda ancha de 3100 a 3600 para OH; C=O en - . 
1670; C=C en 1630, además de las bandas típicas de C-H satu-

rado. rmp (CDC13):· 5.85 (s, lH, H vinílico), 3.64 (t, J=7.5 

Hz, ZH, -CH2-0H), 3.18 (s, lH, desaparece con n2o, OH) 1.20 

(d, J=7 Hz, 3H, CH3-), 2.6-1.62 (grupo de señales, 9H, el res 

to de los protones de la rnolGcula). 

Nota; El producto 9a: 

o 

se obtuvo en algunos casos como subproducto de esta reacci6n 

y se pudo aislar durante el proceso de cromatografía en co

lumna. ir: C=O en 1680; C=C en 1630; bandas anchas e intcn 

sas en 1135, 1100 y 1060 de C-0; y las sefiales característi
cas de C-H saturado. rmp (CDCl~): 5.80 (s, lH, H vinili~o), :, 
4.60 (c, J=6 Hz; lH, H acetálico), 3.70-3.30 (grupo de seña-
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les, 4H, CH3-cu2-o y -CH2-cu2-o-), 2.63-1.53 (grupo ele seña-
, l 

les, 9H, -OC-CHz-CIIz-CH-, =C-·CIIz-CHz-)' 3 señales en 1.15, 

1.25 y 1.30 (9H, señales sobrepuestas µara los 3 metilos). 

3-(3'-Tosil propil)-4-Metil-2-Ciclohexenona (12). 

En un matraz bola de 25 ml se disuelven 250 mg del aleo 

hol ~ en 3 ml de CH2c1 2 seco, se enfría en un baño de hielo 

y se añaden 0.47 ml (0.459 g, 3 eq.) de piridina. A conti-

nuaci6n se añade en pequeñas porciones 3~9 mg (1.3 eq.) de 

p-TosCl. La mezcla se agita durante 15 minutos a temperatura 

ambiente y después se deja en reposo a -15°C durante 1 noche. 

Se agregan 50 mg más de p-TosCl y se deja en agitaci6n a OºC 

por 4.5 hrs. Se agrega un poco de hielo molido y se deja re 

posar durante 20 minutos. Se extrae con éter, se lava con 

HCI al 10%, después con soluci6n saturada de NaHC03 , se seca 

y evapora. Se obtienen 468.6 mg (98%) de tosilato. ir: C=O 

en 1680; 1610 para C=C; S-0 en 1365 y 118~ y 820 para el ani 

llo aromático 1,4-disustituido. rmp (CDC1 3): 7.75 y 7.35 

(Zd, J=S Hz, 2H cada uno, sistema A2B2 del anillo aromático), 

5.7 (s, lH, H vinílico), 4.05 (t, J=6Hz, 2H, -cH2-o-), 2.46 
t 

(s, CH3 -~-), 1.15 (d, J=7 Hz, 3H, CH3-CH-), 2.4-1.4 (grupo 
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de sefiales, 9H, para el resto de los protones). 

3-(3'-Bromo Propil)-4-Mctil-2-Ciclohcxcnona (13). 

Se monta un sistema con reflujo en condiciones anhidras, 
se disuelve en el matraz 336 mg de tosilato 12 en 10 ml de 
acetona anhidra y se agregan 139 mg_ (1. 53 eq.) de bromuro de 
litio anhidro. La mezcla ~e calienta a reflujo durante 6.5 

hrs, se evapora el disolvente, se agregan 10 ml de agua y se 
trabaja de la manera usual (éter) para ob~ener 240 mg de 13 
(100% ren~imiento). En el ir solo muestra las siguientes 
bandas importantes: C=O en 1680; C=C en 1635; y las bandas 
típicas de C-H saturado (las bandas de vibración C-Br en la 
regi6n de 500-700 son de baja intensidad)~ rmp (CDC1 3): 
5.80 (s, lH, H vinílico), 3.42 (t, J=6 Hz~ ZH, -CH2-Br), 1.20 

(d, J=7.5 Hz, 3H, CH3-), 2.6-1.6 (grupo de sefiales, 9H, para 
el resto de los protones). 

Etilen Dicetal de la 3-(3'-Bromo propil)-4-Metil-Z-Ciclohexe 
nona (14). 

