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INTRODUCCION 



1. I NTRODUCC ION. 

EN LA ACTUALIDAD, LA CIENCIA MÉDl~A HA TENIDO LA ENORME J 

NECESIDAD DE REC~RRIR NUEVAMENTE ~.LOS P~bDUCTO~ NATURALES . . . . . . . . . 
.. ·:' ·. ~i· . 

PARA LA OBTENCIÓN DE FÁRMAC_os_urnEs :EN ELcT~~JAMIENTO DE 
NUMEROSAS ENFERMEDADES. . E~frRE.lsTOS ·fi~NtF'i'lfüR~[)ó(oE FORMA 

NOTABLE' EN ÉSTOS ÚL-ÍIM~s/~~é~·tfüis:~l~¡é.i:~~r~~:ii·fN·A·~:; 6úE .-

:: ,:::,::~:,::' ~:;,;~~~~i~~~!l~$~g~~~~~I~~;~~;: ·· 
LLAR RUTAs s, NTÉT 1 e As .. PARA:·su os'rÉN2°16r.i> MEJORfíiioO i\sí su · 

- - '-• ,~-. " ..... : . ·~::: ""·~¡'\.\:;~ ';·, . ' 

RE No 1 MI rnTov oANaocUGAR A CAsú'looíF lcAcfaNÉs·auE'.<r1 ENEN 
-:.::_;.• -· ' '-.~-- ;-.'---.' .. -=::= ----· -'---¡;o·'-r:-o·;º,: ~---o--=--'-- --

COMO F 1 N PR 1 NCÍPAC AUMENT~R~ su:'Ef EtfÍV10AD. FiRMACÓLÓG 1 CA. 

:< .. ,.:,-:-·.··' :-~~'.:':.~-:;~-~~; ;•'.;:,;;~> \~-,~t:,·y.•: /--. <-> 

Hoy, UN GRAN NÚMERó·'.bE• Mdifi·~:r2~¿16J~s;~~E ENC\iENTRA AMPLIA-
•<~t,;,°.· '.'.":~··."·:;7·c:\:~. ;¿~r'.ft•}f, .· .. · <' ,· ce· ....... ~--····· 

MENTE REPORTADOEN_LAcL1;~~-Af~~-~·.;·-~C·'' >L/ 
EL e OMP u éS-To-A'"sf'NT'-ETlZAR~Jiéi~~~¡}r'~~jtsi~.f~~fR'~~B~Á~o;~-"ES~UN -

, " ;·,· n·· .. --,. .. ,-· ;,. ;,-, ~.,· , .. ,,.;_ 

ANÁLOGO DE LA-PRb~ht1c3st~ri(~-A~:E~.:.,: r;~'rP.;;PR,Q§'i'A,'~~ANrilNA·. NATQ 

RAL TI ENE, PR 1NC1 PALMENT~;'\UN/~f'~'¿;6;)B~~Nc~Ví't0ATA~~R ,POTEN 

TE' CUANDO,> ~s :,~~~1~\~i~:~,j~It}.~;~~~~~~~¡~g;J~-~fj~~f,,5:~s~~
5

·Y HUMA-~ 
NOS, S rn. EMBARGO,• Ele PR 1NC1 PAl}20BSTACUlO"'PARA(SU ADM 1N1 s-

- ! :.: :: -. :.;" ,. : · ·>.;·_ ·. ':/~'. .)> f> :--i.::·::·iI:4,:?:~ :r~!r:~{~z~~~~;:::1;~~r~r~srr1~:~:t~·~~-~:-~?~t:~~,~:-:;~.- ··---~: ·_ -.. _ 
TRAC l ÓN ES •LA.IRRL"íA .. C.IÓN'l.~RÍNGEA{:ó.ffEY,·pRÓVOCA;JCCESOS DE -
TOS y au('A[GÜNAS~;vi:c(~-~~RE~2;idt'ti'~t-t[6;¡:~;~6ti~~~Á;MÁT 1 COI. PoR 

Lo QUE sE EsPER~-b0iLÉ~rkilÁ;~%~~~~iit'.;~~~,~~~:t·fi~~ f:i:EcTo s1fo11 
LAR. MEJ0Rt\NDctsu··Acr'iv10A"o;,'~i--'€11t~úíU'vENoa·c6~·,EFÉéros .sE-

, __ c:-:.~.;... '-'-~" ,, . t--:. :~ '. ··~ ·~· 

CUNDAR 1 os 1 NDESEABLES D~ ~A PR,OST~GLANOI NA NATÍJ.RAL; > 

2. 



l, l, OBJETIVOS. 

Así PUÉS, ESTE TRABAJO DETESIS 

A> ELABORAR JN'.o:?~ós'~AGLANol~A·:~o~rrh2~H,l\·p(iR sfNrE". 

s 1·s•.···rotAL:.:~;J;\'l;·~aoTf:·,·¿~:~f:a·N.~~~~.1·;{~i·EN uNi\CCrcl.9_ 

:::r¡~~~:~r~t~~1~~~~~t~~~i~l~l~~K!~~~ . 
UN B 1e1 CLO i~:PARTI ENDO: DE;'LA EÍlTRÚCTURA::;'ei\sé'cxx II) . _.., ... '·-· ,.,, .··" - ·. ·:._, ~ 

3, 



GENERALIDADES 



2. GENERALIDADES. 

LAS PROSTAGLANÓ!NAS SON ACIDOS GRASOS QUE PERTENECEN A -. . . 

UNA FAMILIA· Í>EFH~~DA<DE ÁCIDOS CARBOXÍLICOS POLI INSATU­

RADOS DE: 20 fi.tÓMos/DE CA~BoNo. 
•. - ¡ 

Los PR IM,ERÓs',rn~:t,~5x~s.i;,~,qE pEsCR 1B1 E.RON LOS .EF.ECTOS B 1 OLQ 

G 1 cos . o E: Ll\s: ?AoHfl<W:Á'N'&í NÁs FÚERoN iluaL·12t..0ckEN .e¡· dÉ-
, ;>;· ~··'."'-' '. ·)-::.'-·-' . . . - . . "- •, "' ' ;:.::. ,'.",," - . -· - -

NAS y DETERMINÓ SlJS~ESTRUCTURAS. 

2.1. ESTRUCTURA. CLASIFICACION Y NOPIENCLATURA. 

LAS PROSTAGLANDINAS (ABREVIADAS PG), SE CONSIDERAN DERI­

VADAS DEL ACIDO PROSTANOICO, EL CUAL ES UNA ESTRUCTURA -

HIPOTÉTICA (flG, }), ESTE ESQUELETO MUESTRA ADEMÁS, EL 
6 

SISTEMA DE NUMERACIÓN UTILIZADO, EL CUAL ES CONVENCIONAL, 

20 

f 1G, l Ac, PROSTANOICO, 

5, 



' A LA FECHA, SE HAN DESCUBIERTO NUEVE TIPOS DE~PROSTAGLA~ 

D l NAS, El T 11'0 O GRUPO AL QUE PERTENECE, UNA .PROSTAGLAN­

D I NA sE DEs1GN/\t6NLET~As:~MAvUscú~~As: A;'B/i.· D,E, f, 

G, H E r. } EsTA~·:l>\t}~-~~N_,;~-~:{_~W~do~-t? fü:;~ú,~fx!~cióN -

soBRE EL. AN 1 Llo¿':óe::.'c\'Nco~·MIEMsRos, :rAf.1s1tN<rósfri(rids 
.-. . .·':.,:(·'.-·:· <·-'.:.:~/:~ .. :L}/~:~<>{:>?:~'.~:;:~~·'.:: ;{ 'Y:~?\f>;~_;<~~~'i;;;:,~.~,_ü:::tt ;~:i ·~:;~·~;~~t-:;:{~~-<:/~ '.?-~ ::·~_<: _<r:.-· ;:~:: ~:-~;~~.-.,~:_ :., , 

cADENAs ·AL 1i=t.r1 ci\s:tfi:iERAl:Es·; ÜNToAs-- ÁT.As'1posic 1 oNEs•.g..: 
-,_ --~~-;\:~ _:, : __ -~:';·.:-:_:;~;~:~~~¿:;r,,-?_-,:-~,:~.h~-;e?:-~::::_ .. <;::,- :--~-:--'._-__ ~?j~(--" .'. -"-,~f'/ . ~1 ·:~-~-~ ~~: ::~-'--~:~:~:-"'- ---1·.-- :': ·::_::::_~:_-----=_·~-

v 12 DEL AN 1 L'Lo y;,·au-E·:toNTIENEN''l=~ 8--'ÁT.~11º~,fDÉ< CARBONO- -

y soN -LLAM-AoA~.eic-~;[~~~-E·r~~t:rs&~kENI~~~2~-coMo'st'ivL:i>t1Rfl;·~¡_ 
Ac, PRos~Á-~d1t(¡"~~~&~~~~E%~1ii~~,;~~/jf~f~l~~.--,~:{¡~I?~~J~Í{~t;~~t~V~J --: :- 2 .> -

._. ___ -,,'._·".:;·.·-- -,,/::~~--~ . ..__._;;.:__<- ""'····; ,_,>:,-· . ,., ,.,, · .. '•,'',- ~~<·~ . 
. . · {.: ~ -<·,~·:\~ ;~ ·i.c:.·:~· J~·'· .'·- i · .. ::' ·~- ,. ·,-t,; <" '_::'{.:::.-~ - '. ·' -_., ··:·:\:'" ... _,:_-~:: r~~~-:;t~~::~\:;;:~ ::i--'.'.:,,: 

-- . . ,::,,, .. :. '.)~~-~'.~·,.{,_~';>'. -_;;.·-_( i <·."·;-;'.':;~ ,:.~;.:~}~-:~:;: __ : - - :J:o·; ·-·-·- , 

~:' ,::;::~~1~f ¡~i~~l7§2!~~;t~~~~~~~~i·1r~t~~gt&:•A··· 
LA Pos1c10N 6:.l\usEf'lclfl:oE·IJasLEs ENLAcEs v ALds cAMB1os 

DE RADICALE~ (CETO, OH Ó H) EN LAS POSICIONES 9 Y 11, -­

VER FIG, 2. ,, 

"' 

FIG. 2. 
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Los GRUPOS G y H SE CONSTITUYEN 0NICAMENTE POR LOS PRE­

CURSORES DE LAS PROSTAGLAND 1 NAS PGG2, Y PGH2 Y ,SE RECONQ 

CEN POR LA f'RE~S~NcT.(~E.LOS.ENDOpEROXIDOS.cfcl..1.~os •.... EL:­

GR u Po r EsrAREf>~~si:~'+i\oó.PoR·l.;A PGrro ?RÓsr Ac 1 cL1NA.,-

0''''' 
1 

0-0·H 

PGl'l. 
-HO'' 

F IG, 3 

EL GRADO.DE .l NSATURACIÓlLERESErH.ElE~iL~~ib..l\REN.M·~.Clf\S (_-; 

F 1 CA A CADA TI PO.DE PROS•T~~[A~N:riINA;~~·A ~Ú v~·iy t~ SERIES, 

su MAN DO LA s •.. u,.~ 'D!R~~Jt:~,lits;i'~~~q~:'.;,t:~~:~~:~:r§:~).'.~A.rs.:~~~,~.~~.~~.~ A~ 
ALIFÁTlcAs; cüM'o M.iNIMo'.:PúEoi TE.NÉRsE 'ütú~··5o·LA •. UNÍDAD-

( SER 
1 
E 1-.)••·r:~Hri~/H~J~~.~~0~~~K~~g~~~J~~E(~~1:,:~B·~~·~·~i~fu\1\-.- · 

FORMA DE. uÑ"j• s~~C.RI ~p;·.::oM?·:·PUEDE 'VERSEXARA.··~APGE1 •••. -

p GE 2 I ._P_GE.a~'.-}-_e&f:~ti::~~iJ1}~iü;~r/~~a~·c~~:EQ_E_·~~~§ E _'i:~_M B .l É N .. -

CONTIENEN ÚNA FUNCió~tDE oxfo'úiOEN LAS CADENAS, PRINCI­

PALMENTE uN 'H-r·aR~xYGi<~~ ECC:~J.·s~.-r· ·. -·· 
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' 

l-IÓ 
OH PGE 3 

FIG 1 4. 

