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RESUMEN:

Se intent sin éxjto la reduccién de la funcidén espiro-cetdlica de sapogeninas
acetiladas, aisladas de plantas mexicanas, utilizando técnicas de electrorreduccidn indirecta,
mediante amalgamas de sales de tetraalquilamonio en mercurio, en medio THF/H,O. Sin
embargo, se observa la deoxigenacidn del compuesto, cuando los grupos hidroxilo de lag
moléculas estudiadas se encuentran formande acetatos, generando cl carbono saturado
correspondiente y el aleohol de partida, Esta reaccién de deoxigenacién se estudié mds a
profundidad y sc realizé con diversos substratos obtenicado informacidn sobre sus

posibilidades de aplicacién y lunitaciones.
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El emplec de rutas de sintesis alternas, como la electroquimica, abre nuevos
horizontes en la sintesis orgdnica. Entre las aplicaciones que tiene la electroquimica
orgdnica esti la transformacién de grupos funcionales. El uso de la electroquimica para la
transformacion de productos naturales, ha sido utilizada con frecuencia, y con las
condiciones de reaccidn apropiadas puede dar buenos resultados.

La electroquimica no puede ser considerada como vna téenica de reciente aparicion,
de hecho electrosintesis nteresantes har sido descritas por Davy, Faraday y Kolbe desde
hace mds de un siglo.”” Sin embargo en los #ltimos afios la bisqueda de nuevas técnicas
ecoldgicas, que reemplacen a las metodologias quinucas contaminantes, que involucran
muchas veces agentes quimicos tdxicos o peligrasos, ha hecho que haya un florecimiento

en la investigacin y desarrollo de la electrosintesis

La reduccidn en citodo de mercurio de sales de amonio cuaternarias (RyNTXD,
empleadas como electrolitos en medios orgdnicos anhidros (DMF o ACN), gencra una
amalgama orgdnica con 1 sal de amonio cuaternaria segin la siguiente reaccion.

RN' + 5He" + ¢ © RN(Hg)s®

Kanv-Muler ¥y su grupo demostraron que [a rcaccidn es  quimica v
electroquimicamente reversible; esta caracteristica y el hecho de que estos compuestos
poscen un potencial redox muy negativo, permiten st uso como agentes reductores en la
reduccion indirects de compuestos de elevado potencial de reduccidn, por cjemple:
compuestos aronxiticos, dienos, cetonas alifincas y éteres,

Con estos antecedentes y con muras a ohtener ef triol 5, 6 a partir de productos

naturales como dhosgemima (1) y sarsasapogemna {3}, aos propusimos estudiar a



reactividad de estas amalgamas orgénicas frente a la funcién espiro-cetdlica de estas
sapogeninas, como alternativa de la reduccion de Clemmensen. ™' (Figura 1)

Se debe de proteger el alcohol de Ia posicidn C-3 de la diosgenina y la
sarsasapogenina, asf como de otras moléculas de interés, para evitar gue éste sea eliminado
o transformado durante la reaccién. En este trabajo se emplearon como grupos protectores
de la funcidn alcohol el éter del terbutil-dimetil-silano y el grupe acetilo. En las
condiciones de la electrorreduccion indirecta con sales de tetraalquilamonio, este dltimo
grupo protector reacciona para generar mediante una reaccién de deoxigenracidn reductiva
el carbono saturado correspondiente, mientras que la foncién espiro-cetilica permanece

intacta.

OH

HCl conc

—_ OH

Zn-Hg

R
147 R=0H 5A % R =CH,COO
247 R=CH,COO 6 A° H: SR = CH;COO
3A° H:50R=0H Rendimicntos: 35-50 %
4 A° H: 50R = CH;COO
1547 R =TBDMSIO
Fignra 1: Reducerdn de Clemmensen para la apertura de la funcién esprro-cetihica

de sapogenihas

s



Estudiar las transformaciones electroquimicas del ciclo espiro-cetdlico presente en

compriestos de origen natural.

Estudiar las transformaciones electroquirnicas del grupo acetato, presente en

compuestos de origen natural, empleando amalgamas orgénicas.

Caracterizar los compuestos obtenidos por medic de técnicas espectrosedpicas (IR,

RMN 'H,y "CyE.M.).

Comparar la selectividad de la reaccidn de reduccidn electroquimica frente a diferentes

grupos funcionales en la misma molécula.



Los compuestos esteroidales y sus derivados presentan importantes propiedades
bioldgicas. E! reto de la sintesis y transformacidn de estos productos ha sido un campo fértil
que ha permitido el avance de la quimica orgdnica. Diversas moléculas de ongen natural
han sido empleadas como productos de partida en la hemisintesis de esteroides. Dentro de
los productos naturales de origen vegetal, el grupo de las sapogeninas ha sido ampliamente
utilizado para este fin!"?!¥ Tjemplos de estos compuestos de origen natural son la
diosgemna (1} y la sarsasapogenina (3). (Figura 1) La caracteristica comtn de estos
cormpuestos es la presencia de un espiro-cetal en la posicién 22.

Para obtener compuestos esteroidales de valor biolégico a partir de estos productos
naturales, es necesario realizar la apertura del espiro-cetal y elimunar el carbonilo de cetona

que se genera en la posicién 22; el resultado global es la obtencién del triol (5 6 6}.

La reduccién de Clemmensen (Zn-Hg, HCI} de la funcidn espiro-cetdlica permite
llevar a cabo csta transformacidn, sin embargo, los rendimientos que se obtienen son
modestos y varian de una sapogenina a otra, ademds, siempre se observan mezclas con

3.5 - .. N .
6718210 paca realizar la reduccién de la diosgenina se debe protoger la

otros productos.
funcién hidroxilo con el grupo acctato, sin embargo, cn las condiciones de reaccidn, €sle se
hidroliza dejando desprotegide ¢l grupo hidroxilo lo que forma subproductos. Los intentos
por realizar la reduccidn de Clemmensen de cetonas esteroidales en condiciones mids suaves
han sido poco cficaces ' La remocién en medios dcidos y basicos de lu funcién cetona
generada en la posieidn 22 por [a apertura del cetal, se ve limitada entre otras reacciones
por 11 “reacerdn ipso” (un rearreglo 1,5 de hdrdgeno entre ef diégeno del aleohol en la

. s
posicion 26 y el carbomlo generado en 22,




La combinacién de un 4cido de Lewis v un reductor, permite obtener los productos
reducidos de la apertura del espiro-cetal de éstos productos naturales '® En este principio
se basa la reduccién de Clemmensen, empleada en la apertura del espiro-cetal de
sapogeninas {vide supra). Diversos dcidos de Lewis entre |os que destacan: el dcido acético,
el BF;:0Et,, el AICL y el H', han sido utilizados para realizar la apertura de la funcién
espiro-cetal de las sapogeninas.

Dado el aito potencial de 6xido-reduccion que poseea las funciones éter, cetal,
tiocetal, se observan serias limitaciones en rendimiento y metodologias con el uso de la
electrélisis directa."” El empleo de una via indirecta de electrdlisis permite obtener
mejores resultados."® Por tanto, se propone explorar una via electroquimica indirecta para

la apertura de la funcién espirg-cetélica de las sapogeninas.

La proteccidn de un grupo funcional es necesaria cuando éste puede reaccionar en
las candiciones a las que se va a someter otra funcidn de un compuesto v no se desea que
ocurra tal reaccién. Si este es ¢l caso, la proteccién del grupo funcional debe de cumplir con
la mayor parte de los siguientes puntos:!'”

» Ficil de realizar.

+ Reaccionar sclectivamente.

¢ Tener un alto rendinuento.

¢ Permutir una ficil separacion y de preferencia por eristalizacién del producto.

e Generar un producto estable en las condiciones propucstas

e Tener una ruta de desproteceidn de las mismas caracteristicas

el



1.1 FUNDAMENTOS DE ELECTROQUIMICA Y ELECTROSINTESIS:

La electroquimica estudia los fendmenos de transferencia de electrones que ocuzren
en la interfase electrodo-electrolito de una celda electroquimica.
Las reacciones electroquimicas se caracterizan por:©”

a) Son reacciones en sistemnas heterogéneos: ocurren en una interfase electrodo-electrotito,
donde este dltimo puede ser acuoso, NO acuoso, gaseoso, sistemas membranales sales
fundidas.

b) Son reacciones fuera del equilibrio: dependen del tiempe, ya que la concentracién de las
especies que participan en la reaccién electroquimica cambia con el tiempo en las
cercanias de la interfase.

¢) Son umdireccionales: por haber perturbado el equilibrio con la umposicién de un
potencizl eléctrico, se estd favoreciendo la reaccién electroquimica en una sola
direccidn.

d) Son compartamentalizadas: ya que en toda celda clectroguimica si en un electrodo se
cstd Hevando a cabo la reduceién, en el otro debe de estar ocumendo una oxidacidn, per

lo que se deben de separar los clectrodos para evitar que nterficran los productos que se

geaeran en un ¢lectrodo con los que se producen en ¢l Otro

En el eswdio de las reacciones redox el upo de perturbacion mids usado, es e
pravocado par la umposicidn de un potencial eléetrico sobre un electrodo con una {ucale
exleria - {potenciostato), La consccucncia  de  csta perturbacidn  es una  reaccion
electroquinnea L cual gencra una corrente de clectrohisis, debido al (o de electrones que

se establece al Uevar a cabo la reaccdn En genendd, esta comente se ve afectada por ties



eventos caracteristicos del sistema en estudio: la velocidad de transferencia de electrones y
la especie a electrolizar, la velocidad de transferencia de masa de la especie a electrolizar y
la velocidad de la reaccién quimica acoplada a la transferencia de electrones.

