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INTRODUCCION

wnas de las susiancias Ce origen natural Gue presenian gran acovical Jio.dgica
28 prostaglandinas, las cuaias ejercen diversos efecios fisioldgicos sobre una gran
G de arganisincs mamifercs, por o cual se lgs considera como potentas agente

gla Jinies se car racterizan por tener un cicie de cinee atomos

s laterales an und ag as wa €S 3¢ encusnira Wi grupo acido,

existe una gran variedad de moldculas a las cuales se les clasifica

Lt .. 2
dinas, de acuerdo a la nomenciatura general maostrada & continuadcion™
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Cnoviste Ge .¢ anterior, resucariz de Singu.al IMporiancla Conccer & tpoe de
ciclopenteniiico, debido a2 su

canf"mo gue se presenta en un determinado sistema ,
cacidn potencial en sintesis organica Por elio los gsteres ptmamnt activos del
Ichrm‘an-.--ﬁ‘ que se obtengar en el presente Tabgje. sventualmente se pueden

slear en la ceterminacion Gel mecanisme preferente de sustitucion nucieofilica en
gmas ciclepentenilicos, teniendo en cuenta la evidencia reportada nara reacciones

suszitueic’m nucleofilica en sistcmas ciclohexenilicos v algunos  sistemas
lopentenilicos an;logv‘a al sisigma E (P}gura I) csia e 'ide“ci indt

biente esterico de Tos reactantes v d:—:. fpe Ge st Str:rc
_ S



El plan de trapajo propuesto para obltener st
vos se besa en obtener primeramenie el (=
stodologia desarrollada por Luche para lz reduccion altamente regioselectiva ce
tonas o.B—insahwadas presentes en aniilos de diferente tamafic,” En la table 1 se

lesiran aigunos ejemplos.
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De iz reaceion propuesia se cotendriz una mezcla racdimica Ge 08 alcohoies 3a

3 : - D giariiant 2 1o 1a rag T 1 I T o oo
3b. cor o que, el siguiente paso seria la resolucion del racemarc para lograr Cbte e

10 de los alcoheles va sea opticamente purc o con un alto excese enanticomernco {se).

Para obtener une de o aicoholes 3a ¢ 3b) con alic ee, 52 propons ievar 4
15 ’

e ung resolucion cinéuca empleande la metodologia desarrollada por Sharpless,”” la
12l e demostrado ser muy eficaz en iz resolucién cinéiica de alccholes aliiicos
cémicos presentes, tanto en sistemas lineales, como en sistemas ciclicos.*® V" En esta
etodologia se ﬂmpiea el hidroperéxido de terr-butilo (TBHP) como agente oxidante,

terraisopropoxido de titenic (Ti{C-/-Pri.) como catalizador, ei dluOIOlTIL.thO como
sowente vy un diester derivade det dcido {=) ¢ {-)-taréarico como auxtliar quiral. En la
biz 2 se dan algunos gjemplos en los cuales el alconoi adilico que reacciona en menor

oporeion s¢ recupera ¢on alic exceso enantiomérico. cuands se emplea el {(7)-
rrrate de dusopropilo ({(=)-DIPT: o bien, el ‘-)-tartrats ce dietho ((--DE7)
Reaccién i Ee . Ref
OH 0H
/\/%\ /\/\ o6 %
: + THO-Pr)y(=)-DIPTTBHP —— ) i7h
\\/ \/
Q= THO-RPE o -DIPTTRHD ——— .o 80% i75
¢ R !
S S
e} OH O (T)H
& THO-Pry--DETTBHY > - 88% . iT¢
\/ \\/
Tania 2

alcohol que reacciona en mener proporeidn con un alic e v ¢

a reacciona en maver proporcicn, tamoién con un aito e, Cebe
ancionar, que scbre el producto epoxidado podria, posteriorments realizarse u
rversion del grupe funcional zpoxi al grupe alqueno’® para obiener el
mespondiente alcohol con ee.
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CPREDPARACTION DET _‘/;! 2 I OPENTENI-GE /312'—19/

Znoun mattaz e oola ae 200 mi, equipado con agitador magnetico, termémetr
tmésfera de argon, se coiccaron, con avuda de una jeringa, 15 22 ml de unz
ciucion 0.4 M de CeCly7HoC en metarol 16.05 mmol de CeCls) v 0,57 il de 1a 2-

2]
o

senten-i-one {25 (0.5 g 6. ¢ mmol). Se bajé a temperatura hasta 5 C con una
zela de hielo-sal v sc deja en agrtacion durante 10 min. al caba de los cuales se
dicionaren en pequeﬁas porciones 0.23039 g de NaBH4 (6.09 munol) con agitacion
nstante v se mantuve la temperatiora de 2 mezcla entre 3% v 0° C, hastz Ia total
diciom deﬂ reactive. Lna vez que se adiciond wio el NaBH, se retrd e bano de hielo-
10n por espacio de [0 min.: por CG se observo un 100 % de

relacion  alcohor  vinilico-alcono!  saturado de  »8G:1.

