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UNA REACCION ANOHMAL DE MEXICANINA B CON N-BROMOSUCCINIMIDA.

PRIMERA PARTE




INTRODUCCION
La utilidad de la N-bromosuccinimida, (NB3) como reace
tivo para bromar posiciones alfilicas fue augeridé por Zieglerl
en 1942 y dos aiios mds tarde Blbomfield.z, propuso un mecanismo
a traves de radicales libres para este tipo de reacciones.
Desde hace mucho tiempo se han venido publicando trabajos en =
los cuales se pone de manifiepto la utilidad de la NBS como =

reactivo de sintesis, Dentro de las aplicaciones en aintesis

'

orgénica, podemos sefialar el procedimiento de bromacién alflica

3

utilizaedo en la produccién comercial de la cortisona” la bro-
macién alflica del benzoato de colesterol en 07 que es el paso

clave en la produceién comercial de la vitamina D4o

3

El primer mecanismo propuesto para esta ieaccién, in
volucra como paso clave en el inicio de la reaccidén en cadena,-—
la formacidn del radica) sucoinimida lo cual se acepto durante -

muchos afiog,

co” - : co”
co ) co
| co’ co”
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5in embargo, en 19535 Goldfinger planteé un esquema
de reaceidn con algunas modificaciones,.
Propuso que los dtomos de bromo eran realmente log iniciadores

de la reaccién.

-

Br. L RH ﬁ HB8r + Re
Re + Br, —— RBr + Bre
. | CO . | ‘ CO .

Segin Goldfiner la funciém de la NBS es mantener en
el seno de la reaccién, una baja concentracién de dtomos de bro
Moo 81 el mecaninsmo de Goldfinger es correcto, entoncesvseria
posible lograr bromucionca alflicas, mediante la adicién lenta

de bromo a olcfinase

Para'probar esta hipétesia, publicaron trabajos en
los que se dan evidencias que apoyan’eéte mecanismo, entre los
cuales podemos citar el de B.P. Mé Grath y J.M. TedderG. Agre-
garon bromo en una atnésfora de nitrégeno reflujando en una solu
cién de ciclohexeno y tetracloruro de carbono, Estudiaron Ia;fy
bromacién del crotonato de etilo y se obtuvo una gran cantidad- 

de dibromo butirato de etilo, cuando el cis=3-hexeno (1 mol) -
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se traté con NBS (0,2 mol) se recuperd un 85% del hexenoy pero
en ou Terma tranne | Todo lo antariatmente dxivonts, os conwe

sintente con el mecanismo propucsto por Goldfinger,

-

?r . ?r Br
~CHy~CH-CH= ==t Br, — —CH5CH~CH-

/- D\®
Br¢ & -CH;-CH=CH- ' ~CH;CH=CH- <+ Bps

\ cis .\\\' ' " trans

. Br
~CH-CH=CH- —-‘?0-('3H-CH=CH—
Br

Yin nl pruﬂonte‘trabujo, ae bfomé mexicanina E con NBS,
oblenidndosoe un producto con un Atomo de bfomo no alilico y buya
astructura go detornind mediante algunas reacciones quimicas y =
hacien%o ugo de reactivos de desplazaniento en la determinacidn «

de ou ~npectro de resonancia marnetica nucloar,

T conocldo y aceptado que una de las técnicaa‘espec—
troscépicas de mayor aplicaciém en la determinacién de estructu-
ras quimican, es sin lugar a dudas la resonancia magnética nuclear

que se ha convertido en la actualidad en una téonica imprescindi-
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‘ble en la investigacién quimica.