La velocidad de transferencia de electrones ¢s una propiedad particular del sistema a

estediar y nos permite clasificar [os sistemas en reversibles, cuasi-reversibles vy lentos.

Las formas de transporte de masa al electrodo son por migracidn idnica, por
difusién y por conveccién. En la prdctica se busca mantener constante el aporte a la
corriente proporcionado por los procesos de migracion y conveccién. Bn el primer caso se
logra empleando sales idnicas inertes como soporte del electrolito a utilizarse, y en el
segundo case manteniendo un régimen convectivo constante. De esta manera tinicamente Ja
corrieate de difusién es la que se registra como variable dentro del proceso de transferencia
de masa.

La transferencia de electrones y Iz transferencia de masa son procesos inherentes a
la reaccidn clectroquimica. La existencia de reacciones puede ocurrir entre una especie
quimica y la especie a electrolizar o bien entre una especie quimica y ¢l producto de la
reaccidn cleciroquimica Esta vanable es un aporte sustancial al valor de la corriente
cléctrica que se detecta en ¢l circuito eléetrico. La existencia de estas reacciones quimicas
acopladas permute aprovechar esta metodologia para la clectrosintesis de otras moléculas,
haciendo reaccionar los mntermediarios de la electrosintesis, muchos de ¢llos de una gran
reactividad, con otros productos presentes cn el sene de la reaccidn

El paso de Ia electroanalitica a la clectrosintesis preparativa, no s ficil, ya que el
comportamicnto de las especies en un mactoclectiodo pucde vanar con respecto a lo

. 7 - . .
observado en un microelectrodo Y EL obtener el potencral de dxido-reducerdn al cual <e

it




debe de llevar la electrosintesis, es prioritario ya que este puede sufrir cambios importantes

al cambiar el tamafio del electrodo. Por ello es conveniente llevar a cabo un estudio

electroanalitico previo a la electrosintesis preparativa y as{ tener un buen control del
potencial al cual se llevard a cabo la electrorreduccién.
Las ventajas que ofrece la efectroquimica como método de sintesis son: @

» La cinética de la reaccidn electroquimica depende del potencial al que se realice y el
control de éste potencial es equivalente a controlar la temperatura en un reaccion
normal.

* La electroquimica es selectiva, ya que en moléculas que tienen diferentes grupos
electroatractivos es posible seleccionar un potencial de reaccién en el cual solo se afecte
a uno de ellos y asi preparar compuestos dificiles de obtcrer de otra manera.

s Dado que el seno de la reaccién no contiene algin oxidante, o reductor quimico, la
reaccion es mds limpia y evita la contaminaciérn de los productos con agentes quimicos
gue posiblemente sean dafimos o contaminantes, por lo que es una metodologia
ecolégica ya que se pueden sustituir agentes redox téxicos y peligrosos.

» Llcosto de inversién es relativamenle allo pero a largo plazo se paga, ya que se podrian
cvitar agentes redox de alto costo como Os04 o ¢l RuO;

« El cmpleo dc técnicas clectroquimicas, ademds de  llevar a cabo la
clectrotiansformacian, permite estudiar ¢l mecanismo por el cual se estd llevando a

cabo la reduccion y oxidacion.




*

La electrélisis genera especics quimicas muy reactivas como iones, radicales neutros o
cargados, carbaniones o carbocationes que pueden ser aprovechados como reactivos en
una sintesis orgénica.

Con las reacciones quimicas la preocupacién por disolver el agente redox no existe ya
que simplemente se debe disolver una sal orgdnica que genere la conduccidn eléctrica y
el producto a transformar, lo que permite el empleo de una mayor variedad de

disolventes.

Sin embargo esta técnica de sintesis tiene sus inconvenientes entie los que destacan:
La electroquimica es una técnica heterogénea por lo que el rendimiento y la velocidad
de reaccidn estd limitade por la difusién de las meléculas al electrodo, por 1o que el
disefio adecuado de la celda electroquimica es indispensable para obtener buenos
resultados.
La reactividad de los grupos gencrados implica la competencia de las reacciones
quimicas acopladas cn la reaccidn electroquimica de interés. Esto genera diversos
subproductos si la reaccién no cstd bien planeada y susicntada con un estudio
clectroanalitico previo,

Dentio de las reacciones quimicas acopladas pedemos mencionar:

Protonacién R+ II" — RH

Fijacidn de un clectréfilo R+ B — RE

Hidroxilacién R' + HiO) = ROH + H»

Facion de un nucledfilo RY + Noo — RNu



¢ La solueién electrolitica debe presentar alta conduccidn eléctrica, por lo que el
disolvente debe de ser capaz de solvatar iones, es por ello que la mayor parte las
reacciones s¢ realizan con disolventes polares.

La electrosintesis orgdnica permite realizar toda una gama de reacciones entre las

que destacan:

* Reacciones de transformacién de grupo funcional.

¢ Reacciones de adicién

e Reacciones de sustitucién

* Reacciones de acoplamiento

* Reacciones de ruptura

* Reacciones de polimenzacion

* Reacciones por electrélisis indirecta.

III.2 COLUMBIMETRIA A CORRIENTE CONTROLADA:

En esta técrca ¢l valor de la corriente que pasa a través de la celda es mantenido
constante, (¢n ocasiones cs programada para que csta cambie con ¢l tiempo). A pesar de
gue esta téenica regularmente no involucra una instrumentacién muy complicada, requiere
de métodos de deteccion espectales que paranticen una eficiencia del 100% al final de a
electrdlists debido a su baja sclecuvidad. En clectrélisis preparativas {clectrosintesis), la
écnica de corriente constanie puede ser utihizada en transformacioncs de grandes
canudades garantizando que el potencial del clectrodo no cambie en la regidn donde se

. el
Heva a cabo la reacedn de interds =



L3 AMALLGAMAS ORGANICAS:

Las sales de tetraalquilamonio (R:N) mds comunmente usadas en estudios
eleciroquimicos son: tetraetilamonio (TEA"), tetra-n-propilamonio (TPA™) ¥ tetra-n-
butilamonio (TBA™), los contraiones son yoduro, bromuro, cloruro, perclorato v
tetrafluoroborato. Para mediciones electroanaliticas la eleccidn de un electrolito soporte en
particular no es muy critico, debido 2 que estas mediciones involucran muy poca cortiente
de celda y concentraciones relativamente bajas. Sin embargo, 1a eleccién de la sal comienza
& ser mds importante para celdas electroquimicas preparativas, ya que grandes valores de
cortiente de celda son involucrados, ¥ es importante mantener la resistencia eléctrica de Ja

celda lo mas baja posible para evitar sobrecalentamiento excesivo de Iz solucién @

Es comiin el uso de sales de tetraalquilamonio como  electrolitos soporte,
especlalmente con disolventes organicos apréticos como acetonitrilo (ACN), dimetil-
formamida (DMF), hexametil-fosforoamida (HMPA), tetrahidrofurano (THF) o 1.2-
dimetoxi-ctano. En estos disolventes apréticos y empleando cdtodo de mercurio se pueden
realizar las reducciones cleclroquimicas a potenciales muy negativos (-2.5 a -2.9 V vs
ECS). El potencial de reduccion esta limitado esencialmente por la reduccion del catién de

. 2 s -
4monio cuaternano generado una amalgama orgdnica. (Ecuacidn 1)

R N* _H__,.I‘;L (R 4N)Hg,

Ecuacion 1: Generaciéa de In amal gama o1 pdnca
o &




Ni la diosgenina ni la sarsasapogenina presentan seflales de reduccién en el
intervalo de electroactividad que presenta el medio THF/H,O 93:7. Se observé en el estudio
polarogréfico, que el electrolito soporte se reduce para formar la amalgama a un potencial
aproximado de 2.5 V Vs ECS. Esta amalgama se caracteriza por generar una capa en la

superficie del electrodo que genera una respuesta lineal en la barrera anddica.

2000 1000
E (mV) $ }

1(mA)

Figura 2: a) Polarografia de THF/H,0 93:7 con TBABF, 0.1M, Ey= Hg®, Fg.r= Calomel,
Epxp=Pt, v =5 mV/s, Ny 10 minutos. b) Mismas condiciones que (a) + 10 mg de

diosgenina (1), ¢) Mismas condiciones que {2) + 20 mg de diosgnenina (1)




Con el fin de conocer el comportamiento de las sapogeninas, en presencia de la
amalgama electrogenerada, la diosgenina (1) y la sarsasapogenina (3) (Figura 3), fueron
sometidas a electrélisis en las condiciones descritas por Miller (THE/H,0 7%, TBABF, con
cdtodo de mercurio en una celda dividida). Previo a la electrdlisis el grupo hidroxilo de la
posicidn C-3 de ambos productos fue protegido con el grupo acetato. Se varié el valor de la
corriente de clectrélisis, para conocer el més apropiado para realizar los experimentos
(Tabla 1). Se pudo constatar que la funcién espriro-cetdlica de 1a posicién C-22 no se ve
afectada a ninguna densidad de corriente, tampoco el doble enlace A% de Ia diosgenina. Sin
embargo se observo la deoxigenacion de los compuestos de la posicién C-3, dande como
productos el compuesto deoxigenado (7 y 8) y el alcohol (I y 3) en dicha posicién de
ambas moléculas. Este resultado fue interesante debido a que nuestro equipo de trabajo ha
estado interesado en las reacciones de deoxigenacién de productos naturales®” y es un

tema que decidimos abordar con mds profundidad.

