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DESCRIPCION
Lactonas macrociclicas como fragancias

La presente invencién se refiere a lactonas macrociclicas con doble insaturacion sustituidas con metilo, que
comprenden de 14 a 17 atomos en el anillo. La presente invencion se refiere, ademas, a su utilizacion como
odorantes y a composiciones de fragancia que las comprenden.

Los odorantes de almizcle son indispensables en perfumeria para otorgar aspectos de sensualidad, que distinguen a
un perfume de ser simplemente un ramo o popurri floral, y a menudo representan mas del 10% en peso de una
férmula de perfume y, de este modo, influyen decisivamente en el caracter global de una fragancia. Por lo tanto,
existe una demanda constante de odorantes de almizcle nuevos y Unicos, que transmitan una impronta a una
fragancia con notas secundarias armonicas especificas. Estas notas secundarias, idealmente, deben mezclarse bien
con el nacleo floral de una composicion y extenderlo hacia el fundamento de una fragancia. Por lo tanto, las notas
florales secundarias con caracter aromatico dulce-herbaceo calido son las idealmente mas apropiadas. Para tener
un impacto en la composicién global, estos almizcles de impronta, ademas, deben ser difusivos y potentes.

Los macrociclos constituyen la Unica clase de almizcles que se producen en la naturaleza. A pesar de tener un
precio relativamente alto, su autenticidad y caracter natural hacen que sean altamente apreciados en perfumeria.
Mientras que la mayoria de almizcles macrociclicos son saturados o contienen so6lo un doble enlace, sélo se
conocen tres almizcles macrociclicos con doble insaturacién no sustituidos, a saber, la mezcla isomérica (4E/Z) de
(4E/Z,8E)-oxaciclohexadeca-4,8-dien-2-ona con un fuerte olor de almizcle natural muy erégeno-animalico y con
acentos de sandalo calido y dulce (W. Tochtermann, P. Kraft, Synlett 1996, 1029), la mezcla isomérica (3E/Z) de
(3E/Z,8E)-oxaciclohexadeca-3,8-dien-2-ona con un olor de almizcle acompafado de matices desagradables de pera
y setas (G. Bunte, Tesis de PhD, Universidad Christian Albrechts de Kiel, 1996, 106-108), y (6Z,10Z)-
ciclopentadeca-6,10-dienona con un olor de almizcle relativamente débil, grasiento y ceroso (C. Fehr, J. Galindo,
Etter O., W. Thommen, Angew. Chem. Int. Ed. 2002, 41, 4523).

Sorprendentemente, se ha encontrado una nueva clase de compuestos que poseen caracteristicas de almizcle con
alta difusion y fuerza, con notas secundarias especificas florales deseables de caracter aromatico, dulce-herbaceo,
célido.

Por lo tanto, la presente invencién se refiere, en un aspecto, a un compuesto de formula (1)

7+n

o Oq

en la que n y m se seleccionan independientemente entre 1, 2, 3 y 4, con la condicion de que 3 <n + m < 6, por
ejemplo, n + mes 4 6 5, y el doble enlace entre C-4 y C-5 esta en configuracion (E) y el enlace entre C-(7+n) y C-
(8+n) esta en configuracién (Z).

Los compuestos, segun la presente invencion, comprenden un centro quiral y, como tal, existen como mezclas
racémicas o enantioméricamente enriquecidas de enantidmeros. No obstante, la resolucién de estereoisémeros o el
empleo de material de partida quiral aumenta el coste de estos odorantes, de manera que es preferente utilizar los
compuestos como mezclas racémicas simplemente por razones econémicas. Sin embargo, si se desea preparar
estereoisomeros individuales, esto se puede lograr segin la metodologia conocida en la técnica, por ejemplo,
mediante HPLC preparativa y GC en fases estacionarias quirales, por sintesis estereoselectiva, o a partir de
materias primas quirales disponibles, tal como citronelol épticamente activo.

Los compuestos de férmula (I) en los que mes 1y nes 2 6 3, y los compuestos en los que m es 2 y n se selecciona
entre 1, 2, 3 y 4 representan un aspecto particular de la presente invencion.

En una realizacién particular, los compuestos de férmula (I) se seleccionan de (4E,9Z)-13-metiloxaciclopentadeca-
4,9-dien-2-ona, (4E,82)-12-metiloxaciclotetradeca-4,8-dien-2-ona, (4E,10Z)-13-metiloxa-ciclopentadeca-4,10-dien-2-
ona, (4E,10Z)-14-metiloxaciclohexadeca-4,10-dien-2-ona, (4E,117)-15-metiloxacicloheptadeca-4,11-dien-2-ona y
(4E,92)-12-metiloxaciclo-tetradeca-4,9-dien -2-ona y mezclas de los mismos.

Entre los compuestos de la presente invencién, se puede citar (4E,9Z)-13-metiloxaciclopentadeca-4,9-dien-2-ona
como representante tipico. Este emana un olor de almizcle intenso aromatico y a polvo, dulce y agradable, con
facetas florales con orientacion al jazmin y aspectos ligeramente verdes. Cuando el olor de este compuesto se
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compara con el del compuesto del estado la técnica mas cercano, a saber (4E/Z,8E)-oxaciclohexadeca-4,8-dien-2-
ona, que posee un olor de almizcle natural fuerte muy erégeno-animalico, con acentos de sandalo dulces y calidos,
entonces los aspectos lefiosos de sandalo de éste Ultimo estdn completamente ausentes en (4E,92)-13-
metiloxaciclopentadeca-4,9-dien-2-ona, como también cualquier connotacion animalica. Al contrario que (4E/Z, 8E)-
oxaciclohexadeca-4,8-dien-2-ona, el caracter de almizcle de (4E,9Z)-13-metiloxaciclopentadeca-4,9-dien-2-ona es
jasminico-floral, y también, las facetas aromaticas dulces y verdes herbaceas, por otra parte, s6lo son comunes en la
familia floral. Las facetas florales y calido-herbaceas también son caracteristicas del olor de almizcle de (4E,82)-12-
metiloxaciclotetradeca-4,8-dien-2-ona, que, ademas, muestra una inclinacién metalica, de hierro caliente. Esta
inclinacién metalica, de hierro caliente, aparece también en otros almizcles macrociclicos, tales como Habanolide
(oxaciclohexadec-12/13-en-2-ona), pero nunca en un contexto floral. Por lo tanto, los compuestos de féormula (I)
poseen olores inesperados y diferentes a los de sus analogos estructurales mas cercanos en el estado de la técnica.

