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ABREVIATURAS 

PG' Prostaglandinas 
THF: Tetr·ar11 drof u rano 
DMF: D1met i lformamida 
H: Hexano 

., 

AcOEt: Acetato de etilo 
Ac.OH.: Acido acético glacial 
APTS Acido para toluen sulfónico 
T.A.: Temperatura ambiente 
FA' Fase acuosa 
a.c.: Acuoso 
p/p Peso en peso 
V/V Volumen en volumen 
p f. Punto de fusión 
p.eb. Punto de ebullición 
1 Litros 
0: Dii:lrnetro 
e c.f Cromatografia en capa fina 
C.C' Cromatografia eri columna 
ir lnfrarrüJG 
f. Fuertt 
fa· Fuerte y ancha 
ma. Mediana y ancr1a 
da Débll y ancha 
ÍÍI' Mediana 
d Debll 
a: Ancr1a 
st Sobre tono 
h: Hombro 
sat.: Saturado 
insat: lnsaturado 
uv: Ultravioleta 
rmn: Resonancia magnética nuclear (protónica) 
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s: S1ngulete 
d: Doblete 
dd: Doble doblete 
dt: Doble triplete 
de Doble cuarteto 
t: Triplete ., 

c: Cuarteto 
m: Mult1plete 
E.M. Espectrometría de masas 
M+: Ión molecular 
m/q: Relación masa-carga 
P.B.: Pico base 
P.M. Peso molecular 
o ºe 
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INTRODUCCION 

Las prostaglandinas (PG) son un grupo de compuestos quimicos que 

presentan diversos efectos fisiológicos en una variedad de tejidos de 

mamíferos El descubrimiento c!e que las PG actúan como potentes agentes 

farmaceúticos ha motivado una serie muy amplia de investigaciones en 

sintesis orgánica, farmacología y medicina clínica 

A pesar de que las PG exhiben una actividad biológica a baja 

concentración, la obtención de materia prima de fuentes naturales resulta 

ser mu}' cara e insuficiente para el número de investigaciones de las 

cuales han sido objeto Así pues, el químico orgánico ha desarrollado 

diversas rutas de smtesis para la preparación de PG modificadas, en las 

cuales se deben de controlar la estereoquimica y la inserción especifica de 

diferentes grupos funcionales, encontrándose que estas PG smteticas, 

presentan mayor act iv1dad biológica que las naturales 

El presenti? trabajo tuvo como objeto el sintetizar intermediarios 

útiles en la preparac1on de PG modlf 1cadas y de producto:: en los qur; se 

encuentre involucrado un anilio de c1clopentano La 1mportanc1a de los 

rntermed1ar1os raaica en que son las piezas clave durante una determinada 

ruta sintética, además de servir como materia prima para la sintes1s de 

una amplia variedad de productos naturales del c1clopentano. 

Adicionalmente, se buscó que su síntesis se pudiera realizar en pocos 

pasos, con reactivos baratos y accesibles y con una estereoquímica 

controlada 
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ANTECEDENTES 

Fue al princ1p10 ele los años sesenta donde comenzaron a cor\0cerse 
., ' 

algunos c1clopentanoídes y particularmente ciertos c1clopentano1des 

pol1condensados naturales'· La 1dent1dad de la PGE2 ( 1 )"" y la 

eluc1dac1on de la estructura del ácido hirsútico (2) corno un terpen0 de 

tres anillos de cmco miembros fusionados, 1nlc10 la revelac1on de una 

variedad de productos naturales del c1clopentano ( esquema " 1 l 

Las prostaglandinas naturales, son una fam1l1a de sustancias 

nominalmente descritas como derivados oxidados ael ac1do prostanolco 

(figura 4 del esquema " 2), caracterizados por un anillo ae ctnco 

miembros con dos cadenas laterales que contienen, en total, veintF? 

a tomos de carr1ono.;¡ Su ocurrenct a ubicua. su amp ! 10 intervalo di:' 

erectos D1G1og1cr)S y su gran potencia, han est1rnuladc· la invest1gac1on 

prostag1ana:n2is naturales La acc1on b1ológ1ca de las prostagiana1nas 

fue reportada er: los años treinta cuanao se demostro que un 

constituyente del plasma seminal tenía las propiedades de dismmuir la 

pres1on sanguinea y de estimular el músculo liso 

* la cifra entre parentes1s, se ref1ere a las fíguras dentro de los 

esquemas. 
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Sin embargo, no 1ue sino hasta 1962 que el primer aislamiento, 

purificación e identificación estructural de una prostaglandma natural, 

llamada asi por von Euler por ser un derivado de la glándula próstata 1 O, 

fue informada por el pioquimico suizo Bergstrbm y sus colegas 11 
., . 

La novedosa estructura de la molécula de la prostaglandina ha 

atraído la atención de muchos químicos orgánicos sintéticos Las 

dificultades inherentes en la smtesis de compuestos que presentan 

problemas estereoqu1micos requiere de cambios de dirección e 

inventiva, mientras que la posib1l1dad de sintetizar nuevos compuestos 

con una act1v1dad biológica más selectiva que las prostaglandmas 

naturales abre nuevas áreas de aplicación práctica en la medicina 

humana y la vetermariaS. La semisistemática nomenclatura de los 

compuestos naturales esta basada sobre el hidrocarburo prostano (3) y 

el correspondiente monocarboxílico ácido prostanóico (4), donde su 

estereoqu1mica se ob:.erva en las posiciones 8 y 12 del segundo 

en rarnii1as, ca>'.Ja una ae:1griada por diferente J.;>~ra, de la .A. a la H, que 

1ndtc2 un2 GP'?renc.12 i?r; ia naturalezz: del an111c1 Of cinco miembros El 

numero subma1 1:i:- de la nomenclatur2 se refiere en cada caso al numer0 

de dobles enlaci?:. en ias cadena: laterales Es deseable comercialmente 

que una smtes1s sea adaptarde y que las prostaglandmas pr1marn1s y 

análogos de un mtermed1ario comun, se puedan obtener con grandes 

rendim1entos9, sm embargo, dos de los problemas mayores encontrados 

en la smtes1s de las prostaglandinas son la estereoquimica y la 

sensibi l ídad de los grupos funciona les presentes en estas moléculas, lo 

que d1ficultó su comercialización y su rendimiento 
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Virtualmente, todos los tejidos animales contienen cualquier 

analogo de prostaglaí)drna6, pero al parecer, en la mayoria de las veces, 

las prostaglandinas no son almacenadas como tales7; se forman muy 

rapidam1>nt1> dll su precusor acido graso rnsaturado en respuesta a un 

varii;dad de i:ist.imulos En contraste, un coral del Caribe, Pleraur¿ 

MmMa//.f!, contiene vastas cantidades de la prostaglandrna A, de al 

menos el 1 53 de su peso seco8, al punto de haber sido una fuente 

importanti:i de material de partida para la sintesis de prostaglandmas 

para uso clinico 

La importancia y la dificultad en la síntesis de prostaglandinas 

radica en el uso estratégico de grupos protectores y desprotectores y 

dE' func1onal1dad latentE', as1 como el uso de grupos cercanos para 

influir o establecer lo:. c12ntros qu1rales en otra parte de la molecula es 

en 10 que raaica. en general la sintes1s de prostanoides puede ser 

d1v10:.1a i:>n trti~ 9ranaes categJrías 

(11 La s1rir,,s1-o e:-. la cual el anillo de c1c1or~ntario se forma de un 

(11! La Slíl(1>s1s que comienza a partir de precusores que cont1eni:: un 

núcleo de c1clopentano pretormaao 

(1i1J La s1ntes1s en la cual se usa un sistema b1cicl1co para 

introducir un elemento adicional de control estereoquímico. 

De ellas, las dos primeras se caracterizan por la dificultad de 

controlar la estereoquimica y por los problemas de protección selectiva 

que presentan, asi como por su manipulación 1 O, I 1. 

11 
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DISCUSION Y RESULTADOS 

Las prostaglandmas del tipo E (PGE>, son las hormonas mas 

activas y ubicuoas de su especie 12, por lo que se han sintetizado 

analogns especificos de la PGE 1' por diferentes rutas12,13 a frn de 

someterlas a estudios de actividad biológica e inclusive, hasta llegar a 

pruetias c1m1ras 1.:J,15 Sin embargo, la utilidad terapeutica de las PGE 

esta compromet1da, ya que es sabido que el grupo J3-cetol es 

extremadament1> sensible a la deshidratac1on en soluc1on1>s actdas 

dando P6A las cuales, bajo cond1c1ones alcalinas, se 1someriza a PGB 

con perdida de la actlVldad biolog1ca 16. <ver esquema LJJ 

«~~-te; Htcr 
\ < HO HO ~ 1 

_J 

PGB PGE 

Esquema "' 4 

PGA 

Estei int-statii 1 idad de las PGE ria dificultado st-verarner1te el 

de sarro 110 de preso:ntac iones, particularmente las orepar ac iones 

acuosas, convirtiéndose asl en un desafío sustancial oeir·a químicos y 

farrnacólog0s. La deshldratación e isomerización de las PGE tian sido 

obJeto de estudios cuant ltatlvos 17 y cinéticos 16, 18, 19 y de Intentos 

por meJorar la Inestabilidad qulmlca de las PGE através del uso de 

aditivos farrnaceúticos. Tal es el caso del ion bísulflto20 y de la 

1nclus1ón a la complejac1ón con f3-c1clodextrinas metíladas para 

13 



retardar las v1>!(1t:idades de desriidratación e isomerizacion de las PGE2 

y PGA 2 16,~'1 Pcir 0tra parte, se han sintetizado analogos de las PGE que 

puedan 0trecer una mayor actividad biológica al estar protegidas contra 

la desh1dratac1on de la n-h1drox1cetona. Tal es el caso de la sintes1s 

de PG metiladas en el anillo, como la 8-MePGc222 (5), que es una 

substancia que está estructura !mente protegida contra la 

transformacion a la serie de las PGB2 Sin embargo, ésta mostró menor 

actividad biológica que la rrnsma PGC 2 en pruebas de estimulo en la 

contracc10n del musculo liso; el mismo grupo de Corey23 informó que la 

síntesis de la 12-MePGA2 (6) la cual mostró ser inactiva para bajar la 

presión sangumea en perros y para inhibir la secreción de acido 

gástrico en rcitas 

H OH 

fig. 5 
Por su ¡:>arte Grieco24 y colaboradores sinteti:aron la l 2-MePGF2 

y la 12-MePGE2 pero no se hace mención de su activtaad biológica 

En otro intento por superar este problema se han sintetizado PG 

que poseen dos met1 los gern males en C-1 O, de la numeración de PG. 

Plantema25 y colaboradores prepararon la 10, IO-d1metilPGF2 y la 

10, 10-dirnetilPGE2, de las cuales ninguna mostró alguna actividad 

interesante !f! v!tro ni en las pruebas de útero de rata. Este mismo 

grupo efectuó la síntesis total de la 10, 10-dimetilPGF 10, PGF1p y sus 

epimeros 11-epiPGF¡p metil ester y en C-15, con los mismos 

14 



resultados26. Tarnblen se han s1ntet1zado, por diferentes rutas, los 

análogos ( +- )- 1O,1O-d1meti1PGE 1 y su epímero en c-1527-29 <ver f 1gs 

7 y 8) los que al ser,probadas sobre útero de rata mostraron una débil 

act 1vidad muscular en los cómpuestos 7a y 7b; y en la misma 

concentrac1on, los epimeros 8a y 8b fueron inactivos 

HO OH 
fig. 7 

a) R=Me 
b) R=H 

En este contexto, la ruta de síntesis que siguieron Hamon27 y 

Plantema28 fue a partir de la 2,2-dimetilciclopentan-1,3-diona a la 

cual se adic10naron las cadenas laterales cu1danao la estereoquim1ca 

de los cuatro centros as1métr1cos requeriao: para una PGE activa (ver 

f1g. 7J. Se obse1va que esta ruta de síntesis ademas de mvolucrar 

muchos pasos no permitE' obtener buenos rendirn1entos pue5 requierf la 

separac1c1r1 de lo:. 1someros debido a que las reacciones no son 

estereoquím1cas, a la excepción ae la reduccion del carbonilo en C-11 

que produce el alco~1ol con la estereoquímica apropiada30, con un 60fo 

de rendimiento del producto puro. Otra desventaja de Ja ruta es que la 

preparación del 2,2-dimetilciclopentan-J ,3-diona, a partir de la 

2-metil-c1clopentan-1,3-diona31, se obtiene con ba3os rendimientos, 

lo que incrementa el costo del material de partida. 

En nuestro esfuerzo por preparar un intermed1ario útil en la 

sfntesis de análogos de las PG, se buscó una secuencia de reacciones 

IS 



rara obtener un intermediario que ademas de estar protegido contra la 

desniaratacion, se obtuviera de sustratos accesibles y de bajo costo, 

que involucraran un menor número de pasos y con una estereoquimica 

adecuada E.n este sentido, Bongrní32 y colaboradores informaron de 11na 

secuencia sintetica estereoselectiva para la preparacion de un precusor 

de las PCi convenientemente funcionalizado, a partir de la inducción de 

la ciclizac1ón de un y-ceto-ester, que da directamente la 

ciclopentanona funcionalizada, con la estereoqu1m1ca deseada para las 

cadenas en el anillo de ciclopentano 

o o 

_,,/'-.~J v- __,.. ~ .. ··------./ 
) 

O / ,,...OEt 
/ 'v 

o 
o o () 

fig. # 9 

Esta sínt~sls c•arece tener ur1a a~illcab1lidad ger1erai ya qui:- el 

sustituventf t~ un lad0 de la cadena es opcional y los sustratos de 

partida 5(111 accesitl\e:. v de baJC1 costo A. pesar de aue ésta n1t'lL•d0logía 

atraves ,ie ia (il.loper1tanodlona ria recibido poca atención. rtsulta para 

nosotr0s un sustrato convenlerite p21ra someterlo a reacciones de 

metllaclón con el objeto de obtener dos metilos gemínales entre los 

carbonllos del anillo, y que esté protegido contra la deshidratación; 

tiene ademas la ventaja de poder convertirse en pocos pasos en un 

análogo de cualquier prostaglandlna de ocurrencia natural, pues los 

sustltuyentes están en el anillo convenientemente funcionallzados y 

con la ester-eoqulmlca apropiada. La slntes1s del ester etlllco del 
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clorhidrato de glicina (11) es accesible comercialmente, aunque de 

importación d111c1 l, sin embargo, se puede obtener en dos pasos con 

reactivos de baJo costo y accesibles (ver ecs t y 2 ) 