La densidad de corriente éptima fue entre 2 y 5 mA/em?, entre estos valores, los
compuestos mencionados se obtiencn con mayores rendimientos v la recuperacion de la
materia prima fue en menor proporcidn o casi nula. En el caso de la sarsasapogenina
acetilada (4) sc notd que a 2 mAfem? sc recupera matcria prima, sin embargo el producto de
deoxigenacion (8) es ¢l que predomina, Esta recuperacién de materia prima, posiblemente

se debid a un problema experimental que sc suscitd al realizar el experimento.




ENTRADA  MATERIA PRIMA CONDICIONES DE PRODUCTOS Y

ELECTROLISIS RENDIMIENTOS
TA*R=H
17.8%
0.5 mA/ecm®
1 2 A%*R = CH;00 THF-H;0 7% 1A**R=0H
Acetato de Ja diosgenina Hg* 537 %
TBATFB 0.1 M
2A %R = CH3COO0
28.5%
2.0 mA/em? 7A°°R=H
2 2A%°R =CH;00 THF-H;0 7% 53 %
Acetato de la diosgenina Hg®
TBATFB 0.1 M 1A% R =0H
47 %
5.0 mA/eny® 7AYMR=H
3 2 AV R = CH;00 THF-H,0 7% 44 %
Acetato de {a diosgenina Hg’
TBATFB 0.1 M 1A% R=0H
50 %
S§R=H
2.0 ma/em?® 48 %
4 4 R = CH;COO THE-H,O 7%
Acetato de la He" 3R=0H
sarsasapogentng TBATFB 0.1 M 2%
4 R = CH,COO
20 %

Tabla 1: Electréhisis de la sapogemnas seetiladas 2 y 4 a densidades de coruente diferentes

20



o 1A% R=0H 3 R=0H
2A%R =CH;COO 4 R=H;COO
's) TA°R=H S R=H
15 A*°R = TBDMSIO

Figura 3: Estructura de las sapogeninas

G033 realizaron el equivalente quimico

En los afios 70's Barton y colaboradoeres
de esta reaccién, en la cual utilizaron como sisterna reductor, litic en etil-amina
principalmente. Otros metales fueron utilizados como el sodio o potasio en hexametil-
fosforo-trramida, con terbutanol, potasio con 18-corona-6 en terbutil-amina. Los resultados
obtenidos en Estas reacciones, son similares a los obtenidos en nuestros cxpenmentos, por
lo que proponemos que el mecanismo de reaccidén que plantearon es simular a lo que pasa
en las reacciones electroquinucas (Figura 4). Esto es, hay una transferencia de un electron
del metal al carbonjlo del grupo acetato, gencrando un radical anién (1), el cual tienc dos
posibles rutas de ruptura. La ruta {(a), genera el radical alquilo, que con la transferencia de

otro electrdn y un protdn que wma del medio, genera el alcano correspondiente. La ruta (b),

genera el aleoxido, el cual con una transferencia de protén genera el aleohol de partida




NV
Q
)
por
.

Figura 4: Mecanismo de reaccidn para la formacion del alcano correspondiente y

regeneracion del alcohol de partida.

Las condiciones de reaccion empleadas por Barton y colaboradores son
dificiles de realizar, ya que ¢l manejo de metales alcalinos presenta cierto grado de
dificultad y sobre toda si se realizan ¢n grandes cantidades. Ademas ¢l medio de reaccién
estudiado por ellos. es mucho mds costose y t6x1co, yva que involucra ¢l uso de wminas

alifiticas y &teres corona

t
bt




Comparando ambos métodos, nuestra metodologfa presenta buenas perspectivas de
ser empleada para la deoxigenacion de alcoholes de una manera mds fdcil, poco costosa y

can rendimientos similares.

Sabiendo las densidades de comiente dptimas para realizar las electrolisis, se
realizaron los experimentos con otras moléculas para observar el comportamiento {rente a

otros grupos funcionales.

El acetato de la 16-dehidropregnanolona (9), en su estructura ademds de tener el
grupo acetato también tiene un grupo carbonilo a-f-insaturado (Figura 5). Este compuesto
s¢ sometié a clectrorreduccidn en las condiciones ya mencionadas. Se observd que no hay
selectividad, entre la reduccidn del grupo acetato y el carbonilo o-B-insaturado. La
amalgama orgénica reduce al carbonilo o-§ insaturado, generando una gran cantidad de
subproductos (vide infra). Con estos rosultados en mano, se procedié¢ a proteger cl
carbonilo formando cl cetal {10, ¢l cual se sometid a electrdlisis. Sc observd que el cetal
(10), resiste las condiciones de reaccidn que se emplean y el grupo acetato se reduce tanto
al alcano correspondiente come al alcohol, en esta reaccion no se recupera matcria prima.

{Tabla 2)



OH ;)H

Acido fumdrico

—>

R @ .

9H:5¢, R = CH;COO 2%

10 H:50c R = CH;C00

ectréliss

10 H:5 o.R = CHCO0

——» 11 H:5a,R = H

— % 12H:50, R=0H

Figura 5: Reacciones con el acetato de la 16-dehidropregnanolona.

ENTRADA  MATERIA PRIMA CONDICIONES DE PRODUCTOS Y
REACCION RENDIMIENTO
1 9 5 mA/em”
Aceiaiv de fa 16- THF-H,07 % No hay selectividad
dehidropregnanolona Hg®
TBATFE 0.1M
2 10 5 mA/em’ 11R=H
R = CH,COO THF-H,0 7 % 59%
Hg® 12R = 0OH
TBATFB 0.I1M 41 %

Tabla 2: Elecudhsis del acetato de la 16-defndropregnanolona.




Viendo que no hay selectividad con una cetona o f-insaturada, se decidié explorar
el comportamiento de una cetona sencilla frente a la reduccidn del grupo acetato. La
argentatina A {13), producto natural que ademds de tener en su estructura un alcohol
secundario y uno terciario, también tiene una cetona de seis miembros (Figura 6). Ambos
alcoholes fueron acetilados con una mezcla de anbidrido acéticofacefato de sodio,
posteriormente el producto se sometié a electrdlisis con la idea de observar si habia alguna
selectividad entre cetona v acetatos y entre el acetato de un alcohol secundario y une

terciario.

Anhidrido acético

I3R=0H » 14 R = CH;COO

Acetato de sodio

Figura 6: Acctilacién de la argentatina A,

T
A




Al igual que con la 16-dehidropregnanolona, se observé una mezcla may grande de
productos. Sin embargo en los espectros de 'H RMN de las fracciones mds puras, se
observé que habfa reduccidn del grupo acetato de ambos alcoholes sin ninguna

selectividad.

De las electrélisis con el acetato de la 16-dehidropregnanolona (9) y Argentatina A
13), productos que en su estructura tienen cetonas, se puede decir, que hay una compeiencia
entre la reduccidn de este grupo y el grupo acetato. La reduccién de cetona y cetona o,p-
insaturada, genera un radical anion capaz de promover diversas reacciones secundarias, lo
que explicaria la cantidad tan grande de productos que se observan al final de ia electrolisis,
cuando estos grupos funcionales estdn presentes (Figura 7). Esto provoca que la separacién

de los productos sea dificil de realizar.

Figura 7; Generacién del radical anidn

Con ¢l objeto de favorecer la apertura del cetal de la diosgenina en las condiciones
electroguimucas, se bused un grupo que no reaccionara con la amalgama orgdnica De las
clectrélisis previas se observd que el grupo acetato no ¢s un buen grupo protector, ya que
reacclona en las condicwones de reaceidn que se emplearon. El grupe hidroxilo de la
posicion C-3 de o diosgenina (1), se protegd formande ¢l éter (15) con el clorure de

terthutil-dunetl-wlano (TBDMS Esta reacawdn de proteccidn ocurre con un buen

NG



rendimiento (75%, Figura 8). Una vez obtenido el terbutil-dimetil-silanmo éter de la
diosgenina, se sometié a electrélisis pasando una corriente de 5 mA/em?, en las mismas

condiciones hiimedas de las etectrdlisis anteriores.

R

DMAP
IR=0H (CHsCHzN 15 R = TBDMSIO electrélisis NO HAY

N - ~_*
onsgemna TBDMSICH 15 % REACCION

Figura 8: Proteccién del alcohol de la diosgenina con el TBDMSi.

Después de trabajar la reaccién se recupera > 90% de la maternia prima. (Tabla 3,
entrada 1). Para poder alcanzar valores de potenciales mds negativos se elimind totalmente
el agua y se sustituyé ¢l THE por Dhglima (2-metoxictil-eter artudro). Las electrdlisis de
(15) cn estas condiciones anhidras no provoca cambio alguno en la molécula y se recupera
> 90% (Tabla 3, entrada 2). La adicién durante la electrolisis de AICly como dcido de
Lewis para tratar de simular las condiciones de reaccién de Clemmensen provocd la

perdida del grupo TBDMS sin abnr el cetal (Tabla 3, eatrada 3).



ENTRADA  MATERIA PRIMA CONDICIONES DE PRODUCTOS Y
REACCION RENDIMIENTOS
5 mA/em®
1 15 A ¢ R = TBDMSiO THF/H,0 7% 15 A >R = TBDMSiO
Terbutil-dimetil-silano Hg® > 90%
éter de la diosgenina TBATFB 0.1M
15 A ¥® R = TBDMSIO 5 mAfem” 15 A 5 R = TBDMSIO
2 Terbutil-dimetil-silano Diglime >90%
éter de la diosgenina g’
TBATEB 0.1M
5 mA/fem®
3 15 A 7% R = TBDMSIO AlCl; 1A R=0H
Terbutil-dimetil-sitane Diglime 70 %
éter de a diosgenina Hg’
TBATFB 0.I1M

Tabla 3: Electrélisis del terbutit-dimeni-silanoodter de 1a diosgenina.