Los compuestos de la presente invencion se pueden utilizar solos, como mezclas de los mismos, o en combinacion
con un material de base. Tal y como se utiliza en el presente documento, el "material de base" comprende todas las
moléculas odorantes conocidas seleccionadas de la extensa gama de moléculas naturales y sintéticas disponibles
actualmente, tales como aceites y extractos etéreos, alcoholes, aldehidos y cetonas, éteres y acetales, ésteres y
lactonas, macrociclos y heterociclos y/o mezclas con uno o mas ingredientes o excipientes utilizados
convencionalmente junto con odorantes en composiciones de fragancia, por ejemplo, materiales portadores y otros
agentes auxiliares cominmente utilizados en la técnica, por ejemplo, un diluyente convencionalmente utilizado junto
con odorantes, tales como dipropilenglicol (DPG), miristato de isopropilo (MIP) y citrato de trietilo (CTE) y alcohol
(por ejemplo, etanol). La utilizacion de un compuesto de formula (I) no esta limitada a ningln tipo de perfume en
particular ni a ninguna direccion olfativa, odorizante o clase de sustancia en especial. Por lo tanto, los compuestos
de la formula general se pueden mezclar, por ejemplo, con:

- aceites y extractos etéreos, por ejemplo, castéreo, aceite de raiz de costus, musgo de roble absoluto, aceite de
geranio, jazmin absoluto, aceite de pachuli, aceite de rosa, aceite de sandalo o aceite de ylang-ylang;

- alcoholes, por ejemplo, citronelol, Ebanol® (3-metil-5-(2,2,3-trimetil-3-ciclopenten-1-il-4-penten-2-ol), eugenol,
geraniol, Super Muguet (6-etil-3-metil-6-octen-1-ol), linalol, alcohol feniletilico, Sandalore® (5-(2,2,3-trimetil-3-
ciclopentenil)-3-metilpentan-2-ol), terpineol o Timberol® [1-(2,2,6-trimetilciclohexil) hexan-3-ol);

- aldehidos y cetonas, por ejemplo, Azurone [7-(3-metilbutil)-2H-1,5-benzodioxepin-3(4H)-ona], a-amilcinamaldehido,
hidroxicitronelal, Iso E Super [1-(2,3,8,8-tetrametil-1,2,3,4,5,6,7,8-octahidronaftalen-2-il)etanona], Isoraldeine,
Hedione® [metil(3-oxo-2-pentilciclopentil)acetato], maltol, metil cedril cetona, metil ionona, Pomarose [(2E)-5,6,7-
trimetilocta-2,5-dien-4-ona] o vainillina;

- éteres y acetales, por ejemplo, Ambrox® (3a,6,6,9a-tetrametildodecahidronafto-[2,1-b]furano), geranil metil éter,
oxido de rosa o Spirambrene (2,2,3',7',7'-pentametilespiro(1,3-dioxan-5, 2'-norcarano));

- ésteres y lactonas, por ejemplo, acetato de bencilo, acetato de cedrilo, y-decalactona, Helvetolide® (propanoato de
2-[1-(3,3-dimetilciclohexil)etoxi]-2-metilpropan-1-ol), Serenolide (2-[1-(3,3-dimetilciclohexil)etoxi]-2-metilpropan-1-ol
ciclopropanocarboxilato), y-undecalactona o acetato de vetivenilo;

- macrociclos, por ejemplo, ambrettolide, brasilato de etileno o Exaltolide® (oxaciclohexadecan-2-ona); y
- heterociclos, por ejemplo, isobutilquinolina.

Sin embargo, debido a su caracter de almizcle Unico, los compuestos de la presente invencién son especialmente
adecuados para su utilizacién en combinacién con notas con un centro floral mas pronunciado, tanto en las
fragancias femeninas como masculinas.

Los compuestos de la presente invencion se pueden utilizar en una amplia gama de aplicaciones de fragancia, por
ejemplo, en cualquier sector de la perfumeria fina y funcional, tales como perfumes, productos del hogar, productos
de lavanderia, productos para el cuidado corporal y cosméticos. Los compuestos se pueden emplear en cantidades
altamente variables, en dependencia de la aplicacion especifica y de la naturaleza y cantidad de otras fragancias.
Las proporciones en las que se emplean los compuestos de la presente invencidn pueden variar dentro de un amplio
intervalo de valores y dependeran de la naturaleza de las aplicaciones que se pretenda perfumar, por ejemplo, la
naturaleza de los co-ingredientes. También depende del efecto particular que el perfumista busca. Sin embargo,
generalmente se pueden emplear en los perfumes hasta aproximadamente un 35% en peso de un compuesto de
férmula (1), o una mezcla del mismo, por ejemplo, de aproximadamente el 5% en peso a aproximadamente el 30%
en peso, y hasta aproximadamente el 15% en peso basado en la composicion del perfume cuando se mezcla con
otros productos, por ejemplo, productos de lavanderia. Sin embargo, estos valores se dan sélo a modo de ejemplo,
ya que el perfumista experimentado puede conseguir efectos o puede crear acordes nuevos con concentraciones
inferiores o superiores.
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Los compuestos de la presente invenciéon se pueden emplear en una base de producto de consumo simplemente
mezclando directamente un compuesto de férmula (I), una mezcla del mismo, o mezclando una composicién de
fragancia con la base de producto de consumo, o, en un paso anterior, pueden ser captados con un material de
captacion, tales como polimeros, cdpsulas, microcapsulas y nanocapsulas, liposomas, formadores de pelicula,
absorbentes tales como carb6n o zeolitas, oligosacaridos ciclicos y mezclas de los mismos, y/o se pueden unir
guimicamente a sustratos, que estan adaptados para liberar la molécula de fragancia de la presente invencion tras la
aplicaciéon de un estimulo externo tal como luz, enzimas, o similares, y a continuacién se mezcla con la base de
producto de consumo.

Por lo tanto, la presente invencion da a conocer adicionalmente un método de preparacion de una aplicacion de
fragancia, que comprende la incorporacién de un compuesto de formula (I), como un ingrediente de fragancia, ya
sea mezclando directamente el compuesto con la base de producto de consumo o mezclando una composicion de
fragancia que comprende un compuesto de formula (I) o un precursor del mismo, que a continuacién se puede
mezclar con una base de producto de consumo, utilizando técnicas y métodos convencionales. Mediante la adicion
de una cantidad olfativamente aceptable de un compuesto de la presente invencion, o una mezcla de los mismos, se
mejoraran, potenciaran y/o modificaran las notas de olor de una base de producto de consumo.