•' 
HÓ 

~H 
OH 

"' A /\. PGF 2 .,. 
' '-.:::=/ 'V -~COOU 

ÓH 

LAS PROSTAGLANDINAS E Y f SON LLAMADAS PRIMARIAS POROUE­

NO DERIVAN DE LAS DEMÁS YSON LAS MÁS ABUNDANTES··EN LA-

NATURACEztT;-o~t~;;~!~z¡}tEXTEYSt't~,~r.~\Z:.~l.~i:'~g~.f~L¡~ 
PROSTAGLÁNDIN'As••A:,B, e vD SONDERIVADAS/DE•tÁ;.PGLv --

.- • "".' -· ·-'-~' - ' '• -:- '~'-'' ~.-,- ' ·'•:;-,_. '·' - '" ' '···-· ,- < '. ' '' - • 

:::.y ,:º~%¡~~~~~1~~~1;~:::;;:;6,~~*l~~~l~~f f it~j~~~i! ... · 
TEN 1 DOS .. A'.~~RT'fü~~·:c~s, ENDOPERÓXJ~.~S'\A~~.f::R 10~5s'él"ff~=~··· 
UNA ESTRUCTURÁ'.:PEcúµIAR; POR .TENÉR·,1~N;;A}lrLL?'HETEROC ícC ¡­

co DE 5·· MI E~·~;os.-."~;~--~h'.:;DEL:~.()~~i~fc~\{6:'.ri~~S-~¡'Eé~;~~~'.' DE 

LAS PG's,c(F1G15))"'··· 
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OH 
TXB2 

fiG, 5 TROMBOXANOS, 

Esrn 1 c. TAMENTE, ÚA~ PR9:~~AC,tSL 1 NAS v Los'rRoM_BOXANos •NO SE 

CONS [ DERAN PROSTAGLANDÍN~S7PUÉS Nti ·DER,IVAN DE .. LA ESTRUCT!J. 
,t.>.'~·.\~;::--·--~·;;,'«", ,...: ... \\\'·.~·:e:··< ::_'.·; ·~-- ···';·;·<::--· 

RA H 1 PorÉn cA DEL ,{ciDo PRohtiNd1'co: 

2.2. ORIGEN. 
~--'-_-·o---

::.:: . __ - ----- - - - ~-

EN rEJ 1 nos oE MAMíi=ERos:!r>l:Ro .sóco>EN; sllJAs coNcENTRAc 1 o-
, . . , ·. . .. '". ' -'' ~; ". . . . . . ' . . . . . - . 

NES. ·. Losi.~l'~A~si/~~.füj~ó.L.~~~:~~i2iY.E»e\v'.~~L,HOMBRE SON. -
Dos· DE L~i;·~Á;~•J<~ l~!\~;f,U?~J~ •• ~,\;~.;,'.~9~I!J.~.EN,;}'.OO jtG/l, ÜTRA-

FUENTE .:Ricl.~N,'~>Ao,~:~f'.u·~·q~tA0::~~?E;g~s :oRALE,S 1 .. EL coRAL -

ENDÓGENO DEL "CARIBE,. PLEXAURAjHÓMOMAltA°í CONT 1 ENE GRAN-.-

DES CANT 1 D.ADES DE PGA 2 ' LOS OSTIONEiXAMB [ Ét'LCONT 1 ENEN 

9. 



PGA 1 Y RECIENTEMENTE EL ALGA GRARCILARIA LICHENOIDES -

HA MOSTRADO CONTENER PGF 20' y PGE2 i 

LAS PROSTAGLANDINAS SON 11 AUTACOIDES 1
; u HORMONAS DE AC-­

CIÓN LOCAL 'v_ttciuE SE PRODUCEN Y ACTUAN EN.EL MISMO TEJI-
' -•--•r ~·,<~· :·.-.~-

DO auE L.AsoR)GINAENLAMAYo~íA DE;l..os~ct\sos.\ slJ v1DA 

MED 1 A ~e:;tMb~·:;tafNAf ·~As~NEO .EN~:tANtl'tiAÜs '%irN1MÁs'A. l.A -
' .•. - -- . . - . --,--~,.- ·-. - -: . ~-~- - ~ , __ '-' ,::.,,._:._: -". - ";.:_.,-,_;_._:_'-=:~_-.:__' -

e 1 R cÜL:~~2n·~ta~~~'~R},~C3;\'·2t¡\-:~B~~tctIÍ~~5(~5~;s·E,~!Í}l:l~t:'[•A~A PAR"[ IR···· ... 

DE uN Ác1rio>~~~s8x'rLico. p¿[.¡~~ci1~ó i\~~b~{,\'o~~?¿b~6 .. RÚ-~ 
PUEs~~S/\JuN~~f~{i~ut6!·~~2r;~~~ósrA~°Ckifoí;~i~f?o"E2:t'~tsERÍE ·2··.· 

e Das·· oost_r:5: ENi.~C:t~):sE· 13ios ¡·~+ 1:1·1zÁ~·.(;pfi~T'iR 1IJJ:L:Ac. -
ARAOU 1 DÓ~\20:,;'.,~lXfüAc:~1·ss;c~1~~ERA'riOihEL()~:.:r~v,/á~:C~·OSFOL·Í 

::: '. c~~;~!T~~i~~1~~~~~~~;~¡¡~~~~4~~i~~i¡:~~;~t~~ 
,. ., .. _ ---~r,_·. __ ::.~t:::·'y~~·-.. ~-~;;~:~ ~~f:¡~,:~:e~(~-~;-~f/:::~-'. '.:~',}~~~:'.;~:··~. :~~~~~<. "· ,- ;. ·> •. -.·;_·/:>:;,:-. ::·;'./:>::·;:i:·; ·.i ~ _ >.: 

SISTÉMA DÉ cícfoOxíGENASA.',;'.:;:OÉSpu'És;ÜÍ ÜNIPAD'}iÍDROPERÓ-

x 1 DO '[J;f0fl'R'~§~~;·,~~4fW~'~D~'i.·J~4'F.~~Á;.ó~~}Jf J'~t6'J1'.':~~:·;~.-···· -
>~,;~)-~•~,i,:r~c~,;~,;·, • \ :;. : ··.;.:· f .. ,f,'d: (; .. :;, .. · 

DE Esros 'PRECURsoríEs :F>t1úIW!'rREs.,1J fAs 'auE ~LEVAN. A LA --
,.,.;· - _,.;,,., .. ~,--.·o;';.- -:¡-,, ,.;;,·., · •• ->;:;· ;.'", __ ... 

LAoS PROsTÁGLA~IDINAS.DE~~AS,.SERIEs) i3.:.§9N~LQRMADAS A -

PARTIR DE SU~,R~S~ECTl~Cls'icrnos TRI (ÓIHOMO-°r-LINOLEICO) 

y PENTA (EJCOSl\PENTANOICO) ALQUENOICOS POR RUJAS ANÁLOGAS, 

10. 



Fv-'vV __ - - CD-OH F\fV\coo1 ¡=\/\/'\/\ \d\d\d\ ~H -~ COOH 

AC 0 EICOSAPENTANOICO 

+ 
¡ 

~ /'\.-A/\ 11' '\::/' V 'COOH 

~ 
HO" : 

ÓH 

~ 

AC. llNOLEICO 

1 
AC. liHoMo-r-LINOlEICO 

i 
¡ 

Fv-VVºº"~ ~ ·'\,/\/\/-OOH 

AC.ARAQUIDONICO • /, . l HO Ótt 
CICLOOXIGENASA ~ ·. 

rr-r'~C,OOH 
O•·~~ • TROMBOXANQ 

PROSTACICLINA/ PGG; OoQoff SINTHASA 
SINTETASA -'-

~COOH J " AA 

!) ~ ~º·' 
~ I \ ¡,~ 
H/~ OH /-(~º2" 

)--Vvvv 
Hd' : 
~ OH 

FIGURA 6, 

2.4. ACTIVIDAD BIOLOGICA. 

GRAN PARTE DEL TRABAJO E INVESJIGAC!bN<soBRE LA ~CTIVI-­

DAD DE LAS PROSTAGLANDINAS ESTUVO .. CONCENTRADO EN LA PGE 

Y PGF Y HA QUEDADO ~OTALMENTE CLARO QUE AMBAS C[ASES • -

11. 



MUESTRAN EFECTOS POTENTES SOBRE UN GRAN N~MERO DE SISTE­

MAS B 1OLÓG1 COS 9 · , POR EJEMPLO,, LA PGfo o<ES UN LUTEOL í-. . . ··-· 

TICO POTENTE/.LAPGE2 PRODUCE BR.O,NCODl¿Afi\C)ÓN SIENDO-
, ' . ··~-

POTENC 1 ÁUMEÑ{t:·i.f\crivfl'·tN .·EdTRATAMÍENTÓ;.DEL'tl's~A1~·r·, AUN­

QUE FRECU~NT~~ENf~ CAlJ§~ 'ú~~;~A~ÍÓN SEVERA EM EL· TRACTO-
,: ~ :::,. .. ... . . ' .·· -

RESPIRAT0~1 1g~;'?~. · .• ~~-·· •· \'·· 

LAS PRO if ~j.~~ iiif ,:~~ 51 00 1 Mm CA OAS EN :~<~:$ OTROS-
. - .-."~.-·--'- =·-··:·:_""---·~,· '(L: .:_ ~-~-· .. ~· -·;: :.:_{~_! ~ ' , , 

EN LA TABLA i'sE INDICA LA ACTIVIDAD'BlofóG!.CA Y sus PO­

SIBLES USOS CLÍNICOS, 

TABLA l. UT!L!DAD.CLfNICA POTENCIAL DE LAS PROSTAGLANDINAS. 

SISTEMA 

REPRODUCTOR 

RESPIRATORIO 

MODO DE ACCION 

LUTEOLÍSIS: CONTRAC­

CIÓN UTERINA, 

BRONCOCONSTRICCIÓN 
<PGF) 
BRoNCODILATAClóN 
<PGD 

APL ICACION 

INDUCCIÓN DEL PAR­

TO, 

TRATAMIENTO DE ASMA 

12. 



GASTROINTESTINAL 

(ARDIOVASCULAR 
RENAL 

PLAQUETARIO 

INHIBICIÓN DE LA 

TRICA, 

,· - .-

TRATAMIENTO DE LA UL­
. CERA PÉPTICA, 

VAsob1L~TACJÓ~; It! TRATAMIENTO;DE HIPER-
··cREMENTO nE LA EF{ ;;if:Ns1Ói-i: SHocK: 

CIENCIA CARDíAc1\: · FALLA CONGÉsfivA CAR 
·····•· REGlJLAC1ór/DEC ;FÚJ···. •··oí AcA {RENAL>,.·· 

.JOcsAN~Üfr~E9··RÍ:NAC·;· /T ;i 
•v·EXCRECIÓNDE·soorn .;;;."·· <•.· 

-r - ·.~~L~:. ·\--.-~:-

-- '"-~~~;~~: ·. -~- -' ~. ~~~~"-~~:c~_:f:'.;:- ~~ :;~~~~~:;f~--7 ~ ·~,:-; ~·~·-~·,~ ~ 
-~--.:---="__'. 7- - .-,._ - ' ··""· -:;-,--~:;-'"";'---

2.5. PRlFIEDAIISFISICAS YOOIMICAS. • 

LA MAYOR (A DE LAS PROS TAGLAND 1 NAS ;:,, NJ1;~ Al ES SON SÓLI - -

nos cR r srAuNos coN PUNTOSiDE:~Fus1óN2riE:i=;Húoos·;:~soN·?oco 
~ '----------o· ---•~oc- O:='-C'--c-,, -~ •. -.~- , •. ·• , .-.. _ _ • 

SOLUBLES EN AGUA' soI..GBLElhEN ~LCAL i;F0RMANDO sus SALES 
- l ,_,._ 5 ; :.,.~----·~;-~'· >:'.",":~.: :: . 

MINERALES CORRESPONDIENTES i> . 
.. : .. (:.::; ..... ~~'- .-&~«;'..)f_;~;~}::~,;~i:~~:~~~-;~-~-;' :~>; ~: ::::.'.;)·, -/. 