Sin embargo, os también conbcido que una de las prin-
cépales limitaciones que preaentéﬁa la resonancia magnética de -
protones, residia en la inhabilidad para distinguir claramente -
los protones quo pfesentaban desplazamientos quimicos similares
resultando una regién del ospectro a menudo coupleja y diffoil
de analizar, Recientemente ?e ha hecho uso de ciertos reacti~
vog para eliminar la similitud en el desplazamiento quimico de
los nﬁcfeoa llamados reachivos de desplazamiento, los cual s pue

den ner de dos tiposs Solventcs aromdticos como el benzeno y la

viridinay y complejos metdlicon paramagnéticos, Loz 4ltimos fun

.

cionan por coordinucim a dtomon donadores de elactrones de 108 =
I

compueston en ectnlio, ewpundiendo ooh 230 mu celda de conordina-
cién formando un nucveo co.plajo en nolucisn,. Lo desplazanien—
tos gquinmicoz mon albterados por ol ib6n metdlico puramasnttic o me-
diante una tranﬁforencia de densidad electrinica, via formacién
de un enlace covalents, entre el ibn meotdlico y el ndcleo agocia

do (desplazamiento por contacto) o por efectos magnéticos de los

electronus no apareados, momento magnético (despiazamiento pséudg;

contacto)..

Complejos de la primera fila de los metales de transiew

‘
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¢ibn pueden ser ucados como riactivos de desplazamiento y operan

por ambos mecanismos contacto y pseudocontacto predominando el -
. ¢

primero, dobido al cardetor covalente de estos compuestos,

Dewafortunadamente, ecstos reactivos de desplazamiento exhiben un

efecto adverno en los espectro de RMN causando el ennsanchamiento

de lng neilalnan, Bn 1969 Hinckloy7 realizb grandes avances en
v #oac To0 sl londo o1 e de conplejos de metales lanténie

dng, ya qua eastos rcactivos producen menoz ensanchamicnto de lus

pefinlon, y protucen denplasanientos causados exclusivamente por ~

intoraccion . Ao poondacontacto,

Lo wig comin, 2 asrogar cantidades conocidns de reac—
’ 4 G 1
tivo de Aaralavastonts coaplejo Ael lnnt&nidox(LSR) a ¢l compucsto

214s do cada -

i
-

bajo ostudio (muubruto) ¥ rocanrer el agpectro d--
adicidn, Las alteerelonss en los ﬂcmgimmnmientom de éﬁda pro—1 
50 oﬁ ol surh=abo varfu o miag e o aounr smdo de oacuerdo a la
cantidad Az reactive ug?ﬂ;u‘& g Lla célocdcién nmpébiul del reac—ﬂﬁ; g
Livoe Boty Goppluseionts dindaedldo por ol lentoerido (LIS) 139 .

L3

nidn, o

Una grédfica de (LIS) versus la relacién LSR/Sustrato -
es una linea recta a valores relativamente pequefios para esta rea;‘”

lacién. La pendiente de esta linea es caracteristica-del'compuea#o(
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‘'en estudio.

Los complejos de dipivaloil metanoato de europio, fueron
" usados por primera vez por Hinckley en forma del aducto dipiri-
dina EuDPM)32py. Sunders y Williams8 usaron EuDPM)3 libre y -
obtuvieron mejorés resultados, Estos complejos estan a la ven
ta comercialmente, pero se pueden sintetizar a partir de sus ni=
tvatos metdlicos. Los complejos tienen un limite de solubili-
dad en golventes que se usan normalmente en RMN siendo del orden

§

111 molar. En ausencia deé sustrato el Eu.(DPM)3 el méximo de 8O~
lubilidad en deuteriocloroformo‘es aproximadamente 400 mg. ml-l y
esta solubilidad se increumenta cuando se coordina a sustratos bé-

1 son obtenidas

sicos, ejemplo concentraciones de 200 a 300 ng ml”
‘oon alooholes en cloroformo o deuterobenzeno pero solo 100 mg ml-l

en tetracloruro de carbono,

La introduccién de Atomos de fluoi' mobre el ligando dicetona
aumenta la solubilidad del complejo. El complejo 1,1,1,2,2,3,3,=
heptafluor 7,7 dimetiloctano-4,6é~dionato (£od) posée una solubili-
dad del orden de los 400 mg ml-l cuando se acompleja a un Buatrafo;
La mayor acidez de parte del complejo causa una fuerte #sociacibn
con el sugtratns extondiondo su accién a grupos menos bésicos pro—
‘vocando por lo tanto mayores desplazamientos. Al hacer un estue

dio de los diferentes desplazamientos causados por este tipo de - ;
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complejos a los protonus vinilicos #8 encontréd la siguiente -

orden 8e doaplagéniento

.ﬁ;(fod)3 > Bu(pfd), > Eu(fhd.)3> Eu(DPM)3

donde (pfdg representa 1, 1, 1, 2, 2~pentafluor-6,6-dimetihepta
no-3,5-diona y (f’hd)3 representa 1,1,~trifluor-5,5-dimetilhehano

