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En la actualidad la sintesis orga.nica de productos naturalesb)ha 

entrado en una atapa en la cual cada vez es má.s común encontrar 

sintesis totales que llegan exclusivamente al enantiómero natural 

de un compuesto dado.Para lograr este objetivo frecuentemente se 

parte de materias primas quirales o se utilizan ~ragmentos molecu

lares opticamente activos < quiranes ) • <:a> 
El Acido 4R-4-naetil-5-acetoxi-pentanatco (~) es el subproducto 

principal de la degradación de la dios9enina en la cual el carbono 

25 presenta la con-figuración absoluta 11 R 11
, sin embargo este com

puesto a pesar de~que se obtiene en cantidades apreciables en este 

proceso ,no ha sido utilizado coma~~ateria prima quiral en la &1.n

tesis de productos naturales opttca~ent• activos. 

La utilidad de estos compu•stos en sintesis org~nica ~ué seNalada 

hace treinta af'fos por el Dr. Francisco Giral (~)' quien lo aisló, 

puri-fico y caracterizó a partir de las llamadas " aguas verdes 

residuales del· proceso degradativo de ta diosgenina para obtener 

e&teroides. 

En e~ecto es un quirón muy interesante ya que es un compuesto 

alifático que tiene un centro quiral < configuración R y los 

extremos de la cadena estan funcionalizados con grados diferentes 

de oxidación. 

Un alcohol primario ( protegido en Terma de acetato y 

un Acido carboy~lico según se puede ver en su estructura: 

-... ~ ~H,,-
HO lf "-" '-" OAc 
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Dadas sus caracteristicas y su gran disponibilidad resultó muy 

atractivo poderlo utilizar en s1ntesis or~nica. 

En principio se pretendió ensayar las siguientes transFormaciones: 

HO~OAc 
o 

l 

CH30~X 
o 

rso~x 

G~X 

1 

2 

HO~x 



donde X puede ser un hálogeno (p.ej1 CI ,ar,I> ,un grupo -OTHP ,o 

el propio OH ¡ y G puede ser H ,alquilo ó ~funcionalidad. El 

interes en la unidad quiral ( quirón <6> proviene de la 

revisión de la literatura ,este intermediario puede utilizarse po

tencialmente en la sJ.ntesis de las feromonas tOR-10-metil-2-tridlt

canona 
0

(11) <•> y 49-4-metil-3-hept;¡nona (~) <s>. 

~ ~ 
~--~ 

o 

~ 

Si bien la feromona <2> tiene la configuración absoluta 11 S 

existen sapogeninas que tienen a su vez la con-Figuración 11 9 11 en 

el carbono 25 ,por lo que la quimica aplicada en principio para 

e~ectuar la transformación <1> ---------~ (]) ,podria utilizarse 

tanto para la serie 11 R11 como para la serie 11 $ 11
• 

A su vez partiendo del compuesto <1> ,se puede obtener el compues

to <.UP que potencialmente puede conducir al compuesto <1J),inter

mediario en la síntesis de la feromona 3,7-dimetil-2,7-octadienil

propianato ciz> ,descrita en la literatura.(&) 

X~OR -~OR 

l! 



Muy recientemente se ha sug•rido •l uso del ha...::ilogo inferior del 

•nanti6mera de <10> en la preparación del <+> aldehido lasalo
clclo ~?) 

Dicho enanti6mero puede ser preparado a partir de una sapogenina 

de la seria 25 "S".Finalmente teniendo en mente la eventual sin 

tesis de un producto natural •n particular también se considero 

interesante Efectuar la siguiente transformación : 

- - ~H , HO y'-.,./ '-.,./ OAc 

o 
~OR 
CN 

.! 
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G E N E R A L I D A D E S 

Uno de los te~as 11\á.s discutidos en la actualidad es la contamina

ción ambiental por lo cual es deber de todo investigador y habitan 

ta de este planeta contribuir de alguna manera a la preservación y 

mejoramiento de nu~stro ambiente. 

·En épocas pasadas se han combatido las plagas con insecticidas , 

pero su uso indiscriminado y la capacidad de adaptación de los in

sectos para reproducir generaciones resistentes a ellos ,han obli-

9ado al hombre a utilizar insecticidas cada vez má.~ poderosos ;tal 

es el caso de los insecticidas clorados ,organo~os~atos ,carbama -

tos ,etc ••• que son t~xicos para la especie humana y para las es

pecies animales. 