~~N~:r;~r~ti~l~~~t~lW~~!~~~;~J.~iNE~~.; ~,zM~:~!. 
EN GENE.RAL,;_~~º?~l~;~Q~~~!~l~~~~~~.tÁS~Lo~1·0A5\ó~: ,;_CA.f>·~~SE!i 
CIA DE REDUeró'iúts Y;AL>PH·>DÉ sUs:SOltJCIONES, Có"Bu~ INDl 

~:·:~o'.-~~~~~~' --·- --- "- .. 
CA QUE SÓNM~S'INESTABLES,EN. SOLÚCIÓN •. • 

13. 



LAS PG-F SON LAS MÁS E$I~BLES, AUNQUE UN POCO LÁBlLES EN 

MEDIO ÁCIDO POR UN~ 15:..EMPIMERIZAcióN,· 
.. ,' ". 

LAS PGE .SON'f>lu~~-tÁ'k&~'.s:f~~ ;~~~(()~~i.¡~tALINQS. Y'fAM-BTÉN ,SQ 

FREN DESH l DRA;A¿:IÓ~,;~'-~:<C~~-6'¡i¡:~r6~'~;s' ~{Ioi·s, rf\1;\~oco SON -
· - · " •· · - ·-" ·" · ·~'-'~ _<'.. <"'"'(.- ~ ~-~ -~:~'.:~{.·;}~.- :s>~ "~~>=-><·é~;:~:;::~~>: ·;.::·.··· ',->\·: ·. 

ESTABLES ótt-lEolcN.ilcuosdf:;~:~;; .... •,;"' ;_):> 
.. /~;,._;'""<;.". _,.-~.-_.·,::- ', .. ,-,.,,-,/:··,- .·¿r <<:;·:::-::;>.·-~·.:cJ·. -

LA E XT.R EMA· sé~S·l:;B;l[ifgAi;-~0·~2[i(f~~~Li~t~'.{~~OR~-i;~jc~ri;·p·o~-QUE 
PUEDE S;R ;ÁC ItM~Nf t:~ON,~E~TdJ,\\'A''.2'u~JbusE'~i;,,:bE-:LOS OTROS __ -. ___ . ____ -__ -~ --~--- _ ·): ; ~·"' .·- -~----- ·-_-s.- .-~" .. _- ~:~}iTfrk> >~: ._···c16,17,1ai 
T l POS FARMACOLO_G I CAf'1E~TS:'AC.:TL'Lg§,._·OELLA~d'1ISt\fl,~'i.SE_RIE1•:/--

___ -~-:"·e:~~':'-~~<."":,.,·\= -~-:;·i=:-~7-~=º7,_:,-~,~-~,-~::..:c: :-;- '· ': ·•; ;j:· ,·; ':-~·,~: -·. ·,·,. ,_· ~;~~~~~-~-~;.i\j (,,~·::_: • 

2. 6. FORMACION-.rE c1c[~PRh:A'Nbs~so~RE;;PR;o~~AGlANDI~A;~;;~:º;. 

CA, 
14. 



LAS REACCibNES DE CICLOPROPANACIÓN 12 IMPLICAN LA FORMA­

CIÓN DE UN .ANILLO DE TRES MIEMBROS SOBRE UN ENLACE MÚL­

TIPLE,· LA: ~EACCIÓN UTI.LIZADA EN ESTE CASO, ES UNA AD!-

CIÓN DE 
.· .· . . 22-27 

v·s~HA REFERIDO COMO UNO DE LOS -

MÉTODOS MÁS IMPORTANTES PARA LA SÍNTE$1S DE CICLOPROPA­

NOS, 
.. : ' ~>' ':- .·· ,. 
·,, ·.' .. •'. .. 

'~- '-)>:·.·,·._:: 
: .. " -~ -, '. '': ':· ' .. <'-.·;-" : ;.:~'.:·.:;_:>:.: ~: 

, . :·;A/>~ ~;-~'.,· ~/,:;:~~~{-f~:-: 

Es ESENCIAL. coNTAR .coN BUENos MÉTooos ·PM;:·l.A: G·iNERA- -
. -.. -,: '. -, . ~ ,--, :·.~_:_ /:~~-;-;~·- · .. --- . ',-, -.. --· .. ",-----. ··--·. __ ,_ ~ •,-•'- .·.';. -_,.,_._,:_" ~'.:'2á.~33- -.' -. __ :. > 

C 1 ON DEL::CARBEMO~~ EX 1STEN·VAR1 OS· MUY. 7 UT.!LES'·0 c'•c )•DE 'LOS 

cu AL ES sE' ~l1t'¡tz:Ó~i·~§R~SER'~1lfi~~11~ J()'~1·~fioc:•plfi~;¡__p;_~¡\ ¡) 1cló N 

NEs rn1HALor~Eril.:1dis.Na·'AFEóAN,vA·auÉ EN cuALau1ER s1§. 
: __ - ·- ~· - ---'='=- - - ,. 

15. 



-NADO PUES ES INSOLUBLE E INERTE, FACILITANDO LA TRANSFs 

RENCIA ABSOLUTA DEL CARBENO, YA SEA CCb1 CClBr 6 CBr2-

EXISTEN 3 RUTiS QUE CONDUCEN A LA SÍNTE~IS DE LAS PROS­

TAGLANDINAS PRIMARIAS Y SECUNDARIAS: 

,. '' ·- -' 

,,:.,·' ,,,.:.,. ''36 ' ' ' ···<·'·>.:~"'.:::,··.:· ···<: .. ·· 
LA DEL GRUPO ÜPJOHN / LA DEL GRUPO DE LA·ÜNIVERSIDA0 DE 

CH 1 CAGO ~: i-,N~~ES~ls~;E. FR IED 37 ~cS"~~riE~-.~~~·;:¿·;::H~~c;~D
0

0 DE-· 

CoREv
38 

, Gs T~ES: s f NTE s i.s LLEG~N A UN lNTERMEDI AR 1 o co-
- -~~. _,~.:~~~-~ 

MÚN (J,JLIII RESPECTIVAMENTE), A PARTIR DEL CUAL SE OB-

TIENEN TODAS LAS PROSTAGLANDINAS (FIG, 6) 

QR ()R ~ 
~CHO Ct'ú R~' 'U 
H 1 

1 11 111 
FIG, 6, 

A LA FECHA, SE HA VISTO QUE LA MEJOR RUTA ES LA DE (OREY, 

PUES NO SE TIENEN PROBLEMAS EN LA SEPARACIÓN DE ISÓMEROS, 

DEBIDO AL CONTROL ABSOLUTO DE 4 DE LOS 5 CENTROS ASIMÉTR! 

COS DE LA MOLÉCÚLA, ADEMÁS, EL INTERMEDIAR 1 O ( I [ J), UNA 

16. 



LACTONA BICÍCLICA, ES BASTANTE VERSÁTIL Y SE LE H( ESTA-­

BLECl DO COMO INTERMEDIARIO CLAVE PARA SINTETIZAR LAS 6 ~-- ·"· "''···_.,. ---, . ' 

- ;'"/~--~-;\·.·_:_\;;_·_·:_:._;_·:~ , .;,;: ---· 
PROSTAGLANDINAS PRIMARIAS, ADEMÁS DE LAS PG(A-() QUE SON 

;;<.(.\j - i. ····· . 39 
DISPONIBLES Á:PARTIR DE LAS PGE Y OTROS PROSTANOIDES, 

.,_·•-C -·- :: >.··· 
HoY SE CONOCEN VARIAS RUTAS PARA LA SÍNTESIS DE ESTA LAC-

i - -·40 . ·41 
TONA, COMO SON LAS SÍNTESIS DE SuTHERLAND , GHOSEZ , fLE-:-

42 ~>,Xi .•. _-,, ... -· 43 · .... _. . 
MING • ETC,. SIN EMB¡'\RGO, LA:RUl:ADE (OREY ES. LA MÁS UTI-

~: ::::;: •,:~~!~{~l~!Z~f ~~:f~~:w~m;itº uf EX e"' s TA 's co~ · 
.. -~\::~:··~}:.':-><• -;·:• .:( '.•( :'"'· 'o,-;¡_::.' 

• ~ e,'-·--= :_.,il::~<~;~_:··~,-;- ::>:;.~ __ (-.~-=--~ 
- _-·~:~.:.~''-- \:\;··:.<,~;:~::·-: .. ·._-.;·e·~::···:· 

2' 8' s 1 NTESI s.· DE'GOREY .• ::.~.!~~"ji~i:lI~2r1r:·1~2:>:~~-' 
--_: .. ,:~.·.·-:.>.·.·_ :_ ._ .. ,;-.-:~ . ó <~·r:··'.; ,·:·_:, ~< ,-.,,~~ _; --~-'; -~:_/::_. 

;··,;,:·.::---:'.-: 

LA RUTA s1N~~r1¿I ~-~'.~¡~1t:1A</PARTÍR• riEL- clCLOPENTADIENO 
----- ··;·~(~.~~~:; .. ,-,.:-:; 2:,, ,." s - "' , __ ,.. -

<IV> cuvA· SAL riE.TAL.16<ü'Al:liú1C.A.r5A'.cor:id:oRoMET1L-BENC!L-

ETER PARA DAR Et~~b'itN8'.<VYf~El';C:uAt;sE,'coNDENSA INMEDIATA­
' _ .. _:- <·!.-,~·;.::.:º-.:-,-_·._·,_'.;:e::·:'_!-~~:~·->~,;~:)~~\:·:~\:~ }->-~::'.~·r~r::; :,:;~~:>,·-:·~~ :::: . _:_ · ,.-.. -. 

MENTE CON 2-éLORO"'ACRILONlfRILf"(ÁDIClÓNDE ÜIELS-ALDER) -

RE SUL TANDQ;'EUB"iC~:~,2-s~.2:32?1)~~E~.f_iN.b~~.~SllJUIDO .<JVJ_ A PAR_ 

r1R DEL cuAL sE-ósri"ENE1A§~IºNASVI!')·-cówKOH EN DIMETIL 

SULFOX ( D~~ (~r~\~~YB~t;f(~~.~~,\'.~1~'.-~,·~i'.'..t;~2é:~úc~IÓN DE BAYER~ 
VILLAGER CÓN'ÁCIDÓ~~~CLO~OP~~~~N~OICOrPRODUCE LA LACTONA 

B I c (cu CA <VI 1fo'!·~~~I~~~~-j~'kt~lf~·l~efl~fil[·'.°'A·:_% . .'HI DROX 1 ACI DO -

< 1x>. ELcü.cit:~i::-''s'EP·A·Rt·"E;t'.t~susTY'tar.iERos~d¡;·:rrcos:.PoR.,.RAT~ 

M 1 ENTO CON -<±} ~tEgB_i~~;.i~Q~f~-~Ltitri~'.1~.Cit. __ H 1DROX1 ÁC ! DO 

DEXTRORROTATOR 1 () ~Ui rTrtNE::H: MISM~·~{)Nf: r GURAC 1 óN DE LAS 

PRosTAGLAND 1 NAs-~A:l"~-RA.tEc's-;·:=_li REiic.lóN coN. 12/K 1 PRooucE 

17. 



