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1. 

A los ojos del investigador, la importancia de los 

alcaloides, substancias de carácterbásico producidas durante 

el metabolismo de los vegetales, radica en la aplicaci6n de é~ 

tos ala terapéutica, dada su potente acci6n farmacol6gica so

bre los organismos animales. 

Puesto que la proporci6n de los alcaloides en las -- -

plantas es mínima (con excepci6n de algunas que contienen hasta 

un 10% de alcaloides}; el aislamiento de los mismos no cubre las 

necesidades de.la industria farmacéutica, por lo cual hay una 

búsqueda y creciente d·esarrollo en el área sintética de estos -

compuestos que además conllevan a estudios en el campo de la -

biogénesis. 

·1a finalidad de esta tésis es presentar otra trayect~ 

ria, dentro de las ya existentes, para la obtención de los ale~ 

loides conocidos como (!)-Mesembrina y (±)-Mesembrinina, con ob 

jeto de optimizar su preparaci6n y cuyo uso se destina en el á

rea de la anestesia de tipo local. la:,lb 

a) Generalidades. 

Los alcaloides se encuentran en las·plantas en forma 

libre 6 de sales y presentan en su estructura uno o más hetero

átomos, la gran mayoría presentan.actividad 6ptica, y en forma 

libre scin solubles.en disolventes orgánicos. Diversos métodos 

pueden utilizarse para la determinaci6n de su f6rmula, siendo-
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los más avanzados, rápidos y confiables los espectrosc6picos, 

los cuales se han utilizado aquí, como valiosa herramienta para 

su determinaci6n estructural, 

Existen varias formas de clasificar a los alcaloides 

según se atienda: 

1.- A la familia botánica, 

2.- A su acción fisio16gica, 

3.- A su constituci6n molecular. 

siendo su.uso, cuesti6n del criterio a seguir. 

Con el fi'n .de ubicar los compuestos, motivo de este -

trabajo, se presenta a continuaci6n (Diagrama 1) un cuadro basa 

do en la composici6n estructural de los alcaloides; 2ª y me limi 

tar!S a decir, en relaci6n a los incisos (1) y {2), que la mesem 

brina y mesembrinina son substancias extraídas de plantas del -

g!Snero Sceletium tortuosum de la familia de las Aizoáceas y que 

son utilizados como narc6ticos de intensa actividad y midriático. 2b 
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Del esquema anterior puede localizarse a la mesembri

na y mesembrinina, como derivados del indol, dada su siguiente 

estructura: 

sigue: 

,CH3 
o cf°'3 

etº 1 

CH3 

(!)-Mesembrina (!')-Mesembrinina 

--- Una subclasificaci6n3 factible de hacerse es la que 

la. 3a-aril-cis-octahidroindol. La clase más numerosa 

(17 miembros) donde se sitúa a la -

mesembrina y mesembrinina. 

2a. Grupo del A4• En relaci6n estrecha con los de la 

tercera clase (Z miembros). 

3a. Seco análogos de A4• Cuyo principal exponente es 

la tortuosamina -(Z miembros). 

4a. Seco análogos de los octahidroindoles. Ejemplific~ 

do por la dehidrojoubertiamina (9 -

miembros). 
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b) Antecedentes Metodo16gicos. 

Desde el aislamiento de la (-).:.mesembrina en 1957, -

del Sceletium tortuosum tanto ésta, como su is6mero dextrorota

torio fueron objeto de estudio; puesto que se había determinado 

como el constituyente mayor de la droga conocida como "Channa114 

en Africa del Sur, 

Por otro lado, se propusieron diversos esquemas bio-

sintéticos, probando como precursores a algunos aminoácidos, u

nidades terpénicas, hidrocarburos de bajo peso molecular, etc. 

Sobre éste punto, los datos obtenidos a traves de experimentos 

con radiotrazadores (3H y 14c) llevan a los siguientes resulta

dos sobre los alcaloides de la clase 3-aril-octahidroindol: 

"El aminoácido fenilalanina. viene a ser el 

precursor del anillo aromitico y la tirosina 

da origen a los carbonos de la cadena alifá

tica de éstos alcaloides 5. 

La fenilalanina se incorpora al anillo, vía 



. su transformación en ácido cinámico ó 

4-hidroxicinámico y de aquí pasa a la 

sceletenona (alcal,_oide de la la.- clase ) ; 

a su·vez, la tirosina se combina con el á 

cido 4-hidroxicinámico para llegar a una 

amida del ácido cinámico y transformarse en 

sceletenona; ésta ~ltima puede experimen-

tar rearreglos metabólicos para llegar a -

joubertiamina y mesembrinina, los cuales a 

su vez podrán transformarse en mesembrenol 

y mesemli~ina, respectivamente. 6•7•8•9 

Pese ala similitud estructural de mesem

b"rina con crinina (alcaloide de la familia 

de las 5,lOb-etano-fenantridinas de las -

Amarilidáceas), las norbeladinas son exclu 

idas como posibles intermediarios de los 

alcaloides del tipo de la mesembrina1o,n•i 

6 . 

En cuanto al aspecto propiamente sintético,. diferen- -

tes rutas. han sido establecida.s; todas han buscado la mayor si!!! 

plicidad, mejor rendimiento y costo mínimo, aprovechando para 

ello_ las mejoras surgidas del avance de la quími;&a . • 
Así nos hallamos con la primera síntesis total de (~)

mesembrina realizada por Shamma y Rodríguez12ª,b quienes partí~ 

ron del 3,4..,dimetoxinitroestireno (a) siguiendo una secuencia -

integrada por 21 pasos y de los cuales se sañalan algunos en el 

Diagrama 2. 
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Tras una recopilación de informes, vernos que tanto -

Stevens13 , Curpher14 y Kee1y15 en 1968, así como Stevens y co

laboradores17 nuevamente en 1975, utilizan como intermediario 

comGn la N-metil-3-aril- .o.2-pirrolina (b) con la cual efectGan 

una adición tipo .Michael con metil vinilcetona~c)·para la 

obtenci6n de ia pirrolidina deseada~ (Diagrama 3). 