T la reaccidn por adicion de agua v se agregd drer etilico
se observd {ommacién de un precipitado blanco en @ fase acuosa, se
ia hasta que se obtuve un pi de 3.0 en la fase acuosa v se

a que por CC va no se odservé producto en 2.

0§ exiractos, se secaron con NaxSO: anhidro v se
S :—.‘-.‘ rotavapor; por CG se analizd wma muestra cel
anol s¢ adicicnaba mas &ter v s¢ lavaba con agua, hasta que

metanol, Onalments se secaron [os exiracios con N2, 50,

Drotevanor Bl .”:,—4- :clopenten-1-¢: (3a-30) s& obuvo
; I /
amar!lo v viscese con un rendimiento del 60-63 % v una
i
A
" s v T v st tas
-2 CICLOPENTEN - DEUTER-I-GL T 2a-125,

c:a ae Z00 ml, squipado con agltacm“ 1ua3u.-w
¢ annéstera dg arglim, 60 de una disolucion 2.4 M de
en msianct {6.05 mmol de CeClad v \; de unz jeringa, se 12
0,21 mi Ze la Z-ciclopenten-l-ona (2) (0.3 g, 5.09 mmol) Se bai¢ 2

a

.
R V. EJ . 1 .
nnerama msL C cor ung mezcla de nlelo-sal

.

)
[
@,
[
(\J

se dejd en agiiacidn durante 1o

porciones 022436 g de NaBD.

5 de cue ‘a temveraturs de @ mezcla se
Ve

@Z que 3¢ adiciond

1 COT
}“'Cha

intiviera enire —37 v 0° ta
0 e, NaBD: se rziird & 010 de hielo-s&i

o [y se dejd 2n agitacion por espacio de 10
7 oo CG se goservd un 100 % de conversién, con una relacion alcoho! vinilico-
'ohol sauraco de »99L Pcs SriCrMeTtes, 38 suspendid iz reaccisnm oDor adioidn fe
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e reaccidn consiste en reducir regioseieciivamente el grupo carbonilo

Esguema 12

Une vez obtemdo el (=)-2-voao-Z-ciclopenten-1-ol (92-
i la resoiucion racémica por medic de una
zindtica. Cabe mencionar, en esie punte, que en base z la
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acrilica producida por un organismo e

yIae, daspués de trasferirie el cddige gen Lé o para la 11'

, 'y
ANDEFTUN

sa B de la Candide
™

V many b ~ o N A A a3 + 1A - S f
L“'_JCT‘”.E‘H-].-O; COmOo S observe en la tabla 3, coteniéndose busnos rendimienos (e
37 04 A al ot aam 5% am 2l plpnhal vansmasn dnt s slaciopias 2eto Mg (e <o
0% 2T S0 aQelale v oo e w2 B 20 AlCONC: TCCUDSTAND ) o Ooswdanis, o5 Dasa N0 ¢
" ~ 1 lahmea - N .- A P

via en existencia en e! leboraterio, D07 10 Cue DIT S€ pUCO urnizar

:3iear 'a lipasa PS (Ameano). ia cual, comc s¢ muestrz en .a t2bia 3, va s¢ habl
:pieado para la reseaucidn del (=)-2Z-cromo-3-metil-Z-ciciopenten- L-00 obteniéndose

;
s N
enos resuwitados (96 % de e cel acetate v 96 % de se del aleonal recuperads

\Darge, [ampoco se encontrana en existencia en €1 lzooratono por 1o cual se oo
vy - N - wmn ey e £ Y TN STTRITTTOTTY mn e s
Dea : nereas pomcing (BPPLY SIGMA (TYDPZ 1Y para readzar
R
gl
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p 122-125 e 113
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Como se opserva en el esquema, a reduccidn de ia Z-ciclopenten-i-ona |
a3 esuna pare T AR R R




io la posicidn o del aniilo con 10 cual quedariz
- (¢ marcar [z pesicion 1 es el deternunar st a
a procedid por un mecanismo Sx2 simple ©

y 1 el espectro de RMN H del producte de sustitucion se
hservan "eﬁa' pemenecie:tes a dos hidrogenos vinilicos es debnde a que la reaccidn
a dudas, por un mecanismo Sx2. Por otro lado, st en el espectro se
| perteneciente a un hidrégeno vinilico y una sefial perteneciente al
:‘:i carbono que soporta al nucledfilo entrante, entonces se tendri la

oCcedld, sin lugar
senal

de que la reaccidn procedid por un mecanismo Sy2'. Por otro lado, se podria
stz regecion de sustitueidn procedio por ef mecanismo syi-Sy2' o anii-
2o, se rendrd que anabzar el producio de la reaccion para establecer s
arbone quira i o a

orfiguracids S o R; va que, dic confleuracion Lupb:* fera
[ A, ,!. - - e N




08 Tesuliacos que se describen en este wabeio se divid
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Esquema 31

Lz reaccion se lleve a cabo empieando una relacién molar susirato-reachivo de
., ¢ dejd en agitacidon a temperatura amb*c:n e, nomtoreémdose por CG donde
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encién que el {(=)-2-ciclopenten-1-0i (3a- 31}) Obt“mGO por reduceion dl ecla uei la 2-
‘%'\Dﬁmeﬁ—i—o;a {2y con NaBH;. De agui, que se decidio suspender la reaccion
cionando agua, se extrajo con 2er, s lavod con agua, se secod con Na;SC. aniidro ¥

coneentro.
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Posteriormente, se DuAu ¢S 8l proCucls mayoriiane por romatogralia

unna mﬁp eando C%«C - bidest lc.:lo come eluvente v silica de alla 230
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obterar 2l producte
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. 3 59 e B
a cabe adicionando un “gew 2XCes0 \fvz 3%; ce -Bul. a