1.- 2CH2=0 .. NeCN + NH4Cl ------? CHz=NCH2rn (1) .. NeCl .. 2H20 

2 - CH2=NCH2CN+ CzH50H + 2HC1 + 2H20 -- ->ClNH3CH2C02C2H5( 11) .. CHzO + NH4Cl 

3.- ClNH3CH2W2CzH5 .. NaN02-------.-N=N=CHC02C2H5(lll) .. NeCl .. 2Hz0 

En el primer paso33 la formal1na se mezcla con NH4Cl y se adiciona 

a o0 la mitad di? la disolución de NaCN; se adiciona s1multaneamente 

una disoluc10n di? AcOH glacial con ta otra mitad de la disolucion de 

NaCN l?n un lapso de :'i Hrs; de ellos se obtuvieron 250g (37 26%) del 

Met1lenarninoacet0nnrilo (!),cuyo p1= 125-6° contra el 61-713 y 

pi= 129º 1ntormado33 Como se observa, el rendimiento del producto 

obtenido es casi la mitad del informado y sin embargo, los p f son muy 

s1m1lares, lo qu'? consideramos suficiente par2 sorr1eterlo a la siguiente 

reacc1on Este rnetilenam1noaceton1tr1lc1 <!)e:: convertido por reiluJO en 

el ester etilico del 1:\ornidra:o de glic1r,a3..:: í!il (ver ec 2\ con una 

mezcla de etanol aD::oluto saturadc. con HC lga:: y etanol del 963, el cual 

propor·c10na la cantidad suficiente de agua para la hidrolisis La 

disolución caliente se filtra del cloruro de amonio; al enfriarse, el 

filtrado del estf:'r etil1co del clorr11drato oe glicina se forman agujas 

blanca:. en un 71.73 con p f = 139-40º contra el 87-903 y un p f = 

1¿¡2-30 inf ormado34 Como se observa, e 1 rend1m 1ento obtenido es 

bueno y el r f encontrado es muy similar al informado lo que es 

suficiente para su caracterizac1on. 
. . 7C 

Para la preparac1on del diazoacetato de etiloJ.J (111) (ver ec. 3) se 

agita el ester etil1co del clorhidrato de glicina (11) con una mezcla de 
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agua y' cloruro de metileno, con burbujeo de nitrógeno a -5°, a la que se 

adiciona una disolución fria de nitrito de sodio seguido por ac1do 

sulfúrico diL El diazoacetato de etilo se extrae del cloruro de met1leno 

el1mrnandose Pl ac1do remanentti, ·obteniéndose como un aceite amarillo 

con un rendirn1ento del 91 5% contra el 79-88% informado34, se 

caracteriza por sus constantes espectroscópicas La espectroscopia de 

absorción en el rntrarro30 mur:stra dos bandas de intensidad fuerte, una 

en 2100 cm-1, asignada par·a el diazoacetato y otra en 1685 cm-1, 

para la señal de estiramiento del carbonilo del grupo carbetox1; las 

señales complementarias en l400h, 1375f, 1350f y 1335h cm-1 se 

observan para todas la~. diazocetonas y diazoesteres36, las cuales no 

son de mucha ut1l1dad para el diagnóstico El espectro de rmn exhibe un 

srngulete en -:'.! 71 ppm, correspondiente al protón adyacente al grupo 

d1azo; tarnD1er1 muestra un cuarteto a 421 ppm que integra para dos 

protone:, r:orrpspona1ente:' a! rnetileno del ester et1 !1co y a un triplete 

i:-r1 l.21 pprn Q•J~ 1mer21 oara tre':. protone~. correspond1entE":. al met1lc; 

dei esr.i:r enl1r:ri 

El d1azc•ar:etatc1 di:' etilo <111) se hace reaccionar con un e11rt>so al:' 

bromuro di? al1lo con Cuº como catal1zadcir, tormandose el 

etil-2-tirorno- 4-pentenoato (IV) <ver fig.10), en vez del ciclopropano37 

(verf1glll 

o 
/"..o)iy~ 

Br 
Fig. • 1 O 

H V,,./"-. Dr 

yº~ 
o 

Fig. • 11 
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un posible mecanismo que sugiere Ph11lips37 para la formacion del 

etil-2-bromo- 4-pentenoato (IV) se muestra en las ecs 4-6: 

4.- N2CHC02C2H5 --:----cuº--------...- N2 + CHC02C2H5 

5.-C2H502CHC + CH2=CHCH;/:'Br ------>- [C2H502C'.CHCH2CH=CH2]Br 

6.-[C2H502CCHCH2CH=CH2J + Br ------->-C2H502CCHBrCH2CH=CH2 

En la ec. <:!, el Cuº genera el carbetoxicarbeno que es es de gran 

reactividad, el cual efectúa un ataque nucleofílico al doble enlace (ec 

5) con la subsecuente eliminacion del halógeno, que es captado 

inmediatamente por el 1ón carbonio para dar el producto observado. Las 

ecs 4 a 6 pueden resumirse en un mecanismo c1cl 1co de 1 t 1po SN2, 

donde las ecs 5 y 6 se concertan en una sola (ver esquema .tt 5) 
o 

/~o~/, 
_. Br 11 

Esquema 11 5 

Por otra parte Gustsctw y H1llrnan-' 1 sug1r1eron oue un mecanismo 

igualmente plaus1t)le es el ataque del ion cart1etox1ca:t1eno en el atorrw 

de carbono que soporta al r1alogeno con sutisecuente transpos1c1on para 

dar el 2-brom0-4-pentenoato de etilo (IVl Aunque ambos mecanismos 

tienen aparentemente la misma fact1b1l1dad, la preferencia por alguno 

de ellos requiere de mayores estudios 

El 2-bromo-4-pentenoato de etilo (IV) se obtuvo con un 64% de 

rend1m1ento, por destilación fraccionada a presión reducida con un 

p eb =86-87º a 18 mm Hg. contra el 70%de rendimiento informado37, 

con las siguientes constantes espectroscópicas: el compuesto muestra 

un maximo de ab5orción en el ultravioleta en 207.5 nm <r: 1288); en el 

1 e¡ 
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espectro de ir se tiene una banda fuerte a 1735 cm-1 correspondiente 

al a-haloester o al grupo carbon1lo, una banda mediana a 1150 cm-1 

correspondiente a la .vibración entre e-o-e y bandas a 1642, 993 y 930 

cm-1 correspondientes al grupo'al.ilo termina137 En el espectro de rmn 

se encontro un multiplete de 5.6-6 1 ppm que integra para un protón, un 

dotilete de 3Hz centrado a 5.2 pprn integra para un proton y un singulete 

a 5 1 pprn que int.egra para otro protón <estas tres seriales en conjunto 

caracterizan al grupo alqueno en el vinilo terminal); un cuarteto 

centrado a 425 pprn que integra para dos protones evidencia el 

metileno del ester etílico; a 420 ppm tenemos centrado un tnplete que 

integra para un proton. lo cual evidencia al protón que se encuentra en 

el cartiono que soporta al r1alógeno, a 2.80 pprn está centrado un 

mult1plete QUI? integra para dos protones corr·espond1entes a la base del 

grupo a1ilico terrrnnal, y por último, a 1.30 pprn tenernos un tr1plete 

que iritegr::, Dar;:i fíe: pro'..on~:s asignados al rnetilo del ester et1lico 

La alqu11acior• del acetoacetato de etilo con el sustrato 

2-tworno-4-perit eno::itc• de etilo ( 1 Vi en Dl1F e NaH como base, 

proporciono el precusor aciclJCo !Vl en un 54 4?¡ ae rend1m1'2nto de la 

des ti lac 10n trae e i onada a presión reducida, con un p et•= 9(1-98º a O 2 

mrr1 ae Hg, contra e! 503 de rend1rn iento mi orrnaao32 en el cua 1 

empli:aron corno base el r~2co338 obteniendo, corno se observa, casi el 

mismo resultado El 3,4-di-etoxicarbonil-hept-6-en-2-ona <V) se 
-,~. 

obtuvo como una mezcla inseparable de d1astero1sómer·os·JL, y se 

observo su inestabilidad en el medio ambiente, por lo que debe 

conservarse baJO atmósfera de N2 y en refrigeración. El precusor 

acíclico (V) fue caracterizado por sus constantes espectroscópicas: el 
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compuesto tiene un máximo de absorciópn en e 1 uv a 22.9.5 nm (c:946l; 

el espectro de ir tiene dos bandas muy intensas. una a 1715 cm-1, 

correspondiente al ester etilico, y la otra a 1735 cm-1, asignada para 

la forma enólica del f3-ceto-ester; una banda mediana a 1025 cm-1 nos 

indica la presencia de la metíl-cetona, donde también se observan las 

bandas del alílo terminal El espectro de rmn muestra las señales del 

alqueno pertenecientes al alilo terminal; en 4 15 ppm se tienen 

traslapados dos cuartetos que integran para cuatro protones 

pertenecientes a los dos met i lenos del y-di-etoxicarbonil; en 3.85 ppm 

tenemos un doblete que integra para un protón correspondiente al C-3, 

debido a que por ser un protón a al grupo ceto-ester, sufre un 

desplazamiento a campo más baJo y el doblete se deriva de estar 

acoplado con e~ protón del carbono adyacente; centrado a 3 30 ppm se 

tiene un rn1Jltipleti: que integra para un protón el cual íla sio<.1 asignado 

para el corr":'S[.JrJnd1ent1C ai C-4, eri 2 4 pprn se obse:va un mult1plete que 

integra para rJr;< pr ot oni?:. pertenecientes a 13 base de 1. a 1 i lo; en 1 2él 

ppm se tienef\ %: tripí::>te: trasl3pado: que integr·ar- para se1:. protones 

los cuales corrc-sponatr1 a lo: metilos del y-di-eto>·icarboml; el 

espectro de masas muestra el ión molecular a 256 unidade:. de masa; 

compatible con el peso molecular requerido 

El tratarrnento del 3,4-di-etoxicarbordl-hept-6-en-2-ona (Vl con 

tres equivalente~ de LOA en THF a TA por dos Hrs, seguido por 

acidulación con HClac a -15°, se obtiene la ciclopentanodiona CVI) en 

95.63 de rendimiento (ver esquema :1: 3) Es importante aclarar que la 

cantidad de ácido adic10nada debe ser la necesaria para liberar la 

f3-dicetona, ya que si se encuentra en exceso el ester etílico se 



hidrolizá dando'<eL correspondiente ácido (ver f1g. 12), que es un 

productocr1stálino un poco más polar que el producto deseado 

o . o 

09~~ H+ , 09~~ 
o flg. " 12 o 

Otro factor· Importante observado en esta s!ntesls es que la 

cantidad del producto extra!do de la fase etérea depende del pH en que 

se encuentre la fase acuosa; el máximo de extracción se obtuvo a pH=3; 

por abajo de éste el ester et!llco se comienza a hldrolizar, el 

rendimiento disminuye considerablemente y la purificación se 

dif1culta 

La estrunura del 2a-alll-4!3-etox1cart1onll-J ,3-clclopenta1·1-

diona (V 1) fue as 19nada según sus propiedades espectroscópicas ya aue 

la J2_ 4= 2.5 Hz co1r1c1•Jt· con la conf1guractón trans de los dos lados de 

la caaena39 la cuai es terrnodlnárn1camente más estable 12. En ei 

espectro de uv el compuesto muestra un máximo a 249.5 nm (e: 1293.5); 

en e 1 esriec t ro de w se observa una banda fuer te a i 730 crn- i 

corresoond1ente ai f.í-ceto-ester, una banda fuerte caracter1stica de 

una cetona a-insaturada a 1685 cm-1 y una banda fuerte y ancha de la 

forma enóllca de la f3-dlcetona a 1590 cm-1 , lo que Indica que el 

cornpuesto exriibe una tendencia a enollzarse con una débll quelac1ón, 

ya que la banda del grupo carbon1lo y la de absorción del hidroxilo 

permanecen, Indicándonos una débil quelac1ón del h1dr·ógeno, lo cual 

además es una tendencia muy marcada en los anillos de cinco 

22 
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miembros40. El espectro de rmn tlld1ca que la rnolecula se encuentra 

enol1zada bajo las condiciones en las que se determino la muestra, ya 

que a 8.6 ppm se tiene un smgulete ancho que integra para un proton 

ácido, debido a que es mtercambíable con agua deuterada; este proton 

se asigno para la forma enól1ca de la f.i-d1cetona; esta conjetura se 

corrobora debido a la presenc1a del smgulete en 5.25 ppm que integra 

para un protón, el cual tamb1en es 1ntercarnb1able con agua deuterada 

Por su pos1c1ón y por ser un proton ácido, esta serial nos evidencia que 

los protones en C-2 son los que part 1c 1pan en el tautomerismo 

protónico con la f.l-d1cetona, el cual puede ser favorecido debido a la 

presenc1a de trazas del ácido, producto de la h1dról1s1s del ester, el 

cual es dificil de eliminar durante la pur1f1cac1ón por la pequeña 

diferencia de rf entre el ester etílico en (VI) y el ac1do lver f1g 12J Por 

ello, los espectros de ir y rmn se determiriaron bajo condlc1ones 

ligeramente ac1da: 

La: señal.;:. er1 el espectr(1, QUE- no: caracter1:an al :.ust1tuyente 

al1l1cc" permar1e:eri ca:.1 rnalteraoa: co~' re:r•ec\c• a su ¡:ir.:-i:-us0r 

acic!1co Ei cuarteto centraac• en 415 pprn y ei tr1;:ilete en l 28 pprn 

integran para dos y tres protones respectivam.:r1te y corresp0nder: a 1 

grupo et 0>'.1carL1oni 1 que se encuentra como sust 1 tuyente, formando 

parte del anillo de la c1clopentanod10na; ademas, guarda una 

conf 1gurac1ón trans respecto a 1 sust i tuyente al 1l1co, ya que las seña les 

de los protones en el anillo que soportan a los sust1tuyentes como se 

mencionó anteriormente, da una idea de la estereoquim1ca que guardan 

; el doblete centrado a 3.31 ppm que integra para un protón tiene una j= 

2.5 Hz, el cual está de acuerdo con la configuración trans entre los 
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sustituyentes39, este protón se asignó al correspondiente al C-4 que 

cual ademas da un indicio de que el tautomerismo está dir1g1do a la 

13-dícetona en vez d~I también probable equilibrio 13-ceto-ester; por 

último, el mult1plete centrado en' 3.15 ppm que integra para un proton 

nos permite 1dentif1carlo como el cerrespond1ente al protón en C-5; el 

espectro de masas muestra el ión molecular a 21 O unidades de m/q, lo 

cual es compatible con el calculado. 

Esta J3-d1ci:itona cíclica (VI l resulta ser un buen sustrato para 

someterlo a las reacciones de metilac1ón con el objeto de obtener el 

derivado met1lado en C-2, para lo cual la J3-ciclopentanona \Vil se trató 

con diazometano en d1solucíon eti:irea, preparado a partir de la 

nitrosorneti 1 1Jr1?<J en ::.oluc1on por.as1ca etérea4 1 Como resultado de 

esta reaccion <método Al si: obtuvo una mezcla inseparable de los 

productos de o-alquilac1ori, frentE a la C-alquilac1or1 que se esperatia, 

estos productos son e 1 4x-a l i l-5~-etoxicartJon 11- 3-rnetoxi 

-ciclopentan-::?-en-1-ona (\'1-t.J y el Sa-alil-4p-eto11cart1or11l-3-

meto>'.1-ciclopentan -2- en-1-ona ( Vl-8) (ver fig 13J, lo que se 

ev1denc1a en el espectro de rrnn, ya que la señal correspondiente al 

grupo meton aparece corno un doDlete con una diferencia ae apenas un 

Hz de separación; aunque no se hizo una determinación cuantitativa, se 

puede estimar que la mezcla se encuentra en una cantidad 

equimolecular ya que el doblete guarda la misma relación de tamaño y 

de forma 
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VI-B 

Los derivados del eter de enol (VI-A) y (Vl-8) se caracterizaron 

por las siguientes constantes espectroscópicas; el espectro de uv 

muestra su absorcion máxima a 239.5 nm (e: 15663), observándose un 

efecto batocrómico e h1percrómico con respecto a su precusor acicl1co 

<V>; el espectro de ir muestra la desaparición de la banda ancha del 

cetol y la aparic1on de la banda mediana a l 445 crn-1 correspondiente a 

la vibración del grupo mHox1; las demás bandas correspondientes a las 

vibraciones del grurJo caroonilo y del grupo alíi1co permanecen casi srn 

variac10n respecro la C1-d1cetona (VI!, el espect.rei de rrnn muestr2 en 

primt:r m:tanc !2 la de:apar1c1on del tautomerJSífl(1 OE' la fj-dJC'?tona, ya 

qui? no se tier1':' i:-\ orotor; ac1ao del cetol y en carnt110 se tienen oos 

smguletes sep:ir::i!Jos por una Hz que mtegr2n para tres protones y !Jo: 

singuletes de 5 25-'.:·AO ppm que mtf:gran para un protón; aunque si:: 

