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INTRODUCCION®

Una de las actividades humanas m&s antiquas es el estudio
de las plantas y de los animales, particularmente como fuentes
de alimento, Desde los primeros tiempos, el hombre tenia que -
distinguir entre aquellas plantas que eran venenosas y la que
no lo eran, y asi desarrolld el conocimiento de las drogas de
origen natural, el cull se fué transmitiendo al principio ver-
balmente y despu&s en forma escrita como en papiros, pergami-
nos, tablas de barro cocido, etc.!?

Hasta principios de siglo, el estudio de los productos -
naturales se habia desarrollado en el aspecto boténico, refi-
riéndose particularmente a la descripcibn e identificacifn de
las drogas, lo mismo enteras que pulverizadas, asf como su his-
toria, recoleccibn, preparacibén y almacenamiento. En la actua-
lidad se trata de encontrar en los productos naturales alguna
utilidad especifica, ya sea en farmacologia 6 en la industria
en general.

El estudio de las plantas del género Pen4gtemon ha adquiri-
do importancia debido a gue poseen una serie de compuestos de-
nominados Iridoides. El género Penstemon pertenece a la fami-
lia de las Escrofulariaceas,? del orden Tubiﬂﬂoaae, las cuales

estdn combrendidas dentro de la subclase de las Dicotiledbneas



Gammopétalas, a las cyales pertenecen las plantas cuyos péta-
los estdén soldados por lo menos por sus bases.
Las Escrofulariaceas comprenden 25 géneros y unas 2600 -
especies, de las cuales alrededor del 30% son hierbas anuales
y el 64% aproximadamente, son hierbas perennes y pequefios ar-
bustos. Pueden mencionarse las siguientes subfamilias con al—-
gunos de sus gé€neros:
-~ Verbascoideas 6§ Seudolanoideas: Verbaseum, Celsila
-~ Escrofularioideas: Linania, Antiarhinum, Scrophularia,
Chefome, Penmsitemoyn, Mimulus, Gratioda, t -
Selago, ete. '

- Rinantoideas: Veronica, Digitalis, Isoplex.is, Gerardia,
Euphrasia, Bantéia, Pedicularis,etc.

En éste trabajo se estudia a Penstemon atropurpureces, -

una planta que crece en los alrededores de la ciudad de Méxi-
co vy en las zonas elevadas de la sierra morelense, en los me-
ses de Julio a Septiembre.3 Presenta las caracteristicas par-
ticularxes del g&nero que son: su c¢8liz es pentapartido, con -
segmentos imbricados (acomodamiento en forma de tejas), coro-
la tubular con el extremo dilatado, la garganta abierta y el
limbo pentadividido, estambres fértiles y su fruto es capsu-
lar. Son hierbas que crecen en zonas templadas con una altura

de 60 a 90 cm. y sus flores son rojas, rosas & escarlatas.



GENERALIDADES*

A.- Iridoides:

De las plantas pertenecientes a la familia de las Escrofu-.
lariaceas, se han aislado como componentes principales una se-
rie de compuestos denominados Iridoides, los cuales son un gru-
po de productos naturales que se caracterizan por presentar co-

mo estructura base, un anillo de ciclopentano-pirano.

Los iridoides pueden estar presentes en forma libre 6 en
forma de glucbsidos:

a).~ Iridoides glucosidicos: Son los iridoides represen-

tativos, y son substancias de f£fOrmula estructural muy variada.
Presentan un doble enlace entre las posiciones 3 y 4, mientras
que en la posici6n 1, en lugar de un grupo QOH, presentan una ~

D-glucosa & algln otro carbohidrato.

