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Antecedentes

*“Amplia actividad bioldgica y
complejidad estructural.

=Aislada hace 125 anos por Bodeker.
=Alcaloides lycopodium

“Propiedades: antipiréticas y actividad
anticolinesterasa.

=Hasta la fecha, 7 sintesis racémicas
totales y dos sintesis racémicas
formales de licopodina han sido
reportadas.




Aportes

La primera sintesis total enantioselectiva

PhS0; PhS0.
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* Adicién intramolecular

o~ » L4 diastereoselectiva de Michael de 4

IS I S ret rO SI ntet I CO Inspirado en Heathcock.

* Ciclizacion de Mannich para formar
triciclo 2.

Ana

Heathcock Aldol Synthesis

Aldol addition of aldehyde or ketone and enolate
derived from carbonyl compounds in presence of

lithium diisopropylamide
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Vlecanismos de reaccion involucrados en
a sintesis

1) allylMgBr,
O CuBreDMS
iCl, T |, 86% 15
N ‘ LiCl, TMSC 86>/ MeOZC/Y\/
SO, 2) Mg(OMe),

5 MeOH, 99% 6




Mecanismo
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Br NaSO,Ph, DMF then SO,Ph
J/7\/ NaNa, H20, 47% N J/\a/

Br




Mecanismo
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Adicion de Michael : o
) SO,Ph
intramolecular s

iProNH X
IPA / CH.Cl, = 13 N
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Reduccion de azida de Staudiger
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Reaccion parcial de Mannich
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[ Ciclacion de Mannich J




Oxidacion de Oppenauer

Ph

s/o2 /O

/H
‘\
N \
K——0tBu
N—r

L o

\J_O
[ =
N

Ph




[ Reduccion catalitica de Stryker ]
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Sodium amalgam mediated desulfonylative
reduction of a-functionalized B-ketosulfones
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Conclusion

» Se completo la primera sintesis total enantioselectiva de licopodina. Este enfoque abre la
puerta al acceso a otros alcaloides de licopodio.
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