TL 

ó CICH2DCH2 !!'. ., 6~~" -c1 
TH F 

IV 
ssºc 

H2/Pd-C 
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LA YODOLACTONA (X) QUE TAMBIÉN ES PUNTO DE PARTIDA PARA 
OTRAS SÍNTESIS¡· EsTASE·ACETILA CON ANHID~IDO ACÉTICO 
SEGU 1 DA POR ·DÉYOD~C1 Ú:co~ H 1ÓRúRo DE lR IBUT 1C ESTAÑO•~ 
PARA DAR. LALllcroN}/(Xf/\)·.'i'(fi.':¡;A·¡{T,y.RJDEésr.A.h:A.CiroNÁ sE 
ruE DE rRoDuc 1 R:.Ec-~1 NT;~~~E1üí\RíÓ.}u;?L1~AJ@~6~0·:1Ji'c16.oE 

. '"_, . :,· .. :~ :: .. ":>:-J, '. ·~ ,",'.~":.'- '.';,,,..~~·-: 

E STA TE s 1 s) ,D()NDE Rt~tHtofi1~0:· ~;R2~_corn3¡'E:~:;~:;~_,E"~;:;11f 9 DE 
susT 1 TUYENTES Rf.· v · R}.1.PÚEDÉ·VARÍAR-DE~'.Aéu~~D:~·;¡;:A'YLS~;·:sfNTE-··· 
SIS REALIZADA; EN VEZ DE ANHÍDRIDO_•Xá,-;C:~~;;.6x:gf'Eftit7 

- -- , - - r-- - - • ·- --,,_ -·e•• ~, -- -,-. -- .~:, <" ~,-,,·----- ·- -··.·;:~<:-- ,.-.-- ', .. =-:·-

cAc.1 ÓN· Pu E oÉ·.· ~EAL 1.zARsE- coN:.ct.oRÚEo\;frfrc~.t~f'Qdi'.ts~f~E-~'¡_ú._- .... 
CARBOX ÍL 1·co. ( PBF) >DANÓO. LA····~ACTONÁ'Cxls),:i~i~·¡)'ci~'tiVo!i6,-

- ·· ·- -· - - . -~·._ ¡~ r': O--.--.~ -.··C'-~-;~·,.·ó.-•-ó'•o\-~~~c~-- :-.:0-0"';°·'.,-¡'·"'-,;' 

::":' ~:; 'c;~t;:; tr:~,~,~~;~~~;,rY%W#~f~~~f~~~{l~c}\Y1 , . ·· 
::: :, : :E~::~~i~.J·~~}·~I~J~ii~~~~t!#1~~~t~&~~~~»ít~~~~*i!ó::. 
TO DE º 1 ME;.lw&:i§~~rió·{C~~~~6~¡~·'<Kr·v)J;;~cA:·éüfL~~i,,"REbu·¿~·1coh .. 
BOR OH 1 DR u ~º:}'.BJi,if l-~2) (~:f {2;~,~8E~:!A'~;{~t§ikRL~'~/E,~/~u~;B';~~,:;~'.~is g. 
PARA POR cRot-íÁroGRÍ\FíA> ~',;':sE;,HtiRDi:J'ZÁ~á f~)ü fENil:;ESTER v .. 

::: ~::::tlltiJl[i~!llitt~liilillf I'~) ~ . 
AL a u 1 LÁNoosE;'.~1 NMEDi'ATAMEi-n'EiÉú;\:iiifüYífcETA'LXREsüLfANTE (XVI) 
e o N EL A Nla'N{16~&?f~~rf~¿sWf~~·y~\1\~i~~~~~;fF'~~!~j8~·{,W~;~~~~:g~:gy~.o ' p AR A 
DAR LA .SAL:ü~;Ci.;1~';i¡E;M.i"(~vt1'ji¡~~·;~,·Á:·;~;x~'ff·~;'fü~;fa~'-r~ ·.·¿;~ PUEDEN O]! 

--»-,.,'''C"::i' " ··o) ... ·:·-·"· .• " 

TENER 4 p~~;tÁ~'ti:~ifi~~i~~'p'"¡n~;~'r1t;~·~~r~,,~,. "'' .. 
1) Po.R HlDR'6t'7~t;;tt¡·]zto;··tci5'=~~Ül>C!s"·P-ROTECTORES ··cs1s­

THP) DA LA PGFi o< (XVII 1), . 

19. 



PGF 20( 

(XVIII) 

· ·:xv11·; i:8+w,;·.é.i,;?~ .:.•···. 

2.h"ot.ilisis 2. Ht PGE 1 

PGE 2 

()(IX) 
(X)() 

(XX 1) 

20, 



2) ÜXIDANDO EL ALCOHOL ~N (-9 V POSTERIOR HIDROLISIS DEL 

THP SE OBTIENE LA PGb <XIX> •. 

.--·-_, __ ; :.-,- .. -,: 

3 > H r DR0GENAC10N sELEqrrvi\"ctirAt1iArit""cofÍÍ PD:.b~E t:A DQ 

BLE L r GÁoG;:t2r5; ,·c2's,6 ,E_ H:iB;ól.hí'S 7·D~ rHr" 6; LA 
- -- :>.-~,:~·1::''.:~~:,-·,: •: ... - ,..\,._ '.' ._ .·.·.·-~-·."-. :<---~-':¿.::i :-~<<:·:;.: 

PGF 1 ói(XXÍ)'-}i:'t~:' > ., -<.:. ,. , . 
. ·····•.•,,·.>· ; • } ,·,, ,·.··· '.··.····· . 

4) H [ DROGENÚ rd'N··~~CEC~IVA' DE LA ~OB~E({GA~URA •• e 1s1 . OXl 
'> ,: ... ~. . ---' --- -- - ' ;,' .. ;_-, ___ , 

DAC [ ÓN É~. c-:g V POSTER ioR . DESPROTECCI Ó,N DA LA PGEf - -
<XXI>, · ~· ? 1 ···· > ..•. ;,_\ .• ~> 

- ., - - . -~~'i:";~-~l~.t~~~~~ . -- . 
. _;_:-·. ~ ~~~:;:~:;:_~~~;,=;•,-- . . .>;__;.-·:_~-~---~-- --.,~ ~--~=-tc;c=;j-~,=;;~~~·?-!.:~ 

LAs PRosrAGLAND;NAs.PGE 3' v PGF~~·~'E;o~r'.1ENEN%'-~ARTIR DE .. 

LA YODOLACTdN~:-rxt·fo.~;iEACC l O~E;S~~}·~t1.1R~~·,~e~~¿-~'p:{o P-ÓR -

EL AN 1 óN .u-r1{1úr>o PA'~A' L~ f=61ú.1~:c1óN:oE ~P.·. EÑoN/\; EL· cu AL 

Es EL ·1 ctRo ri~f-1'K~~~~~'~f~0'~6~~6~?6;·2jcsYJ~I~·~ti,~1'.~~ e 1's:.6_ · 

HE PT •~: ~¡~:¡~f ~J:~~t!~~i~¡[ ! :t°'~~ ~ C! s 17-18 • ,;, ;, TER f 1 
TI CA , . _, >· _, ¿, < ,.,. ~~~:_º'.=:,~''::~-,:~~~~? 

::·:'::'>=:.',- ·\·¡ .,:.;:-~ .•. ,-•• ··. -,'---"(-:. 

:'·-'/'; ,:: ~:.>y,~-:~:::,:·::: l ··;:;/i '"-~-'.: ., 
~ :·-::; ,;.; :.-.. ,\_·,,. :;:.-- . . -> \~~ 'f,:.-. _. 

EN BASE~A:-Lo~:ANTER!ORlPUEDE-'CONS IDERARSE ~A~S ÍNTES l s~DE 

COR E Y ··co~C>'k~;~~~~~CENi{'~Etc~~s~o'Á S~G,U IR_ EN. LA?'s ÍNTESI s 

DE NUEVOS y MEJORES ~NÁLOGOS DE .LA$ ~ROSTAGLANDINAS ·NA~Y. 
RALES, 

21. 





3. RESULTADOS Y DISCUSION. 

PARA LA SÍNTESIS SE REALIZÓ PRIMERAMENTE LAMODIFICACIÓN, 

POR LA ADICIÓN DE DlHALOCARBENOS,\/fAC!¿lOPRclP~;NAC!ÓN :-

SOBRE EL AN 1 LLO DE,.C 1 cl:óPENTANb'riEL ESQÚELEto~\;C:óN)bsTE 

R [ OR ÜEH.ALOGENAc.TaN;iREDUCT.I VA .PA~.A •DA~Yu~·:.G)~freb~·:~:EYILENd 
UN 1 DO A LAS.~0~·1{¡'~·~E'l;1rv 12*.,::v'.:.t'E~~~:~·~·~·;·~~Éi;N:t~dolJJE:-.· 

·':.- .. ,,;: > .. :;:..-· ·." ···-->:·~·s=--~: :?-/· 

RON LAS DOS;CADENAS LATERAlES, ·'1NFERfort'v~sÚ~EIÚÓR, sJ.;. 
•. --:··»·• ;.·· -·- "-·-- -- ' - -- -~·'.:_:;.-":."·'".:_/ ' - -·::_~"'-·.::,:,~~,-.:-;.,~.~,,·;:;~'..::._.,:-::- -- .,, -- :---~-!-;~-.:'¿"-!:_~"'- -~,~- _, . ·..;:-_·,, - ~ 

GU [ ENDO .~1·R.~}~~~R-~i~~.I~·-fE?~~.~ijJX~~i.:~-~29~~~~-~1~~;~1)J._;; ·-· ·-
----<'.:·:,:·_,. -. · ·, -. -~ ·- ,,' ----_:~::-.-: ':~- --- ~:J~º!·,n~,:~i·i·-.:.-:, · ... _ .. ,,.,, ... -'·' 

LA R u TA s E l.~}á.~~r p. ;A.R~·'" ¡{{'.L.Á; ~iir~~-;;ci'~riir o, Átr" 
L [ ca) (XXII ª5;~~G~~iJ~i.j's~ ínt6: ~RcE·i·cef@{~;~'ci~:J~'5~Jio I~ .• 

CLOROMET l·~;FENif-~~RCÜR1Ó,·RESULrA~D;~ bE"É~TA'd~o'rg!dN 2 .·­

ESTEREO l SbMERClS; 

(* NUMERACIÓN DE PROSTAGLAND!NAS) 
23. 



XU•a:R,:H;llz:;OH (~0·1.1 

XXXl 8 :111::.0H;llz:H (~l'J.) ESQUEMA 2. 

XIXa MINOS POLAR 

XllX9 MÁS POLAR 



EL ADUCTO ENDO (XXlllB) QUE SE OBTUVO EN MENOR PROPORCIÓN 

(l,7%) PRESENTÓ SEÑALES SIMILARES A (XXl!lA) EN EL ESPEC­

TRO DE RMN, A EXCEPCIÓN DEL MULTIPLETE EN 3,79 PPM PARA EL 

H-8, V EL MULTIPLETE EN 5,17 PPM PARA EL H-9, ESTA DIFERE!f 

C 1 AS, SE UT 1L1 ZARON 46 PARA AS 1 GNAR LA CONF 1GURAC1 ÓN /4 Ó -

EXO DEL ANIÜO DE CICLOPROPANO EN (XX!l!A), CH-8, 3.24 PPM 

V H-9.EN ~.84 PPM), VA QUE LAS SEÑALES PARA ESTOS PROTONES 

APARECIERO,NA CAMPO MÁS ALTO CON RESPECTO A LOS PROTONES -

H-8 v ·H-901:'.lADUCTO ENDO <XXII la), 
.-·· - ' . .. -·-

- -~,-- ·'-=--·-- : 

AL COMPU~STO CXXIIIA) SE LE R~ALIZÓ UNA DECLORACIÓN REDUC­

TIVA CON HIDRURO DE T,RIBUTIL ESTAÑO, UTILIZANDO AZOBISISO­

BUTIRONITRILO (ABIBN) COMO CATALIZADOR, OBTENIÉNDOSE EL --

11~, 12p METANO (XXIV), EN EL ESPECTRO DE IR DESAPARECE LA 

SEÑAL PARA EL C-Cl V CONTINUÓ MOSTRANDO LAS BANDAS EN 1782 

V 1743 CM -l PARA LOS GRUPOS CAR BON ÍLI COS, EN EL ESPECTRO 

DE RMN SE NOTÓ LA APARICIÓN DE UN MULTIPLETE EN 0,39 PPM 

QUE INTEGRÓ PARA 1 PROTÓN CORRESPONDIENTE AL H-ENDO DEL -

METILENO ANULAR V OTRO MULTIPLETE EN 0.89 PPH PARA EL -

H-EXO, CON RESPECTO AL ESPECTRO D~ (XXIllA), 

LA HIDRÓLISIS DEL COMPUESTO ANTERIOR CON CARBONATO DE PO­

TAs¡o PRODUCE EL ALCOHOL <XXV> EL CUAL PRESENTÓ EN EL IR 
LA APARICIÓN DE UNA BANDA EN 3440cH-1 CORRESPONDIENTE - -

A LA VIBRACIÓN DEL ENLACE 0-H, EN EL ESPECTRO DE RMN DE­

SAPARECE EL SINGULETE EN 2.08PPH CORRESPONDIENTE A LOS -

TRES PROTONES DEL METILO V APARECE LA SEÑAL DEL PROTÓN -

HIDROXfLICO EN 2,20 PPM QUE INTERCAMBIA CON 020, 
24. 