Ejemplos:
CH20H -glucosa

0
Aucubina

od



HO-CKZ .0-glucosa O-glucoéa
0
i CH=0
Catalpol Boschnalbsido

b) .- Iridoides libres: Son aquelles compuestos que po-

seen las mismas caracteristicas estructurales que los anterio-:

res, s6lo que difieren en no tener en la posicibn 1 un carbo-

hidrato.
Ejemplos:
CHZOH H
Genipina Pulvoplumericina

La biosintesis de los irldoides se propone que sigue la

via del &cido mevalbnico, que es la via metabblica de los pro-

ductos terpenoides.t " 0-glucosa
CHy = _OH
’ —— i . ""'"."—-’ i
HO-CH, COOH _ COOR
4cido mevalBnico 10~hidroxi- R=H; &c. 7~desoxi

geraniol logénico



0-glucosa

5
————— ~——=  Iridoides
glucosidicos

COOR
H Loganina

R=CH,:
R=H ~; Acido logénico

‘B.- Fenilpropanoides:

Los componentes denominados Fenilpropanoides & fenilpro-
panos, son agquellos compuestos naturales que poseen en su es-
tructura el esqueleto del fenilpropano:s

CHZ-CH2—CH3

Los fenilpropanoides existen en una gran variedad del rei-
no vegetal, y han sido encontrados en la familia de las Escro-
fulariaceas, ya sea en forma libre & en forma de glucbsidos, -

ésteres & amidas.® Se dividen en 2 grupos principales:

a) /= Fenilpropanoides libres: Los aceites escenciales =~

poseen como componentes principales, mono y sesquiterpenos, r—
pero en ocasiones, en ciertos géneros & familias, los fenil-

propanoides se encuentran como uno de los componentes princi-
pales, y en ocasiones, el principal componente de &stos acei-

tes escenclales.



Los terpenos y los fenilproéanoidesn son biosintetiza=-

dos por vias similares?

CH=0
H~t— OH hv 0,
H~—4— OH
CH,-PO,H
2 7732 e Glucosa o=———=> Almidén

eritrosa 4-
fosfato

~glucBlisis
@H2=CIZ-COOH)
HOO H2-CO-COOH ) 0P03H2
- (2) fosfoenol
piruvato
OH
dcido
prefénico
€0 . CHyg H
CH3-C0-S-C0A
——ipe
Acetil coenzima A
Ny HOOC ~ CH,OH
l Scide
FENILPROPANOIDES mevalénico
CICLO DE
KREBS
‘ N~
TERPENQS

Log precursores mds importantes de los fenilpropanoides,
son los Scidos cinnfmico y p~hidroxicinndmico (p-coumérico),
los cuales son sintetizados en forma natural mediante la via
del &cido siquimico.? Ia configuracibn que presentan &stos =

4cidos es la forma Trans.



foou fOOH
C-0PO.H C=
_ no 32 {
CH, i, H COOH
ac. fosfoenol* HO—?-H
irGvico
D-GLUCOSA P . H-C-OH ‘7;’{3;"
) Aldolasa . é ~OH
‘S\\\‘ ci=0 ; y O
Het-0H CH,~OPO3H,
CH ., ~0P0, H ac. heptulosénico ¢ S~deshidro
2 372 7-fosfato quinico
b-eritrosa osta
4-fosfato d@hldra—
. tasa
COOH
*P.E.p. /@ é n
deshidroge-
H,04P0
ac. sﬂ;ﬁhuco Ac. Sﬂmﬂhdco ac. 3—de5huhn
3-fosfbrico siquimico
sintasa OOCH OOH
H,03P0 -C-cooy  Sintetasa 0~C-COOH
OH OH
ac,enolpiruvil siqufmico Ac, Corismico
- H,,~CO-COOH
Hy= ?H COOH
NH2
~ ransaninasa '*\\\>\\\\\ngc CH,=
OH Qm% OOH
TTROSINA p-OH-fenJ.lpirwato Q
CH., -CH-COOH H,~CO-COOH
} 255
N_H‘Z “5‘653
- - - ac. preféru.co
transaminasa

FENILALANINA ac. fenilpirGvico



Se conoce que el &cido cinnfmico se forma por la desami-
nacifén de la fenilalanina, mediante la accidn de la enzima -
fenil alanina amoniaco liasa (PAL), mientras que el dcido p-
coum&rico se origina de igual manera a partir de la tirosina
por la accibn de la tirosina amoniaco liasa (TAL)*, aunque no
se ha logrado aislar , pero se cree que ésta via es posible.
El &cido p-coumirico también se puede formar por la hidroxila-

cibn del &cido cinn@mico.