Por ello es que en los Oltimos ti•mpos los quimicos han trabajado 

en la tercera generación da l~s insecticidas <•>; a la que perta -

nacen las ferolhDnas ,sustancias que representan una alternativa 

para acabar can las plagas de insectos ,cuidando la no destrucción 

de nuestro háblt•t· 
Existen ~eromonas con varios tipos de actividad ;atrayentes se>:ua

le• ,rastreo ,alarma y otros tipos. <9 > 

Los insecticidas actuales no son especificas para una determinada 

especie ,por lo que se exterminan tanto las especies benéficas co

mo l las nocivas. 

La etim~logia de la palabra feromona nos llava a dar una primera 

de~inición : 

Pherein : transmitir o llevar 

Hormon : axitar 



As! ,la palabra feromona significa proyocar una exitación. de un 

individuo a otro. 

En 1959 Karlson y Butenandt ho> introdujeron este término y lo de -

finieron como aquellas sustancias que una vez producidas se expe -

len e influyen en el comportamiento de los individuos en relación 

con otros seres vivos. 

El principal interes que ha tenido el estudio de estas sustancias 

es con la mira de •er usadas corno insecticidas del futuro. 

Utilizando las feromonas que posee la he~bra de las insectos para 

atraer al macho ,se colocan trampas tales que el m•cho se dirige a 

ellas y se encuentr• con su destrucción p~ra lo cual se utilizan 

diferente& técnicas. (u) 

La obtención de las feromonas ,se puede reali%ar extrayendolas de 

los mismos insectos ;el •ayer ~roblema al que se enfrentan los 

quimicos es la enorme cantidad de insectos que se necesitan para 

obtener una cantidad considerable,por lo que una alternativa muy 

atractiva seria obtenerlos por medio de la sintesis orgAnica ,con 

lo cual se podr1an preparar cantidades practicamente ilimitadas de 

estos compuestos. 

En éste trabajo se pretende &iQtetizar un intermediario común para 

la obtenci6n de las feromonas 10R-10-metil-2-tridecanona <a> , 45-

4-metil-3-heptanona <2> y 3,7-dimetil-2,7- octadienil propianato 

<1.Z> ; feromonas que pertenecen a el gusano de la ra1 z del mai z , a 

la hormiga corta hojas y a la cochinilla o piojo de San José res -

pectivamente. 

Para llevar a~ ~o esto ,lo más conveniente era encontrar una ma -

teria prima que contuviera ya el carbono quiral con la configura -

ción adecuada para la posterior .slntesis de las feromonas mencio -

nadas. 

Como se mencionó anteriormente ,el ~empuesta C1> ,obtenido como 

subproducto de la degradaci6n de, la diosgenina contiene en su ca -



HO 

dena un carbono quiral en la posición cuatro cuya con~iguración es 

"R" ,esto hizo pensar que seriil una ex•lente materia prima para 

obtener al int•r .. diario deseado. 

Por otra part• durant• los atlas cuarenta y fines de los treinta 

Russel E.Markar e5tudi6 una infinidad de sapogeninas que podian 

ser obt•nidaa d9 div•rsas plmntas que se encuentran en nu•stro 

pais ,•ntr• l•• sapogenina• tü.s astudiadas se encuentran la dios -

genin• (~) y la sarsasapoganina (l.§_l. 

HO 

Dut"ante los.aJ"los citados Marlter estableció un proceso degradati -

ve hz,u) para las mencionadas sapogeninas ,el cual consiste bá. 

sicamente en los siguientes pasos : 

1> Acetilación de la sapogenina 

2) Transformación del acetato de sapogenina en acetato 

de pseudosapogenina. 

3) Oxidación del acetato de pseudosapogenina. 

4) Eliminación de la cadena lateral. 

Este proceso degradativo da la oportunidad de obtener el pregnano 

correspondiente a la sapogenina degradada y la cadena al1fatica 
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con configurar; ión 11 R11 o •s 11 seg'1n la configuración del carbono 25 

de l• s~gg•nin• de partida. 

En 91 presente trabajo se re•lizó la degradación de la diosgenina 

ya que er• la materia pri•• disponible ,pero se reiter• l• ~actibi 

lidad de utilizar otras sapogeninas segon la configuración que se 

requiera en el intermediario. 

8 



M E T O D O L O G 1 A 

Para la obtención de la materia prima que &e requiere se partió 

de la diosgenina (~) ,la cual se sometió a un proceso degradativo 

como propuso R.E.Marker.Es as1 como el primer paso al cual se so -

metió a la diosgenina fué acetilarla ,utilizando anhídrido acético 

para proteger el grupo OH que se encuentra en el anillo A de la 

molécula obteniendose as! el acetato de diosgenina. 