La apertura del ¢iclo de pirano de 15, s¢ realizd mediante una reaccidn quimica, con

ug reductor fuerte (LiAlHs), en presencia de un dcido de Lewis (AICI)*** (Figura 9). La

apertura del amllo de pirano genera el alcohol primario (16) en la posicién C-26, quedando

protegido el aleohol de la posicién C-3 con ¢l grupo TBDMS1. La aplicacion de la técnica

de clectrorreduccion

ndirecta con amalgamas orgdnicas al dervado acetilado (amn.

obtemdo de (16) con anhidride acétice en pindina dia como resultado dos productos, ¢l



I

alcano correspondiente (18) y el alcohol en la posicién C-26 (16) (Tabla 4), sin embargo se

observa una recuperacién importante de materia prima, haciendo pasar 2 F/mol.

La reaccion fue repetida dos veces y se verificé que al hacer pasar 2 F/mol de
electricidad al producto, la ruptura del grupo acetato se ve dificultada por el grupo
TBDMSi, y se recupera gran cantidad de materia prima. Sin embarge no se observan
subproductos v se obtiene el alcohol y el compuesto deoxigenado. Ya no se contaba con
materia prima, por lo que no se pudo realizar otra electrélisis incrementando la cantidad de

electricidad proporcionada al sistema.

s LiAlH 2
AICI;
R
R = 78%
15 R = TRDMSIO 16 R| = TBDMSIO, R 7 = OH

6 R1 = TBDMSIO, R = OH -——2nkldndodcdteco 70— TBDMSIO, R 2 = CH3COC

Purdina

18R} =TBDMSIO, Rz=H

Figura 9: Apertura del aniilo de pirano en la diosgenina,
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ENTRADA MATERIA PRIMA CONDICIONES DE

PRODUCTOS Y

ELECTROLISIS RENDIMIENTOS
18R, =H
17 R, = TBDMSiQ, 5 mA/em? 2) 10 %, b) 17%
L R, =CH3COO0 THF/H,0O 7% 16 Ry = OH
Hg’ a) 32 %, b) 37%
TBATFB 0.1M 17 R, = CH:COO

a) 57%.b)46%

Tabla 4: Electrélisis del compuesto 17.

Con estos resultados obtemidos, se estudié la selectividad de éste método en la

reduccién de alcoholes primarios freate alcoholes sccundarics. Para ¢llo se prepard el

compuesto 19 que posce el alcohol en la posicién C-26 (alcohol primario) y con el alcohol

en la posicién C-3 hbre (alcohol secundario) mediante la hdrélisis dcida de 16. La

acetilactén con anhidrido acético, piridina de 19 generd cl diacetato 20 (Figura 10).

EI compuesto 20, se somettd a clectrélisis y después de la separacién y purificacion

de los compuestos, s¢ caraclerizaron 5 productos recuperando un poco de matenia prima

(Figura 10) El producto mayoritario oblenido cs ¢l diol (19), y los demds productos estin

casi en la msma proporeidn,



Se obtuvo el diol (19, 64%), el producto iotalmente deoxigenado (21, 6.8%), el
producto deoxigenado en C-3 y desacetilado en C-26 (22, 14.03%). el preducto acetilado en
la posicién C-3 y el alcohol en 1a posicién C-26 (23, 10%), el producto con el alcohol en la
posicién C-3 y al grupo acetato en la posicién C-26 (24, 5.17%). No se pudo aislar el
producto deoxigenado en C-26 v el desacetilado en C-3 (25), por lo que esto podria ser un
indicio de que es mds diffcil de reducir la posicion C-26 de este compuesto. Este
experimento demostré que hay realmente poca selectividad en la reduccién de acetatos

primarios y secundarios.

R,

19 R, = OH; R,=OH

20 R, =CH5COQ; R,= CH3COO
21 R\ =H; Ra=H

22 R, =H; R,=0H

23 R, = CH,CQO, R, =0H

24 R, =0H; R, = CH;COO
25 R, =OH: Ra=H

Figura 10: Bstructuras y denvados del diol




En las condiciones de reaccién empleadas no se observd la apertura del grupo espiro-

cetélico presente en las sapogeninas diosgenina y sarsapogenina,

1.2 amalgama organica transfiere electrones al grupo acetato, lo que provoca dos rutas
de ruptura del radical anién formado, generando el alcano y el alcohol correspondiente.

ROOCCH;+ R-OH + R-H

La amalgama formada con la sal de amonio cuaternaria reduce 2 las cetonas sencillas y

= -+ insaturadas, generando mezclas y poca selectividad en la reaccidn.

No hay selecuvidad en la reduccién entre un grupo acetato y el grupo cetona (cuando

éste no esta protegido.

No hay selecuvidad entre la deoxigenacién electroquimica de un acetato primario y uno

secundario.

Ni dobles enlaces sencilios m el grupo cetal reaccionan con estas amalgamas orgdnicas

El TBDMSt, es un buen protecter de la funcidn OH en las condiciones de reaccién
empleadas, siempre y cuando no sc utilicen condiciones dcidas, m de Brownsted-
Lowry. m de Lewrs, Sin embarge tiende a reducir la eficiencia de la rcaceldn

clectroquimica,

Y
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Este método permite deoxigenar moléculas de una manera sencilta pero las condiciones

deben ser optimizadas para disminuir 1z cantidad de alcohol que se obtiene.

Este tipo de transformaciones electroquimicas son selectivas, menos contaminantes y

mds fdciles de realizar que su equivalente quimico.




VI.1 INSTRUMENTACION:

Los espectros de infrarrojo (IR) se obtuvieron en un espectrofotémetro Nicolet
Magna-IR 750 en cloroformo.

Los espectros de masas se realizaron en ugn espectrémetro Jeol JIMS-AXS05 70 eV
por ¢l método de impacto electrénico.

Los espectros de resonancia magnética nuclear (RMN) de protén a 200 MHz y los
de "*C se obtuvieron en un equipo Varian Gemini 200. Como referencia interna se empleé
el tetrametilsilano (TMS) y como disolvente fue deuterocloroformo. Los espectros de 300
MHz se realizaror en un equipe Varian VXR-300s, asi como en un Varian Unity 300.

La purificacién de los productos se realizé por cromatografia en columna
empleando silica gel 60 con tamafio de particula 0.04-0 063 mm de didmetro (Mesh 230-
400 ASTM).

La cromatografia en capa fina se rcalizé utilizando cromatofolios de atuminio
ALTLC 20 x 20 cm, recubiertos con Silica gel 60 Fasy (Merck).

Los puntos de fusién se determinaron en un aparato Fisher-Jones y no estdn
corregidos.

Las clectrélisis se realizaron con un Potenciostato/Galvanostato EG & G PAR
modelo 173, La cantidad de carga sc control6 con un Coulombimetro digital EG & G PAR

modelo 179,

it



V1.2 PROCEDIMIENTO GENERAL DE LAS ELECTROLISIS:

Las electrdlisis fueron realizadas en una celda dividida tipo batch, teniendo como
electrodo de trabajo una poza de mercurio y como contra electrodo una espiral de platino
(Figura I1).

Soluciones de tetrabutilamonio-tetrafluoroborato (TBABFs) 0.1 M en los diferentes
disolventes utilizados, (DIGLIME anhidro y THF-H, Q) fueron empleadas como electrolitos
soporte para las elecirélisis.

Se colocd en la parte inferior de la celda dividida mercurio (6 mL), el electrolito
soporte (25 mL) y en el compartimento del contraelectrodo se colocaren 10 mL de solucion
de electrolito soporte. La solucién del compartimento catédico se burbujed por 15 minutos
y posteriormente, se realizé una preelectrélisis de 10 minutos a la densidad de corniente
clegida (5 mA/cm” en la mayoria de los casos) al termino de la cual, se vio la formacién
ligera de un precipitado gris, el cual se atribuye a la formacin de la amalgama orgdnica.
Pasado el tiempo de preclectrélisis, se agregé ei producto a transformar en el
compartimento catédico, dejando pasar la clectricidad hasta llegar a la cantidad de
Coulombs necesarios. Una vez concluida la electrélisis, s¢ pasd la selucién a un matraz de
bola y se eliming ¢l disolvente en el rotavapor o bomba de alto vacio dependiendo del
disolvente empleado en la reaccidn: posteriormente se agregé agua (25 mL), sc extrajeron
los productos con CHsCla (4 x 25 mL). La fase orgdnica fue secada con CaCly anhidre,
filrada y concentrada Los productos fucron scparados y purificados con ayuda de
columnas cromatoerdficas (Cask), uulizande como eluyentes mezelas de hexano/AcOLL de
polaridad creciente. Una ver que los productos fueron sepatados y putilicados, éstos se

coviaton o lus diterentes tdemens espectioscapicas de uso comdn en guinuca orgdnics




como: IR, RMN de 'H y ®C, B. M. (espectrometria de masas), las cuales permitieron

conocer l estructura de los productos obtenidos.

E“
5 i I, * B
L._____bK
F¢
] * C
G* l
. B c:’_"_l‘::::————————pn

Figura 11: Celdz de trabajo.