COOH O0H
O O
NHZ PAL

Fenilalanina Ac. Cinnémico
ac.cinn&mico
COOH. 4~hidroxilasa
o COOH
o, .
Tirosina

Ac. p-Coumérico

Frecuentemente se ha encontrado qué &stos compuestos su-
fren una B-oxidacibn en el C3 del lado de la cadena para dar
estructuras Ar-C,. Estos compuestos se pueden encontrar como
componentes de los aceites escenciales, pero tambi&n se pue-

den encontrar en plantas no productoras de aceite, en lag --

cuales se encuentran en forma libre & esterificada.



El compuesto mds simple de &ste tipo, es el &cide benzoi-

co, el cudl se forma por la g-oxidacibdn del &cido cinnémico:

COCH
[ A~ COCH - ©/
~ Béc.qmnémico

-oxidasa
&cido cinnfmico 4cido benzoico

Es muy frecuente la presencia de ésteres del &cido sali-
cflico en las plantas'dicotiledbneas. La formacibn de éste -

idcido sigue la via biesintética:
COOH
COOH ©- COoH
E::r’\§” ””’/’/,";c. benzoico H
4cldo cinnamico‘\\\\\\\*~ : ; COOH ,z””"ﬁc. salicilico

fc. O-coumirica

Uno de los principales compuestos aromdticos formados por
la groxidaci6n del &cido cinnémico es la vainillina, la cull -

se encuentra en muchas plantas y su via biogenética es:

.~ COCH 00H
ST

ac. p-coumirico . oy 2C- cafeico

CH=0 ci=0 =0 =0
Nt ——— g L ae— ]
H4CO ~ HO HO H

anis aldehfdo p-OH-benzaldehido . OH - OCHy

protocatequico Vainillina
. aldehido
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También el &cido cinnfmico es un precursor importante en
la obtencifn de coumarinas, las cuales se encuentran en esta=-
do nativo, exclusivamente en forma de gluchHsidos; y algunos -
con actividad biolSgica especifica. En el primer paso, el &-

cido cinndmico es hidroxilado en la posicibn orto.’

COOH ' OOH COOH
OH O~gluc.
: ‘ac. o-coumfrico " glucBsido del
ac. clanénico : ac. o-coumirico

m lyp—— [T TP—
0" 0 mmn . quOOH
: - OH -gluc.

ac. coumarinico - glucbsido del
Counarina ac. o-coumdrico

" Adem&s de sus propiedades aromatizantes, los fenilpropanoi-
des libres presentan actividad terap&utica. Por ejemplo, los =-
derivados del &cido p-metoxicinnémico han sido estudiados y -
se ha encontrado que poseen actividad antipirética, analgési-
ca y actividad antiinflamatoria, seqlin estudios hechos por Eun

Bang Lee y coolahoradores.’ Los compuestos mds importantes son:

‘ R Aclida p-metoxicinnamoil-
CH30 —O‘CHECH'C'O“Q salicflico.
(1) (0,0)¢



1

o]
. I N« (p-metoxicinnamoil)
CH3°‘©'CH=CH"C‘°’NH“®'0H p-aminofenol.

(1)

0 0
i
CH3GQCH=CH-C-O-©.NH.. (o P g-—CH p-acetamido fenil-
-3  p-metoxicinnamato

(II1)
E1l compuesto I bresentb mayor actividad antipirética, el

compuesto III.present§ una remarcada accibn antiinflamatoria

y los compuestos I y II poseen accibn analgésica.