A e O 

Este producto se sometió posteriormente a tratamiento ácido ,en 

presencia de anhídrido acético para abrir el cetal en el carbono 

22 y proteger insitu el alcoholato formado ,obteniendose como pro

ducto el diacetato de pseudodiosgenina , el cual a continuación 

fué sometido a oxidación con CrO~ ,durante la cual se elimi~ la 

cadena lateral del esteroide encontrandose ,en las 11 a9uas madres 11 

o "AGUAS VERDES" el Acido 4R-4-metil-S-acetoxi- pentanoico <1> el 

cual se extrajo con éter isopropilico como se menciona en la lite

ratura(a)teniendo as! la materi~ prima para la preparación del in-



ter~ediario que se buscaba. 

A e O 

1)Cr03/CH3COOH ., 

2) NaHS03 

Ac 

+ 

!.!! 

11 

'~~...o HO y '-./ '-./ Ac 

o 

1 

La estructura de <1> muestra grupos ~uncionales qua pueden ser 

trans~ormados con relativa racilidad a otros grupos que convengAn 

mis a al propósitos de obtener el intermediario que llevará a la 

posterior si ntesis de l'as rero11onas lOR-10-nteti 1-2-tridecanona CQ> • 
4S-4-metil-3-haptanona <2> y 3,7-dimetil-2,7-octadienil propia

nato <U:>. 
Dicho intermediario debe contener grupos que fácilmente puedan ser 

desplazados ,es decir buenas grupos salientes.Si observamos la e~

tructura de Cl> podemos ver que ccntien• en un eKtremo d• 1• cade-

10 



na un alcohol primario 11protegido 11 en i=armiil. de acetato 'y en e1 o

tro un grupa carboxilo ;para la i=inalidad de este trabajo ,es nece 

sario que este ~ltimo sea trani=ormado a otro grupo 'funcional que 

permita su "reducción" hasta metilo ,para poder ser utilizado en 

la preparación de las i=aromonas tOR-10-metil-2-tridecanona <a> y 

49-4-metil-3-heptanona (~) y que a la vez pueda actuar como un bu

en electrói=ilo ,el cual permita aumentar el tamano de la cadena 

par• el caso de la obtención del 3,7-dimetil-2,7-octadienil 

propianato <g>. 
Este grupo podria ser un tosilato ya que ,como se sabe,es un exce

lente grupo saliente ,pudiendo ser desplazado por un nucleói=ilo 

apropiildo par• introducir· el segmento i=altante para la prepara.ción 

de <12.> ,o bien ,por un hidruro para obtener el metilo terminal re 

querido para la construcción de <e> y <9>. 

HO~OAc - - TsO~X 
o 

! 

donde X puede ser ~logeno (p.ej:CJ ,er ,I> ,un grupo -OTHP ,o el 

propio OH· 

S• pensó también en cambiar la 11 protecci6n 11 del "alcohol poten

cial" que sa encuentra en el otro extremo de la molécula ,por un 

grupo resistente a los medios alcalinos y a los agentes reductores 

caracteristicos ,que se requirieron para poder tratar el tosilato 

propuesto con un hidruro apropiado en algún paso sintético poste -

ricr. 

11 



En b•s• • lo ya establecido ,se propuso l• siguiente secuenci• 

sintética p•r• obtener el intermediario <6> y posteriormente el 

producto de 5ustitución : 

HO~Ac 
o 

! 

CH:fl~H 
o 

'*H HO~OTHP 

TsO~OTHP 

12 



Será motivo de otro trabajo realizar la secuencia ~inal para que 

a partir de <6) se llegue a l& síntesis total de las mencionadas 

~eromonas sin e~bargo •• mecionan a continuación algunas posibles 

rutas : 

OBTENCJON DEL 30 7-DJl'IETJL-2,7-0CTADJENJL PROPJANATO (~ 

'"''H TsO~OTHP 

Mg BrMg~OTHP 

OH 

~OTHP __ (_ax_] __ 

Reportado (6) 
.. 