=2¢d~dionaa ‘
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PARTE TRQRICA

La mexicanina B (I), es una lactona norsesquiterpénica =

014 318 05 aislada del Helenium mexicanum 'H.B.K.g Y cuya eg=

tructuras estd representada por la fé6rmula I;lo.ll

La hidrogenaciédn catalitica selaectiva de la mexicanina
B (I), satura en primer término el metileno exociclico, dando -
la dihidromexicanina B (IT), cuya cetona oL 3 no saturada se =
puede bromar en la posicién alilica produciendo el derivado bro
mado (III)l'o el cudl puede perder 4cido bfomhidrico para dar la

dienona IV.10

En el presonte trabajo, se demuestra que el producto que
se obtiene de lu reaccién de mexicanina B (I) con Nébrombsucciu
ﬁimida tiene un 4tomo do bromo, que no s2 encuentra en posicidn
alflien a ninpma dé lng don doblen ligaduras, Tnlo producte
ticne la estructura V como lo domﬁestrun las siguientés -

cvidenciao,

Bl producto V es muy estable y se puede conservar indefi
nidamente en contraste a las cotonas aL[B no saturadas bromge .

das en la posicién alllica, que suelen descomponerse muy fécile
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mente, como es el caso del derivado bromado de la dihidromexi-
eanina I (III); 0l Ateme de brane del produste ebienido de
1o bromacién con NBS dc la mexicanina E (I); no es eliminado por

la accién del acotato de potasio en fcido acético como ocurre =

con 2l derivado bromado IIIloo

\

El eapectro de resonancia magnética miclear de la me-
xicanina B (I)lo muestra 4 protones vinflicoss. Los protones =
de 1la ciplopentenona forman un sistema ABX y aparecen como doblg
te de dogloto on 6,19 y Te750 En el espectro de RMN del deri
vado bromado de la mexicanina B (V) los protoncs de la ciclopen~
tenona no muestran acoplamiento con el hidrdgono e¢n C-1, obser-
vahdose_como dobleten (J~6 Hz) en 6022 ¥ T¢29. Los dobletes en
5«64 ¥y 6415 que muestra el espectro de RMN de la mexicanina E =
(I) ¥y que corresponden a los protones del metileno exocfclico no
aparrcen on el arpactro de RMN del derivado bromado Ve  En -
oubo m;puctro ne observa un Bist;ma AB (Jﬂll Hz)‘a 2.TL 7 3e424

El degsplazamiento a campo bajo de los dobletes de este sistema

'AB pormite suponer que los protones responsables de estas seliaw

les pueden estar formando parte de una funcién -0H2 Br substitui
. [ .
da en un 4tomo de carbono terciario. , Una sefial compleja a 4,73

(IH) y un doblete (J=6 Hz) en 0,89 (3H) se asignaron al protén -
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en C=8 y al motilo secundario, respectivamente.

Loa datos anteriores indiean qﬁe existe una ligadura -
-enﬁfe C~l y C=1L en el derivado bromado V. La absorcién que =
presenta este derivado bromado (V) en el UV a 228 nm y la banda
en 1710 cm"1 que ce obsorva en su agpectro IR corresponde a la
ciclopentenona. Otra banda carbonflica en 1760 cm—1 se debe a

la lactona de 5 miembros,

R

Los desplazamientos de las seifiales observadas en el eg-

pectro de RMN del derivado bromado (V) por adiocién de Bu (DPM)3

(ver tabla I) y los experimentos de irradiacién confirman la ege

tructura (V) del derivado bromado de la mexicanina E.