Le reaccion se evé &
Tperaiura ambiente v moniorsdndo por CG donde se observeo ia aparicidn de un
sdlcto Gnico, al capo de 3 h va 1o se observd incremenio en ia sefial
ndieniie ai producto, por 1o que se suspendio ia reaccion adicionande agua, se
éter, se lavd con agua v se secd con Na2,SC; anhidre El producto se
cromatom’aﬁa en coliunng empieando Cr:Cl; didesttiado como eluyente.

ener un liquido incoloro de oxor caracteristico, con un rendimiento def 25

TCSpo

0 cien An oete
rezd mayor de 33 % esira de este producto se analizod
Sy . A - : I I B ATimre Ao b oo g .
nar su rotacion especifica | = ;9,49. Ei anahms especirosedpico de

TR o 5 A & S i~ ..
C v RMN 'H, confl

: mé gue efectivamente se habia eli‘ninado el‘ yodo v

co que la rezccidn de metalacidn no implica un cambio en la estereoc

Toono quiral, se puede aswmir gue el prodiucto obieniac era ¢! -\?\,-f’f}-acetato de 2—
1 C

T

(290 con un 08% Ce es. Las caracteristicas especiroscopicas dei

OGUCIO $& muesiTan en 2l ap\,nuzce

et o 3 e ey o .
cbtener une de los mc,cnolea 3a o 3b con

Sjots
: 1z
e
acge . sS
& cumpiir con & pyl;-;g.jpg“ oo e rapale Gue 2% iz obiencion ca
‘evey del Z-ciclopenten-1-ol



ercera parie: Preparacién de compuestos dei tipo il

Como s¢ puede aprectar, e: primero de los compuestos del tpo 11, que se

to de 2-ciclopenten-i~ilo {29b); no obstante, se obtuvo en muy

>quenias carhdaae:. va gue el rendimiento de la reaccion de metalacion fue muy bajo
Y propusc obtener 108 esteres ciciopenieniiicos a partir del alechol
DTUVO COn un rendimiento 'ﬂemanameme bueno (60 %), No

STLVE L\Ls.a =3 \R; (J.Lael.

as condiciones adecuadas para la preparacion de compuestos
var a cabo primeramente reacciongs modelo en las cuales se
2 P L S B, I B 1 P - -
ten-1-0l (3a-3h) como sustrato v diferentes zgentes acilantes.

Tt

Ern 1;1 Drimeara Teaccion cue se propusc se empled el cloruro de oacetile como
ente acilante empieando éter anhidro como disoivente v DMAT como catalizador:
; ‘. oy Al 13 i o1y o H

emas, 32 adiclond trietilamina pera capturar @l B liberade. ™ De estz forma, 2

SIRrn readion ¢ (U2 SC DTODUSD fue iz que se muestra 2n 2l SSCUCINE 5t U“lﬁﬂwﬁ
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£ realizé =”.:neandu, en luger dei Clorwe de acsilo, e

*'e, cue e ﬂs Teaccion stse omivo el producio dase
aci lante; SCI0 qr.e
| Le reaceicn
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Esquema 34

La rzaccign se llevd & cabo Dajo atmostera de N z temperatura a’no;ent or 20
durante las cuales se monitored ia reacclon por CG bservandose la aparicidn de
2 sefial debida, posiblemente, al producto acenlado. La reaccidn se suspendis
se observé camblo cmmcm;»o zn la intensidad de la sefial
¢ ai posible producto. Se adiclond agua. se extrajo con acetato de etilo,
5% neutralizd con NaHCO_«, concentrado, se secd

con vacio sin calenfamiento. ZI procucto

atograffz ¢ columna empleando CH:Ch como

&n d(} ud, s€

lvenie v silica d\, malia 230-400. Se obtuve un laquide lgeramente amarille de olor

o con un 91 %o de rendimiente v une pureza mavor del 98 % EI anélisis

producto ou:erluo era el (=)-acetaro de 2

neniert.
Pl

uografia Las

itesis del (=;-benzoato de Z-cicippenten-I-ilo (30a-30h).