Se puede hacer notar que Stevens13 y Keely15 partien 
. . . . -

do de la misma materia prima, el 1-fenil ciclopropano carboni

trilo (c), aprovechan el rearreglo térmico bajo catálisis áci

da de la ciclopropilimina (d) para Üegar a la pirrolina (b), 

diferenciándose uno y otro, entre otras cosas, en el tipo.de C!, 

talizador utilizado. En tanto que CÚrphey14 parte del 4-litio 

veratrol (e} para, a través de una N-metil-3-aril-3·hidroxipi-

rrolidina (f), llegar ala enamina correspondiente y de ahí pa

sar a mesembrina o mesembrinina, 

Posteriormente en 1971, Shun-ichi16 da una síntesis 

asimétrica para llegar a (+)-mesembrina, sabiendo que hay for

mación de ciclohexenonas opticamente activas al alquilar una -

aldoamida (g} bajo ciertas condiciones experimentales claramente 

definidas (Diagrama 4). 

Wijnberg y ¿peckamp18 , en 1978, plantean la síntesis 

de varios alcaloides pór un camino comGn, aplicando la reduc-

ción de una succinirnida oc.,o< -disubstituída (h) con NaBH4 en me

dio ácido para dar en forma regioselectiva una w -carbinol lac-
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tama (i) la cual se cic1iza y reduce para llegar, por ejemplo, 

a la (!)-mesembrina (Diagrama S). 

Recientemente Psotta y colaboradores i 9a,b y Strauss 21 

en el año· de 1979, elaboraron síntesis similares en cuanto al 

intermediario, la amida tioacetal N,N-disubstituida (j) y que, 

vía la obtención de joubertiamina (k); que por oxidación con -

dióxido de manganeso llevaba ala formación de la mesembrina; -

pero diferentes en el punto de partida y en que Psotta19ª,b ha

ce uso dela reacción de Claisen-Eschenmoser y Strauss 21 usa 
, 

una modificación de la misma (Diagrama 6). 

En ese mismo año, Martin y colaborádores 20 emplean la 

formación de un carbono cuaternario al alquilar la metaloenami

na (l)con N-(2-bromoetil)-N-metil carbamato que clarli origen a 

una ciclohexenona 4,4-disubstituída (m), que por hidrólisis y 

descarboxilaci6n conduce a la .(~)-mesembrina (Diagrama 7). 
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De modo semejante, se describe aquí una secuencia co

mún para la obtenci6n tanto de (±)-mesembrina como de (!)-mese!!!_ 

brinina (Diagrama 8), teniendo en cuenta los siguientes puntos: 

Se quiso, por facilidad, partir del 3;4-dimetoxifenil 

acetonitrilo (4), llevar a cabo las transformaciones del mismo, 

y diférentes a las ya citadas, hasta llegar a la 1-metil-3-(3,4 

-dimetoxifenil)- A2-pirrolina (13) y a ésta aplicar la ya cono

cida adici6n de Michael con MVC para llegar a (~);.mesembrina, y 

de la misma pirrolina probar, con la 4-metoxi-3-buten-2-ona·, la 

formaci6n de la (~)-mesémbrinina, 

En un principio, no contando con la materia prima de

seada; y en cambio encontrando una buena cantidad del 3,4-dime

toxibenzaldehido (l), comunmente llamado veratraldehido, se us6 

éste para llegar al acetonitrilo deseado mediante una sencilla 

reducci6n del grupo carbonilo al alcohol 2 con un ligero exceso 

de NaBH4 en $Oluci6n 111etan6lica, 

Los resultados espectrosc6picos indican: 

l'R,« Desapa'l'ecen las bandas en 1700 y 2725 cm" 1 del carbonilo -

del aldehído y aparece la banda del grupo hidroxilo en ---

3500 cm"1, 

ru.tP, .. nesapa'l'ece la sefial en J =10 ppm propia del proton aldehí

dico y en camoio se detecta una sefial en 4,51 ppm que inte 

g'l'a para el proton del alcohol junto con los protones ben

d.licos. 
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Cori el alcohol obtenido cuantitativamente, y previa 

purificaci6n, .se pensa en formar el derivado halogenado correspo!!_ 

diente y de ~ste llegar al nitrilo, El alcohol, entonces fué 

tratado con HC1 22 conce~trado hasta que las placas de control mos 

traron consumó total dela materia prima; el compuesto resultan

te, de gran inestabilidad, se hizo reaccionar inmediatamente y -

bajo condiciones lo más anhidras posibles, con yoduro de potasio 

y cianuro de potasio, utilizando el primero en cantidades catalí 

ticas. El rendimiento del arilacetonitrilo fué bajisimo, Se 

supuso que el contenido de agua presente en el HCl, mantuviese 

un equilibrio entre el derivado halogenado y el alcohol, de modo 

de inclinar la reversibilidad de la reacci6n en forma desfavora

ble, J?or lo tanto se prob6 con HCl gaseoso y seco, burbujeado -

sobre el alcohol .bencilico, y tras una eliminación- cuidadosa del 

exces·o de ácido clorhfdrico y solvente (éter etilico), nuevamen

te s·e hize Teaccionar con yoduro y cianuro de. potasio, siendo los 

resultados muche 111ejores (95%), 

Los aspectos espectrosc6picos más significativos son: 

IR," Desaparici6n de la banda en 3500 cm"" 1 del hidroxilo y apa

rkión de la banda a 2240 cm"" 1 del grupo nhrilo, 

RMP, "No s·e encuentra la banda asignada a los protones bencíli- -
' cos y al alcohol en 4,51 ppm, sino un singulete que.inte--

gra para dos·protones en 3.70·ppm, No hay protones inter

cambiables en agua deuterada (D20). 
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Para el siguiente pasó fué necesario alquilar el aril 

acetonitTilo sobre el carbón oencílico, altamente reactivo, ha--

ciendo el intercambio de un solo hidrógeno, para lo cual se bus

có un grupo protector que solo sustrajera un protón al incorpo-

rarse, que contribuyera con el nitrilo .en la acidez del protón -

restante y, por supuesto, fuese de fádl eliminación, El dife-

nildisulfuro fué el compuesto elegido 23 , 24 , 25 , 

El 3,4 .. dimetoxifenilacetonitrilo fué disuelto en tetr!!_ 

hidrofurano seco y agregando hidróxido de potasio pulverizado y 

después el difenildisulfuro, la mezcla fué agitada a temperatu

ra ambiente hasta que se consU111i6 la materia prima. 

El a~alisis espectroscópico nos permite ver: 

IR., .. La banda a 850 cm" 1 de un patr6n aromático monosubstituído 

atribuible al grupo fenil sulfenilo (S~Ar). La banda en -

740 cm~l debida a las vibraciones de alargamiento del enla 

ce c~s. 
RMP;~La seflal en 4.89 ppm que integra para un protón, dada por 

el metino bencílico y el multipleta a 7. 35 ppm que integra 

para 5 protones, correspondientes al fenilo sulfenilo. 