Cuando en ol aspectro de RN de (V) se efocta la irra-
diacién de H-10y la sefial del metilo secundario se transforma en
sinmlate y 1# ar 11=-9Y ¢on dobletq”de doblete, Cuando se 'lleva
a crho 1a doblo irradiaciéﬁ do H-8 las séﬁules de H-9, H-9*" y -
H~7 se obs.rvan cada una como doblete de doﬁiete, la doble-irra-‘
dinein de H=5 transforna las seliales de =6 y‘HG'.en doblete de -
doblete x-la doble irradiecién de [I-9' trancforma las seilales de
H-8 y H-9 en doblete de dobléte. Al éfectuar 1a triple irradia

cién de H-9 y H~9' la gefial de H-8 se observa comn doblete,
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La hidrogenacifn catalftica del derivado bromado (V)

en presencia de paladio en carbén, satura solamente la doble -
. b

™

liwdura, Tl derivado dihidro (VI) no muesira aboorcién in- -

r e P T el eopeetro de TR se observa una baﬁda de
e lapanbanona on 1740 cm“l. . Tn ol eapect;o de‘RMN del der;f
vilo dihidro (VT) no aparecen protones vinflicos. Lous doblow
tos (J=11 Hz) en 2.00 y 3.82 corrcsponden a losg protoncs del -

Srupo —OH2 Br,

\
'

Bl trataniznto del (E.QTive.dé bromadsd ¥V con z2ine en -
feido actlics forume ol sroducto (VII) que proéenta an U ung
sefial simple a 0,89 (3H) asignada a un metilo terciario y no se
observan las seiiales doblea a 3.42 y‘2.71 corfespondientea'a los
protoneg del 4tomo de carbono que sopérta al bromo en la bromo=
mexicanina B, Si la misma resccién se lleva a cabo durante =
un tiempo més prolongada, se obtiene el prodgcto (VIII), que =
41lane an el TR una bunda a 1740 cmnlv(ciclopentanona).-)f,El‘-
respectro de UMW no preasenta 1as‘seﬁgles atribufdas a i;a‘ﬁroto~ if
nes vinfilicos ni las correspondientes a los brotones‘del ﬁfomo

de carbono que soporta al bromo, Aparece una nueva sefial a

1.03 (3H) que corresponde a un wmetilo teroiafio; 5"
&
‘Bl derivado bromado debe tenaer la estereoquimica 'w
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repregentada on 1o Cémaula Vy derivada de la contiguracién abso
luta de 1-.-\, mezicanina B (I), estubleeida por el méteds de difrag
¢ibén con rayos_xll° La construccidn de modelos muentra que
"os‘poniblo contl miv 1n egtbmetura V y la m4s toncionada, en la
qua el Gtomo de hidrdosmo nn Cwh ticne configuraoién beta, Le
ligndura enbre €=1 y C~11 debe mer como la indicada, purnto que

entd condicionnda a la estereoquinmica [3 de 1a lactonae

Bl derivado bromado V debe formarge a partir de un
intermedisrio bromade en la posicién alilieca, el que posterior-
mente sufrirfa atajue de un ién bromuro en C-1l3 y climinarfa el

&tomo de bromo on C-~1 como lo muestra el esquema 1,
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TABLAI
0 mg 19.4 mg
Bu(DPH) 5 J Multiplicidad  Eu(DPi);  ~Amu
i 7,51 § 2=3 3 6 iz D - -
6.21 | - -
H, 2 D
5-6 = 5 Hz _
HS 2.78 5-6'm 11 'z DDp" 4,63 _1o85
6-6"' = 15 Hz .
H6 2.16 6=7 = 5 iiz . DDD" 3.63 1.47
Hg'  1.86 6' - 7 =1 uz DDD" 2.75 10.89
'.€7 3.48 7T -8=5 iz IO 4_.05 0.57
- B8 -~ 9= 4 Hz
Hg 4.76 8 - 9* = 1Hz DDD" 5.15 0.39
g 2.07 9 -9 =15
9-10=5 DDD" 2.52 0,45
g 1.33 9+ - 10 = 11 Do 1,87 0.45
Hy, 2457 10 = 14 = 6,5 . CDD 2,93 0456
His 3039 13-13'%11,5 D 4,06 0,67

"ultinlicidiad determinada en el esnectro

o <
1] 1

usandos ku (DPK)3
Cuurteto

DObletQ .
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PART S IPHAT BIMTAL

Bromacién de Mexicanina E (I).