conserva la misma posición respecto al protón de C.-2 en la f.l-d1cetona 

en (VI), éste no es intercambiable con agua deuterada, por lo que estas 

dos señales indican la presencia de la mezcla de los derivados eter 

de enol (ver fig 13) y las señales de los demás protones de la molécula 

guardan la misma posición con respecto a (Vil 

Debido a que en esta técnica se obtuvo un 95% de rendimiento del 

producto de o-alquilación, sin detectarse el de c-alquilación, se 
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decidió emplear otra más especifica Para ello se encontró que con el 

tratamiento de una cetona con hidróxido de potasio, ioduro de metilo y 

[18]-corona-6, se obtiene el producto de C-polimetilado a-al 

carbonilo42 (ver f1g 14) Para ·1ograr esto se partió del precusor 

acíclico y se adicionó un análogo: el [12]-corona-4 y 8 eq de CH3l; 

después de haber formado la f3-ciclopentanona (método B) se aisló con 

un rendimiento de 593 el Sa-alil-4,4-p-etoxicarbonil-3-metoxi­

-cic lopentan-2- en-1- ona ( Vl-C) (ver f ig. 15), el cua 1 es propuesto en 

6o KOH/Mel \l( 
[ 18]-corona-6 ~·' 

fig. " 14 

bast: a sus propiedades espectroscópicas el espectro de uv 

rnuestra ur, efectc• hipsocrórnico e r11r1ercróm1co respt:eto a su precu2.or 

acícl1cc,, ten1H1dü su rna:>-imo de absorcion a 263 nrn \r 2'.:337), el cual 

no es mu·, diferente a la absorc1on del producto obtenido por el metodo 

A, su esDt:ctro de rmn comparado con Ja n-c1clopentar1odiona (Vl no 

muestra mucha diferencia, sin embargo. su espectro de rmn tiene un 

singulete a 15 ppm que integra para tres protones, el cual se astgnó 

tentativamente a un metilo en la posición cuatro en el anillo, ya que el 

doblete a 3.31 ppm que se encuentra en (V) desapareció y las demás 

sef¡ales en el espectro del derivado rnetilado guardan la misma posición 

comparada con las que se tienen en e 1 espectro de la 13-

ciclopentanodiona (V) 
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Otro método de alqu1lación obtenido durante nuestra investigación 

se real 126 cuando se trató e 1 4%-al i 1-sp-etox1carbonl 1-3-metoxi­

-c1clopentan-2-en- 1-ona-3-et i len-ceta 1 ( Vll-Ai en una disolución 

metanól1ca ácida (método(), con el objeto de hldrolizar el monocetal 

para recuperar la l3-ciclopentanod10na (Vil; en este caso se obtuvo el 

producto de o-al qui 1ac1on mostrando en su espectro de rmn un singulete 

a 3.9 ppm que rntegra para tres protones, lo cual nos indica la presencia 

de uno de los isómeros del met11 eter de enol (VI-Al o (Vl-8), siendo el 

más probable el compuesto (Vl-B), lo cual se discut1ra más adelante. 

Los espectroc:. de uv, 1r y rmn sor, 1den: 1co~. a los obtenidos por el 

empleo del merooo A, con la excer•c1on ae la pequeña d1ferenc1a antes 

mencionada A pesar d>? que esta reacc1on presenta la ventaja de ser 

estereoselect1va. la n1dróllsis del cetal es muy lenta y la alquilac1ón 

se obtiene cori íJaJO rendimiento (445~> resultando ser, por tanto, 

poco pract 1ca 

Debido a que las reacciones de metllación con los dos métodos 

probados en e 1 intermedlar10 (V) no resultaran de nuestro interés, se 

decidió cambiar al grupo etoxicarbonil por otro grupo que además de 

romper el tautomerismo con la 13-dicetona del ciclopentano se persigue 

que dicho sustltuyente esté protegido contra las reacciones de 
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met i \ación y convenientemente funcional izado para ulteriores 

modificaciones a una PG El grupo benzoiloximet1l, ademas de presentar 

los requisitos anteriores, es un grupo protector de un alcohOl primario 

que al ser lioerado y sufrir l~ ·oxidación de Collins, seguido por la 

reacción de Wlttig con 1-terbutiHosforanildieno-2-heptanona en eter, 

da la correspondiente enona la cual, al ser reducida con borohidruro de 

sodio, produce una de las cadenas laterales necesarias para la smtesis 

de una PG43. Como se demostro teóricamente, e 1 grupo benzoi loximet i 1 

resulta ser un sust1tuyente adecuado a nuestro propros1tos y por 

cons1guiente, en lo que resta del trabajo, se diseñó la ruta s1ntetica 

para obtener este sustituyente e intentar nuevamente las reacciones de 

a lqu11 ación <.ver esquema 3 J 

Para p0dt:>r efenuar la reducción del ester et111co en <.Vil fue 

nei:-t:>sar10 prNegi:-r la J3-d1cetóna del c1clopentano ya que taml:\1en es 

suscepnt.'lle dP se rt:>duc1da30, por lo que el al tratar el 

':Xl-ali i-4¡3-et0v1cartior:1 ¡- c1ciopentan- 1 ,3-diona r VI J, con 15 eq de 

et1len g11co1 y r) 025 eq de 4PTS anr1 en reflujo de bencen0 con un 

aparat0 Dean-Stark durante 40 Hrs .. se obtuvo el d1-cetal (VII) en un 

69 3% de rendimiento, contra el 70 on reportadc13'.2 El 

Sa-a 111-4~-etox icarboni 1- cic lopentan -1,3-d1ona-d1-et i len-ceta l (VI 1 l 

se caracterizó por sus constantes espectroscópicas, observándose en 

primer instancia que el producto obtenido no absorbe en la región del 

uv, lo cual es compatible con lo esperado, ya que el di-cetal rompe con 

el tutomerismo protónico de la 13-dicetona, y del a-ceto-ester. En el 

espectro de 1r se observa la desaparición de las bandas del grupo 

carboni lo, correspondientes a la 13-dicetona, conservándose únicamente 
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la banda mediana a 1730 cm-1, atribuida a la señal de estiramiento del 

grupo carbonilo del ester etíl1co, también se observan las señales de 

estiramiento del grupo carbonllo del ester etílico , las bandas de 

vibración entre C-0-C del cetal es caracterizado por tres bandas 

fuertes a 1145, 1095 y 1045 cm- 1. El espectro de rmn ya no muestra 

las señales de los protones tautoméricos del enol de la 13-dicetona, en 

cambio, la aparicion de un multiplete centrado a 3.9 pprn el cual 

mtegra para ocM protones, se asignaron a los correspondientes, de los 

dos anillo:. de dioxolano Otro aspecto mteresante es el desplazamiento 

de las señales de los protones del anillo hacia campos mas altos, siendo 

mas pronuciadrJ, en los protones del C-2, asignados al smgulete en 2 85 

pprn y en la zona de 2 0-2 4 ppm, tenemos, un mult1plete que integra 

para un total de cuatro protones, de entre este multiplete, centrado a 

2 2 pprn sobres a le un doD le te cuya mtegra l es dlf íci l de medir, en 

cambio, su constante de acoplam1ento nos da un val oí ae 2 S Hz y se 

refierE', muy protiablemente, al acoplamiento entri:: los protones 

adyacente~ ª"' lc-s C-4 y C-5 de1 anillo, los cuatrc. protone:. de esta 

zona, ao: si:- asignaron a la base del grupo alil1co y los otros dos a los 

protones de C-4 y C-5, las señales de los protones del alqueno en el 

al1lo y los correspondientes al ester etílico no sufrieron un cambio 

aparente respecto a la n-d1cetona (Vil, de la cual se partió El espectro 

de masas por 10nización química muestra el ión molecular a 298 

unidades de m/q, lo cual es compatible con el peso molecular calculado 

Un aspecto interesante, observado durante el curso de la reacción 

de protección de la H-dicetona (VI), es que, en las primereas horas de la 

reacción, en primer lugar se formaba un producto de menor polaridad 
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comparado con la materia prima, el cual presentó absorción en el uv, 

posteriormente este intermed1ar10 se transf ormaria en e 1 dicetal (VII), 

de mucho menor pol~ridad, sin absorción en el uv. Con el objeto de 

conocer la estructura de este· intermediario, se le aislo y se 

caracterizo por sus constantes espectroscopicas, mostrando en el 

espectro de uv una absorció má>:ima a 241.5 nm con un e: 1O116, lo cual 

es indicativo de una cetona a,p no saturada. Su espectro de rmn 

muestra a 3500 cm-1 una banda mediana y ancha, correspondiente a la 

vibración del -OH, tamb1en se observan en este espectro, las bandas de 

estiramiento del grupo carbonilo; tanto del ester etílico a 1725 cm-1, 

como las bandas fuertes en 1695 y 1590 cm-1 de la enona, y a la vez, 

se observan las bandas caracteristicas del cetal En el espectro de rmn, 

adem::is de las señales de los grupos sustituyentes en el anillo, tenemos 

un mu1tiplete ci:intrado a 3 85 ppm que integra para cuatro protones, lo 

cual e~ indicativo de la presencia de un cetal Si conjuntamos esta 

mformacior1, se puede proponer, qu'=' se ootuvo el 4a-alii-5P­

-etoncartioni1-c1c 1o;:ientan- l ,3-d10na-:".-etil<:-r1-cetal (Vfl-.t.,J, el cu::il 

es. intermediario en la reaccion de prcitección de la f:.-dicetona (VIJ 

(ver fig 16) 