EL COMPUESTO ANTERIOR SE OXIDÓ •. EN CONDICIONES MUY SUAVES, 

CON EL COMPLEJO DE TRIÓXIDO DE CROMO-DIPIRIDINA ((OLLINS), 

PARA OBTENER EL ALDEHÍDO INESTABLE (XXV!), QÜEPRESENTÓ EN 
.. ,. ~,:._~·;.· ___ ,..._- · · · -·, -'/'""'', <-~:;.-,--_,_:,,;_Sf::/->s:·:;-::¡: ~:.' 

EL ESPECTR§:o,E.· i NFRARRÓJo LAS BANDAS EN 1783)v :1709 'cr1 PA 

RA LOS G~'Y:rQ~>·c~~BON 1 LO DE LA LACJONA'.Y. EL:'~'.~D1~;·0,Ó;:~ESPEf. 
TIVAMENTE;·~NÓTANoosE LA DESAPAR 1c1óN<DELA~~B~~Dfl:'?'A'R~ EL -

GRUPO H 1 ~~Rh~i'L'Q, EN EL RMN SE OBSE~vó'fA~.ri~i¡\:~.f,'t2'fkN DEL 

::·::'ii~~~f liºi~~j~~~"tf~·~¡~~l;i!ll~~~~iB~~~ 6:,: 
ALDEHÍDO; > <•'<'ic'" ·',, ··'.'; ... 3 .. ! ... ·, ;:· •.. •;~l .. •:'· 

·;.·-.,--- ... -.-,·'.""-~', t{:: ;; . -.;-\~;">" - :"-··:,·.': ~.:. ,. 
:~:::-,:_~)-.',-- , .. _·--<J --- _::~',~:-~;_,_,_-:~:::-·;.:_;e<' - ·-<··l~·/_ :.-·::_:<'. .. -·>~' 

.· -~:. ,'.-.~~, - ~-:";~'-;;{c.~:_ 

EsTE ALoEHí[)ó·".Nº ~s;:f>JRIFic~; ¡~1~6t6lfi·r~f~~~r~~~H8St~~EDIA 
TAMENTE ··A~~-A R.EACc1óN DE 'ACQU 1U~s1\.~g/~~-~:~1~~F~~;.~:~:~~e·DIF ~ 
CACIÓN D~¡HoRNER'-EMMONS A LA REACCIÓNDE"WiT:fTG':.,.corFh :__ 

· ....... ·.· . .. . ;·• '• ·i' .'• •!·''·,:;i •frd.'.K:~·'cj\';'~é·. 
AN 1 ÓN DÉL¡ 2-oxo-HEPTI L -FOSFONA TO DE D 1MET1 LO;¡e{¡/;JDE(ÉSTA 

. o.· - ' ·' - :·~)·: :.;·.~ :_-/ _~·-:\-t{~/'~~-::,\~~~/-:~;;,~':<~:.-_:·:. 
MANERA SE. FORMÓ LA CADENA LATERAL ({¡)) ·. EN~Ee;c~l2/~ARA/DAR 

·. •. > ,,?;z::;.¡.;:;~ft'.?!;'.;.: -1 
LA ENONA. (XXVI l), ESTA MOSTRÓ EN EL IR BA~DAS'.EN}l789ct-1 

PARA EL CAR BON 1 LO -DE LA LACTONA, 1693°cr1t;~~fÁJ;,~~·~~~·~6NA 
INSATURÁDA Y EN 1620 PARA LA VIBRACIÓN ~ÓNG

1

lTÜ01~~( DEL 
, ':,: -

DOBLE ENCAcE ENTRE c-13·y C-14 y LA CONSIGUl~N~EDES{'.PA-
RICIÓN DE~LA BANDA DEL ALDEHÍDO, EN EL RMN PRESENTÓ UN 

MULTIPLETtMÁS COMPLICADO EN 0.67-2.77 PPM QUE INTEGRÓ. -

PARA 18 PRÓTONES CORRESPONDIENTES, ADEMÁS DE LOS YA PRE­

SENTES, A LOS PROTONES DE LA CADENA,LATERAL~INFERIOR, ~ -

ADEMÁS PRESENTÓ UN DOBLETE DE DOBLETE EN 6,35 PPM PARA -

LOS 2 PROTONES V 1NÍL1 COS ENTRE C-13 jy C-14 Y•LÁ~DESAPA-

R l C l ÓN DEL PROTÓN ALDÉHÍDICO, 
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(oMO SIGUIENTE PASO SE REALIZÓ LA REDUCCIÓN DE LA ENONA 

CON BOROHIDRURODE sop.10 Y SOLUCIÓN 0,4M DE CECl. 3 ,6H2 Q, 

PARA oBTENER LA2~.~zC:~~.;ó{,'~l.toH:ó-ch.EPiMERos <xxvrrr>. 
EN EL ESP~;cT~~;~~-~~¿,1Bª·~~~;&~~~-Hfü!i~MnióN DE LAS BANDAS -

EN 3610 y.:3480"cWi.~·PÁRA;:EL'j~GRlíR'O!htíDROXILO y DESAPARICIÓN 

:~N ':, ·::~t.:t~,~~¡~?lt~~~i~~~t·PA:: :: :::~~:·: 1 :' 

DROX ÍL I co .·QUE .• 1NfÉRCAMBTo\C:ONrn20J~"MULT1 PLE TE EN 4' 19PPM 
,_ ~ ~ ;: ';C_-,-~-·:·:~i1~~~:~~f7::p~-:0~~~:r:~;~~~"~~;·B~::!;-?~r,':!:::-~'<:;~T?: .. :f;~-;:_, .- " .. 

PARA EL H-15.v UN MÍJLTÍp:LHE/Éw5.5lppM QUE INTEGRÓ PARA 

LOS DOS. PR~OtClNÉt~~ta.(~·!:~g,~.:~:;~:~zsL t"t( 
~ >:·;;• t::)~ :~:· •'./;::.;_-e-': -~/-'./:~,~,' \" ::?;-~'"~.· -

AUNQUE, A PR.W~~-~.rz./fr.\~ .. ~i~g~r~;{~~R~fC IÓN SE PODR (A EFECTUAR 

CON CUALQUIER HYD'íhíifo~Giui:·'¡focRI:'oüztAÜ LACTONA, YA SEA, 

NABH 4 , LI ~e H·~·· .. ;.~+~.:it<~~i:: ... g~B~ ~AcERSE u NA coNs 1DERAc16N 

RELATIVA ~'8J'f;ú~.12rfb~Á·E'~c-ls Esoe-.a INSATURADA y El 
. '·.·-.; ·/.· ;¡:_, :.; ;.·.=;_'::,:"'c.-:,-_-.·.:_;," ... ,_ . ' 

NABH 4 PuEoE'óc.A.51 a;NAR PRoBLEMAs AL PRovocAR LA REDucc 1 óN 

PARCIAL DE'lADoBLELIGADURA. SIN EMBARGO, SE HA ENCON­

TRAD048'49, QUE EL NABH 4 EN COMBINACIÓN CON CECf.3 REDUCE -

SELECTIVAMENTE CETONASoc - j3 1 NSA TU RADAS A SUS ALCOHOLES -

ALÍLICOS CORRESPONDIENTES, 

POSTERIORMENTE, SE REALIZÓ LA REDUCCIÓN DEL CARBONILO DE 

LA LACTONA CON HIDRURO DE DIJSOBUTILALUMINIO (0J8Al) PARA 

PRODUCIR EL HEMIACETAL (XXlX), 

ESTE HEMIACETAL PUEDE PRESENTAR UN EQUILIBRIO ENTRE A V 

B (F!G.7) CON EL CORRESPONDIENTE H!DROX!ALDEHÍDO, SIN E~ 

26. 



-BARGO, EL COMPUESTO SE ENCONTRÓ COMO HEMIACETAL CÍCLICO, 

YA QUE EN EL INFRARROJO V R.M.N, NO APARECEN SEÑALES CO-
. . : . . ' ' 

RRESPONDI ENTES A LA PRESENCIA DE LA ES'ÍRÍJCTURA B; 

FIG. 7 

EN EL ESPECTRO DE RMN ,APARECEN 2 SEÑALES SIMPLES ENcf,90 

Y 3,55 PPM CORRESPONDltN\Es A LOS PROTONES IÚDROXÍLl-C~S 
•.' -

,-
EL HEMIACETAL SE 

LIZANDO COMO ILURO EL BROMURO DEL 5-PE~TAN~l-o~~Ó-;~IFE-
- ... :: . -.\·--: ·-::·· ' 

NILFOSFONIO, OBTENIENDO LA MEZCLA DE LOS ÁCID~~~ QUE S~ 

EL GRUPO CARBOXILO, ADEMÁS LA ESTERIFICACIÓN PERMITIÓ S~ 

PARAR LOS 2 ISÓMEROS POR CROMATOGRAFÍA EN CAPA FINA, DE­

BIDO A LA DIFERENCIA EN SU R,F, QUE NO PRESENTARON EN SU 

FORMA ÁCIDA, 

EL ÉSTER MENOS POLAR (XXXA) PRESENTÓ EN EL ESPECTRO DE 

INFRARROJO UNA BANDA FINA Y UNA BANDA ANCHA EN 3610 Y 
-1 

3~8ÜCMº RESPECTIVAMENTE DEBIDA A LAS VIBRACIONES PRODU-

27. 



-CIDAS POR LOS GRUPOS HIDROXÍLICOS EN LOS C-9 Y (-15 Y -

BANDAS EN 1730 CM-
1

PARA EL GRUPO CARBONILO DEL ÉSTER Y EN 

cENTRADo .ENi;~./~lrP.r:t·~lJe_ 1 NrEGRó••··PARA i.as ·• .. oos~f'RclioNE:s·vi . .,,_ 

N fL I cos _H:;.Sty_'_H.:_5j ÜN DOBLETE EN 5 ,g9 PPM PAiA?EL~~~rio'TóN 
VINÍLICO -H~Ü.y .. 

LAs SEÑALES PARA EL 1 sóMERO MÁS POLAR ÜXKB)' .. PRESENTADAS 

EN EL INFRARROJO y R.M.N. SON 's1M;i:~·1:sc~;<<~8ú;),;;·~cbr.;o. 

:~:·: ,:::::, :· .:: , :::M;;: ¿fu1,~1;,~~i~~i~!:~~f ~r~f ;:f ~!1~ · 
TIVA DEL GRUPO HIDROXILO EN EL c:1s:h·{.;:2;:;::•:~'(:;"'" ;/_•; ' 

····• ¡ -.;'-j{ 
• '~~--º:.,;~-,-;-,~;.:-c;..=~A,~3',_;·,¡:7=,-------'-~~----- -

COMO LAS PGE NATURALES TIENEN UN GRUPO CETO' EN}ostc1óN. 

9, EL ÚLTIMO PASO PARA OBTENER EL ANÁLOGO. Esox11ÁR Ec 

HIDROXILO EN ESTA POSICIÓN, PROTEGIENDO PREVIAMENTE EL~ 

HIDROXILO EN C-15, ENTONCES SE REALIZÓ UNA SILILAéióN 

SELECTIVAoo DE (XXA) Y <XXXB) CON TRIMETIL-SILIL~DIET!L~ 
MINA, SEGUIDA POR LA OXIDACIÓN CON REACTIVO DE (OLLINS . 

Y POSTERIOR DESPROTECCIÓN CON ETANOL Y AGUA PARA~DÁR LOS 

ESTERES METÍLICOS 9-oxo EPIMÉRICOS <XXXIA> y <XXXIára-UE 

SE PURIFICARON POR SEPARADO, EN CROMATOGRAFÍA DE CAPA F!. 