A} Compartimento del contraelecirodo
B) Salida de gas

C} Cecida de trabajo

1Y) Barra magnélica

E) Contralelectrodo de platino
F) Entrada de gas (N;)

G) Vidrio poroso

H} Poza de mercurio

B Agitador magnético

J)  Contacto eléctrico

K) Tapén




V1.3 PREPARACION DE COMPUESTOS:

Diosgenina (1): La diosgenina fue proporcionada por el M. en C. Jorge Cérdenas Pérez y el
M. en C. José Manuel Méndez Stivalet. Cristales blancos, con punto de fusién 181-183 C.
IR (CHCI3) v em™: 2854, 2874, 2908, 2935, 1455, 1378, 3607, 1046, 1095, 917, 'H RMN &
ppm, J=Hz: 5.3 (1H, 4, I= 5, H-6), 4.36 (1H, ¢, I=7.8, H-16), 3.45 (2H, m, H-3, H-26), 3.34
(1H, dd, J=21, 10.8, H-26), 0.984 (3H, 5, CHy), 0.935 (3K, s, CH;), 0.74 (3H, s, CHa), 074
(3H, d, J=6, CHa). *C RMN & ppm: 140.77, 121.44, 109.28, 80.81, 71.84, 66.84, 62.12,
56.53, 50.07, 42.25, 41.62, 40.27, 39.79, 37.23, 36.64, 32.05, 31.85, 31.46, 31.40, 30.31,
28.81, 20.88, 1941, 17.12, 16.28, 14.50. E. M. impacto electrénico, m/z (abundancia
relativa): M* 414 (17%), 342 (21%), 300 (44%), 282 (86%), 271 (32%), 139 (100%), 115
{149%), que corresponde a una férmula minima Ca;Hi0s, cuyo pese molecular es 414

g/mol.

Sarsasapogenina (3): La sarsasapogenina {uc proporcionada por el M. en C. Jorge
Céardenas Pérez. Cristales blancos, con punto de fusién 180-182 C.IR (CHC) v em':
3615, 2854, 1451, 1380, 915. 'H RMN 8 ppm, J=Hz: 43 (1H, ¢, J=6.3, H16), 4.1 (1H, t, J=
2.4, H-3), 3.95 (1H, dd, J=10.9, 2.74, H-26), 1.07 (3H, d, J=7, CH3), 0.99 (3H, d, J=9,
CHx) C RMN § ppm 109 69, 80.98, 67.05, 65.10, 62.06, 56.44, 42 08, 40.64, 40.28,
19.82. 36.48, 3524, 33.50, 31.70, 29.92, 27.78, 2705, 26.52, 25.91, 25.74, 23 88, 20.80,
16,46, 16.02, 14 30. E. M. impacto clectrémico, m/z (abundancia relutiva). M* 416 (42%).,
344 (32%), 302 (829, (489%), 273 (809%). 139 {100%), que corresponde a una formula

minima Uyl 0O6 cuyo peso molecular es 416 g/mol



Acetato de la diosgenina (2): En un matraz bola de 200 mL, se colocé la divsgenina (1, 10
g) con piridina (25 ml.), posteriormente se agregt anhidrido acético (5 mL), al matraz. se le
colocd una trampa de CaCl; se dejd en agitacidn sin calentamiento. Terminada la reaccion
se agregd hielo para hidrolizar el exceso de anhidrido acético, se agregd agua y HCI diluido
(hasta pH =1), se realizaron extracciones con CHxCl, (4 x 50 mbL). Posteriormente la fase
orgdnica se basificé con NaHCOs, se lavd con salmuera y se secéd con CaCly anhidro. El
disolvente fue evaporado con el rotavapor v el producto obtenido fue purificado por medio
de una colummna cromatografica, utifizando como eluyentes mezclas de hexano/AcOEt en
polaridad creciente, después de Ia recristalizacién se obtiene el producto (2) con un
rendimiento del 60%. Cristales blancos, recristalizados de hexano/CH,;Cl,, con punto de
fusién 194-195 "C. IR (Espectro 1) (CHCls) v em™: 2954, 2908, 2873, 2870, 2850, 1724,
1438, 1049. '"H RMN (Espectro 2) & ppm, J=Hz: 5.32 (1H, d, 3=6.3, H-6), 4.54 ({H, m,
CH;), 4.35 (1H, ¢, J=7.5, H-16), 3.4 (1H, m, H-26), 1.95 (3H, s, CH;z}, 0.72 (3H, d, J=3.9,
CHy). *C RMN (Espectro 3) & ppm: 170.01, 139.59, 122,24, 109.09, 80.68, 73 75, 66.71,
62.06, 56.35, 49 88, 41.52, 40.15, 39.63, 38.00, 36.88, 36.64, 31.33, 30.19, 28.73, 27.65,
21.26, 20.72, 1922, 17.03, 16.16, 14.41. E. M. (Espeetro 4) impacto electrénico, m/z
{abundancia relativa): M* 456 (1%}, 396 (67%), 324 (15%), 282 (100%), 233 (12%), 139
(38%), 43 (6%). que corresponde a una {érmula minima CaeHagO4, cuyo peso molecular es

456 z/mol.
Acetato de la sarsasapogenina (4): Fue proporcionada por ¢l M en C. Jorge Cérdenas

Péres, purtficada por medio de columna cromatogriifica ({lash) utilizando como cluyentes

mezelas de hexano/AcOEL en polaridad creciente. Cristales blancos, recristihizados de

H)




CH,Cly/ ACOEYMeOH, con punto de fusién 120-124 C. IR (CHCl3} v em™: 1723, 1377,
1451, 1095, 1064, 917. 'H RMN & ppm, J=Hz: 5.06 (1H, d, J=3.54, H-3), 4.90 (1H, ¢,
1=7.5, H-16), 3.94 (14, dd, J=10.8, 2.7, H-26), 3.36 (1H, m, H-26), 2.04 (3H, m, CH3),
1.07 (3H, d, CH3), 0.98 (3H, s, CHz). C RMN & ppm: 170.61, 109.66, 80.99, 80.96, 70.67,
65.1, 62.17, 56.40, 42.15, 40.04, 37.31, 35.33, 26.42, 23.84, 29.89, 16.44, 14.30. E. M.
impacto electrénico, myz (abundancia relativa): M* 458 (26%), 386 (23%), 329 (33%), 315
(32%), 284 (34%), 139 (100%), 115 (25%), que corresponde a una formula minima

CooHys0y, cuyo pese molecular es 458 g/mol.

Electrélisis del acetato de la diosgenina (2): Siguiendo el procedimiento general de
electrélisis, se adicionaron a la celda 0.5 g de 2 y se hicieron pasar 2.2 F/mol (256 C).
Después de purificacién, se obtiene la 3-dehidroxi-diosgenina (7, 44%) y diosgenina 1,

50%)

3-dehidroxi-dipsgenina (7): Cristales blancos, recristalizados de CHzCly/AcOEL, con punto
de fusion 185-187 C IR (Espectre 5) (CHCI3) v cm’" 2952, 2930, 2852, 2837, 1456, 1376,
1070, 918. '"H RMN (Espectro 6) & ppm, J=Hz: 5.26 (1H, d, J=5.2, H-6), 4.4 (1H, ¢, J=6.12,
H-16), 348 (1Y, e, H-26), 3.37 (1H. dd, ]=21, 10.7, H-26), 1.01 (3H, s, CHx), 0.96 (3H. d,
J=6.78, CHa), 0.78 (3H, s, CH3), 0.78 (3H, d, J=6.02, CHj). C RMN (Espectro 7) 8 ppm:
143 72, 118.68, 109 26, 80.86, 656.81, 62.11, 56.62. 50.50, 41.60, 40 22, 39.04, 37.65,
32,86, 32 03, 31.81, 31.37, 30.30, 28.80, 28 02, 22.54, 20.54, 19.47, 17.12, 1629, 14 5Z. E£

M {lispectio 8) fmpacto clecltrdnico. mfz: M* 398 (149). 326 (17%), 284 (100%), 255



(469%), 139 (85%), 115 (16%), 69 (13%), 28 (9%), que corresponde a tna férmula minima

C27H43O, cuyo peso molecular es 398 g/mol.

Electrélisis del acetato de la sarsasapogenina (4). Siguiendo el procedimiento general de
electrdlisis, se adicionaron a la celda 0.250 g de (4), v se hicieron pasar 2.5 F/mol (1317
C). Después de purificacién se obtienen 3-dehidroxi-sarsasapogenina (8, 48%) .y

sarsasapogemna (3, 32%).

3-dehidroxisarsasapogenina (8). Solido crema, separado y purificado por columna
cromatografica (flash) utilizando como eluyentes mezclas de hexano/AcOEL de polaridad
creciente, con punto de fusion 203-206 'C. IR (CHCL:) v cm™: 2931, 2863, 1451, 1368,
1064, 918. 'H RMN & ppm, J=Hz: 4.40 (1H, ¢, }=7.8, H-16}, 3.95 (1H, dd, J=11, 2.4, H-
26), 3.3 (1H, m, H-26), 1.43 (3H, s, CH3), 1.07 (3H, d, J=7, CHa)}, 1.0 (3H, d, J=6.6, CHx},
093 (3H, s, CHs). '*C RMN & ppm: 151.53, 135.83, 128.26, 125.50, 109.7, 81.10, 69.55,
66.86, 65.14, 62.20, 56.52, 46.07, 43.71, 40.69, 40.40, 37.66, 35.57, 31.83, 27.46, 27.21,
27.13,27.06,26 86,26 01, 25.83, 16.47, 14.32. E. M. impacto clectrénico, m/z (abundancia
reiativa): M* 400 (18%), 328 (20%), 286 (53%), 257 (74%), 139 (100%) 69 (15%), quc

corresponde a una férmula minima Cz2;Ha402, cuyo peso molecular es 400g/mot.