/\ /\ 
o o o o 

~~~\\,~, 
o o l.;º o 

VI VII-J\ VII 
fig. " 16 
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Una forma indirecta para demostrar que se trata de este 

intermediario monocetalico (VII-A) y no de su isómero, con el cetal 

ex-al grupo ceto-este: (Vll-B) (ver fig 17); es cuando el dicetal (VII) se 

hidrolizó parcialmente en silid1 gel suspendida en cloruro de metileno 

con ácido sulfurico44, dando exclusivamente, el monocetal (Vll-Bl, 

como un sólido (pf = 470), en rendimiento cuantitativo32. 

l'o 

:~~ 
v1P-A 

fig." 17 

La diferencia en velocidad de la hidrólis1:. entre los dos anillos de 

d10xolano, pueoe ser atribuida ai efectro electrónico del grupo ester, el 

cual, reduce la react1v1dad del anillo de d1oxolan0; otra d1ierenc1a 

entre los compuestos (VII-A) y (Vll-Bl, es que el monocetal, a-al grupo 

ester, pierde su absorción en la region del ultravioleta baJo cond1c10nes 

bas1cas, lo cual, excluye la presencia de un grupo carbon1lo en la 

3') 
posición a-al grupo ester ... , lo cual viene a confirmar que el 

intermed1ar10 que se forma durante la dícetal1zación, es el monocetal 

(VII-A) (ver fig 16), ya que, este presenta absorción en el ultravioleta, 

y en el infrarrojo, se muestran las bandas caracterisucas de un 

B-ceto-ester. Aunque resulta de especial interés, la discriminación de 

la cetal1zac1ón y decetal1zactón entre los dos carbonilos en el anillo, 

para efectuar reacciones quimioselectivas; esto está fuera de nuestros 
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objetivos, ya que se requirió efectuar la hidrólisis total de los anillos 

de dioxolano. Por lo que esto se deja abierto para posteriores estudios 

A manera de ejemplo, d~ ·10 anteriormente descrito, sin que 

necesariamente sea una demostración, se encontró que al tratar de 

recuperar la ~-dicetona (VI), se aisló el producto de 0-alquilación al 

hidrolizar el monocetal <VII-A) con HClac y metano! como disolvente 

<método C; descrito anteriorrnente) En su espectro de rmn se obtiene un 

srngulete a 3 9 ppm, el cua 1 integra para tres protones. siendo 

asignado:~ para uno de los isómeros, el cual presumiblemente debe 

tratarse de metll-eter de enol (Vll-8) Sin embargo, esto no es 

contundente, ya que la diferencia entre los singuletes es de 

escasamente 1 Hz (metodo A), lo cual dificulta la diferenciación entre 

el met1l-eter de enol (VI-A) y (Vl-8) Otro ejemplo encontrado en la 

literatura3=" e'O la reduce ion quimioselect1va de la 13-ciclopentanodiona 

CVI), eri ia cu?.I hó sido protegido uno de los carbonilos como 

etller-cetai • \1:!-f:l .. , r.rc,,jucto de la riidrol1sis parcial del dicetal '.VII) 

una vez que se obtiene la J3-c1clopentanod10na (Vil protegida como 

di-cetal (VII), se procede a efectuar la reduccion del ester etilico, por 

el uso de un metodo genera145, para lo cual, se suspenden 1.4 eq de 

H4A1Li en THF anh. y bajo atmósfera de N2, se adiciona una disolución 

de Scx-al i 1-~-etoxicarboni 1-cic lopentan-1,3-diona-di-et i len-ceta 1 

(VI 1 l en THF anh, manteniendose con agitación a TA durante una Hr. La 

reacc1ón se termina con la adición de acetato de etilo y una disolución 

saturada de sulfato de sodio; el producto se purifica por cromatografía 



en columna, aislándose el 5cx-alil-4¡3-h1drox1met1l-ciclopentan-

1,3-diona-di-etilen-cetal CVlllJ con 98.63 de rendimiento, el cual es 

caracterizado por sus constantes espectroscopicas: el producto 

obtenido, no presenta absorción en el ultravioleta. El espectro de ir, 

muestra principalmente una banda mediana y ancha a 3560 cm-1, lo que 

indica la presencia de un alcohOl, ésta se complementa, con la banda 

mediana a 1320 cm-1 de la deformación del -OH, también se observa, la 

desaparición de la banda fuerte a 1730 crn-ldel cetoester en (VII); las 

bandas del grupo alilico terminal y del dicetal, se conservan sin cambio 

aparente El espectro de rmn, muestra la desaparición de el doblete y el 

tr1plete, correspondientes al ester etilico, en cambio, se tiene en el 

mult1plete de 3 5-4 1 pprn, un total die diez protones, de los cuales, 

ocrw se asignaron para el oicetal y dos, para el metileno del grupo 

hldroYirni:-til; el mult1plete de~ 1 a 26 pprn, que integra para cmco 

pro~onl':'s, SI' IP asignaron a los. ~irc1r.ones del rnetiieric• di?l grupo alilo, a 

los pr(i~on!:': er• ·>4 )' C-5 y a! proTíJri .je; ~1id!'O)!JJ(1, ya qui? al efectuar el 

ácido en esta zona, a 2.05 pprn, se observa un smgulete, que mtegr·a 

para dos protones. los cuales, han sido asignados tentativamente, para 

los protones del C-2, también, se observa que estos protones, han 

sufrido un desplazamiento a campo mas alto, si se compara con la sef1al 

a 2.85 ppm de los protones asignados al C-2 en e 1 compuesto (VII J de 1 

cual se partió En cambio, las señales del etano del grupo alilo terminal, 

se conservan sm cambio significativo. El espectro de masas, muestra 

el 1ón molecular a 256 unidades de m/q, el cual, concuerda con el 

calculado. 
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La alcohólisis del cloruro de benzoilo con el SQ-alil-4{!­

hidroximet i 1-cic lope~tan-1,3-diona-di-et ilen-ceta l (VI 11 ), se llevó a 

cabo en piridma, obteniéndose 'én'un 99.73 de rendimiento, el SQ-alil-

41l-benzo1loximeti 1-cic lopentan-1,3-diona-di-et i len-cetal (IX), e 1 cual 

es caracterizado por sus constantes espectroscópicas en e 1 espectro de 

uv, se obtienen cuatro máximos de absorción a 229, h268, 273 y 280 nm 

<~ 13236, 790, 903.6 y 731 ), los cuales son asignados a la conjugación 

qui:i presenta el grupo benzoiloxi. El espectro de ir, muestra 

principalmente, los sobretonos de 1780 a 1190 crn-1, caracteristicos 

del anillo aromático, los cuales, se complementan con un sobretono a 

835 cm-1 y una banda fuerte a 715 cm-1, indicando que el anillo 

aromático es monosubstituido, también, reaparece la banda fuerte del 

carbon1 lo del ester a 1715 cm-1, otras bandas importantes, son las 

car·acterist1cas del grupo benzo1lox1met1l, como la banda fuerte a 1280 

cm-1 y su homt>ro a 1315 cm- i y la oanda fuerte a 1115 cm-1 con su 

homL1ro a 1175 cm-1; las bandas característica~ del grur>o ali lo y del 

cetal. rio sufren ningún cambio aparente, comparadas con el material de 

partida (VIII) En el espectro de rmn, de 8.00-8.15 ppm se tienen dos 

dobletes, que integran para dos protones, y de 7.40- 7.60 ppm un 

multiplete, que integra para tres protones, los cuales, en conjunto son 

asignados a los cinco protones del anillo aromático, el aspecto de estas 

señales, puede deberse al efecto que ejerce el grupo ester en los dos 

protones cr-a éste, desplazándolos a campo mas bajo; a 4.4 ppm se tiene 

un doblete con una j=4.5 Hz, la cual integra para dos protones, 

corresepondlentes al rnetileno del grupo benzoiloxirnetil, la cual, se ha 



desplazado a campo mas baJo, pudiéndose anora caracterizar, ya que se 

separó de las señales de los cetales con las que estaba traslapado, 

cuando tenia susutuido el hidroxilo en el compuesto (Vil I ); las señales 

de los protones del grupo alilo·~et'minal, del cetal y de los protones en 

el anillo, guardan casi la misma posición respecto al material de 

partida CVlllJ, pero con meJor resolución, por lo que es más fácil 

caracterizarlas El espectro de masas, nos muestra el ión molecular a 

360 unidades de m/q, el cual, concuerda con el calculado. 

Ahora que tenemos el sustituyente deseado, únicamente nos resta 

regenerar la 13-dicetona, de los correspondientes et i len-cetales, para lo 

cual, se empleó un método general para la decetalización, efectuando la 

hidrólisis, en medio ácido44 Se disolvió el ~-a11l-4P­

benzoil ol!1rnet11-c 1c lopentan- 1,3-diona-di-et i len-cetal (IX). en una 

mezcla oe .\e OH/ 1-ii.1 (41 v1v¡46, manteniendo la temperatura a 67ª, 

durartt"' tres noras, se ot1t1ene, en un 87~ de rendirrnento, un<1 rnezcla 

inseparable de los producto: de la hidrólisis parcial, ais1anaosl? las 

monocetonas 5a-a1 i l-4f}-benzoi1oxirnet i l-cic lopentan- t ,3-diona-3-

et i len-cetal (IX-A) y 4Q-a1i1-sp-benzoilox1metil-ciclopentan-1,3-

diona-3- et i len-ceta l ( IX-B) (ver fig 18), las cuales, han sido asignadas 

por sus constantes espectroscópicas: en el espectro de uv, se obtienen 

tres máximos a 233.5, 2735 y 280.5 nm (e 25913.5, 1044 y 859). El 

cual sufre un pequeño efecto batocrómico y un intenso efecto 

hipercrómico, si se compara con el dicetal (IX) El espectro de ir, 

muestra, principalmente, una banda media y ancha a 3500 cm-1, 
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fig. ti 18 

deb1da a la presencia de la forma enólica, de la cetona liberada; las 

bandas medianas en 1080 y 1030 cm-1, nos ev1denc1an la presenc1a del 

cetal; las bandas de los sust1tuyentes alílico y benzo11oximetil, no 

sufren cambios respecto al dietilen cetal (IX). En el espectro de rmn, se 

tiene la señal de un singulete a 532 ppm, que integra para un protón ,el 

cual, complementado con el protón ác1co, que se localiza entre el 

multiplete centrado a 3.0 ppm, no: informa, que la cetona liberada, se 

encuentra en su forma enol1ca, otras señales aue nos ayudan a 

caracterizar la hidrol 1s1s parcial dei d1cetal W'.!, son el multiplete de 

3 8-Ll.2 ppm, ei cual integra par<i io~. cuatro protones del et1ien-cetal, 

es de particular interes, anotar que este mult1plete, presenta cierta 

simetría, pud1H1dose diferenciar dos protones por cada parte: de 3.8-40 

ppm y de 40-LJ.2 ppm, integrando para dos protones respect 1vamente, 

lo que nos permite suponer, la existencia de los dos cetales 1soméricos, 

sin que podamos diferenciarlos. También existe la posibilidad, que se 

trate de uno de los isómeros posicionales entre (IX-Al y (IX-8), sin 

embargo, no tenemos ningún argumento, que nos ind1que una diferenc1a 

de la velocidad de hidrólisis, entre estas dos cetonas saturadas, como 

lo es, a manera de ejemplo, el caso del dicetal (VII), el cual al ser 

sometido a la hidrólisis ácida sobre sil1ca gel en cloruro de metileno, 
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obteniéndose, exclusivamente, el monocetal <JX-8)32, el cual, ya fué 

discutido anteriormente, también se ha informado, que, cuando se 

tienen dos et1len-cetales, en que uno de ellos, es derivado de un 

compuesto carbonil1co a,p-rnsasturado, la velocidad de n1dról1s1s, es 

mayor para el cetal a,p no sasturado, que el correspondiente a una 

cetona saturada44, esto, también es aplicable para efectuar una 

cetalización quimioselectiva47 Continuando con el espectro de rmn, se 

observan algunos cambios, sl lo comparamos con el dietllen-cetal (IX), 

ya que, el singulete a 2.15 ppm, correspondiente a los protones del C-2 

en (IX) desaparecen, en cambio, pasan a formar parte del tautomerismo 

protónico de la cetona liberada, otro cambio, aún mas evidente, es el 

del metileno que soporta al grupo benzoiloximetil, ya que, el doblete en 

(IX), se transforma en un mult1plete; las señales de los protones de los 

grupos benzo1lox1 y alílico, guardan la misma posición, respecto al 

dlcetal llXJ 

Ya que el ObJet1vc1 fue oDtene: la h1drólis1: total de los anillos de 

dioxolano, se probo con un ac1do mas fuerte, como lo es el acido 

clorhídrico, por lo que, se probó paralelamente, la h1drólls1s tanto del 

dicetal (IXJ, y la mezcla de los monocetales (IX-Al y (IX-BJ En la 

hidrólisis total del dicetal, se disolvió el Sa-altl-4¡3-

benzoi loximet i l-ciclopentan-1,3-diona-di-et i 1 en-ce tal (IX) en acetona 

y se le adicionó leq. de HCl (:::2M), manteniéndolo a T.A, durante 80 hrs., 

obteniéndose, en 87.5% de rendimiento, el Sa-alil-4¡3- benzoiloximetil­

ciclopentan-1,3-diona (X), el cual, fué caracterizado por sus constantes 

espectroscópicas: el espectro de uv, muestra un máximo a 233.5 nm y 
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un hombro a 254.5 nm (e 21130.5, 14900). En el espectro de ir, se tiene 

una banda mediana y ancha, que va desde 3600-3100 cm-1, la cual es 

comparable, con la obtenida en la f3-d1cetona (VI), esta banda ancha, se 

complementa con la's bandas ·<Je· 1585, 1 <155 y 1270 cm-1, lo que 

evidencia, que la f3-dicetona se encuentra enolizada, bajo las 

condiciones en que fue tomado el espectro, también, se observa la 

desaparición de las bandas, asignadas para el anillo de dioxolano; las 

demas bandas en el espectro, correspondientes a los grupos alilico y 