NA, 
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Los RESULTADOS ESPECTROSCÓPICOS DE LOS ISÓMEROS XXXIA y 

XXXIB SON MUY SEMEJANTES, MOSTRANDO EN EL INFRARROJO LAS 

SIGUIENTES SEÑALES: UNA BANDA FINA Y UNA ANCHA EN 3620 

v 3500cM-
1 

PARA CXXX!A) v 3625 v 3520 PARA CXXXIB) PARA 

EL GRUPO 0-H Y LAS BANDAS EN 1740 V 958 CM
1 

DEBIDAS A -

LAS VIBRACIONES DEL GRUPO CARBONILO Y ENLACES VINÍLICOS 

RESPECTIVAMENTE, 

EN EL ESPECTRO DE RMN MOSTRÓ SEÑALES SIMILARES EN AMBOS 

CESOS, 'NOTÁNDOSE CAMBIOS EN: UN MULTIPLETE EN 4,07PPM 

QUE INTEGRÓ PARA 1 PROTÓN CORRESPONDIENTE AL H-15: MUL­

Tl PLETE EN 5.44PPM PARA LOS 3 PROTONES H-5, H-6 Y H-14 Y 

UN DOBLETE EN 6,03PPM DEBIDO AL PROTÓN DEL H-13~ DESAPA­

RECIENDO LA SEÑAL PARA EL PROTÓN H-9, 

LAs PROSTAGLANDINAs FINALES CXXXIA) v CXXXIB) OBTENIDAS 

POR ESTA RUTA FUERON ENVIADAS A PRUEBAS BIOLÓGICAS, RE­

SULTANDO DE LA ACTIVIDAD PRESENTADA, LA DIFERENCIACIÓN 

ENTRE LAS DOS, AL ISÓMERO XXXIA SE LE ASIGNÓ LA CONFI­

GURACIÓN oCPARA EL OH, YA QUE POR CORRELACIÓN SE DEMOS­

TRÓ QUE PRESENTA MAYOR ACTIVIDAD QUE SU ISÓMERcr. 

29. 



PARTE EXPERIMENTAL 



LAS CONSTANTES FÍSICAS DE LOS COMPUESTOS SISTET!ZADOS FUERON 

DETERMINADAS POR EL LEPARTAMENTO ANALlTICO DE SYNTEX, S.A. 

Los ESPEcrnos DE ABSORCIÓN EN EL lt!FRARROJO, ( LR.);.:sE/DETERMl 

fJARON EN Ull ESPECTROFÓTOMETRO PERKIN ELMER;.1420;·.m-iEizÁNDO'' 
• , • - .::,;--~::: ':~-. ·.: .. .O.-~ • ,_ ••• -"·• ' 

coMo D 1 soLVENrE cLoRoFoRMo EN PELY cuLA EtL cAso Es?i:C'lFicADo .• 

. ''·{~·L.· 
Los ESPECTROS DE RESONANCIA flAGN~TICA NUCLEAR CR.M. N.) FUEROtl. 

REG 1 srnADOS EN LOS ESPECTROFOTOMETROS ANALlT I cos: VARIAN·T:50 

VARIAN EM-390 ó HA-22,¡ UTILIZANDO COMO DISOLVENTE CLORO.FÓRMC{ 

DEUTERADO Y TETRAMETILSILANO COMO REFERENCIA, EN LA IMTERPRE~. 

TACIÓIJ DE LOS ESPECTROS SE UTILIZARON LAS SIGUIENTES.AáRÉVIAT!! 
··.·-·e.: ~-·: .. ,:,. --

RAS: S, SINGULETE; M, MULTIPLETE: D, DOBLETE; T, TRIPLE!EJ c, 

CUARTETO Y DD, DOBLETE DE DOBLETE, 

Los ESPECTROS DE MASA SE MIDIERON 

VARIAfl MAT-311A. 

Los ANÁLI s Is ELEMENTALES SE REALIZARON EN LOS LABORA TOR 1 os 

llICRO-TECH, INC. Erl SliOKIE, ILLINOIS, U.S.A. 

LA MEDICIÓN DE LOS PUNTOS DE FUSIÓN SE REALIZARON EN UN APARA-.. 
TO BUCHl-510-K, PREVIA RECRISTALIZACIÓN DEL COMPUESTO. 

PARA CONTROLAR EL CURSO DE LAS REACCIONES SE UTILIZÓ LA CROMO­

TOGRAFfA EfJ CAPA FINA (C.C.F.) UTILIZANDO COMO ABSORVENTE SfLl 

CA GEL TIPO 60-G DE l~RCK, Y COMO REVELADORES; SOLUCIÓN AL 20% 
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!JE CoC1
2 

_<EN H2S0:4 AL 10%) LUZ ULTRAVIOLETA Y VAPORES DE YODO. 

PARA LAS PURIFICACIONES \'.SEPARACIONES DE LOS PRODUCTOS, SE -

UTILIZARON LA~T~tNICAS CROMATOGRÁFICAS DE PLACAS PREPARATIVAS 
, - i ·,·· ' 

(CCF) Y CROMATÓ~~~ViA .EN COLUMNA (CC), EN LAS PLACAS (90 X 20 

CM), SE UTILIZÓ SfLICA GEL 60-G DE MERCK COMO ADSORBENTE. 

EN LAS COLUMNAS 'DE UTILIZÓ cÓMo .FASE. ESTACIONAR IA1 SfLICA GEL 

60 DE MERCK PARA C. C, ;. TAM~íl'ó':I)~ PkRTf CULA DE 0, 040-u. 063 Mt1 Y . 
• • •• ~ • • - • " - ,.- ~ -· • • ' - • -·· o .• -- - - - -

s 1GU1 ENDO LA TÉCNICA f~~·s;H:rw·;_cl.A'dl<'ST 1 LLJ M 1 KAHN AND A. MITRA 

J, ORG CHEM. 14,~;3J?~~~c~~1~y~r11~~2c>::'. 

NOTA : 
, .. -.. - ' 

LA ASIGNACIÓN DE Los:~ROTOtlES CORRESPONDIENTES A CADA 
º-• ' ~ ·---· ''°~ -.-, -- .. ,_;-; :,; ___ , ·. 

ESTA BASADA E~'LANUMERACfoN DE PROSTAGLANDINAS •. ·.· 
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4. PARTE EXPERIMENTAL 

Sí tnE s Is DEL·At1DÓ2 
(2 1c:X::;.HIDROX I -4'13, 5 't3-D1CLOROMET1 LEN-5' 

ACETOX IMEHL~~;¡"6!_5~~Ñrii~~:.1b AC~Ic~i,2 1 -LACTOllA (XXI l lA) 
·,,."e-',';?/~.~.~; ,_;~~-~·:··:::~~.--~;._"·, -·-e~·-: "-. ·:· -

.. , --.-;'>'·:·::·.; ~~:.~·\_.:~;;{·-~.J\;···:';~~~ \,-\·' -, . 

UNA MEZCLA.DE.\0 ... ?9X{52MMOLEs')· DEL ACETATO (XXItf,.11'süEl..ros 
rn 163 ML DETs'EN2~'f1'0:/ •• NH'10Ro~ v· 41G (93Mr·ioL.iisl<DE,d3~oMo-or~ 
CLOROMET 1 L-;~ú·;·2~M~~'f6~1&~'~{'cALENTÓ i\fTEMP;E'~~-ru~·f;.~ri·~:REFLU 

.·., ¡~'- .• ).( ,.,; ... ,. ,. ·.·' .,, ~:';- •-' • ·. • '·. •'_c.•··,)·,·. '·•. O··,-,,''',·,·,_( ·','•i. ' ' -

LES INSOLUBLES POR;.FÍLTRACIÓN:\~'.EltFILTRADO SE'EVAPORÓ .Y EL 

~;;:;!~lif ~lti~lf !~!~l~f ~~~~~~~l?i~t~tfa: :~ 
coLuMr1A ust\~;fa:'2G7(; DE s11_1cA GEL. riE,L.;§VRAccl'o~f'.s<ELuí-
DAs· COWHE)(A~.Ó~AcETATO-DE. ETI Lo•70:3~}·.·~~~·G~+J~Yg1~6~22.os· -~- . 

-';'./·. ·J?··_~:·;.;t:~t}f~-.'.;!f~):;:~Jl{~~~~rt:.~_:.~ .;;,-... ~·.'·.-.. 

AD¡ e IOl'lALES DEL COMPUEsr9, LO ,a~E: O,}gv{;~'~",~~,~~;~~g1,..k~~i~B~JO~AL 
DE 12.45G (85%) P,F, 80ºC¡ LR;:3030;1783;175Q;~50'''CM~,1; 

;::~:: ~;;~~¡i¡:¡¡;~lt~!llilllllllf ~:1~ 
•. ·' ·_,,.::~- , ·- : . "; - ._ '. ,: ' ·.' ' ,<' ' " :·. 

25. 42%; ENCOllTRApbi(:'.Gt.~47;33. ·'HJ -41'18,, Cl:25. 53% ·. 
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De LAS FRACCIONES ELUfDAS CON HEXANO-ACETATO DE ETILO 1:1 

SE OBTUVIERON Z40MG ü.71%) DEL 11 , 12 -DICLOROMETAIW -
;••~.· : I,.' < .·.· ... ·' · ..•.... ·• ...•. · ,. f.···.····· .< .L:>¡./::,•i· ... 

<XXI 1 Is). P;F, 1SQ.,.155~C; ~1.R/::clz83.d.25lcM: ; .. R;~LN.: -

(PPM) 2 .11J~~:3Hr,,)~/so~1'..'.g7·i·M.iH)'.if¡,!i3;zg·~{M,),Hi!H-8), -

::::~~:~~~~~~!~j~f~f,~f Qf Y,~g~l!~}!!f~~*l~;:ON 
.- - ~- -~· -~-~.·-·" _''._::_'..~ ~:¿ :~ ';!.{;~_·.'~!:.-:.:~.-'.~--- ->: .-·_-'.-;'.~, . -. ' 

. -'' '~'"~~·~ __ ._,,, __ ~.,;:, ··--- . -- .. ,_,_ ., - . .., '.__.·?.:',,~.;_ .. ~t.::;.i~!~·:f·--"·:--. 
. . ~ • •· .... ' ' ; ; j~:y;~¡.7:2~; '<¡·~.·· . ' ; ;e ••• ·, ; 

SI rJTES l s . DEL ACID0(2·~HIDR.OXI-4 ~:e~ Ai·:-.• ~t1~TICEN75·0< -

ACETox 1MET1L~e1 cl-oPEN~-i '"'·~·iEY'~A~~;~ih:cf::G2, ~'r1!2i6~;~.¡:~;rxxiv) . 

UNA SOLUCIÓN DE 12. 4G (43 MMOLES) EtLCOMPÜESTO;~XXIIIA) EN 
:,, .. ··,.•._,, -.> ;._ ,.;,:•,;;'-.'·"<r:;,.;. •,,¿~,'!'io::.··-: .. ·;:.: .. '.'.~·;>·,:~-;';,·>:(,~···,· 

274.5ML DE TOLUENO AflHIDRO,· 64,6G((222M~ioús)ri'{,H''10RlJRO DE· 

TR 1 BUT IL ESTAÑO y 453MG (3, 32MMÓLF DE'AZOB,1s}iso~JY,í~R()NITRl 
LO SE AG rró y REFLÚJÓ DURANTE. 42 :~ÓRAs."W:iE:Ji>~i;§fü:$;E;lT~,>~E ,• 

EVAPORÓ A SEQUEDAD, EN VACJ 01 Y EL RES 1Dlid":~g'.trirnci:Q~j~ ~N -
uNA MEZCLA DE ACETATO DE ETILO :ETER i :1 ciooo At:Y:; :~'Eht1 -
MEZCLA SE LAVÓ CON 50 ML DE t~AOH. AL 5% v''nisP]É$;'C:ót~';Ad~A--
DESTILADA Y SOLUCIÓN SATURADA DE NACl HASTA NEUTRALIDAD, LA 

SOLUCIÓN SE SECÓ SOBRE SULFATO DE MAGNESIO ANHIDRO Y SE EVA 

PORÓ EN VAC10. EL RESIDUO SE RECRISTALIZÓ DE ÉTER PARA DAR 

4G DEL ACETATO ()(XIV), LAS AGUAS MADRES DE LA RECRISTALIZ8. 

CIÓN ANTERIOR SE PURIFICARON POR CROMATOGRAFfA EN CAPA FIMA 

EN SfL.ICA GEL, UTILIZANDO EL SISTEMA HEXANO-ACETA.TO"'DE·ETl­

lO 65 :35:~ [¿ i;uLo iOi o; 9830 e sm . 'F 62 ·e, 1 • R. 372~, lm 
cM -i; R.r·Í.N.:\(PP~), 0.39 CM. JH, HErmol.'c~,0;~~:(~1:'.-.1~;=·HExol 
l.6S <M) lH, H-11), 2.08 <s13H, CH 3COl/2,6Í(MT5H,H-7í8)10), 



4.12 Cc,J=l2HV 2H, CH 2-0), 4.72 (c,J=6.5Hz, lH, H-9), E.M.: 

210G/MOL, M/Z=.150[M-HOAcJ+ POR l.Q: AUÁLISIS CALCULADO -

PARA C¡fli.,f.(::·C%)~cC!6Zt9L·H: 6.72; ENCONTRADO: C:.62.85, 

H: 6.80. 