A continuación, el agente alquilante :requerido para -

que actuase sobre el arilacetonitrilo sulfenilado, debería con

tar con el nümero y clase de átomos necesarios para formar el -

anillo de 5 miembros (pirrolidinaJ, tener el nitrógeno ya metí-
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lado y a la vez pTotegeT al_ grupo amino de una posible oxidaci6n, 

Para esto se hizo TeaccionaT la N .. metil etanolamina (6) disuelta 

en diclorometano seco, con tTietilamina y cloruro de bencénsulfo 

nilo de modo de aprovechar los protones ácidos de la N-metil eta 

nolamina para que reaccionasen con dos mollkulas del cloruro de 

benc!Snsulfonilo y obtener así el N,0-dibenébsulfonil-N-metil e

tanolamina (7), 

Los espectTos de IR.~ Confirman la presencia de la 

sulfonamida en 1340 y 1170 cm .. 1 , no se detectan bandas ni de gr~ 

po oxhidrilo ni de amina secundaria. 

En tanto que en la RMP, .. Esdn presentes los dos tri

pletes en 3,32 ppm y 4,20 ppm, con una J= 6 Hz, debidos a los -

protones de la cadena hidrocarbonada; no hay sefiales del pTot6n 

del oxhidrilo ni el característico de aminas secundaTias, 

Diversos ml!todos se.han descrito sobre la alquilaci6n 

de fenilacetonitTilos, unos en111ed"io acuoso 26a,b otros con----, . . 

NaOH/DMSO (dimetilsulf6xido) 27 •3º y algunos con dialquil amidas 

de Utio28 •29 :todos ellos, utilizando además como agente alqui-

iante u11 halogenuro de alquilo; pero ninguno de ellos se aplic6. 

La t6cnica que se desarToll6 fué la siguiente: tTaba

jando en atm6sfera de nitTógeno, se agregó el NaH en DMF (N,N

dimetilforma-inidaJ primeramente, despu6s el arilacetonitrilo sul

fenilado (5} y por último el agente alquilante (7) para llegar 

al producto de alquilación deseado (8) en forma de un liquido --
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viscoso y con un rendi1J!iento del 99%, 

Los cambios espectrosc6picos.que seobtuvieron fueron: 

IR.- Aparecen las bandas de sulfonamida en 1340 y 1170 cm- 1• 

RMP.-El multiplete en las regiones de aromáticos de 7.8 a 7.2 -

ppm se ha vuelto m&s complejo, integrando para los 10 pro

tones provenientes del grupo fenil sulfenilo y de la fenil

sulfonamida, no se encuentran los tripletes en 3.32 y 4.20 

ppm característicos del agente alquilante y en cambio se lo 

caliza en 2.72 ppm un singulete que integra para los 3 pr~ 

tones del 111eti,lo unido al nitrógeno, 

La eliminación del sulfenilo, sin modificación de los 

restantes gTupos(desulfenilación), se efectuó con el Níquel-Ra

ney w~2 23 , 31 , 32 , 33 , 34 , La metodologfa seguida fué basicamente; 

hacer Tea~cionar el níquel activado con la muestra a reflujo de 

10 a 40 111inutos (dependiendo de la actividad del níquel) con a

cetona como disolvente. 

Otros autores35 , mencionan como agente desulfenilante 

el llamado "Níquel Borado" que en éste caso no fué probado dada 

la accesibilidad y cuantitividad del Níquel•Raney W-2. 

La comparación espectroscópica nos permite sefialar: 

IR.~ Se detecta una simplificación en las bandas que aparecen --



20. 

en la zona comprendida de 700 ~ 600 cm~1 

RMP.-Aqui se detecta la disminución de S protones que provenian 

del sulfenilo, se observa la señal en forma de triplete, del 

prot6n del metino, incluida en las señales 3,96 y 3.93 de -

los metoxilos aromáticos, y acoplado con los protones del -

grupo metileno mlis próximo con J= 7Hz, los protones del me

tileno unido al nitr6geno, como triplete en 3,18, J• 7 Hz 

y un multiplete en 2.20 ppm para el otro metileno. 

Ya obtenido, el 2-(3,4-dimetoxifenil)-4•(N-metil~N-be~ 

cénsulfonamido)-butiTonitrilo (9), fué so1iletido a la reducción -

del grupo nitrilo a la i111ina correspondiente36 y de aquí se rea

liz6 una hidrólisis ácida para obtener el aldehído (10). 

Se apTovecha aquf que las reducciones con DIBAL (hidr!!. 

ro de diisobutilaluminio ) ya han sido informadas por Stevens 

y Lai37 en la obtención de joubertiamina. 

El compuesto desulfenilado se disolvi6 en benceno an-

hidro y bajo atmósfera de nitrógeno y baño de hielo, se le aña

dió el DIBAL; la desapaTiéi6n de la materia prima fue la pauta 

para iniciar_la hidrólisis, agregando a la mezcla de reacción -

agua y una solucí6n de ácido cloThídrico al 10\ (v/v) llegando 

a obtener Tendimientos del 80% del aldehído ·deseado. 

Los cambios espectroscópicos más relevantes fueron: 



IR,- Ausencia del gTupo nitrilo en 2250 cm"1 y aparici6n del.,. 

carbonilo, verificado por l_as bandas 1725 y 2715 cm"" 1 , 

RMP.-Prot6n en 9.67 caracteristicos de aldehidos, además de es 

taren forma de doblete (J= 1.2 Hz) por la iriteracci6n 
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con el metino adyacente al carbonilo; y la señal de éste -

como tTiplete ancho (J= .6 Hz) centrada en 3.66, En 2.93 

esta un triplete (J= 6 Hz) del 111etileno cercano al grupo -

sulfonamida y de 2, 30 a l. 7 5 ppm un multiplete del metileno 

próximo al metino. 

Dada la inestabilidad del aldehido obtenido, se proce

dió a su protecci6n mediante la formaci6n del aceta133 -

.Se prob6 inicialmente con Amberlyst-15, metanol y tri.,. 

metil OTtoformiato, sin haber tenido Tesultados satisfactorios 

por lo que seopt6 poT disolve-r al 2 ... (3,4-dimetoxifenil)-4-(N-'m~ 

tilbenc!nsulfonamído)-Tmtiraldehido (10) . en benceno seco, tra- -

tado con etilen glicol y una cantidad catalítica.de ácido :e_-to

luensulf6nico16, dejándose a reflujo y utilizando una trampa de 

Dean•Stark para eliminar el agua, y después de hab~rse sometido 

al tratamiento que se describe en la sección experimental se -

lleg6 al acetal (11). La comprobación de su estructura fué ba

sada en los datos espectroscópicos que siguen: 

!R.-Desaparici6n de las bandas caTacter!sticas de aldehido, pr~ 

sencia del grupo acetal por la complejidad en la zona de --

1200. 1040 cm·1 • 
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. , 1. 