En particular, "precursor" se refiere a un producto de adicion con uno o ambos de los dobles enlaces de un
compuesto de férmula (1), que se escindiria, por ejemplo, después de oxidacion, reaccion enzimatica, calentamiento
0 tratamiento con una base en la aplicacion, liberando de este manera una lactona macrociclica con doble
insaturacion de férmula (l). Las reacciones adecuadas y sustratos correspondientes comprenden todo tipo de
eliminaciones en las que se forman dobles enlaces C=C, tales como la eliminacion hidro-tosiloxi, la eliminacién
hidro-dialquiloxiamonio, degradacién de Hofmann o la reacciéon de Chugaev o de Shapiro. Especificamente, el doble
enlace con configuracién ([7+n]Z) se puede generar ventajosamente en una reaccion de Ramberg-Backlund a partir
de una a-halosulfona correspondiente.

Por lo tanto, la presente invenciéon da a conocer, ademas, un método para mejorar, potenciar y/o modificar una
aplicacion de fragancia mediante la adicién a la misma de una cantidad olfativamente aceptable de un compuesto de
férmula (1), o una mezcla de los mismos.

La presente invencién también da a conocer una aplicacion de fragancia que comprende:

a) un compuesto de férmula (1), o una mezcla de los mismos; y
b) una base de producto de consumo.

Tal como se utiliza en el presente documento, "base de producto de consumo" se refiere a una composicion para
utilizar como un producto de consumo para cumplir con acciones especificas, tales como limpieza, suavizado y
cuidado o similares. Entre los ejemplos de dichos productos se incluyen la perfumeria fina, por ejemplo perfume y
agua de tocador; cuidado de telas, productos para el hogar y productos para el cuidado personal, tales como
detergentes para el cuidado de la ropa, acondicionador de lavado, composicion de higiene personal, detergente para
lavavajillas, limpiador de superficies; productos de lavanderia, por ejemplo, suavizante, lejia, detergente; productos
para el cuidado del cuerpo, por ejemplo, champu, gel de ducha; productos y cosméticos para el cuidado del aire, por
ejemplo, desodorantes y crema de uso diario. Esta lista de productos se da a modo de ilustracion y no debe
considerarse en modo alguno limitativa.

Los compuestos de la férmula (I) se pueden preparar por metatesis de alquinos de los correspondientes alqu-3-en-
[6+n]-oatos de (3E)-3'-metillalqu-[4+ m]'-inilo (es decir, un compuesto de la formula (Il)

——rr
—

o
,,

!

O O

en la que n y m se seleccionan independientemente de 1, 2, 3 y 4, con la condicién de que 3 < n + m < 6, por
ejemplo, n + m es 4 6 5) en presencia del catalizador carbino de Schrock [Me3sCC=W(OtBu)s] u otros catalizadores
de metatesis de alquinos.

Sorprendentemente, se descubrié que la metatesis de alquinos no compite con una metatesis de eninos en el caso

de los sustratos respectivos, tal como se hubiera esperado y, por lo tanto, constituye un aspecto adicional de la
presente invencion. Los alqu-3-en-[6+n]-oatos de (3E)-3'-methilalqu-[4+m]*-inilo de la formula (Il) pueden prepararse
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convenientemente por reacciones de esterificacion comunes de los acidos alqu-3-en-[6+n]-inoicos con (3E)-3'-
metillalqu-[4+m]-inoles, por ejemplo, la esterificacion de Steglich empleando la 4-(dimetilamino)-piridina y la N,N'-
diciclohexilcarbodiimida como catalizadores en condiciones conocidas por la persona experta en la materia. Los
acidos alqu-3-en-[6+n]-inoicos son accesibles por reaccion de Knoevenagel B,y-selectiva, tal como se describe, por
ejemplo, en N. Ragoussis y otros (J. Chem. Soc., Perkin Trans. 1, 1998, 3529) a partir de los correspondientes
aldehidos de alqu-[4+n]-ino en presencia de acetato de piperidinio, mientras que para la preparacion de (3E)-3'-
metilalqu-[4+m]*-inoles se conocen en la literatura varios métodos, que incluyen la desmetilacién inducida por acido
nitroso del grupo isopropilideno de citronelol para la sintesis de 3-metiloct-6-in-1-ol (S. L. Abidi, Tetrahedron Lett.
1986, 27, 267) y las reacciones de Corey-Fuchs de los hidroxi aldehidos protegidos. Los aldehidos alqu-[4+n]-ino
requeridos para la sintesis de los acidos alqu-3-en-[6+n]-inoicos se pueden preparar por la reaccion de
Eschenmoser-Ohloff de cicloalqu-2-enonas 2-metil-sustituidas, después de la epoxidacién de Weitz-Scheffer o por
metilacién de alquinoles terminales, segln el procedimiento de Herndon y otros (J. Yan, J. Zhu, J. J. Matasi, J. W.
Herndon, J. Org. Chem. 1990, 55, 786).

La presente invencion se describe a continuacion con mas detalle con referencia a los siguientes ejemplos no
limitativos. Estos ejemplos son para fines de ilustracion solamente y se entiende que las variaciones y
modificaciones pueden ser realizadas por un experto en la materia. Los datos de RMN se dan en relacion al
estandar interno SiMe4.

Ejemplo 1: (4E, 92)-13-metiloxaciclopentadeca-4,9-dien-2-ona

Se sintetizé oct-6-inal segun el esquema de sintesis de J. Yan, J. Zhu, J.J. Matasi, J.W. Herndon, J . Org. Chem.
1990, 55, 786, con proteccion de THP adicional durante la etapa de metilacién. El hex-5-in-1-ol (15,2 g, 155 mmol)
disponible comercialmente se protegi6 (DHP, PTSA, CH.Cl,, 0°C — temperatura ambiente, 5 horas), y
posteriormente se metilé (1,6 M BuLi, Mel, THF, -78°C — a temperatura ambiente, 12 h). Con la escisién del éter
THP (PPTS, MeOH, temperatura ambiente, 12 horas) se obtuvo hept-5-in-1-ol (10,6 g, 61%), que se mesilé (MsClI,
EtsN, Et,0, 0°C — a temperatura ambiente, 12 horas) y posteriormente se cianaté (KCN, DMF, reflujo, 3,5 horas)
para obtener oct-6-ino nitrilo (7,90 g, 69%). Con la reduccién de este nitrilo (DIBAL-H, THF, 0°C — temperatura
ambiente, 12 horas) se obtuvo oct-6-inal (6,70 g, 83%).

