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El lupeol es un triterpeno pentaciclico del tipo lupano que se encuentra en la naturaleza
como un sélido blanco cristalino. Presenta una amplia gama de actividades biolégicas como
antitumorales, antiinflamatorios, anti HIV, anticolinesterasa, insecticida y antimalaricas®.

Uno de nuestros objetivos es estudiar modificaciones quimicas sobre lupeol,
empleando estrategias clasicas en sintesis organica y compararlas con metodologias que
utilizan catalizadores heterogéneos. A partir de este estudio se pretende seleccionar la
metodologia Optima para la obtencién de moléculas reactivas que permitiran el disefio de
nuevos andalogos bioactivos (Figura 1).

El lupeol se obtiene de la especie Chuquiraga erinacea, una especie endémica
ampliamente distribuida en el sur de la provincia de Buenos Aires. Se aisla con un rendimiento
de 0,1% p/p sobre planta seca, a partir de una mezcla de cinco isbmeros mediante una técnica

cromatogréfica especifica?.
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Figura 1. Esquema de reacciones de lupeol.

En primer lugar, nuestro interés radicé en modificar la cadena lateral de lupeol a través
de oxidacion alilica, por un lado con diéxido de selenio (metodologia clasica) y por el otro,
empleando catalizadores soportados (estrategia basada en catalisis heterogénea).

Las distintas pruebas se realizaron sobre el monoterpeno a-pineno, el cual contiene

un grupo isopropenilo en su estructura (Figura 2).
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Figura 2. Posibles productos de oxidacion alilica de a-pineno.

El SeO; es el reactivo mas utilizado en la metodologia tradicional de oxidacion de
compuestos alilicos para la obtencion de alcoholes y aldehidos. La desventaja de esta

reaccion es el empleo de relaciones estequiométricas elevadas, tiempos de reaccién muy



largos, mezcla de productos y rendimientos bajos. A su vez, se obtienen especies de selenio
coloidal dificiles de eliminar y muy téxicas para el medio ambiente?.

Considerando los rendimientos obtenidos con el uso de la metodologia clasica, se
busca obtener selectivamente el aldehido A, a través de la estrategia basada en catdlisis
heterogénea. Se desea encontrar un catalizador heterogéneo selectivo, activo, estable y
reusable para la oxidacion de interés. Bajo el marco de la quimica verde, poder seleccionar el
método éptimo para la obtencién del producto propuesto, y trasladar estas condiciones a
lupeol.

A continuacién se detallan las distintas reacciones realizadas por el método

convencional.

METODO CONVENCIONAL

Rx Solucién T Relacién Tiem p(_),de Conversién Selectividad a Selecti\{idad a
(°C) sustrato/SeO» reaccion alcohol B aldehido A
1 Pineno en EtOH 0,02M 120 1:1,2 14hs 30min 100% 95% 5%
2 Pineno en EtOH 0,02M 120 1:2,5 14hs 30min 100% 89% 11%
3 Pineno en EtOH 0,02M 120 1.5 36hs 100% 53% 47%
METODO CONVENCIONAL REACTOR PARR

L. T Relacion P de O2 Tiempo de - Selectividad Selectividad
Rx Solucion (°C) sustrato/SeO» (atm) reac'():ién Conversion aalcohol B a aldehido A
1 Pineno en EtOH 0,02M 134 1:2,5 6 5hs 41% 16% 84%

Tabla 1. Reacciones de oxidacion por el método convencional.

Posteriormente, para la oxidacion catalitica se emplearon catalizadores de Pt/SiO,y
Pd/C34, observandose epoxidaciones y poca o nula conversién. Teniendo en cuenta estos
resultados y los obtenidos con el SeO; (Tabla 1), se decidié preparar un catalizador de selenio
soportado en SiO,. La reaccién fue muy lenta, probablemente por la muy baja relacion

pineno/SeO; resultante (1:0,067). Debido a esto, se preparé un catalizador binario agregando

Pd al Se0,/SiO,. La reaccion llevé a una mejora en el tiempo y en la conversién (Tabla 2).

Rx Solucién T P de O2 Catalizador Tiempc_) de Conversién Selectividad Selectividad

(°C) (atm) reaccion aalcohol B a aldehido A
1 Pineno en EtOH 0,1M 134 6 Se0:/SiO2 18hs 3% no detectado no detectado
2 Pineno en EtOH 0,1M 134 6 Pd/Se0,/SiO2 8hs 12% 38% 62%

Tabla 2. Reacciones de oxidaciéon por medio de catélisis heterogénea.

Concluimos que los catalizadores clasicos (Pt/SiO,, Pd/C) utilizados en oxidaciones de
moléculas organicas que emplean oxigeno como oxidante, no son aptos para la oxidacion
alilica de pineno. El SeO; es adecuado para oxidar pineno, y cuando se lo emplea con una
sobrepresion de O, lleva a un acorte notable de los tiempos de reaccién y a una mejor
selectividad. Con el agregado de Pd al catalizador SeO,/SiO, se observa una mayor eficiencia,
remarcandose que no se obtienen epoxidaciones, contribuyendo asi a la obtencién del

producto de oxidacién deseado.
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