RMP.-Ausencia del pTot8n en ·9·,67 ppm, aparición de una señal do-

bleteada en 4. 90 (J= 4;'2 Hz) generada por la interacción 

del metino bencilico con el prot6n base del acetal y los me 

tilenos aceUlicos aparecen como un singulete (4H)· en 3.82, 

de 3,0 a 2.70 un multiplete (3H) debido al metileno cercano 

a la sulfonamida y el metino bencílico (cuando se aplica una 

irradiaci6n sobre ésta señal se observa un singulete en ---

4. 90 ppm) y de 2. 25 a l. 70 se localiza un mul tiplete (2H) -

del metileno restante de la cadena hidrocarbonada. 

El siguiente paso vino a ser la eliminaci6n del grupo 

protector N-benc~nsulfonilo38 para en una hidrólisis posterior 

favorecer .la ciclizáción intramólecular y obtener la·enamina en

dociclica deseada. 

La técnica indicada por Kovacs y Ghatak39 fué la que 

se utiliz6; el aceta! disuelto en THF y bajo condiciones anhi---
1 

dras se virti6 en el matraz que contenía amoníaco líquido, -re- -

cien-destilado de sodio, y fué añadiéndosele trocitos de sodio, 

poco a poco; hasta que la mezcla tomo un color azúl intenso que 

perdur6 más de 5 minutos. La amina (cruda) resultante se hizo 

entonces reaccionar con HCl (1:10) a reflujo en THF, con el ob

jeto de hidrolizar el aceta! y favorecer la ciclizaci6n intra

molecular. 

La enamina endoc!clica así obtenida, unaA2-pirrolina 

substituida, se. trató con HCl gaseoso, utilizando éter anhidro 
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como disolvent"e, tras lo cua:1, el clorñ.idrato l'esultante es di

suelto en acetonitrilo seco, recien destilado, y se hizo reaccio 

nar en caliente con MVC y bajo atmósfera de nitrógeno. Tras la 

resp.ectiva.purificación, se alcanzó un 66% de rendimiento,respef_ 

to a la enamina endociclica,de la (!) .. mesembrina. 

Los datos espectroscópicos del producto aislado: 

IR,- Desaparición de las-bandas características de acetales en 

la región de 1200-1040 cm'" 1 , ausencia de lás bandas genera

das por el grupo de la sulfonamida y S=O en 1400 - 1310 y 

1230 .. 1120~ aparecen en cambio la señal del carbonilo sa~ 

turado en 1720 cm"' 1 , en 2840 y 1200-1000 las bandas debidas 

a los .grupos metoxilo y vibraciones e-o, en 1600 cm- 1 la -

señal correspondiente a los alal'gamientos C=C y en 770-735 

las bandas indicativas de un patrón aromático disubstituído. 

RMP.-Ausencia de las señales 4,90 del protón perteneciente al -

metino del acetal y la presencia del doblete a 2. 65 ppm 

(J=3,75 Hz) de los protones H7 y un triplete a 2.95 ppm 

(J= 3,75 Hz) del proton H7a' en 6.86 el multiplete que int~ 

grapara 3 protones del anillo aromático, en 3.88 y 3.85 los 

singuletes de los metoxilos y en 2.33 ppm un singulete de la 

funcionalidad N-met_ilo. 
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Otra confirmacian de la estructura esta dada por la 

espectroscopia de ·masas del compuesto, cuyo patrón de fragmenta

ción se muestra en el Diagrama g (para los valores de porcentaje 

de abundancia y m/e ver referencia 40), 

Para la obtención de la mesembrinina, se partió nueva

mente del aceta! 11 y cOJ110 ya se indic6 antes, se procedió a for 

mar la enamina 13, que transformada al clorhidrato, se trató con 

la 4-metoxi-3-buten-2-ona en acetonitrilo seco y a reflujo, Se 

procedió a la purificación y el anUisis espectroscópico indicó 

los siguientes resultados: que concuerdan con los datos reporta-
. · 41 

dos por P,W. Jeffs • 

IR.• Nuevamente no se localizaron ni las bandas-de-acetales ni 

las del grupo sulfonamida y S=O. Aparición del grupo carb,2_ 

nilo insaturado en 1690 cm· 1 desplazado a menor número onda. 

por la presencia.de la doble ligadura conjugada, la b,n~a 

en. 750 cm·1 _que nos sefiala un doble enlace cis-disubstitui

do, a 2840 y de 1200-1000 cm·1 las bandas U.picas de 

Ar-OCH3 y e-o. 
RMP,-Desaparción del doblete en 4,90 ppm del metino del acetal, 

el doblete en 6.05 (J=lO,S Hz) del H5, el doblete de doble

te en 6,67 (J= 2.1 y 10,S Hz) .debidas al H4, el multiplete 

en 6.80 para los protones aromliticos, en 3.83 y 3.80 dos -

singuletes de los metoxilos, la señal como cuarteto ancho 

en 2.62 (J= 2.Ly 4,5 Hz)del·protón. H7a, un doblete en 2.45 --,-

CJ:= :4,:S Hz) dé H7, en 2. 26 un singulete para (3H) los prot.2, 
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nes del grupo N .. metile y un mulUplete de 2,35 a 2,10 ppm (4H) -

para H2 y H3 • 

tN.- El espectro 111uestra :máxi111os de absorción en 276 nm {logg 

3. 52) y 220 mn (log e 4. OS) 

MASAS ... A continuación-se enlista los porcentajes de abundancia 

relativa respect!) alá relación masa carga (m/e): 

m/e % 

42 9.9 

70 100.0 

71 11.9 

122 1.0 

137 l. 7 

219 9.4 

258 4.1 

259 2.1 

286 4.0 

287 25,0 



'111/e 

288 

289 

% 
• 1 

2,8 

0,9 
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Los·iones más abundantes que aparecen aquí son los de 

m/e 219 (ión aril pirrolidinio conjugado) y m/e 70 (ión alil imi 

nio) que han sido establecidos como iones característicos cielos 

alcaloides de la clase 3a-aril .. octahidroindol, 3 

m¡e 21g m/e 70 

. . . 