A temperatura ambiente, se inyectd una solucion de acetato de piperidinio recién preparada mediante la mezcla de
piperidina (110 pL, 1,20 mmol) y acido acético (65,0 pL, 1,10 mmol) en sulféxido de dimetilo (5,00 mL), en una
solucion agitada del oct-6-inal preparado (6,70 g, 54,0 mmol) y acido malénico (11,2 g, 108 mmol) en dimetil
sulféxido (200 mL). Después de someter a reflujo la mezcla de reaccién durante 4 horas, se afiadieron agua (50 ml)
y éter (100 ml) a temperatura ambiente, y se separaron las capas. La capa acuosa se extrajo con éter (3 x 100 ml) y
los extractos organicos combinados se lavaron con agua (100 ml), se secaron (Na;SQO4) y se concentraron a presion
reducida. El material sin purificar (GC, INTSE 70:30) se purifico por cromatografia en gel de silice [200 g; pentano-
Et20 (4:1); Rf = 0,24 en pentano-Et,0O (5:1)] y posterior destilacion de Kugelrohr a 160°C/13 mbar para obtener acido
(3E)-dec-3-an-8-o0ico (3,79 g, 42%) como un sélido cristalino incoloro (pf, 40-43°C).

IR (puro): v2937, 2860 (O-H), 1689 (C=0), 1347 (CH3), 964 (C=C, trans) cm™.

'H RMN (CDCls): & 1,56 (quint, J = 7,0 Hz, 2 H, 6-Hy), 1,78 (t, J = 2,5 Hz, 3 H, 10-H3), 1,99-2,18 (m, 4 H, 5 -, 7-Hy),
3,08 (td, J = 1,0, 6,0 Hz, 2 H, 2-H), 5,50-5,63 (M, 2 H, 3 -, 4-H), 11,34 (br. s, 1 H, OH).

*C RMN (CDCls): & 3,4 (g, C-10), 18,1 (t, C-7), 28,3 (t, C-6), 31,5 (t, C-5), 37,8 (t, C-2), 75,7 (s, C-9), 78,8 (s, C-8),
121,5 (d, C-3), 134,4 (d, C-4), 178,8 (s, C-1).

MS: m/z (%) 41 (100) [C3Hs'], 45 (24) [CO-H"], 53 (68) [C4aHs5'], 60 (7) [CH3CO,H™], 66 (39) [CsHs'], 70 (40) [CsH1o'],
93 (68) [C7Hg'], 106 (59) [M" - CH3CO,H], 112 (9) [CsHsO2'], 121 (28) [M* - CO,H], 133 (3) [M"* - H,0 - CH3], 138 (2)
[M* - CoHg], 147 (1) [M" - H - H20], 151 (5) [M" - CH3], 165 (2) [M" - H], 166 (1) [M].

A temperatura ambiente, se afiadié 4-(dimetilamino)piridina (122 mg, 0,999 mmol) a una solucién agitada de acido
(3E)-dec-3-en-8-oico (1,66 g, 9,99 mmol), y 3-metiloct-6-in-1-ol (1,40 g, 9,99 mmol) en éter (30 ml). Se prepard 3-
metiloct-6-in-1-ol (1,80 g, 26%) a partir de citronelol (7,81 g, 50,0 mmol) y nitrito de sodio (93,2 g, 135 mmol) en
acido acético/agua (5:2, 210 ml) de acuerdo con el procedimiento de S. L. Abidi, Tetrahedron Lett. 1986, 27, 267. A
0°C, se afiadié N,N’-diciclohexilcarbodiimida (2,27 g, 11,0 mmol) y la mezcla de reaccion se agité durante 10 minutos
a esta temperatura, tras lo que se formé un precipitado incoloro. Este material insoluble se filtr6 pon succién en un
embudo sinterizado y el filtrado se concentré a presion reducida. La cromatografia en gel de silice [50g; pentano-
Et20 (20:1); Rf = 0,50 en pentano-Et,O (10:1)] del residuo resultante proporcioné dec-3-en-8-oato de (3E)-3'-
metiloct-6'-inilo (1,34 g, 47%) como liquido incoloro.

IR (puro): v 1735 (OC=0), 968 (C=C, trans) cm™.
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*H RMN (CeDg): 3 0,49 (d, J = 7,0 Hz, 3 H, 3-Me), 1,17 (M, 1 H, 4'-Hp), 1,20 (M¢, 1 H, 2= Hy), 1,40 (M, 1 H, 4'-Hy),
1,44 (Me, 1 H, 2-Ha), 1,46 (quint, J = 7,0 Hz, 2 H, 6-H), 1,55 (t, J = 2,5 Hz, H 3, 8'-Hs), 1,56 (¢, 1 H, 3*-H), 1,57 (t, J
=25 Hz, 3 H, 10-H3), 1,99 (M, 2 H , 5-Hy), 2,02 (Me, 2 H, 5-Ha), 2,04 (m¢, 2 H, 7-Hy), 2,86 (dd, J = 1,0, 7,0 Hz, 2 H,
2-Hz), 4,01 (Mc, 2 H, 1-Hy), 5,31 (ttd, J = 1,0, 7,0, 15,5 Hz, 1 H, 4-H), 5,61 (ttd, J = 1,0, 7,0, 15,5 Hz, 1 H, 3-H).

3C RMN (CeDs): 8 3,3 (g, C-10), 3,4 (q, C-8'), 16,7 (t, C-7), 18,4 (t, C-5, 18,9 (q, 3-Me), 28,8 (t, C-6), 29,3 (d, C-3),
31,8 (t, C-5), 35,4 (t, C-2'), 36,3 (t, C-4"), 38,3 (t, C-2), 62,8 (t, C1’), 75,6 (s, C-7'), 75,8 (s, C-9), 79,1 (s, C-8 ), 79,2
(s, C-6'), 123,2 (d, C-3), 133,5 (d, C-4), 171,2 (s, C-1).

MS: m/z (%) 41 (80) [CsHs'], 55 (80) [C4H'], 60 (1) [CH3CO,H"], 67 (69) [CsH;'], 81 (100) [CeHs'], 93 (59) [C7Hs'],
121 (44) [CoH13"], 124 (34) [C1oH1402" -C3He), 149 (7) [C10H130"], 166 (7) [C10H1402"], 273 (1) [M* - CHa]. C19H250;
(288,43): calcd. C 79,12, H 9,78; encontrado C 79,13, H 9,77.

Una solucién de dec-3-en-8-oato de (3E)-3'-metiloct-6'-inilo (435 mg, 1,51 mmol) en clorobenceno absoluto (80 mL)
se desgasifico con argén durante 15 min, antes de la adicion del catalizador carbino de Schrock (MesCC=W(OtBu)s,
71,3 mg, 0,151 mmol). La mezcla resultante se sometid a reflujo durante 24 horas con un lento flujo de argén y, a
continuacion, se dejo enfriar a temperatura ambiente. El disolvente se eliminé en condiciones de presion reducida y
el residuo resultante se purificd por cromatografia en gel de silice [50g; pentano-Et,O (50:1); Rt = 0,44 en pentano-
Et,O (5:1)] para proporcionar (4E)-13-metiloxaciclo-pentadec-4-en-9-in-2-ona (150 mg, 42%) en forma de liquido
incoloro.