Una solucién de mexicanina E (600 mg) en CCl4 (25 ml)
fue calentada a reflujo con NBS'(600‘mg) ¥ peréxido de benzoilo-
(5 mg) durante 4 horasjy lavada con agua, secada y evaporada a se

quedad & presidn reducida, ‘

B)

El residuo fue cristalizado de CHCl3~éter isopropfli-

co obteniéndose cristales del producto (V) en forma de prismas -

2

350 mg) con p.fs 221-222% a 20D - 60° (CHC1,); ¥ méx. 228 n.m,
3 3

e, 68003 y méx, 1760 o™t (lactona de 5 miembros), 1710 em ™t - -

(ciclopentenona)s  Calcs para CpH)0,Brs Cy 534995 T, 4,865 0,15

4?; Br, 25.720 Encet C, 54.03; H, 4.78; O, 15.46; Bl‘, 25.85%¢

‘v

Raduceidn del derivado bromado (V),

Una solucién de bromomexicanina B (V) (200 mz) en aée-
tato de etilo (20 m1) se hidrogené con PA/C al 54 (50 mg)e Se =
filtré el catalizador y se evapord 15 solucién a sequedad, El pro
ducto obtonido (VI) se cristalizé de adetona~hexano, p.fe 191-192°%
'y méxe 1760 onel (lectona de 5 micnbros), 1740 om! (ciclopentanow

'na). Calc, para 01431703 Brs C, 53.72; Hy 5.473 Oy 15.343 Br,25;53
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Bnoe Gy 534413 Hy 50433 Oy 154733 Bry 256 50 .

M W

{
Reduccidn con Zn en AcO de la bromomexicanina T (v).

Una solucién de bromomexicanina E (V) (200 mg) en =
Acido acético (15 ml) se calenté a reflujo con polvo de zinc -
(1 g) duranto 4 horas., Se afiadib acetato de etilo, la fase -~
orginica se lavd con agua, cqQn solucién de bicarbonato de sodioy
se ecb y e evapord a sequedad, ase obtuvo un residuo (VII) que

crintulizb de CHCl3 =étery p.fo 122—125 y méxe. 1760 om (1ao—‘

*y

tona de 5 miembros) y 1710 cm-1 (ciclopentenona). Calc.:para -
0141{1603' C’ 72039; H,6e94; 0, 20971 Enc. C‘, 72.39; H, 6097;
020,71 %% |

31, la rcaccidén anter:or 5e prolonga durante 10 horas,.

se obticne el vroducto (VITI) p.f. 138-140 $ ¥y méx., 1760 cm =1 -

(1ngbont de 5 miorhros)e 1740 on™ (oiolopentanona), Calce = \_
para 014 1803’ C,71077; H, 70743 0’ 2004-9.: Enc, 0,71.98’ H,7.48’ _

0, 20. 44)00
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LABIADA.
ESQUEMA DE EXTRACCIONES. :

1,250 kgs. de Planta

&

) . Extraccién con
Etanol, en caliente

" Fracoién Etanélios

- ' a) Se defeca con H,0
b) Filtracién a través de Celite

86lido

FMltrado

. Extracoién odn

Cloroformoe

Fraccién Cloroférmica

a) Evaporar a Sequedad

b) Concentrado, se di
aguelve en bencenos

Extracto Bencénico

Extraccibn con

NaH003 on frio,

g

Fraceidn Acuosa

Fracecién Neutra

Fraccién Acida

a) Acidular conHCI,

b) Extraer con Acetato
de etilo.

Fraccién Neutra

Fraccién Acetal] Fraccidn
to de etilo, ] osa

a)Lavar oon H,0
b)Secar con Na,30
¢)Bvaporar a sgqu&dad.

Bxtracto de
Acotato de etilo+

Cromatografia en Silice.

a)Extraccién con
Acetato de Etilo.

b)Secar con Na2304.
¢)Evaporar a sequedad,

Extracto de Ace _
tato de etilo. - .

Cromatografia
on Bilice,

a) Secar oon Na2304;
b) Evaporar a sequéedade.