Dado que ,L sintesis del producte aceiliedo rabla realizacde con exito
i omo disolvente v catalizador, se decidid utilizar las mismes
encidn del _‘, enzoaio de 2-cicio cente_k—iio (30a-30k"

o
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C

- : PN e o ta o o ;
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o
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31 30a-305
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imrpediaizmente un precipitade blancoe cue fue airibuido 2l clorurs 4

Por CG v por placa se observd (2 aparicidn de un producto mavoriane, ai
oc de [0 min no se observo cambio significativo en la formacion del producto; por
que, se suspendid ia reaccidn por iz adicion de agua, se extraio con CHyCly, se lavo
n ;500 al 5 % en ague, se neutralizod con NaHCOs, se secd con NapSO. anhidro v
concentrd. If producto mayoritario dei concentrado se purificd por cromatografia en
ca greparativa empleando CH,Cl, como eluyente. Se obtuvo un tiqudo ligeramente

arillo de olor caracteristico con un 84 % de rendimiento v una pureza mavor def 98
£l andlisis espectroscopice confirmo que el preducto obtenido era el {=)-benzoato
Z-ciclopenten-1-ile {30a-30b), va que las seflales comeidian con las reportadas. Las

racteristicas espectroscopicas del producto se muestran en ef apéndice

wtesis del (=j-d-metoxibenzoaio de 2-ciclopenten-1-ilo (32q-320).

La obtencidén del {=)-4 metoxibenzoate de Z-ciclopenten-i-ilo (32a-32b), se

5 musmas condiciones que as emp.eadas en la obfencidn dei {=)-
nzoato de 2-ciclopenten-1-ilo {302-30b); empleando en este caso, &l cloruro de p-
is0lie {337 como agenie acilante. La reaccion propuesta se muestra en ¢l esquema

Py,

SERIETEN
S R

Piridina

———— FS
T. A Nay 10 min N
RN
q C¥e
Yo
32a-32h
aema 35

La reaccidn se levd a cabo bajo atmdsfera de Ny a temperaiira amolente por 3
Se absarvd aue al adicioner el cioture de p-aniselile {33) se desprendic calor v s2
maca mmedaamente un precipitado bianco que fue atmbuide al clorure de

{Cinio. Por CG v por pizca se opserve la aparcién de un producto mayvoriano, ai

HICarvo on g Iormacion del Jroducto) nor

2 agua, s¢ extrajo con CHall, se lavd
1C0;, 52 s2¢d con N, 30, anhidro v
! ornicentrade se purificé por crematografia en

. 1 s 1T et A ST AT e AT s T s
e mezols e Haxanc-Acsiaio de etilo 400 como luvente v silica

¢ ODTuve un JiGuido ngeramenie amarillo ce olor caracteristico con



o
{=)-4-metcxibenzoato de 2-cicionenten-1-lio

coincidian con las reportadas. Las carecteristicas

¢ que el productc obte
‘2 que .as sefiales

iy
rroseépicas del producto se muesiran en el apéndice.

suspendi¢ el frapajo de Investigacion; sin embargo, cabe

=r este punlc se
va s¢ 1enia la metodologia para la obtencion de ésteres Opticaments

MUeSstra en el esquema siguiente:

e ) M Me N
L L. Piridira/CCL - CeCij 0.4 M ¥eOH 7
b 4 ﬁ-—~—-—~—-——~NﬂBH; - \/\

‘ g ®

¥
o A o A 51 OH
/’< A0, Piriding /< cer-Buli, THF. Argdn \/<
— - 2
g 7 Nitrigene S )i H.O
iy v W r.
R R 3z
o-COCL Piridinu I\A/ i-C-o-C0C Piriding, N
/\ /\/P!
‘\“\ f‘ 0 i i : ~
A W !
3a 32a



CONCLUSIONES

Se desarrolid la metodologia para obtener el | S)-f;)«“ ciclopenten-i-o! (3a) con un
ee de 70%, v el (R)-(+)-acetatc de 2-ciclopente-1-ilo {29b) con un 68% de es;
teniendo comoe paso clave, una reaccion de transesterificacion enzimatica en la cua:
s¢ empled la lipasa de pancreas porcine (pancreasa) SICMA {TYPE 11} que es

sumamente barata, de facil maneje v recuperable.

A
o)

[4+]

Se desarrolio b Tor i
ciclopenter-1-deuter-1-ol con un rendimiento total de 60-65%.

Se desarroild la metodologia pare obtener ¢ (F)-acetato de Z-ciclopente-i-ilo
{294-29b;, el {z)-benzoatc de 2-cicicpenten-i-iio (30a-30b) v el ('_‘ i
metoxibenzeato de 2-ciclopenten-i-110 (32a-32b), con excelentes rendimientos

Sz desarroild a2 metolologia para 3 oDENCIiOn ae gsteres Opficaments acnvos as
A

Z-ciclopenten-i-ol, como se muestra en ¢l esquema 37.