benzoiloximetil, se conservan casi en la misma posición. El espectro de 

rmn, muestra la desaparición de las señales del anillo de dioxolano y 

en su lugar, se tienen las señales de los protones ácidos del 

tautomerismo protónico de la 13-dicetona ( como en su analogo (VI)), las 

cuales, se encuentran a 9.5 ppm y 5.32 ppm, y cuya integral corresponde 

a un proton respectivamente, ademas, son intercambiadas con agua 

deuterada, las dema:. seña les en e 1 es pe: tro, no sufre ningún cambio 

significativo, comparado cor1 el espectro de; d1cetal (IX), a excepción, 

del metileno, del grupo ber;zoiloxirnet1l, ya que el doblete, claramente 

visible en (IX), se desacopló en un mult1plete al ser liberada la 

13-dicetona. El espectro de masas, muestra que el ión molecular se 

encuentra a 272 unidades de m/q, lo cual concuerda con el peso 

molecular calculado. 

La hidrol1sis de la mezcla de Sa-a111-~-benzoíloximetíl­

c1clopentan-1,3-diona-3-ett len-ce ta 1 (IX-A) y 4cx-a 111-5~­

benzoi loximet i l-ciclopentan- I ,3- diona-3- etilen-cetal (IX-Bl <ver fig. 

18), se efectuó en una disolución ácida eterea, la cual se ajustó a 



pH=4.0, con una disolución acuosa de HCl (z21'1) y se mantiene a T.A. 

durante 68 hrs., obteniéndose, el Scx-al 1l-~-benzoilox1meti1-

cic lopentan- l ,3-d10na (X), en un 84% de rendimiento y cuyas constantes 

espectroscópicas, son idénticas a las obtenidas por la hidrólisis del 

dicetal (IX) 

39 

Como se observa, el empleo de un ácido fuerte, como lo es el HCl, 

nos proporciona la hidrólisis total del J3-diet1len-cetal <IX), sin 

embargo, el tiempo de la decetalizac1ón es muy prolongado, aunque el 

rendimiento es elevado y el producto se obtiene puro, ademas, no se 

detectó el producto de hidrólisis del ester, el cual es susceptible de ser 

formado. Posteriormente, se encontró una técnica en la literatura para 

la cetal1zación y decetalizac1ón, con el empleo de tosilato de piridina, 

como catalizador; para la decetalizacion, se refluJa en un lapso de 1-3 

Hr'S el cetal en acetona. con 0.3 mmcil de tos1lato de p1rid1na. 

oDtenienclose la cetona pura, en rendimiento cuarutativo48 

D12safonunadamentE, no se tuvo la oportunidad de probarla con nuestro 

compu.;isto, por lo que se deja como sugerencia 

Una vez que se han efectuado los cambios deseados en el 

intermediario (VI) (ver esquema :tt 3l, y se tiene la 13-dicetona libre del 

tautomerismo protónico con el ester en el intermediario (X), se procede 

de nuevo, a probar las reacciones de metilación en este intermediario, 

esperando que con el cambio efectuado, las reacciones de alquilación se 

orienten selectivamente a la C-alqullación en el C-2. En cambio, cuando 

se obtuvo el intermediario (VJ, se tenlan tres protones ácidos en 



competencia, correspondientes a los de la a-dicetona y al del 

f3-ceto-ester. 
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Antes de iniciar la discusión de los resultados obtenidos de las 

reacciones de alquilación con e1 sustrato <Xl, es importante anotar que 

la dicotomia de la C-vs-0-alquilación de enolatos, ha intrigado a los 

quimicos orgánicos durante mucho tiempo, ya que la naturaleza del 

catión, el agente alqullante, disolvente empleado, temperatura de 

reacción y la homogeneidad del medio o heterogeneidad52, juegan un 

papel importante49-51. Por lo que, la elección de las condiciones de 

reacción deben ser cuidadosas, y a pesar de ello, las predicciones no 

deJan de tener un cierto grado de incertidumbre, en cuanto a la 

tendencia de la C-vs-0 alquilación 

Schick50 y colabOradores. encontraron que la regioselectividad de 

la alquilac1on ce las sales de metales alcalinos de la 

2-met1l-l,3-c1ciopentanona con haluros de alquilo, depende 

signii1cat1vame;1te, dE' ia estructuía del agentt· alquilante y del tip0 de 

disolvente usadc: er. la reacc1or, Los haiuros de alquilo pr1mar1os, 

saturados e msaturados, con excepción del yoduro de met 1 lo, 

preferentemente, dar1 productos de O-alqu1lac1ón Los haluros de 

alquilo, con átomo~ de carbono con ri1br1dación sp2 o sp en la posición 

f3, preferentemente dan productos de C-alqui lación Los disolventes 

apróticos, favorecer; la O-alqu1lación y el agua, la c-alquilación 

Con los aspectos generales antes mencionados, se efectuó un 

experimento con el sustrato <Xl, empleando K2co3 como base y agua 

como disolvente, sm embargo, el ester del benzoiloximetil se 

saponifica, ya que no resiste dichas condiciones, ademas, tampoco se 
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detectó el producto de c-alquilación 

Se esperaba que con el empleo de una mezcla de DMF-Benceno, y 

la adición de los reactantes a bajas temperaturas, se favoreciera la 

C-alquilación, por lo que, el ~..:alil-4fl-benzoiloximetil-ciclopentan­

-1,3-diona (X), se disolvió bajo atmósfera de N2, en una mezcla de 

DMF-benceno anh. 3:1 vlv, y a -250, se adicionan 1.1 eq de NaH, dejando 

que se alcance lentamente oo, luego, se lleva a -72° y se adicionan 20 

eq de CH31, dejando que alcance lentamente T.A, manteniendo con 

agitacion durante 18 hrs .. Después de enfriar a oo, se acidula a pH= 2.0 

con HClac <~2MJ, se diluye con agua y se extrae con eter, el producto se 

purifica por ccf preparativa, aislándose en un 793 de rendimiento, una 

mezcla inseparable de los isómeros posicionales Sa-alil-4¡3-

benzoilox1met11-3-rnetoxi-cicloperit-2-en-1-ona (XI-Al y el Lb­

a l il-5p-benzo1loximet1l-3-metoxi-cic lopent- 2-en-1-ona (Xl-Bl, los 

cuales, son caracterizados por sus constantes espi;.ctroscóp1cas en el 

espectro oe uv, se observan tres ma>:1mc•s de absorciori a 233.5, 272.5 y 

281 nm (r 2617~. 1633 y 1281), lo:, cuales no sufren ningún efecto 

s1grnf1cat1vo en su absorción, comparado con el dicetal CXJ, lo cual, 

puede ser atrlDuido, a que la contribución de un grupo 13-0H al enol, es 

la misma que si se tiene un eter de enol de una f3-dicetona. En el 

espectro de 1r, se observan algunos cambios, ya que la banaa ancha de 

3100-3500 cm-1 desaparece, conservándose, e 1 sobre tono de la 

vibración del e-o a 3500 cm-1, las otras bandas, conservan casi la 

misma posición y forma, que el sustrato de partida, teniéndose ademas, 

una banda mediana a 1355 cm-1, la cual, ha sido asignada al grupo ester 

de enol. El espectro de rmn, conserva en escencia, la misma forma y 
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posicion de las señales de los protones del esqueleto base, pero 

ademas, se tiene que el singulete a 5.32 ppm, cuya integral es para un 

protón, na sido asig~ado al C-2, el cual ha perdido su acidez ya que no 
' es intercambiaDle con agua deuterada; se tienen en 3.88 ppm, dos 

singuletes con una J= 1 Hz, los cuales integran para tres protones y han 

sido asignados al grupo eter de enol, el cual puede corresponder a la 

mezcla de isómeros posicionales (XI-A) y (Xl-B), debido a que no se 

cuenta con ninguna mf orrnación adiciona 1, acerca de la se lect 1vidad de 

la 0-alqullación en el compuesto dicarbonilico (X) Esto se podría 

corroborar, por el apoyo de otras técnicas analíticas, como la 

cromatograf1a de líquidos de alta presión o por espectroscopia por 13c, 

sin embargo, no fue prescindible realizarlos, debido a que el trabajo se 

centro eri los prciauctos para la C-alquilacior1 

Ya q11e e1 sustrau1 r:x.J, res11Jta se¡ 1áo11 a Ja: condiciones acuosa: y 

en medie•: apro~ iuis, la r·eacc1or1 se orienta a la O-al qui lacion, se 

ri:quirio i:il emplF:c• oi:- unCi metoaologia rnas espec1f1ca, encontrandose en 

la liti:ratura un metooc• p<Jra la monoalqu1laci6n de compuestos 

r.~-d1carbon1licos, el cual da el producto de C-alquilacion, con 

rendimientos cuantitativos, bajo condic10nes neutras; la sal de TI (1) 

del compuesto f.l-dicarbonilico, es calentada en un exceso de yoduro de 

al qui lo, removiéndose el yoduro de ta 110 por filtración50,53. Esta 

metodología ofrece la ventaja adicional, de que el compuesto 

f.l-dicarbonílico monoalquilado resultante, puede ser a su vez 

convertido en su respectiva sal de talio m, la cual, es alquilada con un 

segundo haluro de alquilo, siendo ambas reacciones, igualmente 

cuantitativas53 Para aplicar esta metodolog1a, se tuvo primero que 



preparar, la sal de talio Cll del sustrato 13-dicarbonilico CXl, teniendo 

mucho cuidado en su manipulación, ya que las sales de talio son 

extremadamente toxicas 

Se disolvio baJo atmósferá de N2, el 5a-altl-4(3-benzoilox1met1l­

ciclopentan-1 ,3-diona CX) en benceno anh, luego, se le ad1c10na 1.01 eq 

de EtoTl y se mantiene con agitación durante cinco mln., se enfría a oº 
y se filtra al vac10, obteniéndose en un 97% de rendimiento un sólido 

blanco, remstal1zable de etanol. La sal de talio preparada 

anteriormente, se suspende en un exceso de CH3I y se mantiene a 

reflujo durante seis hrs., se filtra sobre celita, obteniéndose en un 

84.5% la mezcla inseparable, de los isómeros pos1c10nales de la 

O-al qui lac1órr Sa-al i 1-4¡3-benzoiloximet il-3-metox1-ciclopent-2-

-en-1-ona CXl-AJ y el 4a- alil-5~-benzoiloximetil-3-metoxi­

c1clopent-2-en-1-ona CXl-BJ, cuyas constantes espectroscóp1cas, son 

idénticas a las de~critas ya anteriormente Cmetodo El 

Anr.es de abar1donar la posibilidad de obtener el productc; de 

C-alqui1ac1on en este sustrato. se ensa¡.·aror. algunas pruetias 

adicionales, en las cuales esta B-c1clopentanona asimétrica sustituida 

CXl; o bien, no reaccionaba, o se descomponía en una gran cantidad de 

productos 

Por último, se describe un experimento <método Fl, sin que 

necesariamente se busque la C-alquilación, más bien, se trata de 

stmplif1car la ruta de síntesis para la obtenc1on de los productos de 

O-alquilación (XI-A) y (Xl-8), a partir de la hidrolisís parcial del 

díetilencetal UX), ya que al tratarlo, en una disolución metanól1ca ácida 
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durante 19 hrs. a TA se obtiene en un 74% de rendimiento, los isómeros 

posJCionales · Sa-al i1-4f3-benzoiloximet i l- 3-metoxi-ciclopent-2-en­

-1-ona (XI-Al y el 4:x-alil-5p- benzoiloximetil-3-metoxi-ciclopent-
' 

-2-en-1-ona <Xl-8), cuyas constantes espectroscópicas, son idénticas a 

las anteriormente descritas, aunque el rendimiento es un poco mas 

baJo, nos evitamos un paso durante la ruta de síntesis 

En una revisión bibliográfica retrospectiva, se encontró que se han 

hecr10 pocas investigaciones para la síntesis de derivados del 

4-alil-c1clopentan-1,3-d1ona54, los cuales, al formar el ester <20), 

derivado de su forma enólica < 19), se ha demostrado, que son útlles 

precusores para la construcción de el biciclo (321]-octano (21,22), el 

cual es el esqueleto carbonado, presente en terpenos, 01olog1camente 

act1vos55, presentes en vegetales y hongos56 Algunos ejemplos, 

incluyen a lo:. si:squ1terpenos odoriferos, corno el a-cedreno 1231 y 
e:--. 

?1zaenc1 (241 -",el ac1do giberel1co <25), regulador del creC'1m1entc1 de 

las plantas y el ant1humoral diterpeno ap1d1colrn (26) 

Una apro>:1mac1on para obtener el b1c1clo [321j-octano, esta 

basada sobre la fragmentación de el triciclo [3 2 l O]-octano. el cual, es 

producido por la rotoc1clización intramolecular [2+2], de acetatos de 

enol, derivados del 4-propen-2-enil-ciclopentano-1,3-diona56 
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Corno se oDserva, en la ruta oe sintesis, se obtiene el derivado 

alil1co en la c1clopenr.anodiona, en una forma sencilla y en pocos pasos, 

siendo por tanto, los rntermediar1os Sa-a 1 i l-4¡3-etox1carboni l-1,3-

c1c lopentan-d10na (VI) y Sa-a 11 l-4¡3-benzo1iox1met1 l-cic lopentan-

1,3-diona (Xl, útiles para someterlos a las reacciones de 

fotoc1cl1zación (después de haber obtenido el ester de enol 

correspondiente), para la síntesis de análogos de anillos del biciclo 

[3.2. ! ]-octano 

/ 
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PARTE EXPERIMENTAL 

' Las constantes espeetroscópicas de los compuestos 

sintetizados, se determinaron en el departamento analítico de la 

división de 1nvestigac1ón SYNTEX, SA, México,D.F. y Palo Alto, Cal. 

E.E UU 

El punto de fusion, se determino en un aparato Buchi 51 O; 

reportando 1 os s m corrección 

Se empleo una balanza analítica electrónica Mett ler AE 1 OO. 

Los espectros de absorción en el ultravioleta, se determinaron 

en un espectrof otómetro Beckman DU- 7, usando metano l como 

disolvente 