IR (puro): 1733 (OC=0), 968 (C=C, trans) cm™.

4 RMN (CDClg): 80,92 (d, J = 6,5 Hz, 3 H, 13-Me), 1,24 (mc, 1 H, 12-Hy), 1,35 (Mmc, 1 H, 14-Hy), 1,41-1,61 (m, 3 H,
7-Ha, 12-Ha), 1,72 (ttd, J = 3,5, 10,5, 14,5 Hz, 1 H, 14-H,), 1,93 (mc, 1 H, 13-H) , 2,09-2,31 (m, 6 H, 6-, 8-, 11-Hy),
3,03 (ddd, J = 1,0, 2,5, 6,5 Hz, 2 H, 3-Hy), 4,19 (dd, J = 3,5, 10,5 Hz, 1 H, 15-Hy), 4,23 (dd, J = 3,5, 10,5 Hz, 1 H, 15-
Ha), 5,50 (ttd, J = 1,5, 7,0, 15,0 Hz, 1 H, 5-H) , 5,67 (ttd, J = 1,5, 7,0, 15,0 Hz, 1 H, 4-H).

13C RMN (CDCls): 8 16,4 (t, C-11), 17,0 (t, C-8), 18,5 (g, 13-Me), 25,5 (t, C-7), 26,7 (d, C-13), 30,3 (t, C-6), 35,7 (t, C-
14), 35,9 (t, C-12), 39,0 (t, C-3), 62,0 (t, C-15), 79,7 (s, C-10), 80,2 (s, C-9), 123,8 (d, C-4), 132,5 (d, C-5), 171,7 (s,
c-2).

MS: m/z (%) 41 (91) [CsHs'], 60 (1) [CH3CO,H"], 91 (100) [C7H;"], 99 (6) [C7H15'], 178 (11) [CizH22'], 192 (66) [M'-
C,H,0], 206 (16) [M' - COJ, 219 (2) [M" - CH3], 234 (1) [M"].

Se afadieron quinolina (4,86 uL, 0,0411 mmol) y 10% Pd/BaSO. (0,88 mg, 0,00824 mmol) a una solucién agitada de
(4E)-13-metiloxaciclopentadec-4-en-9-in-2-ona (48,2 mg, 0,206 mmol) en etanol (2,0 mL). El matraz de reaccién se
lavo con argén seguido de hidrégeno y la mezcla de reaccion se agité en atmosfera de hidrégeno a temperatura
ambiente y a presion ambiente. Después de 3,5 horas, el monitoreo de GC indicé la conversiobn completa, el
catalizador se separé por filtracion a través de un lecho de Celite y se lavé con etanol. El disolvente se eliminé en
condiciones de presién reducida y el residuo resultante se purificd por cromatografia en gel de silice [20 g; pentano-
Et,O (10:1); R= 0,78 en pentano-Et,O (5:1)] para proporcionar (4E, 9Z)-13-metiloxaciclopentadeca-4,9-dien-2-ona
(44,8 mg, 92%) en forma de liquido incoloro odorifero.

IR (puro): v 1733 (OC=0), 968 (C=C, trans), 696 (C=C, cis) cm™.

4 RMN (CDClg): 80,92 (d, J = 6,5 Hz, 3 H, 13-Me), 1,20-1,44 (m, 2 H, 12-, 14-Hp), 1,46-1,63 (m, 3 H, 7-Hz, 12-Ha),
1,72 (Me, 1 H, 14-Ha), 1,95-2,12 (m, 7 H, 6-, 8-, 11-H,, 13-H), 3,03 (ddd , J = 1,0, 1,0, 6,5 Hz, 2 H, 3-H,), 4,12 (ddd, J
=3,0,9,5, 11,5 Hz, 1 H, 15-Hy), 4,21 (ddd, J = 3,0, 6,0, 11,5 Hz, 1 H, 15-Ha), 5,28 (ttd, J = 1,0, 6,5, 11,0 Hz, 1 H, 5-
H), 5,38 (ttd, J = 1,0, 6,5, 11,0 Hz, 1 H, 4-H ), 5,41-5,53 (m, 2 H, 9-, 10-H).

13C RMN (CDCls): 3 20,7 (g, 13-Me), 24,2 (t, C-11), 25,6 (t, C-7), 27,4 (t, C-8), 29,9 (d, C-13), 30,1 (t, C-6), 34,8 (t, C-
14), 36,5 (t, C-12), 39,2 (t, C-3), 62,9 (t, C-15), 123,1 (d, C-4), 129.7 (d, C-9), 130,8 (d, C-5), 133,9 (d, C-10), 172,0
(s, C-2).

MS: m/z (%) 41 (72) [C3sHs'], 60 (2) [CH3CO,H"], 67 (89) [CsH7'], 81 (100) [CsHs'], 176 (5) [M" - CH3COOH], 203 (1)
[M* - H20 - CH3], 208 (1) [M" - CO]J, 218 (1) [M" - H20], 236 (2) [M"].
Cis5H240; (236,35): calcd. C 76,23, H 10.23; encontrado C 76,30, H 10,30.

Descripcion del olor: olor de almizcle aromatico y a polvo dulce, agradable, intenso, con facetas florales con
orientacion a jazmin y aspectos ligeramente verdes.
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Ejemplo 2: (4E.827)-12-Methyloxacvclotetradeca-4,8-dien-2-ona

A temperatura ambiente, se afiadié hidroxido de sodio acuoso 2N (7,00 mL, 14,0 mmol), seguido de perdxido de
hidrégeno acuoso al 30% (11,0 mL, 112 mmol) a una solucién agitada de 2-metilciclohex-2-enona (2,20 g, 20,0
mmol), comercialmente disponible, en metanol (250 ml), tras lo que el color rojo resultante de la solucion
desaparecié en 10 minutos. Después de agitar durante 24 horas a temperatura ambiente, la mezcla de reaccion se
diluy6é con agua (200 ml) y se extrajo con diclorometano (3 x 150 ml). Los extractos organicos combinados se
lavaron con agua (200 ml) y se secaron con sulfato de sodio. El disolvente se eliminé en condiciones de presion
reducida y el residuo resultante se purificé por cromatografia en gel de silice [40 g; pentano-Et,O (9:1); R = 0,29]
para proporcionar 1-metil-7-oxabiciclo[4.1.0]heptan-2-ona (1,18 g, 47%) en forma de liquido incoloro.