En un matraz bola de 60 ml adaptado a una trampa de Dean
Stark y con sistema de reflujo se coloca una solución de 240 
mg de 13, 60 ml de benceno, 110 mg (1.7 eq.) de etilen glicol 
y una porción catalítica de p-TosOH·. La mrezcla se calienta 
a ebullici6n, eliminando los primeros 30 ml de azeotropo be~ 
ceno-agua que se producen en·1a reacción y se continúa el ca 
lentamiento curante una noche. Se neutraliza el p-TosOH con 
5 ml de soluci6n saturada de NnHC03 , se separa la fase orgá-
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nica, y la fase acuosa se extrae con éter. Se reune el ex
tracto etéroo con la fracci6n boncénica, so lava con 3 mls 

de agua, se seca, filtra y evapora el tlisolvcntc. Se obtic 
nen 278.9 mg de producto crudo el cual se purifica por cro

matografía en placa fina preparativa, eluyendo con acetato 

de etilo (30): hexano (70). Se obtienen 225.4 mg (79% ren
dimiento) del producto puro, el cu.al presenta las siguien
tes señales importantes ~n el ir: una serie de bandas en 

1160, 1100 y 1070 para la ligadura e-o del cetal; 2 bandas 

de baja intensidad en 650 y 570 para C-Br; y las señales 

típicas ~e t-H saturado. rmp (CDCI 3): 3.95 (s~ 4H, -0-CH2 
-CHz-0-), 3.34 (t, J=6 Hz, ZH, -CHz-Br), 1.95 (s, CH3-), 
2.15, 1.90 y 1.66 (señales anchas, lOH, para los demás pro

tones de la molécula). 

Etilen Dicetal de la 3-(3'-Yodo Propil)-4-Metil-2-Ciclohe
xenona (15). 

En un matraz de 50 ml se disuelven 85 rng de 14 en 30 ml 
de acetona anhidra, se agregan 83.3 mg (1.8 eq.) de yoduro 

de sodio y se deja en reflujo una noche. Se filtra la mez
cla de reacci6n para eliminar el bromuro de sodio formado, 
se evapora el disolvente y el residuo se disuelve en éter, 
se lava con soluci6n saturada de Na

2
s

2
o

3 
y con agua. Des

pués del trabajo usual se obtienen· 99 mg (100% rendimiento) 
de 15. Este compuesto muestra características espectrosco

picas casi iguales a 14, sin embargo en su espectro de ir se 
observa la t.lesaparici6n de las señales en 650 y 570 para 
C-Br, mientras que las demás señales en 1160, 1100 y 1070 
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para C-0 del cctal siguen apareciendo igual que pura 14. 

nnp (CDCl3): 3.9::1 (s, 4II, -O CHz-CHz--0-), 3.12 (t, .J=6 Hz, 

2 H , - CH z - I ) , 1 • 9 3 ( s , CH 3 - ) , 2 • 15 , 1 • 9 O y 1 . 6 6 ( señal es 

anchas, lOH, para el resto de los protones). 

2-Hidroxi-3-Butenonitrilo. 

En un matraz de 250 ml se pone una mezcla de 100 ml de 

éter, 9 g de AcOH y 6 g de acroleína recién destilada. Se 
enfría en un baño de hielo y con.agitación se agrega en pe

queñas porciones 10 g de KCN finamente pulverizado (¡precau 

ci6n!: se libera HCN). Durante la adici6n se separa AcOK 

que hace difícil la agitaci6n por lo que.al final fue nece
sario agitar manualmente. La adici6n de KCN tard6 aproxi

madamente 45 min. 

Se dej6 reposar por 30 min, se agreg6 -10 ml de agua y 

se agit6 vigorosamente con la mano para disolver parte del 

AcOK precipitado. Se decant6 la capa et~rea 7 se agrego 

éter nuevo y otros 10 ml de agua repitiéndose la operaci6n. 

Una vez que se disolvi6 el AcOK (no agregar mucha agua) se 
extrajo 2 veces con 6ter, los extractos etéreos reunidos se 

lavaron con soluci6n saturada de NaCl conteniendo unas go

tas de HCl concentrado. Se sec6 sobre Na 2so4 anhidro y se 

evapor6 a sequedad en el rotavapor sin calentar. El produ~ 

to crudo que muestra banda en 3500 en ir se us6 sin purifi

car en el siguiente paso. 
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Eter a-Etoxi Etílico del 2-Hi<lr6xi-3-Butcnonitrilo (16) . 