Los espectros de absorción en el infrarrojo, se determinaron en 

un espectrofotometro Penm1-Elmer 1420 y : 97, usando cloroformo 

como disolvente 

Los espectr0s de resonan.:: ia magnet 1ca nuclear, se 

determinaron en un espectrofotómetro varian Et"i 390 de 90 MHz, 

emplE'ando cloroformo deuterado como disolvente y tr1metils1lano 

como referencia 

El curso del las reacciones químicas, se siguieron por 

cromatografía en capa fina ( c.c.i. l, en placas de 20 x 10 cm., 

impregnadas con síl1ca gel G60 Merck., con 0.01 % de fósforo. Se 

revelaron las cromatoplacas con luz ultravioleta, vapores de lodo y 

solución al 2% de cloruro de cobalto en ácido sulfúrico al 10%. 
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Para la pur1f1cacion de los compuestos obtenidos se emplearon 

técnicas como la cromatograf1a de capa fina preparativa ( 90 x 20 x 

0.5 cm ), impregnadas con stlica gel 60 Merck, con O.O 13 p/p de 

fósforo; para cromatogfraf1a,en columna, se empleó sílica gel 60 

Merck ( 70-230 mallas); así como también destilaciones 

Los disolventes anhidros, como el THF anh, se obtiene por 

destilación sobre H4Alll; la DMF anh, se prepara por destilación 

fraccionada azeotrópica con 20% de benceno ( p eb 138-140 ° ), la 

cual se conserva en frasco ámbar, con mallas moleculares; el 

acetato de etilo, se purificó por destilación fraccionada a presión 

reducida \ p eb 102-104 O , 60 mm Hg ); el bromuro de ali lo, se 

purificó por destilación fraccionada ( peb 60º ), después de secar 

sotire MgSO..'.l anr; 

E 1 pH se v.;>r1f ico, empleando pape 1 indicador Merck ( O- 14 J y la 

sol de HCI í. 2r·1 l no se titulo 

Los espi:-ctros de masas de baJa resoluc1on, se determinaron en 

un espectrot0tometrci Atlas CH-7, del departamento anal1t1c<1 de 

SYNTEx,:-, A 'Palo .1\lto, Cal E.E.U.U. 

PREPARCION DE METILENAMINOACETONITRILO 1 

Se mezclan 1620g. ( 1.5 1, 20.14 mol., 2.05 eq ) de formaldehtdo 

tecn1co ( 37.33 en 11.4% de metano l l y 540g ( 10.09 mo 1., 1.03 eq J 

de cloruro de amonio ; se agita vigorosamente y se lleva a oo . Una 

vez alcanzada esta temperatura, se va adicionando una disolución de 

485g ( 9.8 mol., 10 eq ) de cianuro de sodio en 850 mi. de agua 
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Cuando la mitad de la disolucion de cianuro de sodio ha sido 

adic10nada, se comienza a gotear simultáneamente, una disolución 

de 380 mi de ácido acético glacial, de tal forma que deban agotarse 

al mismo tiempo, eñ un lapso r:io menor de 3 hrs. 

Despues de que la adición ha concluido, la mezcla se mantiene 

agitando durante 1.5 Hrs más a o0, se filtra el precipitado y se 

transfi~re a •Jn matraz en donde se mantiene agitando con 1.5 l de 

agua fria, se flltra nuevamente y se lavan con agua fria< 5x 1 O ml. ) , 

se secan al aire, obteniéndose 250g ( 37.26%, respecto al NaCN) de 

unos cristales blancos cuyo p f= 125-6º 

PREPARACION DEL ESTER ETILICO DEL CLORHIDRATO DE 

GLICINA 11 

500 rn! 1 400g., 8.7 mol ) de etanol absoluto ( 99.2% ), se 

satur·a con HC 1 gas, manteniendo la temperatura a o0, luego se 

adicionan 87(! rnl ( 680g, 1148 mol de alcoriol de 96~ y 70g 

11 (17, rn0i 1 d"' rn>?ti!emammoaceton1trilc1 l. La mezcla se caiient.a a 

temperatura ae r·efiuJO durante 3 hrs., la soluc1on alc0Ml1ca 

caliente, Sé filtra y el filtrado se deja enfriar hasta obten,:;r los 

cr1st.al12:. r.1Janc0:. en forma de agujas, los cuales se recr1stai1zan de 

etanol absoluto, ooteniéndose 103g. ( 71.7% ) del ester et i l ico del 

clorhidrato de glicina, cuyo p f= 139-40º 

PREPAR.t\CION DEL DIAZOACET ATO DE ETILO 111 

El ester ct1azoacet leo es potenclalmMte explosivo 

por lo que deóe mane;~rse con precaucion 
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Se disue1v€'n 70g ( 05 mol , 10 eq ) de clorllldrato de glicrn 

etil esr.er en 125 ml de agua y 300 ml oe CH2Cl 2, la mezcla se 

mantiene con agitación macamca vigorosa y se lleva a -s0, con 

ourbujeo de N2, desde el fondp del matraz. Lentamente, se adiciona 

una disoluc1on de 41.Sg ( 06 mol, 12 eq l de nitrito de sodio en 

125 ml de agua, una vez conclu1da la adición, se baJa la temperatura 

hasta -9º y se adicionan durante un periodo de 5 mrn, una 

disolución de 42 Sg de acioo sulfúrico al 5% < en peso J, procurando 

que la temperatura no exeda de 1 o La reacc1ón se termina en 1 O 

m1n., observandose que la temperatura se mantuvo constante en -6°. 

La mezcla de reacción, se transfiere a un embudo de 

separacion, en aoMe la fase organica verde amari !lenta es separada 

y recibida en 500 ml. de una d1soluc1on tria de bicarbonato de sod1o 

al 5% La iase ac1Josa, se er:trae cor¡ CH2c1 2 \ 3>: 2íJ rnl l y los 

extractos nr'.;i:iri1co:. Juntos, se ag1tari vigorosamente con ia 

io cua i se ver 1i1ca, empleando papf 1 indicaaor dE pH La l ase 

orgánica, amarillo oro se seca sobre r1gso~ anr1, se filtra y el 

diso·1vente, se evaporo a pres ion reauc1da u1 Clesfll.!!nt)n a (lreslOr. 

reouoC!a es peligrosa porque la sutJStanoa r?S explosiva; el ca/C(' 

causa que sr? dr?tone con e><tremaCla v1o!Moa Se obtuv1eron 52.4g 

(915%> de OIAZOACETATO OE ETILO fl/IJ, cuyas constantes 

espectroscópicas son: aceite amar111o oro; IR cm-1(CHC1 3) 2100 f 

(-COrCH=N+=W), 1685 fa (-C02), 1400h, l375f, l350f, 1335h 

((-0); 1 H RMN (l (CDC13) 4. 71 (S, 1 H;-CH-COr ), 4.21 (c,2H; 

COrlliz-CH3), 1.27 (t,3H; COrCHrCl::i¿) 
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PREPARACION DE 2- BROMO- 4- PENTENOATO DE ETILO IV 

Se adicionan 540 ml. < 7559 .. 6.24 mol ) de bromuro de alilo y 

1.7g. < 0.027 mol., 0.02 eq l de Cuº en polvo, se agita y se ca11enta a 

reflujo. Sobre un periodo de 4 hrs se ad1cionó una mezcla de 1409. 

( 1.33mol, 10eq ldediazoacetatodeetilo( 111 len90ml. ( 1.04 

mol., 0.85 eq l de bromuro de alllo. Una vez terminada la adición, 

se mantiene a ref1uJO durante 2 hrs. más ( c.c.f.: H:AcOEt 9: 1 l, el cu0 

se separa por f\ltracion y el disolvente se evapora a presión 

reducida El aceite roJizo residual, se purifica por destilación 

fraccionada a presión reducida ( p.eb = 86-87º; 18 mm.Hgl, 

obteniéndose 162.79 ( 6.1% ) de 2-Bromo-4-Pentenoato dt 

Etilo ' 1 V l, cuyas constantes espectroscópicas son· aceite 

mcoloro; u.v.· ¡ ( MeOH J 207 5 nm ( log.e: 3.11 l; IR cm-1 <CHC1 3l 

1735f i-1:H!3í-U.l2; -CO:·l. 1150m <C-O-U, 1642d, 993d, 930m 

<-CH¿CH=CH2); lH RMN o \CDC13> 56-6.1 (m,lH; -CH2.Qi=CH2l, 52 

(d,lH ,1=3Hz. -CH2CH=.:J:i.::.J. 51 (S.a,IH; -CH2CH=Qi;:,>. 425 (c,2H 

J=6Hz. CO·:úh-CH-s), 4.20 (t, 1 H;H-2), 2 80 (m,2H; -.Qj,-,(H=CH-;), 
~ =- - - ~ 

l .30 (t,3H J=6Hz; C02CHrWJ.l 

REACCION DE ALOUILACION DEL 2-BROM0-4-PENTENOATO 

DE ETILO (IV) CON ACETOACETATO DE ETILO 

Se ad\C1onan 16.Sg ( 412.5 mmol., 1.5 eq ) de NaH al 60% en 

aceite mineral; el cual se lava bajo atmosfera de N2 con hexano anh 

( 3x 100 m l. ) y se suspende en 100 m l de DMF anh. En un lapso de 3 

hrs. se adiciona bajo atmósfera de N2, una disolución de 57.15g ( 56 

mi, 440 mmol., 1.6 eq ) de acetoacetato de etilo en 20 ml. de DMF 
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anh; manteniendo la temperatura a -250 Una vez concluida la 

adic1on, se mantiene con agitación vigorosa, hasta que cese el 

desprend1m1ent.o de H2 Esta mezcla, se adiciona en un lapso de 15 

hrs. a una d1solucion de 44 rnl ( 57 1 g., 275 mmol, 1.0 eq l de 

2-Bromo -'1-Pentenoato de Etilo ! 1 V l en 1 O ml. de DMF anr1, 

manteniendo la temperatura de la reacción a -25º, bajo atmósfera 

de N2 Una vez concluida la adición, se deja que la mezcla alcance 

lentamente T .A y se mantiene agitando durante 20 hrs < e.e f.: 

H:AcOEt 8:2 ) 

La reaccion se termina neutral1zand0 a pH= 7 con HClac. d1! 

( 1: 1), la fase ac. se extrae con e ter ( 1 OxSO m 1 l y los extractos 

orgánicos Juntos, se secan sobre MgS04 anh y se evapora el 

disolvente a pres1on reducida El aceite rojizo, se purifica por 

des~ila::ion Tr<lc:c1onaaa a pres1on reauclda ( peb= 90-96º, 0.2 mm 

Hg l, obteniendose 38 Sg 1 5.'.l 4fc .1 de 3,4-di-( etoxicarboni/ J­

-nept-6-en-2- ona ( V ), cuya: COí1:=.tantr::. espectroscop1ca:. 

-;_,on aceite 1nco!rir.:: u.v.: A.l!"!ef.1~ · :.:20: nrn (e 946 ); IR :::·m-1 

(('H(I~'¡ i/35(, 11:i2srn l((l-CH3J. J715f t.C02CH2CH3J, 1715f, 17351, 

W-ceto ester. iorrna enoll 1645C. 995d. 92Srn l-CH2CH=CH2l; 

IH-RMN e ICDCh;J 505-600 (m,lH; H-61, 490-510 (S,dd,2H; 

-CH2CH=U:!2J, 4 15 (2c,4H; C02D:i.2.:CH3), 3.85 (d, 1 H j=2 5 Hz; H-3), 

3.30 (m, 1 H; H-4), 2.40 (m,2H; H-5), 2.30 (S,3H; H-1), 1.28 (2t,6H; 

C02CH2lli]l; EM m/q ( % ) (lQl 256 (M', 0.275), 241(0 17), 

227(0107), 21'1(40), 211(100), 210(120), 183(100), 173(150), 

167(15.0), 165( 19.0), 141( 13.0), 137( 19 0), 130(30.0), 127(85.0), 

113(8 0), 102( 140), 99(71.0), 97( 11.0), 95(21.0) 85(9 0), 84(9.0), 

51 



81( 12.0), 71 ( 10,0)¡ 69(20.0), 66(8.0), 57(5,5), 55( 10.0), 45(5:5), 

44( 17.5), 43(PB, 100.0). 

REACCION•DE CICLIZACION DE 

3-4-Dl-ETOXICARBONIL-HEPT-6-EN-2-0NA ( V ) 

En un lapso de 3 hrs, se adicionó bajo atmósfera de N2; 40.3 mi 

( 0.058 mol., 3.0 eq ) de n-Buli ( 1.45 M ), a una disolución a o0 de 

8.52 mi ( O 06 mol, 3 1 eq ) de dHsopropilamma Una vez 

concluida la adic10n, se deJa con agitación durante 0.5 hrs.; esta 

disolucion di:> LDA, se adic10na lentamente a una disolución a -5° de 

Sg ( 19 ::. mmoi, 1 o ea ) de 3,4-di-<etoxicarbonill-hept-6-en­

-2-ona 1 v ¡en 75 rnl de THF an~1 La mezcla de reaccion se deJa 

que alcance TA y SE' mantiene con agitación durante 2 hrs. 1 e cf · H 

AcOEt 8 :2 ; CH2C 12·t1E'OH 8 2 ) Despué:: de enfriar a - 1 s0, se 

ad1c10nar, li::ntarnenr~ 55m; d,:. HCI ( 2f1 i y 1 OOrnl de agua tria, sin 

que se U'Dasl? de O'' L2 ~ ~. s,:. e>:trae cor: e ter r 2x5(1 rn ! .!, se lavan 

l0s extractos orgar¡1~os con agua ( 2>:io mi J y se JLmian con la F . .A ; 

la cual se enfría a oº v· se acidula a pH=3 O con HCia- ("' 2M i, se 
' ~ 

e>:trae con eter ( 8>:200 mi ), los extractos organ1cos. se Juntan y se 

lavan con una sol sat de NaCI ( lx25 mi ) y agua ( 1>:25 mi.!, se 

secan sobre Mgso4 ann, el disolvente se evapora a presión reducida 

y se seca en la bomba de alto vacío. Se obtuvieron 3.92g. ( 95 6 3 ) 

de 5 a -a/i/-4 /J-etoxicarboni/-/,3-clc/opentan-dlona (VI), 

cuyas constantes espectroscopicas son aceite amarillo claro; u.v.: J. 

(MeOH;max) 249.5 nrn. (e: 1293.5 ); IR cm-1 <CHC1 3) 3100-3600a 

<cetoll, 1730f (-CO-CR-COrCH2CH3l, 1685f <cetona a insaturadal, 
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1590f.a. ( ~-d1cetona, forma enóltca J, 1260m, 1035m (R-COrRJ; 

lH RMN o (CDCl3) 8.6 (s.a, IH; -OH), 5.50-5.90 (m,IH; 

-CH2Q:i=CH2J, 5.25 (s,lH; H-2), 5.15 (d,IH j=45 Hz; -CH2CH=.CJ:i2.), 

5.00 (S, 1 H; -CH2CH=CJ:!2J, 4. 15:(c,2H; C02lli2.:.CH3l, 3.31 (d, 1 H j=2.5 

Hz.; H-4), 3 15 (m, 1 H; H-5), 2.50 (m,2H; -Q:izCH=CH2), 1.28 (t,3H; 

C02CH2Q:i;¿_J; EM mlq (%) ( 10 l 21 O ( M+, 13.0 J, 182(21.5), 

169(560), 164(210), 141(56.5), 136(29.5), 127(22.5), 123 ( PB, 

100.0 J, 108(22 OJ, 99(57 OJ, 95(56.SJ, 81 (47 0), 79(32.0l, 73(54 OJ, 

71 (21.5), 67(53.SJ, 57(39 0), 53( 18.5), 45(240), 44(315), 43(47 OJ, 

41(50.5) 

REACCIONES DE ALOUILACION DE 

5<1--ALIL-+ETOXl-CARBONIL -1,3-CICLOPENT AN-DIONA (VI>. 

METODO A Se d1:;uelver; 1 OS mg ( O 5 mmo!, 1 O eq. ) de 

Sci-alíl-~-etox1carnon1l- l .3-c1cl0Dentan-d1ona ( Vi ), en la mínima 

cantidad de eter y a oo, se adic10na un exceso de disolución de 

diazometano, y se evapora el disolvente hasta que sece el 

desprendimiento de gases El producto se purifica por c.c.f. 

preparat 1va ( H:AcOEt 8:2 ; 2 corridas. ), obteniéndose l 06 mg. ( 95% ) 

de una mezcla inseparable de isómeros posicionales; el 

4a-ali/-5ft-etoxicarboni/-3-metoxi-ciclopent-2-en-/-ona 

f V/-AJ y 5a-alil-4jl-etoxicarbononil-3-metoxi-clc/opent­

-2-en-/-ona fVl-BJ, cuyas constantes espectroscópicas son: 

aceite amarillo; u. v.: l. < MeOH; máx ) 239.5 nm. < e: t 5663.0 ); IR 
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crn-1 ( CHCl3 l 3500da. (cetoll, 1735f (ester o,p-insau, 1700f 

<cetona o,p-insat ), 1605f <C=O, p-dícetona; forma enol), 1445rn 

(-OCH3J, 1030 (C-OJ, 1645d, 990d, 930d (-CH2CH=CH2J; IH RMN o 
(CDC13) 5.45-5 95 (m, 1 H; -cH2.cH=CH2). 5.25-5.4 (2s, 1 H; H-2), 

498-5.25 (d,s,2H; -CH2CH=Q:i2l. 4.20 (C,2H; C02.c.ti2:.CH3), 3.67 

(2S,3H j= 1.0 Hz.; -OCH3), 3.2-3 4 (m, 1 H; H-4), 2.1-2.9 (m,3H; 

-Q:izCH=CH2, H-5), 1.3 (t,3H; C02CH2lli2l; EM m/q ( 10 ) 226(2 5), 

225( 1 O OJ, 224 ( M1 , 60 O ), 223(0 75), 195(3.0), 183(23.0), 