Un posible patr6n de fragmentación que explica los pi-

. cos más abundantes se presenta a continuación (Diagrama 10). 
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A continuación se indican los- instrwnento~ y métodos 

utilizados paTa la Tecopilaci6n de los datos, que aquf se in:foTH 

man: 

-Espectros de infrarrojo {IR): Espectro:fot6metro Perkin-Elmer 559, 

de doble haz, pastillas de bromuro de potasio para -

s8lidos y peUcula para Hquidos, referencia: aire, -

unidades: cm-1 

-Espectros de resonancia magnética protónica (RMP): Espectrómetro 

Varian EM·390~disolvente: cnc13, referencia interna: 

tétrametilsilano, unidades: partes por miU6n (ppm) -

utilizando elpar§metro 4', simbología: s=singulete, 

d=doblete, t=triplete, c=cuarteto, m=multiplete, dd= 

doblete ·de dobletes, 

-Espectro de masa: Espectr6metro Hewlett Packard 5985 A. 

•Espectros de Ultravioleta (UV): Espectrofotómetro Perkin Elmer 

Hitachi 200, doble haz, celdas.: cuarzo, 1 = 1 cm,,d,!. 

solvente: etanol, rango de absorci6n: ( ~): · 370-200nm, 

•Puntos de fusi.ón: Koffler fnó están corregidos), 

•Identificación y Purificación! para cromatografía en columna se 

empleó silica gelMerck 60y alúmina Merck (actividad 

III). 

CromatogTafía en placa preparativa de 20X20 y 20Xl00 

tm.: silica gel Merck GF 254 y/o óxido de aluminio neu 

tro Merck, usando corno reveladores: ·1árnpara UVSL-25, 

vapores de iodo o solución de ácido sulfúrico (30%) -

con calentamiento posterior, según fuera el caso. 
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Preparaci6n del alcohol 3,4-dimetoxibencílico (2). 

Se pesaron 15 g, (0,0903 moles) de veratraldehído (1) --

(3,4-dimetoxibenzaldehído), disolviéndose en 150 ml. de metanol, 

La sol.uci6n se coloc6 con agitaci6n sobre un baño de agua y fué 

añadiéndosele, lentamente, un exceso de borohidruro de sodio -

hasta que la placa de control mostr6 consumo total de la mate

ria prima, La mezcla de reacci6n se diluyó con 200 ml. de agua 

y se le agregaron 30 ml. de ácido clorhídrico (1:10); se.evapo

ró el metano! y se hicieron 3 extracciones sucesivas con aceta-

to de etilo. La fase orgánica.se lavó con agua y salmuera, s~ 

cándose con sulfato de sodio anhidro, Eliminado el agente·se-

cante, se procedi6 a evaporar apresi6n reducida el acetato de 

etilo, obteniéndose 14,1216 g, (0.0840 moles) de 2 ; aceite de 

color ámbar. claro el que procedi,6 a purificarse mediante una·-

destilación a presión reducida (p.eb. 169-170ºC/9 mm. Hg), te-

niéndose 11.8409 g. (O.Cí704 moles; 78%) de un aceite incoloro. 

IR (peHcula) vmáx: 3450 (-OH), 1050 (RCH2-0H), 2825 (Ar0-CH3), 

1265 y 1140 (Ar-O), 1600 y 1500 cm-l (C=C, Ar), 

RMP (CDC13) J: 3.76 (3H,s;Ar-OC!!3), 3.8 (3H,s;Ar-OC!!3}. 4.51 

(3H,s ;Ar-C!!2) y -O!!), 6.83 a 6.96 ppm (3H,m;Ar-!!2, Ar-!!5, 

Ar-!!6). 

Preparación del cloruro del 3,4-dimetoxibencilo (3), 
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Se disolvieron 7.9046 g. (0.04705 moles) del alcohol 

2 en 100 ml. de éter etílico anhidro. A la soluci6n con agita

ción en un baño de hielo se le burbujeó ácido clorhídrico seco 

por un período de 90 min., al cabo de los cuales se verificó la 

eliminación del ácido clorhídrico en exceso, mediante bomba .de 

vaci6 e inmediatamente se procedió a secar consulfato de sodio 

anhidro. La evaporación de la fase orgánica llevó a la obten-

ción de 8. 336 g •. (O. 0446 moles) del cloruro deseado en forma de 

un aceite amarillo. 

Preparación del 3,4-dimetoxifenil acetonitrilo (4). 

Se hizo la solución de 6.3165 g. (0.0338 moles) de 3 

(crudo) en 170 ml. de atetonl seca, añadiéndosele 5.0129 g. --

(0.0771 moles) de cianuro de potasio y 1.6719 g. (0.010 moles) 

de· yoduro de potasio. Hecho lo anterior, se sometió la mezcla 

a un calentamiento a reflujo con agitación durante aproximada-

mente 18 horas. Después de lo cual, se diluyó la mezcla de reaf_ 

ci6n con agua y se evaporó la acetona a presi6n reducida; enton-: 

ces, se hicieron las extracciones con acetato de etilo, los lav!!_ 

dos con ag:ua y después con salmuera, de las fases orgánicas y -

su posterior secado con sulfato de sodio anhidro; así como la -

evaporación del acetato de etilo que proporcion6 5.9908 g. de un 

aceite amarillo el cual se purificó mediante·una cromatografía 

en columna, desarrollada en hexano:acetato de etilo (80:20) y -

luego (70:30), obteniéndose así 4.008 g. de un semisólido que 

tras una cristalización con éter y hexano dió un sólido blanco, 



3,3570 g, (0,0189 moles; 56%) con pf. 63-64ºC. 

IR (KBr) vmáx: 2825 (Ar0-CH3), 2240 (-CN), 1600 y 1520 cm-l 

(C=C., Ar). 

32. 

RMP (CDCI3) ~: 6.86-7,0 (3H,m;Ar-ª2, Ar-ª5, Ar-ª5), 3.93 (6H,s; 

Ar-OCª3) y 3.70 ppm (2H,s;Ar-cª2-CN). 

Preparación del (±)-2-(3,4-dimetoxifenil)-2-bencénsulfenil

acetonitrilo (5), 

10 g. (0.0564 moles) del compuesto 4 se disolvieron -

en aproximadamente 200 ml. de THF seco, inmediatamente se agre

garon 9.7914 g. (0.0448' moles) de difenil disulfuro y'8,969 g. 