13 

't Br~OTHP 

o 
+ /--.._ 

w ......... ~ ' 
~OTHP 



DITENCIDN DE LA lOR-10-l'IETl~-2-TRIDECANDNA cg> 

TsO~THP Reducción • ~THP --"H_+ _ __,~ 
~ 

p-TsCI 

~CN Reduccidn 

Reportado (
4
} 

, 
o 

~CN 
1) EtOH/HCi 

2~ LiAIH4 

Reportado ( 4) 

~OTs 

~I 

.. H 

~I 

14 



DITENClON DE LA 4B-4-11ETlL-3-HEPTANDNA <2> 

Reducción 

(ºH [ax] 
~11H -'""s"'"u"'av"'e _ _., 

I 
o 

.. (THP 
~\\\H 

i) EtllLiticfeter .; 

2)( Ox) 

1) EtllLitlo 
0~0H 

~l\IH 

~ Reporta do 
(5) 

9 



D l s e u e l o N y R E s u L T A D o s 



Los espectros de infrarojo <IR> se determinaron en un instrumen

to Perkin-El•er 5998 ,en pelicul&. 

Las ~recuenci•& •stan especificadas an c• -i 

Los espectros d• Resonancia "agn6ticA de Protón <rmp> fueron efec

tuados en un Espectom•tro Anal1tico Varian E~-390 ,empleando como 

disolvente COCl 3 • 

Los desplazamientos qui micos esta.n expresados en partes por inil Ión 

(ppm) empleando unidades 8 y utilizando como re~erencia interna 

Si <CH3>,. <TMS> • 

Se utilizan las siguientes abreviaturas para las seftales: 

s singuletv 

d doblete 

t triplete 

m multiplete 

Agradezco a la O.Alejandrina Acosta ,de la Divisiónde Estudios 

de Posgrado de la Facultad de Qulmica el haber realizado los 

espectros de rmp y a la Q.F.B.Graciela Chá.vez., y Q.Maricela 

Patricia Gutiérrez ,de la misma institución por haber determinado 

los aspectos de ir. 



De acuerdo a la secciOn anterior donde se plantea la secuencia 

sintética a s•guir para la obtención del intermediario <6> la ma -

teria prima es el ácido 4R-4--metil-5-acetoxi pentanoico <1> ,el 

cual -fué aislado de las 11 aguas verdes 11 de la degradación de la 

diosgenina <ll>. <•> 

- ~'V , --~-HOY'-..../'"~OAc 
o 

HO 

1 

El ácido 4R-4-metil-S-acetoxi pentanoico se caracterizo·por su IR 
que muestra una banda ancha desde 3400 hasta 2850 debida al OH del 

grupo carboKilo ,presenta dos bandas en 1737.8 y 1710.2 

·correspondientes al grupo carbonilo del ácido y del ester 

respectivamente ,as! como una serie de bandas entre 1200 y 1037 

debidas a la ligadura e-o. 
En rmp muestra una sena1 ancha sencilla entre 9.2 8. 75 que 

desaparece con 0 2 0 debida al hidrógeno del ácido ,un singulete en 

2.0 caracteristico de metilo unido a un grupo carboxilo y un grupo 

de senales entre 2.0 y 1.4 asignadas al metino presente en la 

molécula. 

La esterificación de <l> para dar (~) se llevó a cabo con 

diazometano ya que es el método !f\á..s. sencillo de obtención de metil 

esteres hes> y adem.1s esto permite conservar sin alteración el 

16 



acetato del carbono 5 • 

HO~OAc __ c_HA2~NA2~-<••CH3o~oAc 
o o 

l 

Siendo está una reacción limpia no requirió la puri~icación del 

producto (~) y este fué caracterizAdo por su IR mostrando una 

banda en 1739.B debida a los carbonilos presentes en la molécula y 

una serie de banda& entra 1200 y 1037.3 debidas a la ligadura e-o. 
En rmp se observa la desaparición de la seNal del protón del ácido 

y se aprecia un singulete en 3.65 característico de metilo unido a 

oxigeno ,un singulete en 2.0 caracteristico de metilo unido a 

carbanilo y un conjunto de seNales entre 2.0 y 1.4 debidas al 

metino presente en la molécula. 

La ruptura del acetato para obtener el alcohol (~) se realizo so -

metiendo a (~) a una transesterificación con metano! en medio tú -

&ice siguiendo las condiciones reportadas en la literatura''6 >. · 

17 



Al término de la reacción y habiendase extraida del seno de ella 

el producto (~) ,la cromatografla en capa fina revelo la presencia 

de un sola producto por la qua no se purificó. 

El producto (~) se caracterizo por su IR en el cual una banda 

ancha entre 3~50 - 3150 debida al grupo OH ,una banda intensa en 

1740 debida al carbonilo y un grupo de s&f!ales entre 1200 y 1030 

debidas a la ligadura e-o . 
En rmp muestra un sinoulete en 3.65 caracteristico de m•tilo unido 

a ox.1 geno , una sef'fal senci 1 la en 2. 75 que desaparese con o2o 
asignada al OH y un grupo se sef'lales. entre 1.9 y 1.3 debidas al 

metino asimétrico. 