179(22.5), 152( 17 0), 151 ( PB, 100 O J, 150(645), 137(26.0J, 

123(33.5), 119(20.5), 111 (73 0), 109(28 0), 91 (45.5), 79(21.0), 

77( 18 0), 69(58 0), 65( 19 0), 55( 19 0), 52(25 0), 45( 19.0), 41 (38.0) 

METODO 8 Bajo atmósfer«:i dE' N2, se disolvieron 250 mg 

(0975 mmol, 1 O eq de 5a-al1l-4f1-etoxicarboni1-

-1,3-c1clopenran-d1(1r;a r VI i er, 3.75 mi di:: THr anh, si:: agita y se 

adic10nan en 1Jn lap:.(. ae 1:.i 5 hrs :) rri i i: 2 ?3 mo 1 , 3 O eq ) ae la 

disoluc1on di: LDt. í 14'::,1·1 J. rnanten1endo la temperatura a -3º Una 

vez cor1clu1da la ad1cion, se deja que alcance T.A y se mantiene 

ag1tar1d0 durante 1.5 rirs ( e e L H AcOEt 8 2 ; CH2ci2:MeOH 8:2 J, 

después de enfriar a oº, se adicionaron O 1 ml. ( 9.75x1o-4 mmol, 

0.001 eq ) de una di so lución de 12-corona-<1 ( ::::9.75x 1 o-3 M ) en THF 

an~i., la mezcla se mantiene agitando durante 1 hr. y se adicionan 

0.48 ml ( 7.8 mmol, 8 O eq ) de CH31, se deja que alcance T.A y se 

de Ja reaccionando durante 15 Hrs .. Después de enfriar a oo, se 

acidifica a pH=2.0 con HCl ( ::::2M ), se diluye con 1 O ml. de agua fría y 

se extrae con e ter ( 4x25 m 1. ), los extractos organicos juntos se 
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lavan con agua< 2x5 ml l y se secan sobre Mgso4 anh, se evapora el 

disolvente a presión reducida y se purifica por c.cf preparativa 

(CH2c1 2:MeOH 8:2 ); se extrae de la silice con una mezcla de 

AcOEt:MeOH:AcOH ( 79.9:20.0:0 1 ), se evapora e 1 disolvente y se 

arrastra con tolueno, acetato de etilo y cloruro de metileno Se 

obtuvieron 113 mg. ( 59%; respecto a V l de Sa-a/il-4, 4-jl­

etoxicarboni/-metil- /,J-cic/opentan-diona fVl-C ), cuyas 

constantes espectroscópicas son: aceite amarillo; u.v .: ¡ ( MeOH; 

max l 263 nm. <e 22337 l; IR cm-1 ( CHC1 3 l 3100-3500d.a. <ceto1l, 

1730f (ceto ester), 1580í (C=Ol, 1270f, 1185f ((-0-C); IH RMN o 
((0Cl3) 7.7-8.3 (eno1), 5.5-6 o (m, 1 H; -CH2Q:l=CH2l. 5.3 (S, 1 H; H-2), 

48-5.2 (d,s,2H; -CH2CH=Q:l2l, 4. 15 (c,2H; C02Q:l2:.CH3l, 2 0-2 8 

(m,3H, -Q:!zCH=CH2, H-5), 1.5 (S,3H; R-CH3), 1 3 (t,3H; C02CH2Q:l2J. 

EMrn/a('ro)r 10l224(M~,50), 196(20), 183(220!. 151(160), 

1Ll1(~l CU, 137(270), 113 ( P8, 1000 ), 109(260). 95(180!, 

81(795!, 79040), 77(180), 69(210), 671.140!, 5St2i SJ, 53(300), 

4Ll(3'50), 43(Ll20), 41(645) 

r1ETODO e Se disolvieron 280 mg ( 1 1 mmol, i.O eq ) de 

Sa-a l 11-4{1-etoxicarboni 1-c ic lopentan-1,3-diona-3-et 1len-ceta1 

(VII-A) en 7 mi. de MeOH y se acidifica a pH= 10 con HCI (::::2 M) y se 

deja a T.A durante 7 dias < c.c.f.: H:AcOEt 6:4 ), se evapora el 

disolvente y se arrastra con tolueno, acetato de etilo y cloruro de 

metileno. Se purifica por c.c.f. preparativa ( H:AcOEt 7:3 ), 

obteniéndose 110 mg. ( 445% ) de 4o-alil-5jl-etoxicarbonll-
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-J- metoxi-ciclopent-2-en- /-ona (VI-AJ ó Scralil-4/1-

-etoxicar/Jononil-3-metoxi-ciclopent-2-en-/-ona (Vl-8), 

cuyas constantes espectroscópicas son· aceite amarillo; u.v.: 1 ( 

MeOH; max l 239 5 nm. e e: 1~6o30 ); IR cm-1 e CHC13 l 3500d a 

(cetolJ, 1735f (ester cx,p-msat J, 1700f (cetona cx,p-msau, 1605f 

<C=O, p-dicetona; forma enol), 1445m C-OCH3), 1030 CC-OJ, 1645d, 

990d, 930d (-CH2CH=CH2l. lH RMN a (CDCl3) 5.45-5.95 (m,lH; 

-CH2Qi=CH2l, 5 25-5.4 (2s, 1 H; H-2), 498-5.25 (d,s,2H; 

-CH2CH=.Q:!2l, 4 20 (c,2H; C02Qi2:CH3), 3 87 (s,3H ; -OCH3), 3 2-3 4 

(m, 1 H; H-4), 2 1-2 9 (m,3H; -IB.zCH=CH2. H-5), 1.3 (t,3H; 

C02CH2ili}\ EM míq ( 10 ) 226(2 5), 225( 1 O OJ, 224 ( M+, 60.0 ), 

223((175), 195(30), 183(230), 179(225J, 152(170), 151 ( PB, 

100.0 !, 150\645), 137(260), 123C335), 119(2051, 111(730), 

109(28(1\ 9H455l, 79(210l, 77(180), 691580), 65Wl0/, 

55( 19 (1:, 52<'':· 0.1, 45( 19 ()j, 41 (3é (j) 

P.EAU 10f.: DE PROTECCIOf\ DE u .. p-DICETON? rn 5a:-ALIL-4P,-

-ETOXICARBONIL-CICLOPENT AN-1 ,3-DIONA ( VI ) COMO 

DIETILEN CET AL 

A 3.12g ( 00148 mol., 1 o eq ) de 5cx-alil-4fj-etox1carbonil­

-ciclopentan -1,3-diona e VI) se le elimina la humedad por arrastre 

azeotrópico, con una mezcla de tolueno-acetona ( 31 ) y se mantiene 

en la bomba de alto vacío durante 1.5 hrs. Bajo atmosfera de N2, se 

disulve en 300 mi. de benceno anh y se adicionan 63.8 mg 

(3.7x 10-4 mmol., 0.025 eq ) de APTS anh. y 11.9 ml. < 0.222 mol., 

15.0 eq ) de etllen glicol, la mezcla se agita y se calieta a reflujo 
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durante 40 hrs, empleando una trampa Dean-Stark ( c.c.t.: H:AcOEt 

6:4 ; CH2c1 2:MeOH 8 2 J Se de Ja que alcance TA y se lava con una 

disolución de NaHC03 al 53 ( 2x25 mi), la F.A se extrae con eter 

< 6x100 ml. ) y los extracto5 orgánicos Juntos se lavan con agua 

( 1 x25 m l ), se secan sobre Mgso4 anh y el disolvente se evapora a 

presión reducida El aceite rojizo, se purifica por e.e. ( 400g. de 

sílice, 4.5 cm de 0 ), eluyéndose con los siguientes sistemas: 

HAcOEt 8.5 · 1.5 : 6.0 : 4.0 . Se obtuvieron 3.07g. ( 69.3% ) de 

5a-alil-4JJ-eloxicarbonil-cic/opentan- /,J-diona-di-etilen­

-ceta! ( VI 1 ). cuyas constantes espectroscópicas son: aceite 

amarillo pálido; u.v. ( no tiene l; IR cm-1 ( CHC1 3 ) 3520d.a <C-0), 

3015m (CH;msat ), 2980 (CH;saU, 2890m <CH;saU, 1730m 

c-corPl, 1145f, 1095f, 1045f (C-O;cetall, 1640d, 995rn,920m 

(-CH2CH=CH:;:l. 9:»0 rc-OJ, 1 H RMN o (CDCl3) 5.5-6.0 

(m, 1 H;-CH2CH=CH=:) 4 8-5 1 (d,s,2H; -CH2CH=SJ:i2), 4.2 (C,2H; 

C02CH2::Cf"'3. 3.9 (íf!,8H, dicetal'<, 2.85 (S,2H, H-2), 2 0-2.4 (m,4H; 

H-4,H-5.-Cf-i::CH=CH~: '.::: '.::: (d, j=3 Hz, H-4!, 1.25 (t,3H, C02CH2lli1J: 

EM m1q r 10 J 298 \ M', 3 O J, 253\3.5), 212C38.0J, 171 ( PB, 100 Oj, 

167(200!, 1581.120), 157(115), 139(590), 130(135), 127(330), 

125(90), 113(11.0), 99(370), 95(160), 87(14.5), 86(260), 85(5.5), 

81(9.0), 73(9.0J, 71(90), 67(210), 57(11.0), 55(15.0J, 45(9.0), 

4Ll(22 0), 43(46 0), 41 ( 15.0). 

CONSTANTES ESPECTROSCOPICAS DE 4a--ALI L -Sp-

-ETOXl CARBONl L -Cl CLOPENT AN-1,3-DIONA-3-ETILEN-CET AL 

(VII-A) 
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Aceite amarillo; u.v.: ).( 11eOH; ma>'.) 241.5 nm (e 10116), IR 

cm-1 ( CHCl3) 3500m (-OH, enol), 2450d (-OH), 1725f (-CürRl, 

1695f (-C=O, enolJ, 1590f ((=0), 1230f, 1030 (R-COrR'), 1170f, 

1155f, 1030f <C-O;cetall; 950 (C-Ol, 1640d, 995m, 920m 

(-CH2CH=CH2l; IH RMN o (CDCl3l 49-5.9 (m,3H; -CH2Q:!=Qi2l, 4.15 

(c,2H; C02lliZ=CH3 ), 3.85 (m,4H; -O-CHrCHrO- ), 2 8-35 (m,2H; 

H-4,H-5), 1.9-2.8 <m,4H; H-.?, -Q:hCH=CH0l, 1.31 (t,3H; C02CH?lli.,,l; 
~ L - ~ 

EM m/q (3) ( 10 ) 254 ( r1•, 9 Ol. 253(45), 229(55), 228(38.0l, 

209( 1 O OJ, 208( 16.0), 187 ( PB, 100.0 l, 181 (28.0l, 180(22 0), 

167(360), 139(7201, 137(370), 123(430), 109(23.0l, 99(50.0), 

95(40 0), 86(68 5), 81 (2'.?5l, 73(25 0), 69(59 0), 67(440), 55(235), 

45(70.5), 43(375.i, 41(450) 

REDUCCIOt,: DEL ESTER ETILICO DEL 5a-ALIL-4P-

-ETOXICARBONIL -CICLOPENT AN- l ,3-DIONA-DIETILEN-CET AL 

( VII ) 

Se suspeMen baJC· atmost erá de t~:-. 500 mg ' 13 17 mmo 1 . 1 4 

eq J de H4.A.1Ll, en 100 mi oe THF an~i y se mantiene agitana0 a T. A. 

hasta que cese el aesprendirn1ento de H2 En un lapso de 1.5 Hrs se 

adiciona una disoluc1or1 ae 2 42g <. 9.36 mmol, 1.0 eq l de 

Sa-a l i l-4¡3-etox1carbont 1-cic lopentan-1, 3-diona-diet i len-cetal( VI 1 J 

en 50 mi. de THF anh. una vez concluida la adiciór1, se mantiene con 

agitación vigorosa durante 1 hr. < c.c.f.: H:AcOEt 6:4 ) La reacción se 

termina, adicionando poco a poco acetato de etilo hasta que cese el 

desprendimiento de H2, seguidamente, se adic10nan 2 m l. de una 

dlsol. sat. de Naso4 y se mantiene agitando hasta que se forme un 
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precipitado blanco La mezcla se filtra al vac10 soDre cellta y el 

filtrado se seca sobre Mgso4 anh, el disolvente se evapora a presión 

reducida y el ace-1te amarillo claro se purifica por e.e ( H:AcOEt 7:3 

:: 1: 1 ) Se obtuvieron 2'.05g ( 98 63 ! de 5a-a/il-4fl­

-hidroxfmetf/-clc/opentan- l,J-dlona-dietilen-ceta/ (VI//, 

cuyas constantes espectroscópicas son · aceite incoloro; u.v. ( no 

tiene); IR cm-1 ( CHCJ 3 ) 3560ma (-OH alqu1l1col, 2900f (CH; satl, 

2450st (-OH), 1320m (-OH deformación), 1640d, 1305m, l005f, 

920m (-CH2CH=CH2l, 1095f, 1045f, 1005f, 950m (C-0; cetal); ltt 

RMN a (CDC 13 \ 5 7-6 1 o (m, 1 H; -CH2Q:!=CH2l. 4.85-5.15 (d,s,2H; 

-CH2CH=Q:i¿),3 50-4 1(m,1 OH; -O-CH2CHrO- ,-Qiz-OH), 2 10-2.60 

(m,SH; -Q::hCi-i=CH-. ., -OH, H-LJ, H-5), 2 05 (s,2H, H-2); EM m/q ( 10 ! 
,,._ h 

256 '· M•. 30 1, Z~5(1 Sl, 213(25l, 212(75J, 211(40>, 195(5(11, 

183(40), \71(19(i! 170('..?1 0), 157r 17.01, 140(95), l39f73.01, 

130<130), 129 '·PE'., 10001. 1'.?7'16(1¡ 11f.i39 

41(180; 

ALCOHOL!SIS DE Sa-ALIL-41l-HIDROXIMETIL­

-CICLOPENTAN- 1,3-DIONA-DIETILEN-CETAL ( VIII ). 

Se disulven baJo atmosfera de N2, 2 Sg ( 9 75 mmol, 1 o eq 

de Sa-a 1il-4fl-hidroximet1 l-cic lopentan-1,3-diona-diet 1 len-cetal 

(VIII) eri 25 ml de p1rid1na anr1, la disolución se agita y a -5º se 

adic10nan rap1damente, 1.36 ml ( 11.7 mmol, 1.2 eq l de cloruro de 

benzoilo y se de Ja que alcance T.A.; a los 30 mm. ( c.c.f.: H:AcOEt 7:3) 

la reacc1on se termma adicionando 5 gotas de agua, se arrastra con 
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una mezcla de tolueno-acetona 31 < 4x50 ml ) y se purifica por e e 

< H:AcOEt 9.5 · 0.5 :: 8.0 : 2.0 ). Se obtuvieron 3.Sg < 99.7% ) de 

Sa-a!i/- 4/1- benzoi!oximeti!- cic/opentan- /,J- diona -di­

-eti!en-ceta! ( IX ), cuyas constantes espectroscópicas son 

aceite amarillo pálido; u.v.: A.( MeOH; máx) 229, h268, 273, 280 nm 

(e: 13236, 790, 903 6, 731 ); IR cm-1 ( CHCl3 ) 3520st (C-0), 

3065d, 3015m, 2975m, 2955m, 2885m (CH; sat. e rnsaU, 

1780-1990st. <aromáticos monosubtituido). 171 Sf (-COrRl, 

1640d, 1005m, 920m (-CH2CH=CH2l. 1605d, l 585d (-C=C-, 

COC6H5), 1420-1490 (aromáticos), 1315h, 1280f (R-COrR', 

C6H5-C02-Rl, 1175h, 1 1 15f ( C5H5-C02-Rl, 1640d, 1095m, 

1040rn (-O-CH2CHrü-), 950 (-C-0-C-), 835st, 715f (-C6H5); lH 

RMN C. ICDCl::;) 8.00-8.15 (2d,2H j=2.5 HZ.; -C61:12), 7.40-7.60 

(m,3H, -(~_:¿). 5 60-6 1 o (rn, 1 H, -CH2D:i=CH2 ), 4 85-5 1 :;, (d,s,2H; 

-CH2CH=CH;::'1• 4 4 (d,2H J=.:.1.5 Hz.; -IBr02C-C6H5\ 39:;. (d,81-i 

-O-CH.::;Ch2-0-:, 235 tm,4H, -IB2CH=CH:::. H--4, :-1-S\ 215 's.2H, 

h-2'. EM rn1q ( 10) 360 r M~, 3.0 l, 317(:?01, 315!20!, 299r~l_ll, 

288115!, 283íi.5), 274(110), 238(185l, 233(5(10), 221(7(1), 

220135 OJ, 183(6 0), 166( 10.5), 157(39.0J, 152 ( PB, 100 (1 ), 

14%4951, 139(76.SJ, 137(10.0), 125(110), 112(140), 105(990), 

99(50 (l), 87( 12.0), 86(26.0), 79( 12.5), 77(36 0), 73( 12.5), 67(20 0), 

55(120), 42(11.5). 

60 



HIDROLISIS PARCIAL DEL DIETILEN-CET AL DEL Sc!-ALI IL -

-41l-BENZOILOXIMETIL -CICLOPENT AN-1,3-DIONA-DIETILEN-

-CET AL. ( IX ) 

Se disolvieron 102 mg < 0.28 mmol., 1.0 eq. ) de 

5cx-alil-4P-benzoiloximetil-c1clopentan -1,3- dlona- dletilen- cetal 

(IX), en 1 ml de una mezcla de Ac.OH. : H2o ( 4: 1 v/v), se sella y se 

mantiene a 6 70 durante 3 Hrs. ( e.e f.: H AcOEt 6 : 4 ; CH2c 12 : MeOH 

99 · 1 l, se deja enfriar y se arrastra con una mezcla tolueno : 

acetona 3 · 1 v/v ( 4x25 mi ); acetato de etilo y cloruro de metileno. 

Se purifica por c.cf preparativa ( CH2c1 2 MeOH 98 · 2 l, 

obteniéndose, 78 rng ( 87'{¿ l de una mezcla inseparable de 5a-a/f/-

-4p-óenzoiloximet i /-cic/opentan- /, 3-dfona-3-et f /en-cetal 

(IX-Al v 4a-alil-5/J-óenzoiloximetfl-cfc/opentan-/,3-

-diona-3-etilen-cetal (IX-B), cuyas con:.tantes esi:iectros­

cop1c-a:. :.e,:• ac;:-1t12 amar1i1\. pal100, u.v.: A í. r1eOH, ma>: 1 233.5, 

'?73 e:, ".'f;'/i =, r1rr· \C r•::;G:'::: 1 (1.:!"1 ::c:,o 1 1 R en·,-: { ('HC ¡., ) 3500ma 
._ ... 1 - • ... • ' - .... ,,. ' ~· -· • ~ • 1 ....... " . J .... • - ..) 

(-OHJ, 309Cir.:, 3020r~, ((~. rnsa·.;, 297ürn, 29~,1)rn, 2900ri lCH;sat .1, 

2480st (C-C1 J, 1725f (COrP.l, 1700f (enolJ, 1610f,1600f, <C=O>, 

1645d, 1105m, 925m (-CH¿CH=CH2J, 1460 (C-H; aromat1cos), 

1320í1, 1280í' 1185f. 1120f ( C5H5-C02-Rl, 1080m, 1030m 

<-C-0-C-; cetall, 830d, 710m (-C6Hsl; IH RMN 21(CDC13l8.0 (dd,2H 

J=2.5 Hz.; -Cf.>):i2), 745 (m,3H; -Cf.>):f2J, 5.50-6.01 (m,lH, 

-CH2lli=CH2l, 5 32 (S, 1 H, H-2,enól ico), 5.0-5.2 (d,s,2H; 

-CH2CH=lli2!. 4.3-5.8 (m,2H; -Q:l.z-o2c-C6H5l, 3.8-4.2 (m,4H; 

-O-Q:!.zCHz-0-J, 3.0 (m,4H; -Q:!zCH=CH2. -OH, H-5); EM m/q (%) (IQ) 
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316(M+,45l, 196(1.5), 195(10.0), 194(62.0), 193(20), 151(170), 