Cromatografia en Silice
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El extracto de Acetato de etilo+, pe oromatografia
en $1lice, eluyendo con benceno acetate de otilo/benceno (10,

25,50,75,100%) hanta Metanol/Acetato de etilo (10,25,50%).

La fraceién neutra también se cromatografia en 5111

co, eluyendo con Benceno, Acetato de etilo/benceno (10,25,504="

75,1004) ¥y finalmente con acetona.

Do las fracciones mis polares de la cromatografia -
en 5flice de la fraccibn 4cida (extracto Acetato de otilo)” se
ainsléd un produdto cristalino de P,F, 180—181°va‘que'en el T.R.
prosenta bandas a 3509 en™t correspondientes a oxhidrile, 1660

|

=1 s -1 \
om " cetona oL (3 no saturada y 1600 cm T anillos armniticos,

Bn W muestra 1as siguienteon soiiolnsy Tn doblete a
0,91 (3H) motilo secundario, una seiial simple 3.88 (3H), un -
metoxilo, una seiial eimple. 3.03 (6H), dos métoxilos,en una zona
comprendida entre 3.4 y‘4.2 8e eﬁcuentran protones de oxhidrilés,

ot cnidal alila 5.5 (1H), doe nefalen dobled a 63l ¥ 6453 =

fl




Lo

W

(1” cada unn), aniynadons a protonca aromfdticos, tres seflales cen . .

e e T 05 ¥ Te50, T 60 (IH cada una) protones arondticos. .

Una geinl fuera de campo 10,25 (1n) asignado a un orvhidrilo quela -

+n f'].Oo

™

Sobre 1a base de los datos cupmctroscdHpicos anterior
mente eitados, ne jropone en principio la cotructurs (1) para -

gabe prolncln

t

Lo impoasibilidnd de’reeolectir una mueva centidad de !

1
1 oade yoel bajo renliniento del “ramnosido', no pernitié llevar
o eabo un crtadio gl sien nds completo, que peraite confismar la

cobvnetoos (T)

."‘, ¥

.
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CROTON PYRAUIDALIS,

) Los estudioa gsobre vegetaciém secundaria que se reali-
zan en el Instituto de Biologla y Facultad de Ciencias de la = =
U.N.A.&%), permitieron descubrir que el Croton Pyramidalis es una
especle arbbébrea que crece formando bosquecillos casi "puros"; es
decir lugares.donde no_eiiaten practicémentg,otras especies compg

titivas,

Conniderando estos eastudios, e pensd que el Croton =

Pyramidalis posee sustancias t6xicas que inhiben la germinacibn,

y/o el crecimiento de otras especies, razén por la cuil se proce-—

"di6 a realizar eastudios quimicos de Crotons

¢ U, o £ P DAY 4T O
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2¢BOO k@,'o de Planta

Exfraccibn con
Etanol,

- Fraccién Etanélica Solido]

Extraccién ‘
- Hexano, ‘ . Hexano
Fraccién Fraccién Fraccién Solido
Insoluble] Hexanica Hoxanica Insoluble
' en Hexano,
Extraceibn
Benceno,. ! , Extraceién
Metanol

Fraccién Fraceién a)Concentrar : S Fraccién
Insoluble Bencenica en etanol Metanélica, X

Extraccién b)Bxtraecr con . a)Concentrar

Acetato chl3 : Sequedad,

de ctil, : b)Cromatogra~

fie S8ilice
Fraccién {

Fraccién Cloroformo.|
Acetato de i

etilo, ' , a) Concentrar sequedad,

b) Cromatografia
' Silice,

a )Concentrar seguedad,
b)Cromatografia Silice, -

No se obtuvieron resultados positivos de las cromatografias
en sflice.