Para la 11 protecc~6n 11 del alcohol generado,se uso dihidropirano< 17> 

argumentando que se protege de ésta manera ya que el grupo 

tetrahidropiranil forma?o es resistente a las condiciones de 

reducción que se !lavaron acabo en la reacción posterior. 

DHP 

El producto <!> se purifico por destilación. Este compuesto 

mu~stra en su espectro de IR una banda en 1739.B debida al 

carbonilo y un conjunto de bandas entre 1200 y 1033.7 debidas a 

la ligadura e-o del cetal formado. 

En rmp muestra un singulete en 3.65 caracter!stico de metilo unido 

a oxigeno ,un triplete en 4.5 debido a.l metino del cetal formado. 

El producto <!> se sometió a reducción del grupo ester con LiAIH• 

(t?)en condiciones anhidras para
0

obtener el alcohol <~>. 

lB 



- - ~ , CH30y......._,,,......._,,,OTHP • 
o 

El compuesto <~> fUé purificado por destilación al vació y fué 

caracteriz•do por su IR que muestra una banda ancha entre 3500 y 

3200 debida al OH y un conjunto de bandas entre 1200 y 1031.B 

debidas al cetal. 

En rmp muestra un triplete en 4.5 debidas al hidrógeno del centro 

quiral generado con la Tormación del cetal y un singulete en 2.2 

que desap•rec• con o2o debido al OH· 

El paso ~inal de la sintesis fué preparar el tosilato 
correspondiente <é> (t?.) con lo cual se tiene -funcionalizado con 

un buen grupo saliente uno de los carbonos terminales de la 

molécula. 

HQ~OTHP p-TsCI 

Debido a la labilidad del compuesto (~) ,éste no fué purificado 

pero se caracterizo .Pº" su. IR en el cual se observo una banda en 

1597.B y una en 1458.4 debidas al grupo tosilato ,un conjunto de 

bandas entre 1200 y 1031.7 debidas al catal. 

19 



En el rmp se observo un sistema AB con se~ales centradas en 7.7 y 

7.3 con J = 8Hz correspondientes a los dos tipos de hidrógenos del 

anillo arom.ttico del tosilato; un singulete en 2.4S debida al 

metilo aromático y un triplete en 4.5 debida al hidrógeno del 

metino del cet•l· 

A ~in de prob•r la ~actibilidad de sustituir el grupo tosilato de 

nuestra molécula por nucle6~ilo& ,se e<f ectu6 prueba 

desplazando ••t• grupo sali•nta por el nucleó~ilo nitrilo 

obteni&ndosa •l derivado •sperado<17? 

TsO~OTHP 

El producto (~) ~ué caracterizado por su espectro de IR que mues

tra una banda en 2950 debida a metilos y metilenos ,una banda en 

2250 caracter!stica del grupo nitrilo y un conjunto de bandas 

entre 1450 y 1020 debidas al cetal. 

En rmp muestra un triplete en 2.3 debido al metileno unido 'al 

nitrito , otro triplete en 4.S debida al hidrógeno del cetal. Con 

la obtención del intermediarip <~> se puede concluir que el ácido 

4R-4-metil-5-acatoxi pentanoico es la materia prima adecu•da para 

obtener las ~eromonas lOR-10-metil-2-tridecanona ca> ,4S-4-metil-

3-heptanona <2> y 3,7-dimetil-2,7-octadienil propianato <1.0!.>. 
Ademá.s que tiene la ventaja de que al provenir de las uaguas 

madres" de otra reacciOn y siendo 'fácil separarlo de ellas,resulta 

accesible en cantidades apreciables ,aderná.s de ser ecorómica. 

20 



SerA objeto de un estudio futura el efectuar la sintesis total de 

las feromonas antes mencionadas ,lograndose en este momento el ob

jetivo de preparar a partir de una materia prima barata y fácilmen 

te disponible un intermediario común para éste fin. 