Al d- ~ , . "l ,. 1 1 pro ucto cruuo nn~er1or se ie agrego ~ gota ae 

HCl concentrado, se enfri6 en hielo y se le agreg6 en pe
queñas. porciones éter etil vinílico frío. La reacci6n es 

exotérmica después de cada adici6n del éter de manera que 
¡. 

la velocidad de adici6n se controla según se vá moderando 
por enfriamiento. Una vez que no se observa reacci6n exo 
t6rmica al agregar el kter etil vinílico, se deja reposar 
lh a temperatura ambiente, se le agrega soluci6n saturada 
de NaHC03 y se trabaja de la forma usual (éter). El pro
ducto crudo se destila a presi6n reducida, p. eb. 45-50°/ 

0.2 mm para dar 8 g de líquido incoloro (~50% de rendi
miento a partir de la acroleína). ir: 1660 para C=C; va
rias bandas anchas de 1000-1200 para C-0 del cetal; 990 

' para vinilo terminal; y las bandas acostumbradas para C-H 
saturado. rmp (CC1 4): 6-5.30 (señales complejas, 3H, H 
vinílicos), 5-4.75 (señales complejas, 2H, Ha al CN y H 
acetálico), 3.55 (señal compleja, ZH, -CH2-o), 1.40-1.00 

(conjunto de señales, 6H, metilos). 

Z-Hidroxi-3-Pentenonitrilo. 

A 1.5 equivalentes de cianuro de sodio disueltos en 
la mínima cantidad de agua, se le agrega el mismo volumen 
de THF y se enfría a OºC. Se agita magnéticamente lo más 
rápido posible y se agrega gota a gota una mezcla de 1 
equivalente del crotonaldehido en 1.4 equivalentes <le 

AcOH. Se deja agitando rápidamente la mezcla hasta llegar 
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a temperatura ambiente y así se manti~nc hasta completar 

3 hrs. Se evapora el TIIF, se diluye el residuo con solu

ci6n saturada de NaCl en agua y se trabaja <le la manera 

usual (éter). 

Eter a-Etoxi-Etilico del 2-Hidr6xi-3-E"entenonitrilo (17). 

A la cianhidrina cruda anterior s 1e le agregan unas 

.dos gotas de HCl concentrado, y en pecmueñas porciones se 

agrega suficiente éter etil vinílico masta su completa 
protecci6n, según se puede ver por crcramatografía en capa 

fina (acetato de etilo 10-hexano 90; rrevelador r
2
). Una 

vez terminada la reacci6n se diluye can soluci6n saturada 

de NaHC03 , y se trabaja de la manera usual (éter); el pro 

dueto crudo se purifica por destilaciám a 63-65°C/1.2 mm, 

obteniendose 70% de rendimiento. ir: 1680 para C=C; va
rias bandas anchas en 1000-1200 para G-0 del cetal; 975 
para doble ligadura trans; y las señales características 

de C-H saturado. rmp (CDC1 3): 6.25-5 .. $0 (señal compleja, 

~ H ~ H 
lH, )::::("), 5.65-5.35 (señal complejja, lH, 'J::i..-), 

H R . H R 

4.98-4.72 (señales complejas, 2H, Ha al CN y H acetáli

co), 3.52 (señal compleja, ZH, -CH2-o). 1.75 (señal multi 

ple, ~H, CH3 vinílico)~ 1.45-1.08 (conjjID.nto de señales, 6H, 
f!!3 ~CH-O-CH2 -CH3 )_ 
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Formaci6n del Aducto 19. 

En un matraz bola de 3 bocas de 25 ml, con tubo <le 

entrada para nitrógeno, trampa de humedad y capucha de 

hule, se hace pasar una corriente constante de nitr6geno 

seco. Se inyectan 2 ml de THF anhidro y 171.7 mg den

butil litio (soluci6n al 15% en hexano), se agita magné

ticamente, se enfría a -78ºC en un baño de hielo seco

acetona y a continuación se agregan 270.7 mg (0.4 ml) de 

diisopropil amina seca. Se espera 15 minutos y se afiaden 

gota a gota 302 mg (2.96 eq.) de 17 previamente disueltos 

en 0.35 ml de hexametilfosforamida seca, en éste momento 

se forma una coloración amarillo claro que al cabo de 15 

minutos se obscurece un poco, la cual ~ndica la formación 

del anión. Se agregan entonces 194 mg .. del halogenuro 15 

disueltos en 0.2 ml de THF anhidro y se deja en agitación 
a -78ºC durante 2.5 hrs, después se permite que alcance 

la temperatura ambiente y se deja en agitaci6n toda la no 

che~ Al dia siguiente la mezcla de reacci6n es color 

naranja; se agrega ent6nces 4 mls de agua, se agita 15 mi 

nutos, se evapora el disolvente y se trabaja de la manera 
usual (éter). Se obtienen 328.2 mg de crudo que se puri