Proteccion del hidroxile de la diosgenina con TBDMSi: En un matraz bola de 250 mL sc
colocd la diosgenina (1, § g), cloruro de terbutil-dimetil-silano (2 g). tretil-amina {1 85
mi.), 4-dimetil-amino-piriding (05 g). Como disolvente se empled CH.Cl: (50 mll) y la

teaccion se dejd en agatacién magnética bajo atmésfera de argdn a emperatura ambiente 24




horas. Los productos obtenidos se separaron por medio de una colomna de gravedad de
silica gel malla 70-230, utilizando como eluyentes mezclas de hexano/AcOEt de polaridad

creciente. El producto (15), se aislé con un rendimiento del 75%.

Terbutil-dimetil-silano éter de la diosgenina (15): Cristales blancos, recristalizados de
CH,Cly/ AcOEt, con punto de fusidn de 191-193 °C. IR (CHCl5) v e’ 2958, 2931, 2906,
2873, 2856, 1380, 1258, 1078, 837. 'H RMN & ppm, J=Hz: 5.28 (1H, d, J=5.1, H-6), 4.38
(1H, ¢, J=6.6, H-16), 3.44 (24, m, H-3, H-26), 3.34 (1Y, dd, J=21.6, 10.8, H-26), 0.862
(9H, s, t-butil-silano), 0.99 (3H, s, CHs), 0.94 (3H, d, J=6, CHy), 0.76 (3H, d. J=6, CH3),
0.76 (3H, s, CHs), 0.028 (6H, s, dimetil-silano). *C RMN & ppm: 141.57, 120.86, 109.22,
80.81, 72.55, 66.83, 62.17, 56.59, 50.16, 42.48, 41.61, 40.27, 39.82, 37.36, 36.73, 32.08,
3185, 31.47, 30.31, 28.82, 25.92, 20.87, 1944, 18.21, 17.12, 16.26, 14,51, -457. E. M.
impacto electrénico, m/z (abundancia relativa): M* 528 (2%), 471 (100%), 395 (8%), 253
(10%), 139 (8%), 75 (10%), 28 (10%), que corresponde a una férmula minima Cs3Hsa0352,

cuyo peso molecular es 528 gfmol.

Apertura reductiva del ciclo del pirano del terbutil-dimetil-silano éter de la diosgenina:
La reacc1dn fue realizada en la lnea de vacio. En un matraz bola de 250 ml. seco y con
argdn se colacd el tricloruro de aluminio (133.35 g); con ayuda de una cdnula se agregd
éler (50 mL, reeidn destilado), el matraz se colocd en un baflo de hielo y poco a poco se le
fue agregando ef hidruro doble de hitio y alumirio (38 g), después de la adicién total s¢
esperaton 15 minutos; lentamente se agregd con una cénula 15 (5 g) disuelto en éter {54

ml.) v en hafio de hick hasta que Hegara @ lemperatura ambienie se dejé la resccidn durante




16 horas, Acabado este periode se agregd acetona (10 mlL) y solucién de 4cido citrico
diluido (20 mL). El éter y la acetona fueron evaporados y el producto fue filtrado y lavado
con CHRCl, el filtrado se extrajo con CHoCl; {3 x 30 mL); la fase orgdnica fue lavada y
concentrada. Los productos obtenidos fueron separados y purificados por medio de una
columna cromatogrifica (flash), utilizando como eluyentes mezclas de hexano/AcOEt de
polaridad creciente. Los productos que se obtuvieron despugs de la recristalizacién fueron

16 con un 78% de rendimiento y 19 con un 12% de rendimiento.

Compueste 16: Cristales blancos, recristahizados de CHxCly/hexano, con punto de fusidn de
137-139 °C IR (CHCL) v e’ 3631, 2056, 2933, 2904, 2856, 1430, 1380, 1091, 1016,
837. 'H RMN & ppm, J=Hz: 5.3 (1H, d, J=5.22, H-6), 4.3 (1H, ¢, J=5.22, H-26), 3.46 (2H,
m, H-3, H-26), 3.4 (1H, m, H-22), 1.01 (3H, s, CH), 0.80 (3H, s, CH;), (.88 (9H, s, t-butil-
silano), 0.05 (6H, s, dimetil-silano). "*C RMN & ppm: 141.54, 120.87, 90.32, 83.27, 72.54,
68.00, 65.09, 57.02, 50.16, 42.76, 40.68, 39.45, 37.88, 37.35, 36.67, 3571, 32.21, 32.03,
3158, 30,42, 30.09, 25.09, 20.65, 19.42, 1890, 18.22, 16.59, 1641, -4.61. E. M. impacto
clectrénico, m/z (abundancia relativa). M* 330 (2%), 473 (100%), 233 (9%), 164 (4%), 109
(5%, 75 (7%), que corresponde a una {érmula minima Cs3Hs70381, cuyo peso malecular €8

530 g/mol

Compuesto 19: Cristales blancos, con punto de (usidn [56-158 TR (CHCL) v em™:
3613, 2936, 2905, 2871, 1380, 1045. 'H RMN & ppm, J=Hz: 5.35 (IH, d, J=5.26, 11-6),
431 (111, ¢, J=8, H-16}, 3.5 (2H, m, H-3, H-26}, 3.3 ([H, ddd, J= 8.34, 7, 4.76, H-22}, 1.19

(L d, =194, CHy), 0.98 (3H, 5, CHy. C RMN 8 ppmy 140,78, 121 43, 90 35, 83.22.
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71.72, 68.06, 56.98, 65.11, 56,98, 50.10, 42.28, 40.70, 37.92, 37.26, 36.63, 35.72, 32.23,
31.99, 31.60, 30.42, 30.11, 20.70, 19.00, 1891, 16.61, 16.43, -0.02. E. M. impacto
electrdnico, mfz (abundancia relativay: M” 416 {30%), 329 (70%), 271 (100%), 253 (16%),
144 (38%), 18 (17%), que corresponde a una formula minima CoHlysOs, cuyo peso

molecular es 416 g/mol.

Acetilacion del alcohol en la posicion C-26 del compuesto 16: En un matraz bola, se
adiciond el compuesto 16, (0.653 g), 1a acetilacidn se realizé con anhidrido acético (0.24
ml.} en piridina {5 mi). Al matraz se le colocd una trampa de CaCla, v se dej6 en agitacién
a temperatura ambiente 24 horas, tomando una coloracién amarilla. La reaccién fue seguida
con placas cromatogrdficas; cuando ya no se observé cambio alguno la reaccién se detuvo
agregando hielo para hidrolizar el exceso de anhidrido acético, formandose un precipitado
blanco que se disolvig cuando se le agregd CHaCly. El pH de la solucidén se llevd a 4,
agregando dcido citrico, y los productos se extrajeron con CHaCly (4 x 25 mL). La fase
organica sc 1avd con una solucidn de NaHCO; al 10% vy posteriormente con salmuera. La
fase orgdnica se seed con CaCly anhidro y se concentzd en el rotavapor. El producto sc
purificé con una reeristaiizacién con CHClyMeOH dando el producto 17 con un
rendimiento del 29.51%, Cristales blancos, recnistalizados de CH2Clo/MeGH, con punto de
fusion de 85-86 'C IR (CHCL) v em'': 2955, 2934, 2901, 2855, 1725, 1374, 1090, 1047,
837. 'H RMN & ppm, J=Hz: 5.3 (1H, s(ancho), H-6), 4 3 (1H, ¢, }=5.49, H-16), 3.9 (2H, m,
H-3. H-26), 3 3 (1H, m, H-22), 2 (3H, 5, CH4), 1.1 (3H, s, CHa), 0.9 (9H, ¢, t-butil-silano),
0.8 (3H, s, CH4, 0.1 (61, <, dunctil-silano). *C RMN & ppm. 171.28, 141.59, 12090,

90 19, 83 24, 69.40, 63 11, 30,02, 50.20, 42,79, 39,49, 37.91, 37.40, 32.25, 3206, 30.83,
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30.47, 25.93, 19.45, 18.94, 1676, 16.42, -0.02, -4.57. B, M. impacto electrénico, m/z
(abundancia relativa): 519 (2%), 515 (100%), 455 (4%), 381 (12%), 253 (31%), 99 (15%),
75 (12%), 32 (6%), que corresponde a una férmula minima CisHseOaSi, cuyo peso

molecular es 571 g/mol.

Electrolisis de (17). El producto 17, {0.250 g) se someti6 a electrdlisis a una corriente de
62.9 mA, correspondiente a una densidad de corriente de 5 mA/em®. Una vez consumidos
100 C (2 F) se detuvo la electrdlisis, y se trabajo la reaccion como estd descrito
anteriormente. Despuds de separacidn vy purificacion se aislaron tres productos: el producto
deoxigenado (18) con un rendimiento del 10%, el alcohol (16) con un rendimiento del 32%
¥ 57% de materia prima (17). La reaccidn fue repetida dos veces y en todos se observa

regeneracidn de materia prima con esa cantidad de electricidad.