(1) Comunicacién personal de la M, en C., Ana Luisa Ahaya Le= Instituto de
Biologine '
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1 Kg, de Croton '\

a) Arrastre por vapor
b} Suspensidén acuosa se satura con Nacl
c) Extraceibn con eter,

Fraceién
etérea,

a)Extraceién con

NaHCO3
Fracelén Fracoién
Acida, Neutra,

Cromatografia de
Lroes,

Al realizar el arrastre por vapor, se aisl6 de la planta
su aceite esencial,el cual presentaba una fuerte actividad inhibido
ra, pero debido a su bajo rendimiento y la diflicil separacién de -

[}
sus constituyentes, se dejd para un estudio posterior.
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3800 kg, de planta,

a) Extraccién con metanol
en caliente,
b) Defecar con HQO
¢) Filtrar a través de Celita,

Fraccibn I Lodos‘

Motanélicae

a) Extraccién con
Hexano,

Fraccién Fraccitn _ :
Hexdnica, Acuona, Txtracelén con acetato de etiley
a)Secar con- Extraccién
Na,_ 30, . con Benceno.
2°%4. ,
‘b )Evaporar a sequedad ‘ ! _
¢)Cromatografia en Silice ' ~ Fraccibn de
Acstato de
Btilo,

Fraccién | a)Secar oon Na.S0,e
Benaénica . 24
b)Bvaporar a sequedad,. .

a)3ecar con NayS0, c)Cromatografia Sflice.

b)Evaporar a seque
dad, . ‘ : '

Extracto :
Bencénico. .

Cromatografia en Silice.
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Se encontréd que =1 extracto bencénico: era el que
presentaba una mayor actividad inhibidora, Se Fromutografib -
eute oxtracto en 3Ilice y se eluyd con Hexano, Penccno/ﬂexano -

- (10, 25, 50, 75, 100%); Acetato/Benceno (10, 25, 50, 75, 100%) -
ee‘aialo de las funcionocs wéds polares una sustancia amarilla, de
color amarillo PF 252—255°C con solucidn diluida de cloruro fé-

rrico, da prueba positiva para grupos fenbélicos.

La solucién alcoh¥lica del productor en presencia -
de zinc en medio fuertemente clorhidrico, da una coloracién Tosa

(prueba positiva para compuestos flavonoides).

Bl espectro de absorcién en el infrarrojo, presenta
bandas a 3400 cm_l correspondiente a oxhidriloy a 1660 cm_l que
cor: prmdo iun Erupo ca.rbonilo < no saturado ye 1600 cm -1

indicando u.nill os aromdticos,.

La resonancia magnética miclsar, mostré las siguien—”
too sefiales simplos a 3.82 y 3,84 (30 cada una) correspondientes
a dos metoxilos. Se observa un sistema AB (Jz 1.0H, ) a 6,32 y
6.52, que se asignaron a dos protones arométiaos de acoplamicento
meta,  Un ointema ALB, (J= 4 1,) a 6,88 y 7490, se asignaron a 4 .
protones aromiticos de aooplamiento orto. Fuera de cAmpo 88 ene’
cuentran dos sefiales, una ancha 10,20 (1H) y una aguda en 12,28 ~

(1H), ambas asignadas a CH fenolicos, siendo 1a Y1tima caracteris=

' ¢
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tica de un oxhidrilo fendlico auelatados

L .
Considerando estos datos espectroscédpicos, se propone la

estructura (I) para esta flavona.

—

La acetilncién de la flavona (I) con anhfdrido acético y
&cidn perclérico forma el producto (I1) PF\161-164°C que presenta -
M ellI.R. bandas a 1770 cm-l asignadas a acatatos fenblicos y 1630
cm'l corrospondiente a una cetona o¢ [ no saturada., El espectro -
de R,M.N. presenta dos seilales aiﬁples a 2,30 ¥ 2.40 (3H cada una) =
asignadas a dou accbatos y no se observan las Sefialos & 10,20 ¥y 12.28

correspondicntes a los oxhidrilos en la flavona (T)e

71 tratamiento de la flavona (I) con sulfato de metilo, -
carbonato de potasio en acetona forma el producto monomctilado (111)
PF 145—1465000 Mucotra en el T.R. sefiales a 1650 y 1600 om"-1 asige

nadas a cetons &£ 3 no gaturada y anillos arondticos respectivamente.