A —10°C, se afiadi6 p-tolueno sulfonilhidracina (6,14 g, 33,0 mmol) en porciones a una solucién agitada de 1-metil-7-
oxabiciclo[4.1.0]heptan-2-ona (3,78 g, 30,0 mmol) en acido acético / diclorometano (1:1, 80 ml). La mezcla de
reaccion se dejo calentar lentamente sin renovar el medio de refrigeracion y, a 10°C, el monitoreo de GC indicé la
conversion completa. Se afiadié hielo picado (20 g) y se separaron las capas. La capa acuosa se extrajo con
diclorometano (2 x 50 ml) y las soluciones organicas combinadas se neutralizaron con bicarbonato de sodio acuoso
saturado enfriado en hielo. Después del secado con sulfato de sodio y de la eliminaciéon del disolvente en
condiciones de presion reducida, la cromatografia en gel de silice del residuo resultante [50 g; pentano-Et,O-Et;N
(3:1: 0,01); Rt = 0,48 en pentano-Et,0 (5:1 )] proporciond hept-5-inal (1,74 g, 53%) en forma de liquido incoloro.

A temperatura ambiente, se inyect6é una solucion de acetato de piperidinio, recién preparada mediante la mezcla de
piperidina (35,0 uL, 0,354 mmol) y acido acético (19,0 uL, 0,332 mmol) en dimetilsulféxido (1,00 ml), en un solucién
agitada del hept-5-inal preparado (1,50 g, 13,6 mmol) y acido malénico (2,83 g, 27,2 mmol) en dimetilsulfoxido (50
ml). Después de someter a reflujo la mezcla de reaccién durante 4 h, se afadieron agua (10 ml) y éter (20 ml) a
temperatura ambiente, y se separaron las capas. La capa acuosa se extrajo con éter (3 x 25 ml) y los extractos
organicos combinados se lavaron con agua (25 ml), se secaron (Na:SQ.), y se concentraron en condiciones de
presion reducida. La destilacion de Kugelrohr a 149°C/14 mbar produjo acido (3E)-non-3-en-7-inoico (902 mg, 44%)
como cristales incoloros (pf 43-45°C).

IR (puro): v 2916 (O-H), 1691 (C=0), 1335 (CHs), 969 (C=C, trans) cm™.

'H RMN (CDCls): 81,77 (t, J = 2,5 Hz, 3 H, 9-Hs), 2,18-2,24 (m, 4 H, 5-, 6-H,), 3,10 (dd, J = 1,0 , 6,0 Hz, 2 H, 2-H>),
5,54-5,70 (m, 2 H, 3-, 4-H), 11,36 (br. s, 1 H, OH) ppm.

*C RMN (CDCls): 8 3,4 (q, C-9), 18,8 (t, C-6), 32,0 (t, C-5), 37,7 (t, C-2), 76,1 ( s, C-8), 78,3 (s, C-7), 122,0 (d, C-3),
133,6 (d, C-4), 178,5 (s, C-1) ppm. -MS: m/z (%) 45 (20) [CO.H"], 53 (100) [C4H5'], 57 (89) [CsHe'], 60 (7)
[CH3CO,H", 79 (33) [CeH7'], 92 (42) [M" - CH3CO,H], 93 (97) [M" - CH3CO3], 99 (3) [M* - C4Hs], 107 (68) [M" -
COH], 124 (2) [M" - CO]J, 137 (3) [M" - CH3], 151 (7) [M" - H], 152 (1) [M].

A temperatura ambiente, se afiadié 4-(dimetilamino)piridina (68,4 mg, 0,559 mmol) a una solucién agitada de acido
(3E)-non-3-en-7-inoico (850 mg, 5,59 mmol) y 3-metiloct-6-in-1-ol (790 mg, 5,59 mmol) en éter (20 mL). El 3-metiloct-
6-in-1-ol (1,80 g, 26%) se prepar6 a partir de citronelol (7,81 g, 50,0 mmol) y nitrito de sodio (93,2 g, 135 mmol) en
acido acético/agua (5:2, 210 ml) segun el procedimiento de S. L. Abidi, Tetrahedron Lett. 1986, 27, 267. A 0°C, se
afiadio N,N’-diciclohexilcarbodiimida (1,27 g, 6,14 mmol), y la mezcla de reaccion se agité durante 5 minutos a esta
temperatura, tras lo que se formé un precipitado incoloro. Este material insoluble se filtr6 con succién en un embudo
sinterizado vy el filtrado se concentrd en condiciones de presién reducida. La cromatografia en gel de silice [50 g;
pentano-Et,0O (20:1); R = 0,65 en pentano-Et,O (5:1)] del residuo resultante proporcioné (3E)-3'-metiloct-6"-inil non-
3-en-7-inoato (470 mg, 31%) en forma de liquido incoloro.

IR (puro): v 1734 (OC=0), 967 (C=C, trans) cm™.

'H RMN (CeDe): 50,70 (d, J = 6,5 Hz, 3 H, 3-Me), 1,14-1,26 (m, 2 H, 2", 4'-Hp), 1,36-1,52 (m, 2 H, 2'-, 4-Ha), 1,55
(Me, 1 H, 3-H), 1,56 (t, J = 2,5 Hz, 3 H, 8-H3), 1,59 (t, J = 2,5 Hz, 3 H, 9-Hs), 1,97-2,14 (m, 6 H, 5-, 5-, 6-H,), 2,88
(dd, J=1,0,6,0 Hz, 2 H, 2-Hy), 4,01 (M, 2 H, 1-Hy), 5,47 (ttd, J = 1,0, 6,5, 15,5 Hz, 1 H, 4-H), 5,64 (itd, J = 1,0, 6,5,
15,5 Hz, 1 H, 3-H).

13C RMN (CeDe): & 3,1 (2q, C-9, -8, 16,5 (t, C-6), 18,7 (q, 3-Me), 19,0 (t, C-5'), 29,1 (d, C-3"), 32,2 (t, C-5), 35,2 (t,
C-2, 36,1 (t, C-4), 38,0 (t, C-2), 62,5 (t, C-1), 75,4 (s, C-7"), 75,8 (s, C-8), 78,5 (s, C-7), 79,0 (s, C-6"), 123,3 (d, C-
3), 132,6 (d, C-4), 170,8 (s, C-1).

MS: m/z (%) 41 (55) [CsHs'], 53 (76) [CaHs'], 60 (2) [CHsCO>H], 67 (50) [CsH-'], 81 (100) [CeHs'], 93 (60) [C7Hs'],
107 [ClOHlGOZ+ - COzH], 121 (44) [C9H13+], 124 (34) [C10H1402+ - C3Hg], 147 (7) [C9H110+], 207 (1) [M+ - CsHy], 259
(1) [M" - CHg], 274 (1) [M"].