Se estabiecizron las bases para esteblecer 2l mecanismo preferente de sustitucion

nucleoHilea bimolecular en compuestos ciciopanienilicos del ting 11



ARTE EXPERIMENTAL

g

LOS C-O“-‘Lpues*fos fueron caractenzados empleando lag récnicas especroscdpicas,
rarrojo (IR}, resonancia magnética nuclear (RMN} de "H v de “C v espectrometriz
masas (EM). Los nuntos de Tusion se determinaron en un 2quipo Fisher Johns v se

ortan 2n D-ados centigracos no corregidos. Los espectros de RMN de "Hy de ©C
reallzaron en espectromerros Varian Gemmi 200 que opera 2 200 MHz para ‘Hy
{z de radiofrecuencia para ‘H v 75 Mz de

z
rrmanme PUURPREE. PP RS P
usando comc disolvents el Gemeroc'oroio;mo bl v

rametiisilano (TMS) come referenciz intermna. Los desplazamientos quimicos de les
iales estan dados an I

ppm) Y ias constantes de acoplamiento ()
leados en iz descripeién de las sefiales
al simole, d = sefial doble, 7 = sefial tripie, ¢ = safia
aar;:ple: m = sefigl miltiple, dd = seflal dosie de doble, sa = seflal ancha. L
Wn“maoone las realizaron la M. en €. Isabel Chivez Uribe, la Q. Virginia Gomez
dales v el ML en O Ruben Gavifie Ramirez.
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o
sl}
7]

s & spectros de infrarrojo (IR} se determinaron gn los especiofot
mer Z833 v Nicolet JJX: . Las dererminaciones las hicieron !

a
Patwn\, \fIa\a la M. en C. Claudia A. Contreras Celedén v el G F.

'E] (_)

>3‘

L0s espectros de masas s¢ regIsirarcn en un equipo Jeol JMS-AX S05HA Las
Eecninaciones fueron re 'zaaa: nor el M. en C. Francisco Javier Pérez Tlores v e
iz Velasco Ibara

oon omeag

Linne Taccionads anigs o . 3

r cromatcgrafia en capa fina vilizende cromaterohios 60 Merck 722
{iuorescencia o cromatografia de gases empleandu un cromatégrafo
vlatr-Packard 5890 SERIES I utilizande helic como gas de amrastre. Algum
oroductos fueron purificades zer cromategrafia en celumna empleando ge
malia 230-400 (Merck) © crometografia en placa gpreparative empleande
matoplacas. Como reveladores Se ﬂmpleé na d clucion de acido fosfomolibdico

Tk
ay

U % en etanol vio vapores de i vic luz uittavicleta
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Zn el caso de que, al emplear i@ merodologia de Sharpiess no s
CONOU QUe Teacciond en menor canticac con ee ceptablu? se podria realizar una
reaccion de epoxidacién'’ sobre el alcohol que se recuperd, °mcleapdf\ en

[ TTNT e Ay @t Yy A Ao
aso el (-DIP7 . con obieto de obtener un epdxide con alic 22; dado cue, en asia

L]
]
413
L
o
o
(e
°
(¥
a

o

-eaccion de epoxidacitn, la formacicn de wno de los epdxidos se veria

a por ¢l reactive quiral emngleadas y por la ley de accion de masas Una vez

uno de 10s Spoxidos con alto exceso enantiomérico. se procederia a a
p .

adiente conversién del grupe funcienal epo.\" 2l gripo 2:queno para fensr uno
8

una segunda rezccidén de epOXICaCIdn, 1o S8
T

s cascartatia le metcdoiogia de Snarpless v a2

‘cceceria @ 1a resolucidn dai racemato, por medio de la preparacidn de una mezca
asteromérica de dos ésteres derivados de los a.cohioles que forman &! racemato.

Para 1a obtencién de los diasterdmercs se propuse emplear e dcido L-1+)

TOZIUIAmMICO 0 su aadlogenure, v aaCer.s reacclonar con e mezcla racémica para
ytener los comrespondisnies ésteres diasteroménicos; para elic, se propuso ia siguiente
cuencia de reacciones.



D

& agregd éter etilico hasta que va no s observo formacion de un precipiiado
= 1a fase acuocsa, se ad wond }C‘ al 5% hasta tener un pH de 3.0 en ia fase
2 exiraj¢ varias veces con €ter hasta que por CG va no se observo productc
2l extracto etéreo, se juntaron todos los extractos, se secaron con Na; SOy anhidro vy
elimind todo el disolvenie en el rotavapor, por CG se analizd una muestra de!

icentrado, st existiz metanol se adicionaba mas €ter v se lavaba con agua, hasta que

iz fase etérea no existia metanol, finalmente se se secaron ios extractos con Na,;SO.
udre v concenraren en el rotavapor para obtener el producio {=)-2-ciciopenten-1-
wer-1-ob {12a-12b) como un liguido, ligeramente amarillc v viscoso com un
dimiento del 60-63 % v una pureza mavor del 97 % {(por CG.

as con 100.0 mi de capacidad, se adaptod un
ploco un agitador ma_“ehco v 82 purgd con
Dara tener annésfera merte; se colocaren Z g de acido L-{—)-tartédrico {16)
cloruro de caiclo anhidro (2263 “~ mmol, 70 % de
Posteriormente, $& agregaron con une jennga 14 mi do
propanel aniudro (7.85 g, 130.6232 mmol} S& pUsC en agitacién v se elevd la
1nerenra nasa 83° C pa*a gue inicie ! reflyic. Se monitored iz regccién por CC
la 30 min. v cuando vz no se observd cambio en lz intensidad de ia sefia:
sondiente ai producto se adiciond més CaCls anhidre al matraz de reaccion con
; ;

t ar el equilibrio de la reaccion hacia el producte deseade. La
cidn se suspendid por adicion \Le agua cuando ia reiacién preducte-acide fue de
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PREPARACION DEL D-1-j-TARTRATO DE DIISOPROPILC (D-(-j-DIPT; 18,