Compuesto 18: S6hdo crema, con puato de fusion 106-110 C. IR (CHCLy v em’': 2956,
2932, 2902, 2855, 1466, 1382, 1253, 1090, 964, 889, 837. "H RMN & ppm, J=Hz: 5.3 (1H,
d, }=3.6, H-6), 4 3 (1H, ¢, J=5.13, H-16), 3.4% (2H, m, H-3, H-26), 3.30 (1H, ad, 1=23.7,
639, H-223, L0l (3H, s, CHs), 1.01 (3H, d, J=0.21, CHs), 0.88 (9H, s, t-butil-silano), 0.87
(3H, s, CHy), 0.87 (3H, d, J=3.84, CHa), 0.05 (6H, s, dimetil-silano). "'C RMN § ppm.
141.57, 120,92, 90.48, 83.14, 72.56, 65.27. 57.03, 50.20, 42.79, 37.29, 337.28, 3586,
32.06, 31.60, 28.26, 25.92, 22.55, 22.50, 20.68, 1943, 1906, 16.40,-0.01, -4.58. B. M.
impacto clectrénico m/z (abundancia relativa): M' 514 (19%), 499 (4%), 457 (100%), 381
(6%, 253 (6%, 164 {7%), 149 (5%), 75 (11%), 57 {5%), que corresponde a una {Gumnula

mintma Culs:SH, cuyo peso molecular es 514 g/mol.

16



Acetilacién del diol 19, para obtener 20: E] diol 19, (0.385 g) obtenido de la reaccidn de
apertura del anillo de pirano de 15, se acetilé empleando el mismo método descrito para el
producto 2. El producto obtenido después de la recristalizacidon fue el diacetato de la

diosgenina 20 con un rendimiento del 87%.

Diacetato 20: Cristales blancos, con punto de fusidn 112-115 ‘C. IR (CHCla) v cem'l: 2953,
2004, 2870, 1725, 1456, 1371, 1033. 'H RMN & ppm, J=Hz: 5.36 (1H, d, J=5.1, H-6), 4.6
(1H, m, H-3), 4.29 (1H, dt, J=5.4, 7.8, H-16), 3.96 (1H, dd, J= 10.8, 5.7, H-24), 3.84 (11,
dd, J=10.8, 6.9, H-24), 3.3 (1H, dt, }=3.9, 7.2, H-22), 2.043 (3H, s, CH3), 2.02 (3H, s, CHz),
1.03 (34, s, CHs), 0.80 (3H, s, CHs). °C RMN & ppm: 171.22, 170.48, 139.74, 122.37,
90.19, 73.89, 69.38, 65.19, 56.93, 50.06, 40.72, 39.44, 38.12, 37.03, 36.74, 32.80, 32.26,
32.01, 31.61, 30.82, 30.46, 27.77, 21.40, 21.37, 20.95,20.67, 19.32, (891, 16.76, 1642 E.
M. impacto electrénico, m/z (abundancia relativa): M* 501 {1%), 440 (100%}), 380 (49%),
253 (61%), 99 (18%) &1 (12%), quc corresponde a una férmula minima Ca HagOs, cuyo

peso molecular es 500 gfmol.

Electrélisis del diacetato 20: El diacetato 20, (0.400 g), se colocd en la celda de electrolists
con el electrolito soporte (34 mL, solucién en THF/H20). La electrolisis s¢ llevd a cabo
pasando una corriente de 62.1 mA, que corresponde a una densidad de cornente de 5
mA/em®. Se dejd que pasaran 154.7 C (2 F), tomdndosc en ese momento una ahcuota de 17
ml (solucion A), ¢l resto de la selucién se continud electrolizando hasta consumir 2409 C

{4 By tsolueian BY. Se evapord ¢l disolvente de ambas soluciones, se adiciond satmuera {50



mL) v se realizaron extracciones con CHaCly (4 x 25 mlL). La fase orgénica se secd con
CaCl, anhidro v se realizé una cromatografia en capa fina. Se observéd que ambas
soluciones contenfan los mismos productos, por 10 que se reunieron. Los productos de estas
soluciones fueron separados por medio de columna cromatogréfica (flagh), utilizando como
eluyentes mezclas de hexano/AcOEt de polaridad creciente. Los productos obtentdos
fueron los siguientes, el producio redncido en les posiciones C-3 y C-26, (21) con un
rendimiento del 6.8 %; el reducido en la posicién C-3 y el alcohol en la C-26 (22) con un
rendimiento de 14.03%; el alcohol en la posicién C-26 y el grupo acetato en la posicion C-3
(23) con un rendimiento de 10%; el alcchol en la posicién C-3 y el grupo acetato en la
posicién C-26 (24) con un rendimiento de 5.17%, el diacetato (20) con un rendimiento del

3%: y el diol (19) con un rendimiento del 61%.

Compuesto 21: S6lido amarillo, con punto de fusin 120-123 "C. IR (CHCl;) v cm': 2956,
2958, 854, 1461, 1377, 1163, 891. 'H RMN & ppm, J=Hz: 5.25 (1H, d, J=53.1, H-6), 4.3
(IH. dt, J=5.1, 7.5, H-16), 3.3 (1H, m, H-22), .43 (3H, s, CHy), [.25 (3H, s, CH3), 0.80
(3H, s, CHy) ""C RMN & ppm: 143.69, 125.45, 118.72, 90.45, 83.16, 65.33, 57.10, 50.69,
40 67, 39.87, 39.56, 37.89, 37.63, 35.83. 32.86, 32.26, 32.98, 31.56, 31.39, 30.31, 29.66,
28.22.28.0%, 20.38, 19.44, 19.08, 16.40, 14.05. E. M. impacto electrénico, m/z {abundancia
relativa). M* 384 (39%), 369 (19%), 313 (67%), 255 (100%). 159 (20%). 109 (17%), 57
{24%), 29 (6%, que corresponde a una férmula minima CyHaO, cuyo pese molecular es

384 g/mol
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Compuesto 22: Liquido amarillo. IR (CHCI) v em™: 3611, 2954, 2932, 2870, 1667, 1456,
1380, 1041. "H RMN 8 ppm, J=Hz: 5.34 (1H, d, J=5.1, H-6}, 4.3 (1H, dt, }=3.6, 8.1, H-16),
347 (1H, m, H-26), 3.32 (1H, m, H-22), 1.25 (3H, s, CHy), 1.01 (3H, s, CH3), 1.0 (3H. d,
J=1.2, CHs), 0.92 (3H, s, CHj3), 0.91 (3H, d, J=6.6, CHs). E. M. impacto electrdnico, m/z
(abundancia relativa): M* 400 (14%), 384 (29%}, 313 (52%), 271 (30%), 255 (100%); 159
(22%), 83 (72%), 71 (50%), 43 (34%), que corresponde a una férmula minima CyHaaOn,

cuyo peso molecular es 400 g/mol.

Compuesto 23: Liquido amarilly. IR. (CHCL) v em™: 3612, 2953, 2871, 2854, 1724, 1457,
1373, 1240, 1036, 'H RMN & ppm, J=Hz: 5.36 (1H, d, J=53.1, H-0), 4.6 (1H, m, H-3), 43
(14, dt, J=4.3, 7.5, H-16), 3.48 (14, m, H-26), 3.32 (1H, m, H-22), 2.05 (3H, s, CH3), 2.03
(3H, s, CHa), 1.03 (3H, d, =33, CHs). 1.0 (3H, d, I=7.2, CHy), 0.81 (3H, s, CH;). °C
RMN & ppm: 171.28, 170.53, 140.78, 139.64, 122.34, 121.37, 90.32, 90.15, 83.35, 83.18,
76.58, 73.87, 71.66, 69.36, 68.00, 65.04, 56.94, 56.86, 50.06, 49.96, 49 84, 49.66, 45.03,
42.22, 41.29, 40.66, 39.36, 38.45, 38.05, 37.87, 37.22, 36.95, 36.67, 36 59, 36.00, 35.68,
34 13,3274, 32,19, 31.94, 31.57, 31.52, 30.77, 30.40, 30.08, 29.66, 27.71, 22.64, 21.38,
2094, 2067, 19.38, 19.03, 16.73, 16.59, 16.39. E. M. impacto electrénico, m/z (abundancia
relativa): M* 458 (10%), 398 (100%), 271 (41%), 253 (55%). 213 (15%). 159 (18%), 144
(22%), 107 (22%), 81 (23%}), 69 (199}, 43 (25%), que corresponde a una [érmula minima
CagHuasOy, cuyo peso molecular es 458 g/mol.

Norta- Bste producto se aisld en mezcla con el producto (24).

AU



Compuesto 24: Liguido amarillo. TR (CHCI) v em™: 36172, 2953, 2871, 2854, 1724, 1457,
1373, 1240, 1036. "H RMN & ppm, J=Hz: 5.34 (1H, 4, J=7.8, H-6), 4.3 (1H, dt, J=4.8, 7.5,
H-16), 3.96 (1H, dd, J=10.8, 6, H-26), 348 (1H, m, H-3), 3.32 (1H, m, H-22), 2.05 (3H, s,
CH3), 2.03 (3H, s, CH3), 1.03 (3H, 4, I=3.3, CH,), 1.0 (3H, 4, I=7.2, CH3), 0.81 (3H, s,
CHs). *C RMN & ppm: 171.28, 170.53, 140.78, 139.64, 122.34, 121.37, 90.32, 90.15,
83.35, 83.18, 76.58, 73.87, 71.66, 69.36, 68.00, 65.04, 56.94, 56.85, 50.06, 49.96, 49.84,
49.66, 45.03, 42.22, 41.29, 40.66, 39.36. 38.45, 38.05, 37.87, 37.22, 36.95, 36.67, 36.59,
36.00, 35.68, 34.13, 32.74, 32.19, 31.94, 31.57, 31.52, 30.77, 30.40, 30.08, 29.66, 27.71,
22.64, 21.38, 20.94, 20.67, 19.38, 19.03, 16,73, 16.59, 16.39. E. M. impacto electrdnico,
nv/z {(abundancia relativa): M 458 (10%), 398 (100%), 271 (41%), 253 (55%), 213 (15%),
159 (18%:), 144 (22%), 107 (22%), 81 (23%), 69 (19%), 43 (25%), que corresponde a una

formula minima CagHagQ4, cuyo peso molecular es 458 g/mol.