150(40 OJ, 149( 175J, 122(9.0l, 106(9.0), 105 ( PB, 100.0), 91(60), 

81 ( 14.0), 77(565\ 69(29 0), 55(8.0), 51 ( 13.0), 45(20.0), 43(8 0), 

41( 12 0) 

HIDROLISIS DEL DIETILEN CETAL DEL So-ALIL-~ 

-BENZOILOXIMETIL -CICLOPENTAN-1,3-DIONA-DIETILEN-

-CET AL. C IX ) 

METODO A Se disolvieron 3.3g ( 9.16 mmol, 10 eq ) de 

5a-alil-~-benzo1lox1met1l- c1clopentan- 1,3-diona- dietilen- cetal 

UXJ, ¡:.n 40 mi de acetona y se adicionan 5 5 ml ( 11 mmol, 1 O eq J 

de HCI í::::2M), se selia y se mantiene a T.A durante 80 Hrs ( c.c.f.: 

H:AcOEt 2 · 8 , CH2CI;:: · MeOH 8 · 2 ) Se arrastra azeotrop1camente. 

con una mezcla de t(iiuenoacetona 3 1 v/v 1. 5x20 mi J y el ace1ti;i 

arnar1llo, se riur:f1u po~ u 1 CH2ci 2 MeOh AcOH 95(! 050 

O OG 8 95 (15(: C• r)~. r, se oti;uv1eron 2 i 8g <. 87.5~ J oi: 

5o-ali/-4fJ- -benzoiloximeti/-cic/opentan- /,J-diona CX>. 

cuyas constante:. espectroscop1cas son aceite amar1llc1 ; u.v.: l. 

(MeOH, ma>· l 233.5, ri2545 nm (e 211305, 1~900J; IR crn- 1 (CHCi 3J 

3100-3600ma (erio1J, 3075rn, 3025m. 3010 CCH;insaU, 2985m, 

2920m, 2870rn <CH;sat, OH de f3-d1cetona, forma enoll, 2690st 

<C-Ol, 1800-2000st ( arornát 1cosl, 1720f CCOrRl, l 675m.a. 

(a,p-cetona insau, 1585f.a., l 455m, 1270f W-dicetona, forma 

eno1), 1315ri, 1270fa., 1175m, 1115f ( C5H5-co2_R), 1070m, 

1025m, 875d, 840d.a., 71 Of (-C5Hs), 990d, 925m (-CH2CH=CH2J; 1 H 

RMN o (CDC13) 9.5 (S, 1 H; -OH), 7.95 (dd,2H j=2.5 Hz.; -C&t!s_l, 7.40 
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(m,3H; -Cf¡ti~), 545-5.95 (m,lH, -CH2Q!=CH2), 5.32 (S,IH; 

H-2,enól1co), 4.90-5.20 (d,s,2H; -CH2CH=Q:i2). 4.5 (s,2H; 

-Q:!z-02C-C5H5), 2: 10-2.90 (m,4H; -Q:i2CH=CH2. H-4, H-5); EM m/Q 

( 10 ) 272 ( M+, 2.0 J, 151 ( 15.0J, 150(69.0J, 123( 135), 122(27 0), 

106(530), 105 (PB, 100.0J, 81 (24.0), 80(39.0), 79(52 OJ, 77(76.0J, 

69(19.5), 67(11.0), 55(16.0), 53(21.0), 51(50.0), 50(20.0), 43(12), 

41( 170) 

METODO B: HIDROLISIS DEL ETILEN CET AL DE IX-A Y IX-B 

Se disuelven 100 mg. ( 0.32 mmol., 1.0 eq J, de la mezcla de 

Sa-a 1i1-<1¡3-benzoi lox1met i 1- cic lopentan- l ,3-d1ona - 3- eti len-ce tal 

<IX-AJ y 40'- ali! -5p- benzoiloximetil -ciclopentan -1 ,3- diona -3-

-etllen-cetal < IX-B ), en 2.5 mi de acetona y se acidula a pH=40 

con HClac ( "'2M) y se mantiene con agnación a T.A durante 68 Hrs 

(ce( HAcOEt 2 · 8; CH2Cl2: MeOH 8 · 2 ), se evapora el disolvente\' 

se arrastra cor1 una mezcla tolueno·acetona 3 i v/v El ac121te 

arnar1ii('. S':" r:iur1t1ca por Ccf preparativa\ CH¿Cl2 · t1eOH A.COH 

89 95 i r:1 oc' oo 05 l y se extrae con AcOEt r·1E.")f-! · AcOH 7 g 2 (1 · 

o 1 , luego se arrastra azeotropicamente cor; tolueno, acetatci de 

etilo y cloruro de rnetileno. Se obtuvieron 72 rng ( 84% ), de 

5a-alil- 4P- benzoiloximeti/-cic/opentan- l,J- diana CX), 

cuyas constantes espectroscópicas son. aceite amarillo ; u.v.: l 

(f"'leOH; máx ) 2335, h254.5 nm. (e: 21 130.5, l 4900J; IR cm-1 

(CHCl3J 3I00-3600m.a. (enolJ, 3075m, 3025m, 3010 (CH;insau, 

2985m, 2920m, 2870m <CH;sat., OH de f3-d1cetona, forma enoD, 

2690st (C-OJ, 1800-2000st ( aromáticos), 1720f (COrR>, 

l 675m.a. (a,p-cetona insaU, l 585f.a., l 455m, l 270f 
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W-d1cetona, forma enoll, 1315h, 1270f.a., 1175m, 1115f 

(C5H5-C02-R), 1070m, 1025m, 875d, 840da, 710f (-C5H5), 990d, 

925m t-CH2CH=CH2l; lH RMN o (CDCl3) 9.5 (S, lH; -OHl, 7.95 (dd,2H 

j=2.5 Hz.; -C6ti.5_), 740' tm,3H, -C()l:!.5_l. 5.45-5.95 (m, 1 H, 

-CH2CJ:i=CH2l. 5.32 (S, 1 H; H-2,enól ÍCO), 4.90-5.20 (d,s,2H; 

-CH2CH=CJ:i2). 4.5 (s,2H; -Q!z.-02C-C5H5), 2 10-2 90 (m,4H; 

-Qi.zCH=CH2
1 

H-4, H-5); EM m/Q ( 10 ) 272 ( M+, 2 O ), 151 ( 15.0l, 

150(690), 123(135), 122(27.0l, 106(530), 105 (PB, 1000), 

81(240), 80(39 0), 79(52 0), 77(76.0), 69( 19.5), 67( 11.0), 55( 16 0), 

53(21.0), 51(500), 50(20.0), 43(12), 41(17.0) 

REACCIONES DE 11ETILACION DEL 5a-a111i-4f} -

-benzoiloximet11-ciclopentan-1 ,3-dlona <X > 

METODO D Se di so lv1eron ba Jo atmósfera de N¿, 1 oe mg i O 4(17 

mmol, 1.0 eq i de 5a-al11-4p-Denzo1loxirnet1i-c1c1opentan-

-1,3-d10na '· X ), er1 4 m l de una rnezc \Gi oe Di1• anr1 y Deweno ann 3 

1 v/v La 01soiuc16r1 se enfr:a a -2:/ y se ac1c1onar 16::: mg 

\0448 mmol, 1 1 eq ) de NaH al 603 en Gice1te minera:. se mantiene 

con agnación y se deja que alcanci: lentarnente oc. despue:: de 15 

min se lleva a -72º y se le adicionan O.OS mi. (0 814 mmol, 2.0 eq l 

de CH3I; la mezcla se deja que alcance lentamente TA y se 

mantiene con agitación durante 18 Hrs. ( c.c.f.: H:AcOEt 2:8) después 

de enfriar a oei. se acidula a pH=20 con HC'lac ("'211) y se diluye con 

1 O m l de agua fría. La F.A se extrae con eter ( 3x25 m l. ), los 

extractos orgánicos juntos, se lavan con agua ( 1 xS mi. l y se secan 

sobre MgS04, el disolvente se evapora a presión reducida y el aceite 
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resultante se purifica por c.c.f preparativa ( HAcOEt 7 . 3 l Se 

obtuvieron 89.3 mg. ( 79% ) de una mezcla mseparaD le de isomeros 

posicionales; el 5a-ali/- 4/1- benzoiloiximetil -3- metoxi­

cic/opent-2-en-/-ona (Xl..!A) y 4a-alil-5/l--benzoiloximetil­

-3-metoxi-ciclopent- 2-en- /-ona CXl-B), cuyas constantes 

espectroscópicas son aceite amarlllo claro; u.v. l CMeOH) 2335, 

2725, 281 nrn (e 26174, 1633, 1281); IR cm-1 ( CHC13 J 3500st 

(C-Cll, 3070d, 301 Om (CH;insatl 2980d, 2940d,2850d (C-H;saU, 

1 eoo-2ooost <aromáticos), 1720f (COrRl, 1690f (-CH=CH-C=OJ, 

1600f <enol de 13-dicetonaJ, 1355m (-O-CH3), 1315h, 1275f, 

1170m, 111 Sm (C5H5-C02-RJ, 1070d, 1025m, 830d, 71 Sf <C5H5-J, 

1645d, 995m, 925m (-CH2CH=CH2J; lH RMN o (CDC13) 7.3-8.1 

(m,SH, C5H5-), 55-6.0 (m, 1H, -CH2CH=CH¿), 5.32 (S, 1H, 

H-2,en011co) 4 90-5 25 (d,s,2H, -CH2CH=D:i2l. 4 5 (m,2H; 

-.c.t2.::-02C-C6H5), 3.88 (S,3H, CH30- 1, 2 98 (rn, 1 H, H-4), 2 O(l-2 8(1 

(rri,3H, -CH~.c~=CH~,, H-5), EM rn;q (3l 10 , 286 : f"1'' 2 (1 l, ,._ ~ 

1gei:2;0J ¡55112c11 1641860'. 163t 1 9(1;, 1491'.::'.::Si. 133!1(15l, 

121<95l, 105 1 PB, lOC10 !, 9: 1, 130i, 7919(11, 77(6(.i5i, 69i'.?40J, 

55( 14 5.l, 51 (24 OJ, 50( 16 0), 41 (24 OJ, 40(29 OJ 

METODO E· Se disolvieron baJo atmósfera de N:: 400 mg ( 1.47 

mmo 1, 1.0 eq) de Sa-ali 1-4¡3-benzoi loximet i 1-ciclopentan-1,3-diona 

(X ) en 1 ml. de benceno an~1. la mezcla se agita y se le adic1onan 

rápidamente 0105 rnl. ( 1.48 rnmol., 1.01 eq J de EtOTl y se 

mantiene agitando a TA durante 5 mm, se enfria a oº y se filtra al 

vacio, obteniéndose 662 mg. ( 97% ) de un sólido blanco, 

recristalizable de etanol absoluto, p.f =134-135.5º 

65 



De la sal de Tl preparada anteriormente se suspendieron 250 

mg. en 2.5 ml. de CH3i, se agita vigorosamente y se calienta a 

reflujo durante 6 hrs., se suspende el calentamiento y se mantiene 

agitando a TA durante 60 Hrs'. ( ccf · H:AcOEt 2 · 8 l, se filtra sobre 

celita y se evapora el disolvente a presión reducida. Se purifica por 

c.c.f. preparativa ( H:AcOEt 1.5: 8.5 ), obteniéndose 127 mg. < 84.5% ) 

de una mezcla inseparable de isómeros posicionales; el 5u-alil­

-41- benzoiloiximetil -J- metoxi -ciclopent -2- en -1-ona 

CXl-A) y 4a-alil-5Jl-benzoiloximet il-3-metoxi-ciclopent­

-2-en- l-ona (Xl-B), cuyas constantes espectroscópicas son: 

aceite amarillo claro; u.v. ). CMeOH) 233.5, 272.5, 281 nm <c. 

26174, 1633, 1281); IR cm-1 ( CHC13) 3500st ((-0), 3070d, 

301 rJm (CH;insau 2980d, 2940d,2850d <C-H;sat ), 1800-2000st 

<aromaticosJ, 1720! (C0rPJ, 16901 <-CH=CH-C=O>. 1600f <enol ae 

B-dicetonal, 1355m (-0-CH3J, 13!Sri, 1275f, 1170m, 1115rn 

((6Hs-C02-RJ, 1 Ci70d, 1 CJ25m, 830c. 71 Sf (C6H5- l, 1645d, 995m, 

925m (-Cr2CH=CH:;:.·. lH RMN e rcc1C13: 73-81 tm,5H. C5H5-l, 

5 5-6.0 (m, \ H, -CH2r..ti=CH::J, 5.32 (S, 1 H; H-2,enóllCO), 490-5.25 

(d,s,2H; -CH2CH=Q:!.2), 4 5 (m,2H; -Qiz-02C-C5H5). 3.88 (s,3H; 

CH30- ), 2 98 (m, ! H; H-4), 2.00-2.80 (m,3H; -Q:!zCH=CH2, H-5); EM 

m/q (%) ( 10) 286 ( M+, 2.0 l, 198<3.0), 165(120), 164(86.0l, 

163(190), 149(22.Sl, 133(10.5), 121(9.5), 105 ( PB, 100.0 l, 91 

(130), 79(9.0), 77(605), 69(24.0J, 55(14.5), 51(240), 50(160), 

41(24.0), 40(29.0). 

METODO F: Se disolvieron 204 mg. < 0.645 mmoL, 1.0 eq ) de la 

mezcla de So-a 111-4¡3-benzol lox1met i 1-ciclopentan-1,3-d1ona-3-
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etilen-cetal ( IX-A ) y 5a-alil-4P-benzotlox1met11-ctclopentan-

1,3-d1ona-1- etllen-cetal ( IX-B) en 5 ml de metano! absoluto, se 

adiciona 1 gota de HClac (::::2Ml; alcanzando pH=2.0, la mezcla de 

de Jª reaccionar a TA durante ·19 Hrs ( c.c.f.: H:AcOEt 2 : 8 ), se 

diluye con 30 ml. de agua y se extrae con CH2Cl2 ( 6x20 ml. ), los 

extractos orgánicos Juntos se secan sobre Mgso4 y el disolvente se 

evapora a pres ion reducida Se purifica por c cf preparativa 

(H:AcOEt 1 · 1 l. obteniéndose 137 mg. ( 74% ) de una mezcla 

inseparable de isómeros posic10nales; el Sa- ali/- 4'­
benzoiloximeti/ -3- metoxi- cic/opent-2-en-f-ona(Xl-A> y 

4a- alil-5/1- benzoiloximetil -3- metoxi -ciclopent-2-en­

-/-ona CXl-B), cuyas constantes espectroscópicas son: aceite 

amarillo claro; u.v. a. CMeOH) 2335, 272.5, 281 nm. (r 26174, 

1633, 128:;; IR cm- 1 ( CHCJ 3 ) 350Cist rc-Ol, 3070d, 3010m 

(CH;msatJ 2980d. 2940C,:?85Cd (C-H;sat l, 1800-2000st 

<aromat 1cos 1. 1 7?:): (C0¿-P 1
, 16g/ 1 -CH=CH-C=Ol, 16001 (eno 1 de 

l3-a1cetor1al, l 355m \-O-CH:\ 1, i 3 15n, 1275f, 1 :70rn. 111 srn 

CC5H5-CO:::-R;, 1070d, i025m, 83 1)0 715f (C5H5-J, 1645a, 995m, 

925m (-CH2':H=CH¿l; IH RMN 2t i.C::-JCl 3J 73-8 1 (m,5H; c6H5-l, 

55-6 (1 lm, 1 H, -CH2fJ:i=CH2J. 5.32 \S, 1 H; H-2,enolicol, 4 90-5.25 

(d,s,2H; -CH2CH=lli2l, 4.5 (m,2H; -Ql[02C-C5H5), 3.88 (s,3H; 

CH30-), 2.98 (m, 1 H; H-4), 2.00-2.80 (rn,3H; -QizCH=CH2. H-5); EM 

m/q (%) ( 10 ) 286 ( r-r, 2.0 ), 198(30), 165(120), 164(86.0J, 

163( 19.0J, 149(225), 133( 10.5), 121 (9.Sl, 105 ( PB, 100.0 J, 91 

( 13.0), 79(9.0), 77(60.5), 69(24.0), 55( 14.5), 51 (24.0), 50( 16.0), 

41 (24.0), 40(29.0). 
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CONCLUS 1 ONES 

En contraste, con la generalidad de que en la srntesis del anillo de 

cinco miembros a partir de , un precusor acíclico, se presentan 

dificultades en el control estereoquimico, asi como problemas de 

proteccion selectlva32, se corrobOró en este trabajo, que el precusor 

acíc 1 ico 3 ,4-di-etoxicarbonll-hept-6-en-2-ona (V), además de 

provenir de materias primas accesibles y con buenos rendimientos es 

un excelente precusor para la síntesis asimétrica de 1,3-

c1c lopentanodionas, las cuales, presentan la ventaja de que la 

estereoqu1m1ca con la que se obtienen, es la requerida para las cadenas 

laterales, las cuales, además, se encuentran convenientemente 

funcional izadas para la síntesis de análogos de las PG. 

Otro aspecto interesante, observaac. en el desarrollo del trabajo, 

es que se puede discrimina: select1varnent~ ce entre los dos carbon1los 

oara su protecc1on, ya oue, al efectuarse la ce:a11:acion en el sustrato 

So-ali i-4{3-eto1:1caroon: i-c1c iopentar:- 1 .::.-aionc ( v 11, se forma pr1merc. 

el anillo de d1oxolano, en el carb0nilo y-a! ceto ester (VIII-AJ y cuando 

se hidroliza el Sa-al1l-4{3- etox1carbon1i- c1clopentan-1,3-d1ona-d1-

etilen- cetal (VII), sobre si11ca gel/ acioo sulfurico32, únicamente se 

obtiene, el producto de la hidrólisis parcial, con el anillo de dioxolano 

a-al ester et1lico (Vl!-Bl Esto resulta conveniente, si se requiere 

efectuar alguna reducción selectiva entre los carboni1os de la 

13-cic1opentanod10na (VIJ 
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Respecto a las reacciones de metilación en los sustratos Sa-a111-

4f3-etox1carbonil-c1clopentan-l1_3-.diona (VI) y en el 5cr-alil-4P­

benzoi lox1met i l-c1c lopentan-1,3-diona (X) se favorece la o-alqu1lac1on, 

lo que nos hace descartar la suposición de la influencia del 

tautomerismo protónico del grupo ester, en la orientación de las 

reacciones de metilac1ón en VI. Aún, con el ensayo de algunos métodos 

específicos para la C-alqullac1ón, solo se obtuvo el producto de la 

O-a lqui lac1ón 

Aunque no obtuvimos el producto de la C-alquilación en el átomo 

de carbono a a la ~d1cetona, todos los productos obtenidos resultan 

sl?r, en ur; rnornl?ntc· aado, excelentes intermediarios para la sintes1s de 

¡:ir0stan010i:is o ae ar.alogos de productos naturales D10log1camente 

an 1.v0: en qu7 si: 1nvoiuc~e un an1llo de c1clopentano 
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