(0.1601 moles) de hidróxido de potasio pulverizado. La mezcla 

se agitó magnéticamente durante 50 minutos y se mantuvo aislada 

de la humedad mediante una trampa de cloruro de calcio. Des--

pués de este tiempo se formó una pasta amarilla, que se diluyó 

con 100 ml.. de agua y se neutralizó con 10 ml. de ácido clorhí

drico (1:10), extrayendo varias veces con acetato de etilo. 

Se lavó la fase orgánica con una solución diluida de salmuera -

(1:1), secando después con sulfato de sodio anhidro. La evapo

ración del acetato de etilo a presión reducida produjo 18.5743 g, 

de un semi-sólido que fué purificado por medio de una columna -

cromatográfica que se desarrolló con hexano:acetato de etilo 

{80:20) y posteriormente (70:30) para dar 15,9428 g. (0.0559 mo-
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les) de un aceite, que por cristalización en acetato de etilo: 

hexano dió 15,844 g, (0.0555 moles; 98%) de. un sólido blanco -

con p.f. 84-85ºC, 

IR (KBr) vmax= 2240 (-CN), 1600 (C=C), 850 (Ar-S), 740 cm- 1 

. (C-S). 

RMP (CDCl3) i: 7,35 (5H,m;Ar-S), 6,9-6.7 (3H,m;Ar-!!2, Ar-!!5, -

Ar-ª6), 4.89 (lH,s;Ar-C!!(~: ), 3,80 (3H,s;Ar-OC!!3) y 3,73 

ppm (3H,s; Ar-OC!!3), 

Preparación del N,0-dibencénsulfonil-N-metil-etanolamina. 

(7) ~ 

Se mezclaron 20 g. (21,3 ml.; 0.2662 moles) de N-metil 

etanolamina, 53,89 g. (74.2 ml.; 0.5325 moles) de trietilamina 

en 300 ml. de diclorometano seco en baño de hielo a OºC con agi_ 

tación; y fué añadiéndosele lentamente, mediante embudo de adi

ci.ón, 94. 06 g. (67. 7 ml.; O. 5325 moles) de cloruro de bencénsul

fonilo; al término de lo cual se dejó la reacción a temperatura 

ambiente durante un lapso de 3 horas. Se diluyó, posteriormen

te, la mezcla de reacción con agua y se agregó 20 ml. de ácido 

clorhidrico (1:10); la fase orgánica se lavó con agua y salmue

ra, en tanto la fase acuosa se extrajo con cloroformo, este 

extracto se trató con agua y ácido clorhidrico (1:10), y se la

vó con agua y salmuera; la fase de diclorometano y la clorofór-
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mica se juntaron y secaron con sulfato de sodio anhidro, su eva

poración a presi6n reducida di6 un aceite incoloro que por cris.

talización con hexano:acetato de etilo gener6 un s61ido blanco 

93.582 g. (0.2636 moles; 99 %) con p.f. 59-60ºC. 

IR (KBr) vm&x: 1580 (C=C), 1340 y 1170 (ArSOzNRR'), 1200-1100 

(C-0, S=O), 890 (S-0), 730 y 690 cm- 1 (Ar-S0z)· 

RMP (CDCl3) J: 8.0-7.40 (lOH,m: Ar-S02), 4.20 (2H,t;J=6Hi; -C!!z

-OSOzAr), 3.32 (2H, t, J=6Hz; ArS0zN~!!_2) y 2. 75 ppm (3H,s; -

C!!_3- NR2) • 

Preparación del (t)-2-(3,4-dimetoxifenil)-2-benc6nsulfenil-

4-(N-metil-N-benc6nsulfonil)-butironitrilo (8). 

Se colocó un exceso de NaH en 150 ml. de dimetilforma

mida seca, b~jo atmósfera de nitrógeno y con agitación durante 

10 minutos, tiempo despu6s se adicionó 1.0397 g. (0.0036 moles) 

de 5 y 3.834 g. (0.0108 moles) de 7, iniciando en este punto, un 

ligero calentamiento hasta los 60 minutos en que se dió por te~ 

minada la reacción; la mezcla se vació en un vaso conteniendo -

hielo y agua, observándose la formación de un precipitado; se -

procedió a extraer en 3 ocasiones con acetato de etilo, los ex

tractos orgánicos se lavaron 8 veces con 2QO ml. de agua, otro 

·1avado c;on salmuera y secado con sulfato de sodio anhidro, la e

vaporaci6n del acetato de etilo a presión reducida resultó en -
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un aceite amarillo (3,3621 g.) que se purificó por columna---

cromatográfica desarrollada en hexano:acetato de tilo (80:20) -

dando 1.7407 g, (0,0036 moles; 99%) de 8 como un aceite amari-

llo claro. 

IR (película) vmáx: 2820 (Ar-OCH3), 2230 (-CN), 1600 (C=C),1200 

1000 (C-.0, S=O), 1340 y 1170 cm- 1 (ArS02~RR'), 

~p (CDC1 3) l: 7.8-7.2 (lOH,m;Ar-so2, Ar-S), 6,98-6.72 (3H,m; 

Ar-!!2, Ar-!!5, Ar-!!6), 3.88 (3H,s;Ar-óC!!3), 3.85 (3H,s; -

Ar-OC!!3), 3.13 (2H,t, J= 7Hz; N-C!!2), 2,72 (3H,s; N-C!!3) y 

2.63 ppm (2H,t, J=7Hz; N-C-'C!!2)· 

Preparación del (±)-2-(3,4-dimetoxifeni.1)-4-(N-metil'-N-beg 

cénsulfonilamino)-butironitrilo (9), 

Se mezclan 7.5133 g. (0.0155 moles) de 8, disuelto en 200 

ml, de acetona seca, con 75 g. de Níquel~Raney activado en ace

tona; se dispone la mezcla de reacción a reflujo con agitación 

mecánica durante 30 minutos, posteriormente se filtró sobre un 

Schott recubierto de "celita", la evaporación de la acetona a 

presión reducida dió 5,7019g, de un aceite ligeramente amari

llo que se purificó por cromatografía en columna desarrollada 

en hexano:acetato de etilo (80:20), obteniéndose 5,6549 g, --

(0.0151 moles; 97%) de un .aceite casi incoloro. 
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IR (película) vmáx: 2840 (Ar-OCH3), 2250 (-CN), 1600 (C=C), 1340 

y 1170 (ÁrS02NRR') y 1200-1000 cm- 1 (C-0, S=O). 