P A R T E E X P E R 1 K E N T A L 



EXTRACCION DEL ACIOO 4R -4 -11ETIL - 5 - ACETOXI PENTANOICO <1> 

HO~OAc 
o 

Para aislar el ácido 4R-4-metil-5-acetoxi pentanoico de las aguas 

madres o 11 aguas· verdes" del proceso degradativo de la diosgenina 

se procedió según esta' reportado en la literatura(3
) 

Las 11 aguas verdes 11 se encuentran en una solución ácida que se 

concentra al vacio y posteriormente se le anade agua ,se forma un 

precipitado que es Tiltrado y lavado con abundante agua. El 

filtrado esta enriquecido con el ácido de la cadena· lateral que 

por simple extracción con isopropil éter ,en el embudo de 

separación se obtuvieron 3.3761 gr de el ácido habiendo partido de 

100 ml de "aguas verdes 11
• 

La fase orgánica se seca sobre Na2SO~ ,se concentra y se seca a 

presión reducida ,después de lo cual se realiza una cromatograf!a 

en placa ~ina comparando el producto de extracción con una muestr• 

de el ácido puro ,revelando estA que el producto de extracción no 

esta impuro por lo que no se procedió a purificarlo. 

Posteriormente el ácido se caracterizo por su espectroscopia de ir 

y rmp • 

22 



4R - 4 - HETIL - 5 - ACETOXI PENTANOATO DE METILO <~> 

Se sintetizó diazometano como se describe en la literatura· (te)y 

se arrade lentamente a una solución del ácido 4R-4-metil-5-acetoxi 

pentanoico en éter seco ,hasta que la solución tomo 

permanentemente un color amarillo ;posteriormente se evaporo el 

disolvente en un rotavapor y se seco en bomba de vació hasta 

sequedad.Se obtuvieron 1.0261 gr ( 94.97 7. de rendimiento del 

éster metllico correspondiente el cual no ~ué purificado ya que 

la reacción procedió lfbre de subproductos. 

El compuesto (~) muestra como se~ales principales en el ir 

)e = o en 1739.8 ;e-o entre 1436.6 - 1037.5 metilos y metilenos 

en 2955.1 y 1460. 

rmp < CDCI 2 ) : 3.85 d 

3.65 ( s . 
2.3 ( t J 

2.0 s 

J = 7Hz ' 
3H ' iat. -

7Hz, 2H, 

3H 

2H CH 

o - >; 

-CH2¡¡->; 

o 
-º:!:a1r- ) ; 

o 

~-o 

0.9 d. J = 7Hz' 3H' ~-cH- >; 

1.9 - 1.4 conjunto de seffales , 3H , 

>; 



4R - 4 - METIL - 5 - HIDROXI PENTANOATO DE METILO ~ 

CH3o~OH 
o 

La reacción se ilevo acabo en condiciones totalmente anhidras en 

un matra% de dos bocas ,provisto de agitador magnético y 

reTrigerante ,bajo atnósTera de nitrógeno. 

Por medio de una jeringa se colocaron 0.3029 gr de 

4R-4-metil-5-acetoxi pentanoato de metilo ,se agregaron 6.81 ml de 

metano! anhidro y 0.0291 gr de K2 C03 perTectamente seco La 

reacción se mantuvo en baf'ro de agua a temperatura ambiente y en 

agitación aprox. 20 hrs. 

Posteriormente se neutralizo con Acido acético glacial hasta pH 

neutro ,se concentro en el rotavapor ,se agregaron 1.2 ml de H2 0 

gota a gota y con agitación , se e>:trajo con acetato de etilo. 

La fase org<\nica se seco con Na2SO~ se evaporo el disolvente y se 

seco al vació.El producto no ~ué puri~icado ya que la 

cromatogra~ia el placa Tina revelo la presencia de un solo 

producto. 

El compuesto (ª) mostro como seNales principales en ir 

OH en 3350 -3150 c~o en 1730 ' e-o en 1430 -1030 ; ade<Ms de 

las se~ales características de CH. saturados. 
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rmp < CDCI~> : 3.65 < s, 3H, Q!~- o - > , 3.45 < d, J = 7Hz 

, 2H , Q:b-OH ) , 2.75 ( s , 1H, desaparece con 

0 2 0 , 2!;!. > , 2.35 < t , J = 7Hz , 2H , C - ~2 >, 
11 
o 

1.9 1.35 c:cnJuntc de selliiles ,3H 

- CH2 - !:!::!2 - 9i - > ; 