Argentatina A (13): Fue proporcionada por el M. en C. forge Cirdenas Pérez y se
recristalizé de CH2Cl/MeOH. Cristales blancos, con punto de fusidn 147-150 'C. IR
{CHCIY vem''. 3609, 3427, 1699,1464, 1362, 1107, 914. 'H RMN 8 ppm, J=Hz: 4.63 (1H,
m, H-16), 3.86 (1H, ¢, J=7.8, H-24), 1.25 (3H, 5, CHy), 1.06 (3H, d, J=6, CHa), 0.58 (1H, d,
J=4.5,H-19). "CRMN & ppm: 216.30, 134.75, 133.34, 106.56, 87.25, 84 35, 73 46, 73.43,
7093, 55.76, 50.23, 46 56, 47.77, 45.23, 43.48 3743, 33.36, 33.21, 30.12, 27.31, 22 18,
2041, 20.37,21.00, 20.80, 19.39, 18.95, 18.46. E. M. impacto clectrénico m/z (abundancia
relativa)” M' 472 (3%), 439 (4%), 413 (6%), 395 (10%), 271 (10%). 143 (100%:), 125
(249, 107 (15%), 85 (14%), 43 (17%), que corresponde @ una fGrmuia mintma CllhsOy,

cuyo pese molecular es de 472 g/mol
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Acetilacién de la Argenfatina A: En un matraz bola de 5¢ mL se colocé la argentatina A
(0.750 g), se le agregé acetato de sodio anhidro (0.769 g) v anhidrido acético (15 ml.), a
reflujo.®® Después de 20 horas la reaccién se detuvo y se agregé hielo, posteriotmente
NaHCO; hasta neatralidad, quedando un precipitade amarillo, ¢l cual se extrajo con CHzClz
{4 x 25 mL). La fase orgénica fue secada con CaCl; anhidro y el producto obtenido se
purificd por medio de columna cromatografica (flash) utilizando como eluyentes mezclas

de hexano/AcOEt de pelaridad creciente,

Diacetaio de la Argentatina (14). Cristajes blancos, recristalizados de CH,Cly/hexano, con
punto de fusién de 198-200 'C. IR (CHCla) v e’ 1703, 1728, 1367, 1155, 1074. 'H RMN
3 ppm, J=Hz: 541 (1H, m, H-16), 3.75 (1H, 1, ]=7.76, H-24), 2.02 (3H, s, CH3), 2.00 (3H,
s, CHs) 1.22 (3H, s, CHa), 1.04 (3H, s, CH3), 0.95 (3H, 5, CH3), 0.58 (1H, d, J=5.6, H-19).
*C RMN & ppm: 216.05, 170.29, 134.18, 133.72, 85.09, 81.69, 75.07, 57.13, 50.16, 48.41,
40.94, 37.35, 35,12, 33.24, 30.37, 26.00, 22.18, 20.76, 18.48. E. M. impacto electrénico
m/z (abundancia relativa): 541 (3%), 496 (38%), 436 (34%), 305 (36%), 185 (57%), 125
{100%), 91 {60%3}, 43 (52%), que corresponde a una férmula minima Caskls:O4, cuyo peso

molecular es 556 g/mol.

Electrolisis del diacetato de la argentaina A (14): El diacetate de la argentatina A 14,
{0.300 g), se colocd cen la celda de electréhsis con ¢l electrohto soporte {20 mb). La
clectréhisis se lievo a cabo pasando una corriente de 50 mA gue corresponde a una densidad
de corrtenie de 5 mAfem® Una ves consunudos 107 C (2 F) se detuvo la electrolisis y la

reaceian s¢ trabago como esta deserito anteriormente.




Acetato de la 16-dehidropregnaneolona (9): Cristales amarillos, con punto de fusicn 144-
145 'C. IR (CHCl;; v em™: 2938, 2863, 1725, 1661, 1449, 1373, 'H1 RMN d ppm, J=Hz:
6.67 (1H, dd, J=3.3, 1.92, H-16), 5.07 (1H, t, J=2.49, H-3), 2.25 (3H, s, H-21), 2.05 (3, s,
CHa), 1.00 (3H, s, CHs), 0.88 (3H, s, CH3). °C RMN 3 ppm: 196.86, 170.73., 155.40,
144.50, 70.63, 70.38, 56.39, 46.33, 40.36, 37.34, 35.02, 34.88, 33.92, 32.13, 30.58, 30.55,
27.08, 2632, 26.11, 24.91, 23.70, 21.46, 20.77, 15.82. E. M. impacto electrénico m/z
(abundancia relativa): M* 358 (69%), 315 (52%), 298 (87%), 283 (90%), 255 (100%), 188
{13%), 161 (36%), 147 (31%), 93 (33%), 43 (87%), que corresponde a una formula

minima CzH340s, cuyo peso molecular s de 358 g/mol.

Electrolisis del acetato de la 16-dehidropregnanolona (9): El acetato de la 16-
dihidropregnanolona, proporciorado por el M. en C. Jorge Cirdenas Pérez, sc someti6 a
clectrdlisis a una corriente de 70 mA que corresponde a una densidad de corriente de 2
mA/em’, dejando que pasaran 135 C (2 F) Como resultado de esta electrélisis se obtuvo

una mezela compleja de productos, que no fueron separados.

Obtencion del cetal del acetato de la 16-dehidropregnanolona: Se colocé el acetato de la
16-dihidropregnanolona 9, (1 g) en un matraz bola de 250 mL con ctanodiol (7.5 mL) ¥
dcido fumdrico ¢(0.007 g) cn benceno {20 mL) a reflujo durante 48 horas con cl cquipo
Dean-Stark.”” Terminado el tempo de reaccion sc agregé carbonato de potasio, se {iltré y
concentra, se agregd agua para realizar extraceiones con CHaCly (4 x 25 ml), temendo la

solucion acuoss un pH de 12, La fase orgdnica Tue secada con CaCly anhidro se concentrd y



los productos de la reaccién fueron separados por medio de una columna cromatografica
(flash), utilizando como disolventes mezclas de hexano/AcOEt en polaridad creciente. El
producto de interés {10) se recristalizé, con CH,Cly/hexano, dando un rendimiento del 32%.
$élido crema, recristalizado de CH>Cla/hexano, con punto de fustén 77-78 ‘C.IR {(Espectro
9) (CHCl33 v cm’l: 2860, 1723, 1447, 1372, 953. 1 RMN (Espectro 10) & ppm, J=Hz: 6.69
(1H, dd, 3=3.6, 2.1, H-16}, 5.07 (1H, t, ]=2.7, H-3), 3.91 (4H, m, CH; (cetal)), 2.05 (311, s,
CHz), 1.25 (3H, s, CH3), 1.09 (3H, s, CHs), 0.91 (3H, s, CH3). 3C RMN (Espectro 11) &
ppm: 19679, 170.73, 155.54, 144.33, 126.70. 108.45, 70.68, 64.53, 64.26, 63.71, 58.26,
46.42, 40,79, 37.42, 34.01, 30.68, 24.98, 15.87. E. M. (Espectro 12) impacto electeSnico
m/z (abundancia relativa): M* 402 (5%), 387 (100%), 126 (19%), 87 (76%), 43 (11%), que

corresponde a férmula minima CasHasOs, cuyo peso molecular es de 402 g/mol.

Electrélisis del cetal del acetato de la 16- dehidropregnanolona (10): El producto (10,
0.200 g). se sometié a clectrélisis con una corriente de 50 mA, correspondiente a una
densidad de corricnte de 2 mA/em® dejando pasar 120 C (2 F). Concluida ta clectrélisis, se
lc dio el misme tratamiente que @ ias anteriores. Dando como resultado cl compuesto
deoxigenado {11) con un rendimiento del 59%, y el alcohol (12) con un rendimento del

41%, sin que se viera afectado el grupo cetal.

Compuesto 11: Solide amarillo, con punto de fusion 70-72 C.IR {Espectro 13) (CHCL) v
em’': 2974, 2933, 2859, 1448, 1373, 1043, 949. '"H RMN (Espectro 14) & ppm, J=Hz: 5.74
(L dd, J=3.3, 1 5, 11-16), 3 92 (a4H, m, CIL; (cetal)), 2.05 (1M, ddd, 1=15, 6 3, 3.3, H-15),

1.50 (3H, s, CH), 0950 (311, s, CIL), 090 (311 s, CHY) B RMN (Espectro 15) & ppm.



196.81, 155.23, 144.37, 126.75, 108.45, 64.55, 6428, 58.38, 46.31, 43.84, 40.98, 37.59.
35.90, 3559, 34.49, 30.82, 27.49, 27.23, 27.14, 2421, 21.30, 20.70, 17.08, 15.00. E. M.
(Espectro 16) impacto electrénico m/z (abundancia relativa): M* 344 (4%), 329 (92%), 300
(69%), 285 (32%). 267 (15%), 257 (86%), 126 (19%), 87 (100%), 43 (5%9%), que

corresponde a una férmula minima CasHagOs, cuyo peso molecular es 344 g/mol.
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