RMP (CDCl3) .J: 8.0-7.50 (5H,m;Ar-S02)' 7,05 (3H,m;Ar-!!2, Ar-!!5, 

Ar-ª6), 4.0 (lH, t,J=7Hz;_Ar-C!!-CN), 3.96 (3H,s;Ar-ocg3), 

3.93 (3H,s;Ar-OC!!3), 3.18 _(2H,t,J=7Hz; cg2-N). 2.80 (3H,s; 

N-cg3) y 2.30-2.10 ppm (2H, m, J=7Hz; N -C-C,!!2). 

Preparaci6n del (±)-2-(3,4-dimetoxifenil)-4-(N-metil-N-be~ 

cénsulfonilamino}-butiraldehido (10). 

1 

Se disolvieron 0.1070 g. (0.00028 moles) de 9, en 10 

ml. de benceno seco y bajo atm6sfera de. nitrógeno. con agitación 

sobre un baño de hielo--agua se agreg6 o_. 32 ml. (O. 00057 moles; 

2 eq.) de hidr-uro de diisobutilaluminio ·· (DIBAL) después de lo -

cual se retiró el baño de hielo y dejando el matraz de reacción 

sobre un baño de agua durante 2.5 horas. _A la mezcla, se aña-

dió 5 ml.· de agua y 10 ml. de ácido clorhídrico (1: 10) dejándose 

en agitación durante 90 minutos, tras lo cÜales se efectuaron -

las extracciones sucesivas con acetato de etilo, lavando los ex 

tractos orgánicos con agua y salmuera, y secando con sulfato de 

sodio anhidro. La evaporación del acetato de etilo a presión -

reducida produjo 0.1010 g. de un aceite amarillo que se purifi

có por cromatografía preparativa en placa, desarrollada en hex~ 

no:acetato de etilo (70:30), corrida dos veces, p~ra dar 0.0859 

g. (0.00(!22 moles; 80%) de un aceite ligeramente amarillo. 
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IR (película) vmáx: 2840 (Ar-OCH3}, 2715 y 1725 (-CH=O), 1340 y 

1170 (ArS02NRR'), y 1600 cm- 1 (C=C). 

RMP (CDC1 3)J: 9,67 (lH,d, J=l.2Hz; C!!=O), 7,72-7.20 (5H,m; -

Ar-S02), .6,90-6,61 (3H,m;Ar-!!2, Ar-!!,5, Ar-!!6), 3,82 (3H,s; 
1 

Ar-OC!!,3), 3,80 (3H,s;Ar-OC!!,3), 3.66 (lH,t, J=6 Hz; Ar-C!!--

CHO), 2.93 (.2H,t, J=6 Hz; C!!2-N), 2,97 (3H,s C!!,3-N) y 2,30 

a 1,75 ppm (2H,m; C!!2-C-N). 

Preparación del Etilenacetal del (!)-2-(3,4-dimetoxifenil) 

-4-(N-metil-N-bencénsulfonilamino)-butiraldehido (11). 

Se pesaron 0.1683 g. (0.00044 moles) de 10, disolvié!! 

dose en 20 ml. de benceno seco, se añadió l·ml. de etilen gli-

col, y una cantidad catalítica de ácido ~-toluensulfónico y se 

dispuso con agitación a reflujo, con una trampa de Dean-Stark, 

durante 18 horas. La solución se extrajo con acetato de etilo, 

lavando (2 veces) con solución saturada de bicarbonato de sodio, 

agua y salmuera y secando con sulfato de sodio anhidro, Lapo~ 

terior evaporación del acetato de etilo a presión reducida dió 

como resultado un aceite amarillo (0.2148 g.) que despu€s des~ 

meterlo a purificación en cromatografía en placa preparativa pr~ 

dujo 0.1687 g. (0,0004 moles; 90%) del acetal 11 como un aceite 

amarillo. 

-1 IR (película) v ~ : 2830 (Ar-OCH3), 1200-1040 (C-0-C) y 1590 cm \__ max 
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(C=C), 

RMP (CDCl3) J: 4.90 (IH,d,J= 4,2 Hz; 0-C!!-O); 3.82 (4H,s; O-C!:!.2-

C!:!.2-0), 3,80 (6H,s;Ar-OC!:!_3), 3.0-2.70 (3H,m; Ar-C!:!_-C-C!:!.2-N), 

2.63 (3H,s; N-C!:!_3) y 2,25 - 1.70 ppm (2H,m; C!:!.2-C-N). 

Preparación del Etilenacetal del (!)-2-(3,4-dimetoxifenil) 

-4-(N-metil-amino)-butiraldehido (12). 

Se disolvieron 0,4153 g, (0,00098 moles) de 11, en 10 

ml. de tetrahidrofurano seco; con agitación magnética y bajo con 

diciones anhidras se procedió a destilar,' sobre la mezcla de 

reacción, 10 ml. de amoníaco seco, previamente tratado con sodio. 

Hecho lo anterior se fué agregando, paulatinamente, trozos pequ~ 

ñoz de sodio limpio hasta que la mezcla de reacción fué adqui-

riendo un tono de azúl obscuro que permaneció por 5 minutos, -

después de los cuales, se agregó un exceso de acetato de sodio 

hasta que la mezcla de reacción se tornó incolora; se agregó un 

poco de solución de hidróxido de sodio 1 N y se extrajo sucesiv!_ 

mente con cloroformo, procediendo a lavar la fase clorofórmica 

con agua y salmuera, secando con sulfato de sodio anhidro, La 

evaporación a presión reducida del cloroformo produjo 0,2212 g. 

de la amina 12 como un aceite incoloro, 

Preparaci6ri'.~1 "N-metil-3-(3,4,-dimetoxifenil)-A2-pirrolina (13). 
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1 
Se colocaron ·0,2212 ·g, (0,00078 moles} de 12 1 disueltos 

en 10 ml, de tetrañidTocluTano seco y S '1111. de !cido clorhídrico -

(1:10) en un dispositivo a Teflujo, con agitación y atmósfera de -

nitrógeno durante una hora, al ténnino de la cual se diluyó la mez 

cla de reacción con agua y solución de hidróxido de sodio 1 N has

ta pH b4sico, agitando por 10 minutos, Posteriormente, se evaporó 

el tetrahidrofurano a presión reducida y se extrajo exhaustivamen

te con cloroformo, lavando los extractos clorofórmicos con agua y 

salmuera, y sec4ndolos. con sulfato de sodio anhidro, Al evaporar 

el cloroformo, a presión reducida, se obtuvo un aceite amarillo -

(0,1777 g,) que tras una percolaci6n sobre alúmina neutra Merck -

grado III, desarrollada con hexano:cloroformo (1:1), dió 0,1112 g. 