Zn un matraz ce bolz de dos bocas con (90.0 ml de capacidad, se adaptd un
rigerante en posicion de reflujo, se colocd un agitador magnético v se purgd con
N

on para tener atmosfera inerte; se colocarcn 2 g de acide D-{-)-tartarico {19;

3235 mmol) v 2.3142 ¢ de clorure de calcio anhidro (22 6533 mmel, 70 % de
s230 COn TeSpecio al Acide). Postericrmente, S8 oagregarol £on ung fernge 10 oml de



. F7 RSy T3 ETST rmaly g e s
i L83 H, 120 ’3./_ miT x\,n) $¢ pusd en agiacion ¥ se eievo iz
oo g e - L0 N . e o 1A Ie?
noerAnTE o 57 C para que inlcie e reflyo. Se monitored la reaccidn por C06

da 30 run. uando va no se observd cambic en lz intensidad de la sefial

respondiente & producto se adiciond mas CaCly anhidro al matraz de reaccion con
objeto de desplazar € ecuhbric de la reaccién haciz e products deseads. Lz

cidn se suspendid por aaic*on de agua cuando la relacic’)n Droducto-écmo fue de
3

e

o 1 1 ’. e puag g RV O g i
ADOTO todo el disclvents en el rotavapor, obieniendo el D-{-)- tdr‘rato de unsoprupuo
o ' ndimiente de! 93 %, una

PREPARACION DE LA 2-YODO-2-CICLOPENTEN-]-ONA /8,

1
netre, se ¢ 1.0 gde2- Lcopeﬂtm-}:-ona (271218 mmol) con
' s le adiciong 40 mi ae ung mezcels de tetracloruro de carbono-
¢ fa temperatura hasta 0°C, se puso en agrtacién v se procedio

y <

En un mairez de bola de tres pocas equipado con agitador magnétice, embudo

vodo, la cuai se prepard disoly iendo 37093

UNA lso?uc ion de d
40

mmol, 20% de exc con base al sustrato) en
Dhranie lz adu., o 2 semperatura se mantuve a 0°C v oal wenminar iz
TemiperatiTe amoiente, uejaudG aena '
i 4 hi; 2l cabo de las cuales se b\quDHdIO ia reaccion diy
zola de reaceidn con éter etilico, se lavo con agua, con HCL 1O N, NaxS: 05 al
S con Na»SO2 anhidro. Pﬁstsno*:ne_t;. se elimind e! disoivenie en el rotavanor

o
>
{[o1
S
m
-

mi de una mezc:

()

R - it gt A - - ~ s e -
TouCe OF JECOTLSIZIZECICn 8 Whna ‘quuiu ve cler-aeNanc
PR ol : fmm T meme TRY A i anl A - - -
reniendose 2 lo-2-ciclopentegn-l-ona (8) come un sdado incowro con o 6
e TARTY A oe by Aal T Q4 ~ 57 84 o
>0 e T1PC cor dimiento dei 70 %% v una pursza > 97 % (nor CGL

Troun matraz de bele de 200 mi eguipade con agiader maegnédticc o
mémenrs, 3% C0.00aron balo atmdstera de argdr, § g de Z-iode-2-cicicpenien-l-onz

{78 mmo:), se le agregaron 48.C mi de una disolucién 0.4 M de CeCly7H,O en

| (4.8078 mmol de CeCls). Se bajd iz remperatura hasta -3° C con una mezcia
1ielc-sal vose Cejd en agitacion durante 10 mm al cabo de los cuales s edicicnaro
secuefies oorziones OIRIBR g de NaBAL 4 aoién Cf:“s*:ar:?a N



vt ia remperatira de la mazcia se mantuviera enire —3° y 0% C, hasta la
cion del reactive. Una vez que s2 adiciond el Na3H; se retird ¢f tatio de niglo-
v $¢ dejd en agitacion por espacio de 30 min; por CG se observo un 100 % de

1versién sin alcohiol saturado. Posteriormente, se suspendié la reaccion por adicion
acetona para neutralizar el excesc de NaBH., se agregd éter etilico hasta gue va 1o
observs formacidn de un precipitado blanco en ia fase acuosa, s¢ adiciond HCl al 3
fasta tener un pH de 3.0 en la fase acuo:a se extrajo con éter, se lavd con agua, s
anhiudro ¥ se elimind todo el disclvente en et roravapor obtentendo un
m ¢ por rectistalizacion en

cicl per‘ten— -0i (9a-9b),
73° C con un rendimignto del 69
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PREPARACION DEL (=)-2-10D0-2 CICLOPENTEN-[-DEUTER-1-01 /24a-24b,.