0.9 ( d • J 7Hz , 3H , ~ - CH - > 

2\5 



4R -4 - METIL - 5 - TETRAHIDROPIRANIL PENTANOATO DE METILO <!> 

En un matraz bola de dos bocas provisto de agitador magnético 

re~rigerante y trampa de húmedad se colocaron 0.4749 gr de 

4R-4-metil-5-hidroxi pentanoato de metilo se al"tadio una solución 

de 0.40 (1.3 eq) de dihidropirano en 6 ml de éter seco 

0.0066 gr < 0.01 > de p TeOH .se mantuvo en 

temperatura ambiente por toda una noche ,después de 

y después 

agitación a 

lo cual se 

neutralizo la reacción con una solución de
0

NoHC03 saturado a pH 

ligeramente alcalino , se agito durante unos minutos y se extrajo 

el residuo acuoso con éter , se lavo la ~ase orgá.nica dos veces 

con agua y una vez con salmuera ,se seco sobre Na2 so_ y disolvente 

se evaporo en rotavapor , después de lo cual el producto se seco 

al vació ,obteniendose 0.6353 gr ( 83.6 t. de rendimiento del 

producto crudo.Este fué destilado al vació después de lo cual se 

obtuvieron 0.4726 gr (63.2 'l. de rendimiento> dal producto puro. 

El compuesto <!> mostro en ir : 
\ 

1
c=o en 1739.B y sel'lales del cetal en 1453.B - 1033.7 adem.ts de 

seftales correspondientes a carbonos saturados en 2948.2 y 2872.7 

rmp < CDCL 3 > : 4.55 < t , 1H , - O - CJ:i - O - l 1 

3.65 <s , 3H , _9!3 - O - C - > ;, 
~ 
o 
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3.65 - 3.1 < m, 4H, - CH - O - !:!!2-, 

-cH-.Q:12-o->;, 

2.33 ( t , J = 7Hz , 2H , - C - CH2 - > , 
JI 
o 

0.9 d , J = 7Hz , 3H , - CH - ~~ 

2.1 - 1.35 < m , 9H ,matino en e- 4 y metilenos 

restantes presentes en la molécula > 
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4R - 4 - HETIL - 5 - TETRAHIDROPIRANIL PENTANOL § 

HO~OTHP 

Se monto un sistema con re~lujo en condiciones anhidras ,en el 

matraz se colocaron 0.3344 gr (2 eq> de LiAIH~ en 41.8 ml de éter 

seco , estA suspenci6n.~ué agitada magneticamente y en~riada en un 

baP'io de hielo a O - 5 ºC ,cuando alcanzó esta temperatura se 

agregó gota a gota una solución de 1. 0118 gr de 

4R-4-metil-5-tetrahidropiranil pentanoato de metilo <i> en 13.9 ml 

de éter seco , se continuo la agitación a temperatura ambiente 

durante toda la noche , después de lo cual el exeso de LiAIH

se destruyo manteniendo la reacción en un bano de hielo y agitando 

durante 1.5 hr , posteriormente el sólido formado fué filtrado y 

lavado con éter ,el filtrado se seco sobre K2C03 , 

fué evaporado , y el producto fué secado al vació 

el disolvente 

después 

cual se obtuvieron 0.8165 gr 91.88 X de rendimiento 

producto crudo .. 

de lo 

del 

El producto fué destilado a presión reducida después de lo cual 

fueron obtenidos 0.6855 gr ( 83.95 X de rendimiento ) del producto 

puro. 

El producto (~) muestra las siguientes seNales en ir : 

Una banda ancha eñtre 3450 y 31SO para el OH , una serie de bandas 

entre 1454.5 y 1031.8 correspond,ientes a las ligaduras e-o y las 

seftales típicas de C-H saturado. 
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rmp < COCI 3 > : 4. 5 < t , 1H , - O - !;1::1 - O - l , 

2.2 ( s , 1H , desaparece con 0 2 0 , QH 

0.95 d ' J 7Hz , 3H , - CH - Q13 l , 

3.95 - 3.0 < m , 6H , H0 - ~- , - CH - O - ~3-

- CH - ~-O - > 

1.85 - 1.35 m , 11H , para los demas protones de 

la molécula ) .. 
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5 - TOSILATO - R - 2 - METIL - 1,5 - PENTANODIOL MONO 

TETRAHIDROPIRANIL ETER. ! é l 

'-~ ,rsO~OTHP 

En un matraz bola de 25 m 1 se colocaron 0.400 gr de 

4R-4-mettl-5-tetrahidropiranil pentanol <§> ,fué enfriado sobre un 

bano de hielo y fueron anadidos 2.4 mi < 2.3495 gr , 15 eq de 

piridina seca. 

A continuación se af'ladieron en pequeNas porciones 0.5036 gr 1.3 

eq ) de p- ToaCI • 

La reacción fué agitada durante 15 mio a temperatura ambiente y 

posteriormente se mantiene en reposo en el congelador toda la 

noche.Pasado este tiempo se agragaron 0.0654 gr (0.03 eq) más de 

p-To•CI y la reacción se agitó a 0°C por 4.5 hrs , después de lo 

cual se agrego hielo molido dejando reposar la reacción 20 min 

pasado este tiempo fué extraida con éter, la fase orgánica fué 

lavada con Cuso.al lOY. ,posteriormente con NaHCO~ saturada y por 

óltimo con salmuera , despUés se seca sobre Na2so~ , el disolvente 

~ué evaporado al vació. 