Sí NTES 1 S DE¿(AS1"~6 (2~oc-HIDROX I-4 'B, 5' G-METIL~tl~5lx-H !ORO 
V > 

x IMETI L~CI~[Qpi:r~i~J.1oc-IL) ACÉT I co- L 2' -LACTO~A: (XX\l) 
;_- - , , --i'-~ 

. -> :;~~-; :,". -. 
,\·,..',. ;·~r-'.>::\·'.~'/ : >'''. \o ·;•;:o~·· 

2. 56G ·<12;f~1Mo0>:.nEL AcETATo cxx 1v> sE 01s0Cv~rn·~or1 eu -
21. 3ML DE METANOL. ANHIDRO y SE AD I CI ONARON~.líG¿~"~it121iMMOL) 

,. ~~x·· ----~~_:_::__-.., ·-- - -- -- . --

DE CARBONATO DE POTAS 10 Atlli IDRO GRANULAR. ·. u'{i1'ézCci\ s~ . -
.···..;,·-· , 

AGITÓ, A TEMPERATURA AMBIENTE, POR 1 HORA. sÉ/E!lFRló'A -
0 º C Y SE AGREGÓ LENTAMENTE 24. 3ML DE HCl 1N, SE AGITÓ 30 

MINUTOS MÁS, SE EVAPORÓ EL METANOL, EN VACIÓ, Y EL RESillJO 

SE EXTRAJÓ CON ACETATO DE ETILO (5 X 60ML). Los EXTRACTOS 

ORGÁNICOS SE LAVARON CON 50 ML DE SOLUCIÓN SATURADA DE -­

NACl A PH NEUTRO Y SE SECARON CON SULFATO DE MAGNESIO 

ANHIDRO. EL DISOLVENTE SE EVAPORÓ A SEQUEDAD CON VAcio, -

OBTEllIÉNDOSE 1.7G (89%) DEL ALCOHOL (XXV), P,F, (~TER) 50º. 

C; l.R. (PELICULA): 3440, 2950,2880,1775 CM-
1

; R.M.N.: -
(PPM), 0.32(T,JGEM,..JTRAfls=5.7 Hz,Ul,HENDo>, 0.74 (DD,JGEtf 

5.7Hz,Jc 15=7.3Hz, lH,Hc::xo>' 1.42 (M, lH,H-11), 1.83-2.50 

(M, 2H, H-10, ), 2.66 (M, 2H, H-7or,,& ), 3.04 (M, lH, H-8),, 

3. 64 (c,,J=ll. 6 Hz, 2H,, CH 2 -0 ) , 4. 74 (c,J=7. 5Hz,1H, H-9).: 

ANÁLISIS CÁLCULADO PARA C9H1203 (%): C: 64,35, H: 7.20, -

ENCONTRADO:G;. 64.18, U: 7.12, 
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SÍNTESIS DEL ÁCIDO (2'oc-HIDROXl-4'!3,5'B-METILEN-5'oc-FOR-..- , 
MIL-CICLOPENT-1'o1-1L) ACÉTICO L2.!.LACTONA, <XXVI) 

EN UN MATR~Z J)~fUáJo REDONDO DE TRES BOCAS, PROVISTO DE -

AGITADOR'}1é2ÁNICO y TERMÓMETRO, SE AGITARON•](),42G DE CELl 

TA y 351_ML DE CLORURO DE METILENO ANHIDRO.' LA MEZCLA SE 

ENFRIÓ A'o~.c vsE AGREGARON 3sí21~:ü3:61'i·~~ob riEL.REAcT1vo 
, ·- . . ',_ -. '. -·'"··,-;:·.:-., .. ·., -·· 

~::~::~t:~~~1~~:~~~1~~~~~t~~ti~~~*~~~i~º:-~ 
SE ADICIONARdN/70)4'G:DE BISÜLFATO.DE<'SODIO/SE AGITÓ 10 -­

MINUTOs;:MÁ~~~y_}fN~EZclA sE i=12rRó sosRE'uNA cAPA DE MGS0 4 ' ',\'·•"'· . 

ANHIDRO y EL SÓLID'o SE LAVÓ COll CH2Cl2 ANH. EL FILTRADO 

Y LAVADOS SE JlJlffARON Y EVAPORARON A SEQUEDAD CON VACfO, 
:: -:;: ·- ~ - ./~·' 

SE OBTUVÓ 3G DEL Al..DEHf DO (XXVI), EL CUAL FUE UTI Li ZADÓ -

SIN PURIFICÁR PARALA SIGUIENTE REACCIÓN, ACEITE; LR:: ·· 
1783,1709cM-1 R.M.N.: (PPM)0,87-1.08 (M, lH), 1.30-4,18 -

(M,ZH),:4,80-5.1Z(c,J=7.4 Hz, lH), 7.71 (s, 110. 

SllffESIS DEL ÁCIDO [2'«-HIDROXl-4'A,5' B -METILEtl:..5 10< (3' I 
V ¡; 

OXO-OCT-1'' (TRANS)-EN-1''-IL) CICLOPENT-l'oc-IL) ACÉTICO 

L2' LACTONA, (ENONA) (XXVII) 

EN UN MATRAZ DE FONDO REDONDO DE TRES BOCAS Y BAJO ATMÓ-ª. 

FERA DE ARGÓN, SE COLOCARÓN 823 MG (17MMOL) DE HIDRURO -

DE SODIO (50%), EN ACEITE MINERAL, Y SE ELIMINÓ ESTE ACEl 

TE LAVANDO 3 VECES CQN;HEXAtlO ANHIDRO, EL RESIDUO SE RE-
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SUSPENDIÓ EN 128ML DE DIMETOXIETANO ANH, <DME), Y SE AGR&_ 

GARON 3, 79G <17MMOU DEL 2-0XO-HEPTIL FOSFONATO DE DIMETl 

LO J DI sÚEl..ro's' ~EN. 60 ML DE. DME y LA t·tEzcCA'.;~· AGj1r6\, TEM-
. -~ ~ .,._ - ... - --. ., --._ . . -- -., - - . . . .. . ' ".' . -·_ ·-,{/·1 '--~' ,.,·: -

PERATURA ;A~ia1dhE. POR 1 HORA; DESPUÚ.OE EsrÉ:'flEr-íi>(), SE 

:~::~ t~,~~~~r1~:·::u::L:;~~~:0 D ~~~~~~~¡:1~!f f~~f~i~~~51 : 
'e:·-<·:_,··:_··.\,.-.. __ ·, · -:: _ ·. . . ..:" -... ,_·.--_-;}¿ __ ;7,¿·: ~~-c\c;_':;~,'.c.;~:;J/:~·~,::----}~:,.:,<·~~;:) -~-'.-·::_ 0 • _· 

ANHIDRO'X SE~ DEJÓ AGITAR LA MEZCLA BAJÓ';ATMÓSEERA"tDE'.:ARGÓN 

POR 2 H~~AS, SE AGREGARON O. 4 ML DÉ·'Ác 11lÓ.~~~t.tib';'~LAC: IAL 
-- -~·~ ·-- : -..,~"'~~~.~r~.::.:~~.-~:.:.~~--::;.-~·;:~ ,.-~ ·'···-~- -- --·- -. -

HASTA PH NEUTRO y SE EVAPORÓ EL SOLVENTE,"co'íf·vféYÓfHÁSTA 

SEQUEDAD, EL RESIDUO SE REDISOLVIÓ ~N"~:~~~~;f~t~~~;~;;;:[ii,c· SE 

FILTRÓ SOBRE CELITA y EVAPORÓ A SEQUEDAD::c~:s:!~~f:~Ü~E·1·,~(o . 

RESIDUO SE PURIFICÓ POR CROMATOGRAFfA EN·~c)L¡jfü0é:··11FLASH", 
USANDO 142G DE SlLICA GEL 60. DE LAS ~Rflc6'1§~~~-~~c{fl);A~ -
CON HEXANO-ACETATO DE ETILO 80:20 SE.,~~I~E:I'E,~~fü';1'·'~-~?.:'~~ 
(58,5%) DE Í..A ENONA (XXVII); P,F, 50.ºC;;l'i[ti'.~Q~Q;;~9~0, 

1 ·: i •••••.•• , •• • ·.·;···· •• ; ••. ,,.,.; ·ii'•·· ''·· ; . 

1780, 1693, 1620 CM- ; R.M.~.: (PPM) 0.67.:.2J7:;\{M¡cl8H), 
".:'·.<;• ·i,., 

3.12 (M, lH, H-8>, 4.73 <nn, J= 7.2Hz,>1H,;;H~~i.>/~6:(4Ó .. --

<nD, J= 16.5Hz, 2H, H-13,H-14); E'.M, ::.c262~lr·f~~~/~;¿;262· 
[M+] POR 1 ,E,; ANÁLISIS CALCULADO PARA C16H;2d3 {%): 

C:73.20, H: 8.44, ENCONTRADO : C: 73,19, H; 8,50, 

SlNTESIS DEL ÁCIDO [2'°'-HIDROXI-4',0,5',(3-METILEN-5'0(.- (3' 'f 
HIDROXI-OCT-1' 1 (TRANS)-EN-1"-IUCICLOPENT-lóc-ILJ -

ACÉT 1 co-1,2' -LACTONA 1 <·XXV 11 I)' 

A UNA SOLUCIÓN DE 2.15G (8,19 MMOL) DE LA ENONA (XXVI!) 

EN 4,47 ML DE METANOL ANHIDRO, SE AGREGARON 24.75 ML(9,83 
MMOU, 
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Q. 

DE UNA SOLUCIÓN 0.41'1 DE CEC1 3 '6H 20, Y LA MEZCLA SE ENFRIÓ A -

OºC Y SE ADICIONÓ'. 325. 49 MG(8,59MMOUDE BOROHIDRURO DE SODIO, 

LUC 16N, Miz TE6111 co= 264. ll25, MIZ. MEDIDO= 264. ll32. 

srrnESIS DE LOS ESTERES MillLICOS DE L~~JP.OS 9ot.t..15<XY _ _:_ 

9º'4 15j!-DIHIPR.OlU:J.lflt-12j:t1ELlJ.. .. W-PROSTA-5 (CIS), 13 (TP.p.NS) 

DIENOICOS, <XXXA Y XXXB) 

Los 527·. 3 MG (l. 9MMOU DE LA MEZCLA DE ALCOHOLES <XXV 111) SE 

DISOLVIÓ EN 15.1 ML DE TOLUENO ANHIDRO Y SE ENFRIÓ A -70ºC, 

Y ENTONCES SE ADICIOtlARON 3.4 ML (4,6 MMOL) DE UtlA SOLUCIÓ!l 

DE D lBAL 1: 3 (1 ML DE D IBAL EN 3 ML DE TOLUE!!O fi.t!H lDRO), LA 

· MEZCLA SE AGITÓ POR 15 MINUTOS A -70'C Y EL EXCESO DE HIDRU­

RO SE DESTRUYÓ CON METANOL HASTA QUE CESÓ EL DESPRENDIMIEHTO 
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DE GAS, SE AGITÓ A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA LA APARICIÓN DE 

UN PRECIPITADO GELATINOSO Y SE AGREGÓ ACETATO DE ETILO AGITÁM-
.. . .. . 