B , bajo atmosfera de argén, 1 ¢ aﬁ' Z
(48078 mumeol), se le agregaron 48.0 mi de una disoiucion 0.4 M de CeCl7H0 en
anol {4 8078 mmol de CeCl;). Se bajd la fevﬂceratu hasta =37 C con una meazcle
velo-sal v se deid en agita ‘if‘f‘. dumance 10 min a cabe de los cusles se adicionaron
aequeias poreicnes 020096 ¢ de NaBD. (4 8078 munel) con agitacidn constante v

ratd de que la temperatura de la mezela se maniuviera entre -3° v 0° C, hasta la

gy ey ! T~ N : Lo ~ Tfe - SE .

En un matraz de bola de 200 m., equipado <on agltadm magnético v
.
L

odo-2-ciclopenten-1-ona
A

St
10
A
\J

LA

cion de! reactive. Una vez adiciond el NaBH. se reurg el hato de hielg-sal v
L agitacion por espacto de 30 mum por CG ose observe wn L0C % de

m aleeho! sanrado. Posteriormente. se suspendid fa sacc! &% por adicion

One para neu t'“a“za* gt excesc e NaBi, s2 agregd &ter etflice hasta que va no

servd fonmacion de un precipitade blance an la fase acuose, se aciciono ACI5 %
;e tener un p= e 3.0 en Iz Tase

5
a 2 exirajo ¢on eterz sa lavo con acz;aa, 38
' con NaSO: anhidro v se eidimind tode el disolventz en glre

1dc or. forme de escamas hgerap“ente amariio que s punficd po; recristal izacién en
ane. De la recristalizacidn se cbiensn e (=-Z-vods-Z giclopenten-l-deurer-i-ol
ta-24b) come un sélide blance en forma de sscames dz p. £ 63 C con
Cimiento de: 99 %o v una pureze >59% (por CG.
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ste que por CC va no se observd producio en e exiracto etéreo, se juntaron 10dos
3 SXITACIOS, $€ 1avaron COn agile, 52 secarch con Ne&xSO: anhidre v se elimind odo e
sowvente en el rotavapor. El concencrade se purificd por columna empleando silica de
alia 230-400 v CH,Cly pidestiiade como sluvente. EL ‘\_r? -metl-2-ciclopenten-1-o!
5a-25h) se obtuve como ur iiquide, ligeramente amarilio v viSCOSS con um
ndimiento del 75 % v una pureza mavor del 58 % {por CG,.

an matraz de bola de 23 mi equipade con agitador magnético, se colocd 1.0
de (:)—2—1“63;-/—0”“!0;,6 ten-1-0i {25a-25h) \‘C_auﬂ» mmol) tajo atmostera de argdn,

> le agregd 10.0 mi de érer etilico annidro, se puse en agitacion v se ig adicicnaron
128 ml de acetate de vinilo {1.034 g 12.245 mmol); posteriormente se le agregaren
>3 mg de pancreasa Slgma Tvpe 0 {3333 9% con respecto al sustrato). La reaccion

maniuve en agitacidon per 18 hoal cabo de las cuales se observe por CG
4 un 46 %% de conversion. Posteriormente, sg suspendid la reaccid
a por filtracion, se lavo con éter etihco y el filtrade se concentrd en
rificaron [0$ cCMpUestos Mayoritarios por cromatogratia en columna
reutra de malla 70-230 v CH;CI; bidestiiado como eluvente

2sio
-
=<

Une de los compuesios obtenidos de ia punficacion fue el 2-msti-2-
i-clcon un 60.3 % de rendimiento {en pase a un 46 % de conversion), con

. 5
iz pureza > 5.0 % ‘por C. G)

= a& L4 puniiicacitn j;a“ o fie el acetate e -
2 i oL il e SE T 04 Ao wand] o GRS e
eli-Z-ciciopenten-1-lo con un 367 %% de rendimiento, S8 %% (por TG

1) METALACION DEL (8)-/9)-2-YODO-2-CICLOPENTEN-1-OL ¢,

= S S AL S S 1 UIL S, B, [ S R L PR
tnoun matraz e pola de 23 mi adaprade con agitador magnélico, se colcearon
. 1 /Gt rn AL Yo em mA
Umg de {S)-(-}-2-vodo-2-ciclopenten-1-¢l (9a; (0.4761 mmol) v se adicionaron (0.0
o , : . .
L de THE anpidre baio atmaosfera de a_-gon ¥ 58 TUSO N agitation ¥ st an\, A
Q
ratura a -30°C; cobfeno“ rmernit on
RS |
d\, i ’\,U...L L,C:‘ M ;
. 7 - 1 - I T e - 1
oritorzando [a reaccién por CG, conde se observe -.,1U.€ se haDl ommade un oroducio
[, R, PR 5 At e P TP0 PR PRI S e e AR S
»d .,'3172;‘0 ag L‘SLS,N-CTZ COInCILe oS L8l \:I--L'v'vﬁ‘uu\.u_f“ N .\Ja -7 di =k



48

Jic dejandc gue .& mezcla alcanzara la femperat‘m ambiente v

ramente aglia, >€ SXIL"EL‘ con 613" se lavo con agia, st secd con
se concentrd. Posteriormente, se wtentd purificar el producto

rita: romatografia en columna empicando CH;Cly bidestilado como
uyvente v silica de malla 230-40C. De ia purtficacién por columna se logG obtener el
--n2-ciciopenten-1-cl (3a) como un liquldo transparente ligeramente amariilo y de
or caracteristico, en un 60 % de rendimiento, una pureza > 98 % (por CG) con
tacion especifica {aj; —21.04° correspondiente a un 6%.3% de ce.