fica por columna flash, eluyendo con acetato de etilo 
(5): hexano (95). Se obtienen 165.7 mg (75.7% rendimien

to) del producto puro 19. ir: C=C en 1675; vari,as sefia

les muy anchas ent~e 1170 y 1025 para C-0 de las protec

ciones; C=C disustituida trans en 965; y las bandas típi

cas de C-H saturado. rmp (CDCl~): 6.10 (doblete cuarte-
.J 

teado, J l =15 H:, J 2=6 Ilz, lH, R-CH=CH-CH3), S. 23 (doblete 

cuartetea<lo, J 1=15 Hz, J 3=2 Hz, lH, R-CH=CH-CH~., 4.85 

55 



1 
1 
1 
• • 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 

(e, J=6 Hz, lH, H acetálico), 3.95 (s, 4H, -o-cu2-cH2-o-), 
3.40-3. 70 (señal compleja, 2H, CH3-cH2-0),. 1. 75 (doblete de 

dobletes, .J2=6 Hz~ J 3=Z Hz, CII3 -CH=), 1.10-1.~5 (grupo de 
señales, 6H, CH3-CH-0-CH2-cH3), 1.65 (s, CH3-C=), 2.25-1.9 
(grupo de señales, 12H, para el resto de los metilenos). 

Hidr61isis Acida de 19 a 20. 

Se agregan 5 ml de ~cido sulfúrico al 5% y 2 gotas de 
ácido ac~tico a una soluci6n de 54 mg de 19 en 3 ml de THF. 
Se deja en agitaci6n en un matraz cerrado durante aproximada
mente 32 hr. Después de este tiempo se extrae con éter, se 
lava con agua y luego con soluci6n saturá~a de NaHC03 , se se 
ca, filtra y evapora el disolvente. Se obtienen 39.3 mg (93%) 

de 20e ir; banda ancha de 3590 a 3120 para OH; banda muy 
pequeña en 3030 de C=C; C=O en 1660; y C=C disustituida trans 
en 965. rmp (CDC1 3}: Las señales del sistema Af.1X3 del frag 
mento propenilo aparecen como 2 dobletes cuarteteados en 6.12 

(lHt J 1=15 Hz, J 2=6 Hz) y 5:50 (1H, J 1=15 Hz, J 3=2 Hz) para 
los H vinílicos trans, y un doblete de dobletes en 1.75 (J2= 
6Hz, J 3=2 Hz) para el CH3 vinílico; 5.83 (s, lH, H vinílico 
del anillo), 3.75 (s, lH, desaparece con n2o, OH), 1.20 (d, 
J=6 Hz, 3H, CH3 del anillo), 2.6-2.0 (conjunto de señales, 
para el resto de los protones) . 

• 
Transposici6n de Swaminathan sobre 20. 

A una soluci6n de 277.4 mg de 20 en 2.2 ml de metanol, 
se adicionan 3.3 ml de KOH acuoso al 5.6% y se calienta a 
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reflujo por 8 hr. Despu6s se evapora el mctanol y el residuo 
se trabaja de la manera usual (éter) para obtener 236.4 mg 
de mezcla de reacci6n la cual se separa por cromntografía 

en placa fina, eluyendo con acetato de etilo (20): hexano 
(80). Se aislaron 6 fracciones en las siguientes cantida
des (enumeradas en orden creciente de polaridad); 

FRACCION 1 
2 ' 3 

4 5 6 

CANTIDAD (mgs) 45.4 12.1 f 9.5 34.5 38.9 34.1 

correspondiendo el producto buscado 21 a la fracci6n S. 
ir: 1715 para C=O saturado; 1680 para C=O a,$ no saturado; 

1620 para C=C, además de las bandas características para C-H 

saturado. rmp (CDC13): 4 dobletes, J=6 _I:Iz. cada uno, en 1. 40, 
1.30, 1.20 y 1.15 para los 3 metilos de los isomeros cis y 

trans de 21; y un conjunto muy complejo de señales en 2.80-
1.50, con picos principales en 2.57 y 2.29 para todos los 

demás protones de la molécula. 

' 
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CONCLUSIONES 

1) Se discute una ruta apropiada y versátil para sinteti
zar un intermediario propuesto en la transposici6n de 

Swaminathan. 

2) Para probar la conve~iencia de esta ruta se sintetiza 
ese intermediario el ~ual se transpone en las condicio
nes de Swaminathan. 