Fn el cipectro de R.iLN. del derivado monometilado (z11)

aparccen 3 neiizles nimples a 3.83, 3.85 ¥ 3.88 (3H cada una) asigne-

+

At 3 metoxilon,  Aparece la sefial correspondiente al oxhidrilo -

“wce o " e (1) ¥ no estd presonte la sefial atribulda al - -

1

ol el e (;30

Bl rendiniento con el cuil se obtuvo el producto (I) -
fod heelinbe hejooy e oatd oon cepora de {nformneidn,que se colicitéd

f
a unog inventigador.s Sovitticos,quienes ainlaron un vroducto al que
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agsignan esta misma <stractuo,.

30 ¢ ommtrd e Ta acki idad dundibicorn dn oota floe

vona en boastonbe o tfientive,

Al cromatografiar en Sflice un nuevo extracto bencéni
co, obfenidp en las mismas condiciones descritas anteriormente, =
pero en lugar de usar Acetato de etilo/benceno, se usa Acetato de
etilo/ﬁexano; ge aisla junto con la flavona (I) un nuevo produce
to que go separd mediante criétalizacién fraccionadae. Este nueo-
vo producto preosenta un P.F. 143~1456C. ‘ Présenta en ol I.R, -

1 y 1745 om™* asignadas en principia a lactona ¥

bandas a 1770 em
acetato respectivamente, La R.M,N, muestra las siguientes seha-—
less Una sefial doble a 1.15 (3H), metilo secundario, dos sefiales
simples & 1,99 y 2.01 (3H cada una), acetatose Muestra un sige
tema ABX caracteristico de furano sustitufdo en P seiiales centra
das en 5,50 (3H) probablemente base de lactona y acetato. Actual

mente la eastructura y actividad inhibidora de este producto, me =

encuentran en estudio.

e g

R R T

et s A
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SINTISIS DE DIAZOCETONA.

Continuando con los éstudios de Fotolisis que se reali=-
zan en el Imstituto de Quimioca, se concibié la idéa de fotolizar
el producto (V). Usando como materia prima Neosterol, se ob-
. tuvo el clano derivado (IISl) (solucitén metanblica de Neosterol,
cianure ' de sodio, reflujo‘por 3 horas)e Una solucién etanbli-
ca de (II) se traté con una golucién acuosa de Koh al 10f%, reflu
jo 1 hora. Se forma el producto(IIISlz Mediante acetilacién
de (IIT) (Anbidrido, Acético y Piridina) se forma el producto -
(IVSI) A una solucién bencénica de (IV) (5 grs. de acetato di-.
sueltos en 20 ml de benceno seco) se le aifiaden 10 ml de cloruro
' de oxalito Tecientemente destilado. La adicién de cloruro de —
oxalito se realiza a OOC, posteriormente'se de ja reposar la 80=
lucién durante una hora a temperatura ambiente, Sé elimina el
disolvente a vacio y nuevamente se a@ioiona benceno secoe A =
asta nueva solucién bencénica, se le afiade solucibén etérea de‘—'
diazometano a 0°C hasta saturacién, Se deja reposar una hora
a temperatura ambiente, se evapora disolvente a vacio y se ob-
tiene la Diazocetona (V)e Como producto ocrudo, el cudl se pu-

rifica por cromatografia en alumina. Se obiuvieron 3.195‘grs.'”

de producto puro, P.F. 165—16600.

Fn el I.R, presenta seilales a 2100 o> (N=K); 1723 -
{
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(acetato)s 1700 om™2 (metilcetona), 1640 en? (carbonilo diazo~

zetona)u

- El espectro de R,M.N. muestra las siguientes seiialess
1 sedal simple (6H) 2 metilos angulafes, 2,00 (3H) metilcetona,
2,10 (3H) Acetato, sefial compleja 3.13 (2H) protones Cy, ¥ cxi,
unn cefinl nimplo 5018 (1H) prot{m diazocetona, una sefial 535 -

(IH) protim vinilico, .

(1) ~ J.Romos The Addition of Hydroryanic Acid. To AlG Plog-~

nen 20-Ones Tetraheron 1958 Vol. 3 pp. 37-42.

(2) Teilsynthese von 1l-Epi-Corticosteron Helvetica Chimica
Acta 37, pp 45 (1954).
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