2} METALACION DEL R- ()ACETATO DE 2-¥ODO-2-CICLOPENTEN-1-JLO
"?(/Jb/'.

Fn on matraz de bola de 23 m! zdaptace con agiador magnético, se colocar
D mg de (R)-acstato de Z-vodo-2- cmomemm I-ilo (10b) (0.1983 mmol) y se

-
- P 1

dicionaron 100 mi de THY anhidro bajo atmosfera de arzdn v se puso en agitacid

> ba,o la temaperatra a —30°C; nos twormeqre se adicionaron, con avuda de u
vinga, 2404 Ul de ~Buli 1.65 M en THF (254 mg, 03967 -“nmol) se dejo en
sicaclon por 30 min, monitoreando la raaccidn por CG, donde se observd que se hadia
nmacdo L producto cuyve nempo de retencion comncidia con gl del (=)-acetato de

¢clomenten-1-le. Lo reaccion se suspendic Ggjandc cue i@ Mmezcia 2icanzara la
iente v adicionande inmedialamente agua, se exirajo con eter, se lave
secd con NazSO. anhudro v se conceniré. Posteriorments, se infentd
oducic mawritar'ro por cromatografia en coiumna empleande CH:CL;
sluvente v sinca de maila 230-400. De iz purificacion per columna se

'—-'O

)

\J‘

nReranTa

TN mamtat a N alAl N N e - ~T s L
(RO-Tacstpin de 2-ciciopenten-.-io (Z9b) com oun 23 % de
T 17 o] e A W omnemanfaratsa -
mo un Heuide mmeolere de olor carzeierisiico, una pureza mayor de 93
B 1~ M . O A0 o~ < 11
v rotacion especifica ‘oll = 19,49 correspondiente g un 58 % de ee.

3y PREPARACION DEL (5-ACETATO DE 2-CICLOPENTEN-1-IL0) /25a-29h,.

Al T ~ e -~ Tt ~ - -~
cia de 30 ml equipado con agitador magnétics se colocaran
. ,

g Ce {=i-2-ciclonenten-i-ot
X

remperaturz ambiente 5230
garon 2.0 mi cLe pﬂ‘mma an
or medio de una jeringa
tiene or agitacidn a

n se manti
[ kel r“f‘x —

”C}(Q




L HRSUL a3 % en apue. se reutralizd con NatHCO; concentrado, s2 secé con

1C r& con vacio sinocalentamiente, Tl prodilclo mavortanc
| concentrado se purtficd por cromatografia en columna empleando CH» Cn COmo
wwvente v silicz ae maila 230-400. El (£)-acetato de 2-ciciopenten-1-ilo {29a-29b) se

tuve come un procducte Haguide, ligeramente amarillo de olor caracterisiico con un 91
de renddimiente v una pureza mavor del 98 % {por CG.
} PREPARACION DEL {5j-BENZOATO DE 2-CICLOPENTEN-I-ILO (36a-30b)

En un matraz de bela de 30 m! equipado con agitacdor magnetico se coiocarcn
asnosiera de argén v temperatura ammbiente 2.230 g de (=)-Z-Ciciopenten- | -o!
b 3a) .’2 ""2 mimel) v se agregaron 2.0 mi de @rldma nmdra S€ DUSO en agiracion

”‘por“‘ T3 a hleme por i

P 1 1 N A~ f o
Min; a. casd &e s Ct»axfi),

se
icionando agua. se exmaio con THRCh;, se lavo con HiSO: al 5 % en agua, se

urraiiza con NaeHCOs, se seca con Na:SOL anhidro v se concentra. E1 producto
woritano del concentrado se purificd por cromaiografie en placa prepearative
wleando CH-Cl; bidestiiado como eluvente. El (=)-benzoato de 2-ciclopenten-1-ilo
0a-30b) s2 obtuvo come wn liquico lgeramente amariilo, ce olor caracteristico con

i o1e]
L% de rendimientc v una pureza mayvor de- 98 % {vor CG).
| PREPARACION DEL (5-4-METOXIBENZOATO DE 2-CICLOPENTEN-1-TLO 7320-325,.

—_ . 1 3 - :
Tiam tamm e Aa anln A IR P T alat
L owbea o TaZ L2 G "2 ..ru PO \-u\luah-u

argdn v temperatura ambiente

¢ pusC 28 agﬁaww VoS8
2 e

cloruro e paird-

B et PA .
S DUICinE annidra. e

b A T
ambisnie pOor iy 11’1111 al cano de o3

1CBNITG. KL DTOOUCTT mavinians Gl concer
<z preparative empleando una mezela de nexan
f -

=-benzcaio de 2-ciclopenten-i-ilo {32a-32b; se obtuvc- com
A

(o e A vt Dt
oio.. caracteristics con un 84 % de rendimiznio
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