C1sH2602 (274,40): calcd. C 78,79, H 9,55; encontrado C 78,82, H 9,48.
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Una solucién de (3E)-3'-metiloct-6'-inil non-3-en-7-inoato (350 mg, 1,28 mmol) en clorobenceno absoluto (120 ml) se
desgasifico con argén durante 15 minutos, antes de la adicion del catalizador carbino de Schrock (MesCC=W
(OtBu)s, 60,5 mg, 0,128 mmol). La mezcla resultante se sometioé a reflujo con un lento flujo de argén durante 24
horas y después se dejo enfriar a temperatura ambiente. El disolvente se eliminé en condiciones de presion
reducida, y el residuo resultante se purificé por cromatografia en gel de silice [50 g; pentano-Et,O (1:1); Rt = 0,55 en
pentano-Et,O (5:1)] para proporcionar (4E)-12-metiloxaciclotetradec-4-en-8-in-2-ona (220 mg, 78%) en forma de
liquido incoloro.

IR (puro): v 1731 (OC=0), 966 (C=C, trans) cm™.

'H RMN (CDCls): 30,90 (d, J = 6,5 Hz, 3 H, 12-Me), 1,19 (m¢, 1 H, 13-Hy), 1,29-1,47 (m, 2 H, 11-Hp, 13-Ha), 1,68 (M,
1 H, 11-Ha), 2,02 (M¢, 1 H, 12-H), 2,13-2,33 (m, 4 H, 7-, 10-H), 3,00 (ddd, J = 1,5, 7,0, 14,0 Hz, 1 H, 6-Hy), 3,05
(ddd, J = 1,5, 7,0, 14,0 Hz, 1 H, 6-Ha), 4,23 (dd, J = 4,0, 7,0 Hz, 2 H, 3-Hz), 5,56 (itd, J = 1,5, 7,0, 15,0 Hz, 1 H, 5-H),
5,64 (ttd, J = 1,5, 7,0, 15,0 Hz, 1 H, 4-H), 7,21-7,36 (m, 2 H, 14-H,).

13C RMN (CDCls): 8 16,0 (t, C-7), 18,1 (t, C-10), 18,5 (q, 12-Me), 25,3 (d, C-12), 31,4 ( t, C-6), 34,6 (t, C-13), 35,2 (t,
C-11), 39,4 (t, C-3), 61,2 (t, C-14), 79,8 (s, C-9), 80,0 (s, C-8), 123.7 (d, C-4), 132,5 (d, C-5), 171.6 (s, C-2).

MS: m/z (%) 41 (39) [CsHs '], 60 (1) [CH3CO2H'], 99 (2) [C7H1s'], 160 (2) [M* - C2H402], 178 (100) [M" - C>H,0], 205
(1) [M* - CHg], 220 (1) [M].

Se afadié quinolina (27,5 pL, 0,232 mmol) y 10% Pd/BaSO4 (4,90 mg, 0,0461 mmol) a una solucién agitada de (4E)-
12-metiloxaciclotetradec-4-en-8-in-2-ona (256 mg, 1,16 mmol) en etanol (20 ml). El matraz de reaccion se lavé con
argoén seguido de hidrégeno, y la mezcla de reaccién se agitdé bajo atmdésfera de hidrogeno a temperatura ambiente y
presion ambiente. Después de 5 h, el monitoreo GC indic6 la conversion completa, en la que el catalizador se
separé por filtracion a través de un lecho de Celite y se lavd con etanol. El disolvente se eliminé en condiciones de
presion reducida, y el residuo resultante se purificé por cromatografia en gel de silice [30 g; pentano-Et,O (20:1); R¢
= 0,60 en pentano-Et,0O (5:1)] para proporcionar (4E,8Z)-12-metiloxaciclotetradeca-4,8-dien-2-ona (223 mg, 86%) en
forma de liquido incoloro odorifero.

IR (puro): v 1732 (OC=0), 967 (C=C, trans), 714 (C=C, cis) cm™.

*H RMN (CsDe): 50,77 (d, J = 6,5 Hz, 3 H, 12-Me), 1,07 (dddd, J = 3,0, 5,5, 6,5, 10,5 Hz, 1 H, 13-Hy), 1,09 (dt, J =
6,5, 7,0 Hz, 1 H, 11-Hy), 1,28 (dt, J = 6,5, 7,0 Hz, 1 H, 11-Ha), 1,40 (dddd, J = 3,0, 6,5, 9,5, 10,5 Hz, 1 H, 13-Hy), 1,48
(ttg, J = 6,5, 6,5, 6,5 Hz, 1 H, 12-H), 1,90 (td, J = 7,0, 7,0, 2 H, 6-Hy), 1,94 (td, J = 7,0, 7,5 Hz, 2 H, 10-H,), 1,99 (td, J
=7,0,7,5 2 H, 7-Hy), 2,74 (d, J = 6,5 Hz, 2 H, 3-H,), 4,01 (ddd, J = 3,0, 9,5, 11,5 Hz, 1 H, 14-Hay), 4,10 (ddd, J = 3,0,
5,5, 11,5 Hz, 1 H , 14-Heg), 5,21 (ttd, J = 1,0, 7,5, 11,0 Hz, 1 H, 8-H), 5,31 (ttd, J = 1,0, 6,5, 15,5 Hz, 1 H, 4-H), 5,37 (
ttd, J= 1,0, 7,5, 11,0 Hz, 1 H, 9-H), 5,48 (ttd, J = 1,0, 7,0, 15,5 Hz, 1 H, 5-H).

13C RMN (CeDg): 8 19,9 (q, 12-Me), 24,9 (t, C-10), 27,9 (t, C-7), 29,1 (d, C-12), 31,8 (t, C-6), 35,3 (t, C-13), 36,7 (C-
11), 38,6 (t, C-3), 62,2 (t, C-14), 122,9 (d, C-4), 129,6 (d, C-8), 131,0 (d, C-9), 134,1 (d, C-5), 170,8 (s, C-2).

MS: m/z (%) 41 (41) [CsHs'], 54 (62) [CaHs'], 60 (2) [CH3CO2H™], 67 (58) [CsH7'], 81 (100) [CeHo'], 95 (17), 107 (16)
[CsH11'], 123 (15) [CoH15'], 149 (6) [C11H17'], 162 (7) [M" - CH3COOH], 194 (1) [M" - COJ, 204 (1) [M" - H,0], 222 (2)
[M*]. C14H220> (222,33): calc. C 75,63, H 9,97; encontrado C 75,67, H 9,96.

Descripcion del olor: olor de almizcle a polvo calido-metalico potente, con facetas herbaceas y florales, asi como una
fuerte inclinacion hacia hierro caliente.