3) El aislamiento de productos de traµsposici6n de 
Swaminathan usando como sustratos compuestos del tipo 
20 representa la primera evidencia de la participaci6n 

de ·los dienolatos de estos intermediarios en el mecanis 
mo de reacci6n. 

4) Los resultados aquí obtenidos abren una alternativa a 
l~ transpo~ici6n clásica de Swaminathan que podría tener 

ventajas sobre ella. 

5) Se discuten algunos aspectos experimentales de la sín
tesis empleada y la espectroscopía de los nuevos com
puestos sintetizados. 

58 



' .. 

1 
1 
1 
i 
1 
1 
1 
1 
1 _;;• .. 

1 BIBLIOGRAFIA 

1 
1 
1 
1 - ' .. 

1 
1 
1 
1 
1: 



1 
1 
1 
1 • 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1. 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
i 
1 

BIBLIOGRAFIA 

1.- Swaminathan S., John J.P. and Rrumachandran S., 
Tet. Letts. 729 (1962). 

2.-

3.-

4.-

s.-

6.-

7.-

a) Swaminathan S., Srriniva~an K.~. and Venkataramani 
P.S., Tetrahedron:26, 1453 (1970]; b) Ramani P.V., 
John J.P., Narayarian K.V. and Swauminathan S., J. Chem .. 
Soc. Perkin Trans. I, 1516 (197Z]~ 

Ejemplos clásicos lo constituyen los guayan6Iidos y 
pseudoguayan6lidos como representantes con anillos 

de 7 miembros y los ceroplastanos y of iobolanos con 
anillos de 8 miembros. - Para una IDecopilaci6n de es

tructuras de productos naturales veáse: Devon T.K. 
y Scott A. I~) 11Handbook of naturally ocurring com
pounds" Academic Press, N. Y. (19172). 

Veáse por ejemplo: Dauken W.G. y Hart D.J., J. Org. 
Chem. 42, 3787 (1977). 

Chandrasekaran S., Venkataramani P.S., Srinivasan K. 
G. and Swaminathan S., Tet. Letts. 991 (1973). 

Para una revisi6n sobre ésta reduc,.ci6n veas e: Birch 
A. J~ and Subba Rao G., Advances in Organic Chemistry: 
Methods and results,- ~,1 (1972). 

Stork G. and Danheiser R.L., J. Or~g. Chcm., 38, 1775 
(1973). 

59 



1 
1 
1 
i 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 

8.- Telschow J.E. and Reusch W., J. ©rg. Chom. 40, 862 
(1975) y referencia ahí cita<las. 

9.- Stork, G. and Maldonado L.A., J~ Amor. Chem. Soc., 
2i, 5286 (1971). 

10.- Gannon W. F. and House H.O., Org~ Syntheses Coll. 
Vol. V, 539 (1973). 

11.- Eaton P.E., Cooper G.F., Johnson llk .. C. and Mueller R. 
H., J. Org. Chem. 'fl_, 194 7 (1972] .. 

12. - Stork G. and Mal donado L .A., J. Amter. Chem,. Soc. 96, 
5272 (1974) ~ 

13.- Muchos de estos ejemplos se han descrito en el campo 
de los esteroides. Véase por ejellplo: Fieser L.F. 
usteroids", Reinhold, N. Y. (1959]. 

14.- Rambaud R., Bull. Soc. Chim. Fr. 13i7 (1934) describe 
la preparaci6n de la cianhidrina de la acroleína. La 
protecci6n se hizo siguiendo técnicas previamente en
contradas en este laboratorio. 

15.- Véase por ejemplo: a) Ferriño S.A .. "Nuevas reacciones 
' de cianhidrinas protegidas con olefinas electrofíli-

cas'', tesis de Licenciatura, Facultad de Química, 
U • N • A • M • ( 19 7 4) ; b) Par k O • S • "S ínt es is to ta 1 es de 
algunos sesquiterpenoides'', Tesis Doctoral, Facultad 
de Química, U.N.A.M. (1975). 

60 



1 
1 
1 
1 -
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 • 
1 
1 
1 
1 
1 -
1 
1 

16.- Para una <liscusi6n <le este punto véase: House H.O. 
"Modern synthetic reactions" 9 pag. 644, W. A. Bcnj'! 

min, Merlo Park, California (1972). 

' 

61 


	Portada
	Contenido
	Introducción
	Parte Teórica
	Parte Experimental
	Conclusiones 
	Bibliografía 