(0,00051 moles; 65%) de un sólido blanco p,f, 71-72ºC (lit, 17 --

p.f, 71-72ºC), 

IR (KBr) vmh: Bandas en 
. ,.1 

y e-o, a 1619 cm 

2840 y 1200 ~ 1000 cm-l debidas 

la banda de ·r =CH-N-CH3). 

a Ar-OCH3 

RMP (.CDC13) l: 6. 73 (3H,m; Ar-!!z, Ar ... ~5, Ar'-!¼), 6,27 (lH,t, J= 

1.3 Hz; C=C!!-N), 3.86 (3H,s; Ar-OC!!_3), 3.82 (3H,s; Ar-OCti,3), 

2.90 (4H,m; N-€!!.2-€!!2-C) y 2.62 ppm (3H,s; N-Ctl.3). 

PrepaTaci6n de C'!:i .. MesembTina (14) • 

Se disolvieron 0,1112 g. (0,00051 moles) de 13 en éter 
' anhidi:ro, burbuje4ndole 4cido clorhidrico gaseoso y seco, después 

de lo cual se evapOl'Ó el solvente y el s.l'llido resultante se di--
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1 

solvi6 en 10 ml, de acetoni.t".l'ilo seco, añadiendo ·o,1296 g, ( ... ....-. 

O .15 ml, ; O, ()018: 'llloles J de 'Jlletil -vinil ce tona recj:~n destilada, 

La mezcla se hizo reaccionar a reflujo con atm6sfera de nitr6ge-

no·.lurante·una ·hoTa, Se evapor6 el acetonitrilo, a presi6n re-

ducida, lo m!s posible y se agreg6 solución saturada de carbona

to de sodio y se extrajo con clorofoTmo, procediendo a lavar los 

extractos clorofórmicos con agua y salmuera, y secando con sulfa 

to de sodio anhidro; la evaporación del cloroformo a presión re

ducida, di6 un aceíte amrillo (0.2396 g,) el cual se someti6 a 

una percolación en alúmina neutra Merck grado III, desarrollada 

en cloroformo, para obtener o', 0967 g, (O, 00033 moles; 66% de una 

aceite amarillo de olor agradable, 

IR (p'elicula) v'in!bc: 2840 (Ar.-OCH3), 1720 (C=O), 1600 (C=C) y ,- - - -

1025 cm "'1 cc .. oJ • 

RMP(CDC13) J: 6,86 (3H,m;Ar·-!!2, Ar .... !!5,Ar'"!!6), 3,88 (3H,s; Ar-OC!!3), 

3,85 (3H,s;Ar-OC!!3), 2.95 (lH,t, 3=3.75 Hz;'!!7a)• 2.65 (2H, 

d, .J= 3,75 Hz;!!¡), 2~33 (3H,s; N .. ·c!!3) y 2,32-2~0ppm (8H,m; 

ª-2•!!3',ª4,!!5)' 

UV 283,5 run(log E 3,74 )y 234m log E 3.41 ), 

MASAS Cm/e;%): '_Z89 (77,4, M+·), 288 (35,1), 219 (55.9), 70 

(93). 
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Preparaci6n de la Ctl "Mesembrin:ina (1Sl, 

Se colocaron 0,1354 g, (0,00061 moles) de 13, en éter 

anhidro y burbujebdole·llcido dorhtdrico seco y gaseoso; evapora!! 

do el ~ter se tuvo un s61ido que fué disuelto en 15 ml, de aceto

nitrilo seco y 0.2455 g, (0,25 ml,; 0,0024 moles) de 4-metoxi-3-b~ 

ten-2-ona, La mezcla se puso a reflujo con agitaci6n y atm6sfera 

de nitr6geno durante 20 horas, después de las cuales se evaporó la 

mayor cantidad posible de acetonitrilo, se diluy6 con cloroformo, 

se afiadi6 una soluci6n saturada de carbonato de sodio y se extra-

jo sucesivamente, Las fases orginicas se lavaron con agua y sal-

muera, secllndose posteriormente con sulfato de sodio anhidro, La 
. 

evaporaci6n del cloroformo result6 en un aceite amarillo (0,695 gJ 
quedespu@s de una purificación en cromatografía en placa prepara

tiva de altlmina neutra y desarrollada en cloroformo dió un aceite 

amarillo claro 0,031 g. (0.00010 moles; 18%), 

IR (película) vmllx: 2840 (Ar•OCH3), 1690 (C=O), 1610 y 750 (C=C), 

y 1200-1000 cm-l (C-0), 

RMP (CDCl3) J: 6,80 (3H,s; Ar·-!!2• Ar'-!!5· Ar-ª6), 6,67 (lH, dd, 

J= 2,1 y 10,5 Hz;ª4), 6.05 (lH,d, J= 10,5 Hz·; !!5), 3.83 -

(3H,s; Ar-OC!!3), 3.80 (3H,s; Ar•OC!!3), 2,62 (1H,c,J=2;Y-y.:.4.5 

Hz; !!7a), 2,45 (2H,d, J=4.:SHz; !!7), 2.26 (3H,s; N-C!:!3) y 

2,35- 2.10 ppm (4H,m·;' !!2,'!!3). 

UV, 276 nm (logE 3.52) y 220 nm (loge. 4.05). 
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.,,.. . . 
MASAS (m/e; %}: 287 (.25 1 M ·1, 258 (4.11, 219 (9.4}, 70 (100.0). 
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En t~rminos generales se presenta aquí una sintesis 

sencilla, práctica y de rendimiento aceptable, en comparaci6n 

a las precedentes, para la obtenci6n de mesembrina. 

Por una ruta común, se establece la preparaci6n de 

mesembrinina (segundo alcaloide aislado de la especie del 

Sceletium tortuosum) aprovechando el uso de la 4-metoxi-3-buten-

2-ona para introducir la doble ligadura y efectuar la condensa

ci6n en un solo paso, lle;gando así a la cetona cíclica °", ~ -i!!_ 

saturada deseada. 

De aquí que promete ser una trayectoria susceptible 

de ser aplicada en la síntesis de cualquiera de los alcaloides 

pertenecientes a la clase 3a-aril-octahidroindol-6-ona. 
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