Ejemplo 3: Otros compuestos

Los siguientes compuestos también se pueden preparar siguiendo el procedimiento general descrito en los ejemplos
ly2:

(4E,82)-13-metiloxaciclopentadeca-4,8-dien-2-ona,
(4E,82)-14-metiloxaciclohexadeca-4,8-dien-2-ona,
(4E,92)-12-metiloxaciclotetradeca-4,9-dien-2-ona,
(4E,92)-14-metiloxaciclohexadeca-4,9-dien-2-ona,
(4E,92)-15-metiloxacicloheptadeca-4,9-dien-2-ona,
(4E,102)-13-metiloxaciclo-pentadeca-4,10-dien-2-ona,
(4E,102)-14-metiloxaciclohexadeca-4,10-dien-2-ona,
(4E,102)-15-metiloxacicloheptadeca-4,10-dien-2-ona,
(4E,117)-14-metiloxaciclohexa-deca-4,11-dien-2-ona, y
(4E,117)-15-metiloxacicloheptadeca-4,11-dien-2-ona.
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Ejemplo 4: Fragrancia fina femenina "Jazmin-ambar blanco y manzana verde"

Compuesto / Ingrediente partes en peso 1/1000
Enantato de alilo (heptanoato de alilo) 17
Amberketal (dodecahidro-3,8,8,11a-tetrametil-5H-3,5a-epoxinaft[2,1-c]Joxepin) 10% / IPM 10
Benzoato de bencilo (BB) 131
CASHMERAN™ (1,2,3,5,6,7-hexahidro-1,1,2,3,3-pentametil-4H-inden-4-ona) 80
Acetato de cedrilo 40
Aceite de cascara de citricos 130
COSMONE™ ((52)-3-metilciclotetradec-5-en-1-ona) 20
Cyclal C (2,4-dimetilciclohex-3-eno carboxaldehido) 4
Givescone (etil 2-etil-6,6-dimetilciclohex-2-enocarboxilato) 20
Metildihidroisojasmonato (metil 2-hexil-3-oxociclopentanocarboxilato) 75
Spirambrene (2,2,3',7',7'-pentametilespiro(1,3-dioxan-5,2'-norcarano)) 10
Trimofix O (1-(2,6,10-trimetilciclododeca-2,5,9-trien-1-il)etan-1-ona) 10
y-Undecalactona 3
Vertofix Coeur (fraccion de acetil cedreno comercial) 350
(4E,97)-13-Metiloxaciclopentadeca-4,9-dien-2-ona (ejemplo 1) 100

(4E,92)-13-metiloxaciclopentadeca-4,9-dien-2-ona (ejemplo 1) al 10% transmite a esta composicion floral cierto
acorde de Jasminium sambac central, una nota de almizcle con impronta floral caracteristica, que extiende el tema
jasminico hacia un fundamento de almizcle aromatico y de polvo, dulce, agradable, suave-cdlido, e incluso con
aspectos ligeramente verde-herbaceos, que incrementan el impacto de manzana verde de la nota superior de Cyclal
C. (4E,92)-13-metiloxaciclo-pentadeca-4,9-dien-2-ona se combina bien e intensifica el caracter nitro-almizclado de
polvo de la cetona macrociclica COSMONE™ y, ademas, aumenta los aspectos almizclados del material lefioso-
almizclado CASHMERAN™, creando asi un acorde de impronta de almizcle redondo y rico en la parte seca inferior.
Junto con Spirambrene y Amberketal, la nota de almizcle floral jasminica de (4E,9Z)-13-metiloxaciclopentadeca-4,9-
dien-2-ona, crea un tema "ambar blanco" Unico, una nota ambar gris, almizclada, blanca-floral, transparente, que sin
almizcles florales, tales como (4E,9Z)-13-metiloxaciclopentadeca-4,9-dien-2-ona, hasta ahora no se podia realizar de
esta forma exuberante y alegre.
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REIVINDICACIONES

1. Compuesto de férmula (1)

7+n

O O

en la que n y m se seleccionan independientemente de 1, 2, 3 y 4, con la condicién de que 3 <n+ m < 6; y el doble
enlace entre C-4 y C-5 se encuentra en configuracion (E) y el enlace entre C-(7+n) y C-(8+n) esta en configuracién

@).

2. Compuesto, segun la reivindicacién 1, seleccionado entre (4E,8Z)-12-metiloxaciclotetradeca-4,8-dien-2-ona,
(4E,82)-13-metiloxaciclopentadeca-4,8-dien-2-ona, (4E,8Z)-14-metiloxaciclohexadeca-4,8-dien-2-ona, (4E,92)-12-
metiloxaciclotetradeca-4,9-dien-2-ona, (4E,92)-13-metiloxaciclopentadeca-4,9-dien-2-ona, (4E,92)-14-
metiloxaciclohexadeca-4,9-dien-2-ona, (4E,92)-15-metiloxacicloheptadeca-4,9-dien-2-ona, (4E,102)-13-
metiloxaciclo-pentadeca-4,10-dien-2-ona, (4E,10Z2)-14-metiloxaciclohexadeca-4,10-dien-2-ona, (4E,102)-15-
metiloxacicloheptadeca-4,10-dien-2-ona, (4E,11Z)-14-metiloxaciclohexa-deca-4,11-dien-2-ona, y (4E,112)-15-
metiloxacicloheptadeca-4,11-dien-2-ona.

3. Uso como fragancia de un compuesto de férmula (1)

7+n

O O

en la que n y m se seleccionan independientemente de 1, 2, 3 y 4, con la condicién de que 3 <n + m < 6; y el doble
enlace entre C-4 y C-5 se encuentra en configuracion (E) y el enlace entre C-(7+n) y C-(8+n) esta en configuracién
(2), 0 una mezcla de los mismos.

4. Aplicacion de fragancia que comprende un compuesto de férmula (1), segun la reivindicaciéon 1, o una mezcla de
los mismos, y una base de producto de consumo.

5. Aplicacién de fragancia, segun la reivindicacion 4, en la que la base del producto se selecciona del grupo que
comprende fragancias finas, productos del hogar, productos de lavanderia, productos para el cuidado corporal y
cosméticos.

6. Método para mejorar, potenciar o modificar una composicion de perfume o aplicacion de fragancia mediante la
adicién a la misma de una cantidad olfativamente aceptable de un compuesto de férmula (1), segin la reivindicacién
1, o una mezcla de los mismos.

7. Método que comprende la metatesis de alquinos de un compuesto de férmula (11)

O m

en la que ny m se seleccionan independientemente de 1, 2, 3y 4, con la condicién de que 3<n+m<6.
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