DOSE 20 MINLrrÓs,MÁs. C\ MEzcT~/"\-sf'f'ILTRÓ so131fr CELITAY LAVÓ 

coN ACET ATO •..•... D.E~;ETILo.;;E·L···r:1L~r.~~;;:v,tAv~~.~·.s:s.~•.···J·~tlI;~ot1 ..•.•. v EVA 

::::~~:~:r~il~l~ri!~l1~¡~11Jliítf [~~11~1~~~~:·:~ · 
1.10-2. 44 (M1·15H)~; 2·; 90~3':25 éé(r1>dH >;i;·3. 65 (s ;>lHí" OH>:i. 4. 20 

<o' J=&Ht\ ~~(~~1~i~~),~14~!~~~ap~~~\,~~t~~."i5X~f ~s,If -~-1\~,zH i • 

:::~::T:~~::~~~~1111t;;1111111~~t:O -
A ESTA SOLUC IÓ!l SE~'AD(CIO~IÓ 8. 56 ~IL· DE~ UtiA :sofücl6M:2N,,;0E: .. LA 

SAL DE SODIO DEL DMSO y SE AGITÓ POR 10 MIMUTÜS TOMANDÓ JMME-

DIATAMEtJTE UNA COLORACIÓN ROJA IMTENSA, EMTOMC~~ ~E·:;~~~~~RON 
480 MG (l.8MMOL) DEL HEMIACETAL AtlTERIOR DISUELTOS EM 6J ML 

DE DMSO, LA REACCIÓM SE AGITÓ POR 2 HORAS A 35º DESPU~S SE -

ENFRIÓ A TEMPERATURA AMBIENTE Y SE ADICIONARON 20 ML DE AGUA 

DESTILADA, SE EXTRAJO LA MEZCLA COtl ACETATO DE ETILO-ETER 1:1 

(2 X 100 ML), LA FASE ACUOSA SE ENFRIÓ Y ACIDIFICÓ A PH 6.5 

CON UNA SOLUC 1 ÓN SATURADA DE AC 1 OXÁLI co 1 Los PRODUCTOS FUERON 

EXTRAfDOS CON UNA MEZCLA DE PEtffAllCi.::~rml:l (3 X 60ML) y FUERON 

LAVADOS CON SOLUCIÓN SATURADA DE HACl. SE SECÓ SOBRE MGS04 Y 

EVAPORÓ A SEQUEDAD CON VACfO, 
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OBTEN!ENDOSE 614 MG DE LA MEZCLA DE LOS ÁCIDOS, ESTOS SE ESTERl 
. . . . . . . . . . . • . . . 5 2 

FlCARON, D!RECTAMENTE~,CON.UN EXCESO DE DIAZOMETANO EN ~OLUCl6N 

tTEREA. LA M~fctA>cRÚoA} llEi Ló's{~fE.Ri:s''sE:·P~~IFftÓ, 'rorCROMA­

TOGRAF r A Eti. cP.~fiW~;.¡/~·rL~src:~·ú}fr~~r·ib9··éé6~uRdti1EiMEJlt.EMO~ETER 
70: 30 coMo ELu~E~~:~~:;;;D~\i5'f:.f~füE'~;:A FUERON_cis:~~i;10~6{154:9 MG 

(25%). DEL f SOMERO r:1§'rJO~~-;PBLl~~~v(~i9.~·)}ff'x¿E.1f~j::1'.ir:~.:-~~1ci',~'f20,2940 
' -'-:' ;··~;· '.:; ~;-'.;~'. ~; ::·{ '.''.-~~· ~·:' ~:7 /\~_/''. ::·'.~ '_<;~:: '.;_:.; 'Jf:~'. \ -: :'} -:::;::)~' ~"./\~·:: :-_:·,;.-\ \~~~/~·'.;:, :.:,. / -~y:::::~-)!::'.,~,~; i ~;~ :~;} :; :_·?. \'~-:: .:::::::;: ___ -.· 

1730,1665, 975>cM é ;:.R;~1;N f ((PPMPO i59 .Ji{/\ 2H/;'f1Er~oó;··.ExO)}. o .87 

::: :~: ;i;tjitk1i~~i~t~iji1~~lif ~l~I~~;~~~~f~tf~~t~:. l~- -
H-14 l, 5, 41 (M:; ·2Hí ··H~5h H-f),;; .. 5, ng;:;(o~ ;J:ifo4 -:: '15 ;'4Hz; .. rn, H-13 l; 

~;:·; ;, 3~~~~~m;~~~]~!iit~i~~~,;~~S~ii~!if t~;~~~~:·~º 
<'·'f:~'.,· ··' ~:·',-':'~~ -;\,:··'.';·~t~:~';·/~L.~'.:·)_;-{~·;:;:~:~:-,·o;-::'" '.~'-"-,.,.:. '-.·' .. '/;,:::- .-'"-'}..,:Yo.;-·c:;·.,-·--· -

(30. 4%). DEl. ISÓMEP.o"MÁsi-~óLARi-(XXXÉ),Jj~ACEl.TE/.L:~;::+~6!.º' 3480; -

2940, 1730 .~ l6'60}~975'¿~1::-2_::;Bit1~r~:~e.~É~ü:~2·~;~~~<~~~HJ1~P-~8?c-<M • 3H '· 
1. 24-2. 36 (M/ 20Hl·~ 3;62 .<s~3H)/ ·3 ,igou1.15 (;,;;·2¡ff~s ;28~-<DoJ · 

~::,:::: = ~;~1~t~1~~~;¡~1~11~liltllf ~l~~~}f~l~~~:\b' ~::: 
124-

MET!LEN-PROSTA-5 DIEtlOICO, ·· 

EL ALCHOHOL MENOS POLAR (XXXA) (150MG, Q, 43f! MMOL) SE• D!SOLV 16 EN 

2.5ML DE ACETONA AllHIDRA y SE ENFRIÓ A -45ºC, .• SE .• AGREGARON 2.51 . ~·:< . : 

ML DE TRIMETIL::SILIL-DIETILAMIMA Y SE. AGITÓ>\ ~,~;f:EM.i?,_~O~AS, -

SE AGREGARON l. 88 ML DE METANOL AtlHI ORO, LA)EMPEBATÚRA1 DE REAC­

Cl 6N sE ELEvo~A-1o·c v EL soLvENTE sE EVAPoRÓ,-coNEvAa~.-osrE--
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NIENDO 170 MG (89~~) DEL COMPUESTO 15-TRIMETILSILOXI, EN Utl -

MATRAZ DE FONDO REDONDO DE TRES BOCAS SE ENFRIÓ 24ML DE CH 2Cl 2 

ANHIDRO A OºC Y'SE AGREGÓ l.67G DE CELITA (SECA A 125ºC POR -

24 HORAS) y'g35='~~ CáE~.) DEL REACTIVO DE COLL!MS. A ESTA -

ANTERIOR,· Disú~L}-~stEN)<~MLDE CH 2CJ. 2ANH!DRO, LA REACCIÓN SE -

:::~:;A :~;~~~lt í~li~~~:~A::~:::::::: ~~ :~ tl~:::::~O ~::: 
SÓLIDO SE LAV,ó'~Qfü'.CH~Cl~;·;/,ECFILTRADO Y LAVADOS COMBINADOS 

- -·--- '.o<,;:::_:_.-,;_·~_;;::::;~---~.~:-'--:_:;. .• -,-~--o==-"' ·;·--.:=-"'"'" _: 

SE EVAPOF1ARoNTi:Of-(v'Acfd/ACÚNA TEMPERATURA MENOR DE lOºC, OB-
···-· .. '·. 

TENIENDO ASf 1zo~{DEL15-TRl~1ETILSILILOXI-9-CETONA1 OUE FU~ -
, •. 7-.-_-· ' 

H!DROLIZADO INMEDJATAMENTE1 CON WJA SOLUCIÓN DE ETANOL (5,2ML) 

Y H20 (2 .2ML), . LA MEZCLA SE AGITÓ A TEMPERATURA AMBIENTE POR 

3,5 HORAS, EL ETANOL SE EVAPORÓ CON VACfO Y EL RESIDUO SE D!L~ 

YÓ CON ~TER, LA FASE ~TEREA SE LAVÓ CON SOLUCIÓfl SATURADA DE 

NACL SECÓ SOBRE MGS04 At!HIDRO Y EVAPOP.ó, SE OBTUVO 147MG DE 

LA CETONA CXXXIA) 0UE SE PURIFICÓ POR c.c.F. SOBRE SfLICE, -

USMDO DI CLOROMETANO-ETER COMO ELUYEMTE, DArlDTO €7MG (50%) -

PUROS, AcEITEJ I.R. :3620, 3500, 1740, 958cM-
1

; R.~.N. (PPM), 

0.20-0.34 (M,2H, HENDO y HExo>' 0.87 (M, 3H, CH3>1 1.03-2.72 

(M,20H), 3.62 (s,3H,OCH ), 4.07CM, lH, 11-15), 5.44 (M,3H,H-5,6 

14), 6,03 (D,J= 15Hz, lH, H-13); ANALISIS CALCULADO PARA C22H34 

04 (%): C:72.89., 11:9.45, ENCONTP.l\DO :C:72.66., H:9.64. 

SfMTESIS DEL ~TER METfLICO DEL ÁCIDO 15~-HIDROXI-9-0X0-11.f,12,8-

MET!LEN-PROSTA-5(CIS), 13 (TRANS) D!ENOICO, (XXXJB) 



LA CETOMA MÁS POLAR (XXXIB) FU~ PREPARADA DE LA MISMA MANERA -

DESCRITA PARA (XXXIA), DESPU~S SE PURIFICÓ POR c.c.F, EN SfLl­

CE, USANDÓC0Mo{~Lu$.~N,.ECH~Cl2 -ETER 90:10, OBTENIE!lDO 77.7 MG 

(58%> DE LA~:ti~o;;f;-~·sR;:()(xx1s>. AcEITE: 1.R.: 3E2s, 3520, 1741 
-1 •·.-<::e~;:/'.:_:.~<>·· . ·. ·· · o " 

958cM ; R;M;I!;: o .... l-0.33 (M,2H>. 0.8~ (M,3H), 1.02 - ... 75(M,20 • " ·>e ' ~.- ( • • ''" • ' • - ' • '• • • 

Hl, 3.63 Cs~3~1LAfo5 (M,1H), 5.46 (r.1,3H), 6,03 <o,J= 15llZ;, lH>. 

ANÁLISIS c~~s~LAD6°~ARA C22H34Ü4: C: 72.89%, H:· 9.45~, EtlCON-

TRAtlDO: C: l2'.;6z%, .. · H ( 9, 51%, 
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CONCLUSIONES 



5, CONCLUSIONES 

SE OBTUVO EL COMP.UESTO ANÁLOGO DE LA PROSTAGLA!!Dlf!A E2 

NATURAL.1 EL CUAL PRESEMTÓ LA SIGUIENTE ESTRUCTURA : 

o 

9::~.0CH3.·c 
~H . 

-:,.::.:-.·-
. ' -- ~ . :-_'.· ~ ~e i--_: _ ~-

C o t J. LAS·• CARACTER I SHÚS ; I MPORTÚJTEsfs IGÚf ENTES . 
; ; :~~'::'.:':\f.~ t\~i:/: ¿:;·· -

l) GRUPO METILENO 11EXO" {JJ)llNipo}ALAS POSICIONES 11 Y 

12 DEL ESQUE~ETO D~~~~; ~~·~;;{L~~~IN~; tc5·ouE· DA ORl 

GEN A UN BICICLO, 

2) DESPU~S DE LA ADICIÓN DE CAF:BENOi LA SfllTESIS PROCE­

DIÓ DE ACUERDO A LA RUTA DE E.J.CÓREY, EXc~P.TuAN~O 
LA REDUCCIÓfl DE LA ENONA XXVIII (llJ{ ~f~~AL!ZÓ éoN 

NaBll4CeCl 3 DAUDO BUENOS RESULTADOS:;; 
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3) LA MEZCLA DE ALCOHOLES EPfMEROS EM C-15 FUERON SEPARA 

DOS HASTA DESPU~S DE LA iMTRÓDUCCIÓNDE LA CADENA supg_ 

R1011, .A i?1FEREt1c1~·:DE LA .• sfr1TE.~1s:MO;R~Át( .,· 
- .".;,.,-:.!~":.:'/' .. 
. -'.:_.~:~·-·"~ 

- ~;-~·<;·~,~):.;~:i ~j;Lf:~;;;~,·:~~;~·-:-.. ' _:' 
4) LA CO~FIGURAciÓN RELATIVA DE LOS ALC9:!}:º~~~i~.i'M~WEROS -

XXXIA, Y XXXIB SE BASÓ EN LA ACTIVIDAD BIOLÓGIC,6.JPRESE!i 

TADA1 YA QUE SE HA DEMOSTRADO, QUE GRUP0°S .súsl"!TúvEMTES 

CON ESTE REO! SOMERlA O( PRESENTAN MA~O~ Á~T'i'Wn~DQUE LOS 
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