Después de lo cual se obtuvieron 0.6319 gr !89.7 7. de rendimiento> 

del producto crudo el cual no ~ué purificado debido a su 

lábilidad. 
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El producto (6) muestra las siguientes seffales en ir : 

Una serie de bandas entre 1458.4 y 1031.7 correspondiente a la 

ligadura C-0 ,del cetal , seftales en 1597.8 correspondiente a la 

ligadura S-0 y 820 para el anillo aromático 1,4 disustituido 

,adema.s de las senales típicas de C-H saturado. 

rmp ( COCla> : 7.75 y 7.35 C 2d, J = 7Hz, 2H cada uno, sistema 

A2 B2 del anillo aromitico >, 

4.5 1 t , 1H , - O - CH - O - > 

3.95 t J =7Hz , 2H , F.., - O - ~ - > , 

2.45 ( s , 3H , g:!,. - Fen - > 

0.9 < d , J = 7Hz , 3H , - CH -
1 
-~" 

3.3 - 3.6 1 m , 4H , - CH - ~.- O - CH -

- O - CH - O - i;H2- > 

t.4 - 1.9 ( _m , 11H , correspondientes a los detnas 

protones presentes en la molécula ) • 

31 



4R -4 - METIL - 5 - TETRAHIDROPIRANIL PENTANITRILO ~ ) 

Se monto un equipo de reflujo ,en el matraz de bola de 25 ml se 

colocaron o.5323 gr del compuesto lé en 1.3 ml de dimetil 

sulfóxido a continuación se agregaron 0.1465 gr (3 eq> de NaCN ,la 

reacción se mantiene en agitación a temperatura ambiente toda la 

noche , después de lo cual es diluida con agua y extra! da con 

n-hexano. La fase orgánica fué lavada con agua y posteriormente 

con salmuera , se seco sobre Na2 so. se evaporo el disolvente al 

vac1o ,obteniendose 0.2097 gr < 66.46 Z de rendimiento del 

producto crudo , el cual fué puri~icado por destilación a presión 

reducida después de lo cual se obtuvieron o.1561 gr ( 49.48 % de 

rendimiento ) del producto puro. 

El compuesto (l,.J.) mostro las siguientes se~ales en ir : 

Una sef'fal en 2240 correspondiente al CN una serie de bandas 

entre 1450 y 1030 correspond_iente a la 1 igadura e-o del cetal , y 

las senales tipicas de c-H saturado. 

rmp < COCJ 3 l : 4.5 1 t, 1H, - O - Q! - O - l 

2.3 l t , J = 7Hz , 2H , NC - !<t!2-

0.95 ( d , J = 7Hz , 3H 
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3.5 - 3.0 m 4H CH o 

- CH - Q!2 - O -

1.85 - 1.35 ( m , 11H correspondiente a los 

demás protones presentes en la molécula). 
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e o N e L u B 1 o N E B 



1 > Se comprob!> que el ~cido 4R-4-metil-5-acetoxi pentanoico 

<t>, puede aislarse en forma pura a partir de las 

"aguas verdes 11 de la degradación de la diosgenina. 

2 > Se discute una ruta apropiAda y ver~til para la pre -

paraciOn de un intermediario con:sn, el 5-tosilata-

R-2-metil-1,5-pentanodiol mono tetrahidropiranil 

éter <(¡> , en la si ntesis total de las feromonas <§> 

<2> y(~). 

3 ) Dado que se obtuvieron buenos rendimientos en cada uno 

de los pasos de la sintesis de (~) y que es factible 

obtener la materia prima de una fuente ecorómica 

ésto abre la posibilidad de obtener las feromonas 

mencionadas de una forma barata y accesible. 

4 > La presencia de un buen grupo saliente en uno de los 

extremos de la cadena del intermediario (~) permite 

la introducción de nuevos fragmentos o grupos 

funcionales. 

Ejemplificando esto con la introducción del grupo 

nitrilo en C-5 ,para obtener el derivado 4R-4-metil 

-5-tetrahidropiranil pentanitrilo (~. 
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S.) Se analizó la espectroscopia de cada uno de los 

intermediarios de la sintesis y se discuten las 

condiciones de reacción en cada paso. 
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