Existen otros compuestos naturales derivados de los fe-
nilpropanoides, que presentan actividad biol6gica, como el -
etil-p~metoxicinnamato, el cual fué aislado de los rizomas se~

cos de Curcuma zedoriall

f
CH,0 -Q'CH=CH-C-O~CH2~CH3

- ' (EPMC)

El etil-p-metaxicinnamato presentd una accldbn antifungi-

cida, ya que inhibid8 el crecimiento de Trichophyton rubrum, -

Aspergillus niger, Saccharomyces cerevisiae y Epidermophyton

floccosum en una concentraci®n menor a los 10 mg/ml. A con-
centraciones mayores, inhibi8 el crecimiento de una gran varie-
dad de hongos. No presentd acci8in antibacteriana, pero se ha

reportado que posee actividad antihelmfntica.
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Se han encontrado derivados del &cido cafeico como el &-
cido Rosmarinico, que se encuentra distribuido en gran varie-

dad de plantas, pero sin actividad biol&gica identificada.ll=l2

i
H()-p— CH=CH-C-O-?H-CH2-Q— OH
g COCH OH

Acido Rosmarfinico
(cafeoll &ster del &cido 2,4~dihidroxifenilacé&tico)

Otros derivados del &cido cafeico son el &cido litosper-

mico, el &cido clorogénico y quizd el derivado mds importante,
 om

el derivado amipado, la bopa‘l2

0-CO~CH=CH H
H
HO OOH 'Aé: liéogﬁérmico
H H 0=é-0-éH—CH2 H
CHé-?H;éBOH ‘ Ac. Clorogénico
HO N.H2

H

3-(3,4~dihidroxi) -fenil~alanina
Dopa )
La Dopa, a través de su metabolito, la dopamina, es el me-
dicamento m&s efectivo para el tratamiento del Parkinsonismo.

La Dopa es el precursor de la dopamina, norepinefrina y de la

epinefrina, que son medicamentos simpaticomiméticos33
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CH OH OH ' H

OH | OH OH OH
o e e

descarbo- dopamina feniletanol
CH x1lasa CH g-oxidasa CH-OR amina-N- CH-OH
i 2 2 - metil - EH
CH-cooH CHy M2 transferasa  §72
NH, NHZ NH, NH-CH,
Dopa Dopamina Norepinefrina Epinefrina

Un grupo de compuestos que pueden ser incluidos dentro
de los fenilpfopanoides libres, son aquellos que poseen un ~

grupo alcohol, los Fenil etil alcoholes:"

QCHz—Cﬂz-OH

Las investigaciones hechas para establecer su biosinte-
sis en plantas superiores, proporclonan algunas rutas, como

la que se establece en sequida:

HO—@—G{z-(lﬂ—O(DH —— Hz-cﬂzum
NH,

- Tirosina l Aldoxima

Z-CD-OZOH S Ho-@—ﬂﬂz-cim

!Dz-(}lz-o-qlucosa e m—@—mz-aiz—m

lrg~D~glucosil= Tirosol
tirosol
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Este tipo de campuestos presentan actividad bacteriost&ti-
ca contra bacteritas Gram negativas!S Se encontr® que los fenil-
etil alcoholes inhiben en forma selectiva y reversiblemente la
sintesis de DNA de las bacterias suceétibles, mientras que la -
sintesis de RNA y la produccién de protefnas sigue sin inhibi-
cibén. Se probbd la actividad de varios derivados contra Escheri=-
" chia coli‘B} de los cuales, los derivados con mayor actividad se

representan en el siguiente cuadro:

Concentracidn Actividad

(molx10~3/m1) relativa
Fenil etil alcohol (FEA) 2.64 100 %
O-metoxi Fenil etil alcohol 1.58 168 %
m~metoxi Fenil etil alcohol 2.18 _ 121 &
p-metoxi Fenil etil alcohol 0.48 550 %
2,3-dimetoxi Fenil etil alcohol 1.38 191 %
2,4~dimetoxi Fenil etil alcohol 1.53 172 %
3,5~dimetoxi Fenil etil alcohol 1.11 237 %
3,4-dihidroxi Fenil etil alcohol 2.73 104 %
Fenil etil amina 1.70 ' 160 %
p-metoxi Penil etil amina ) 0.88 300 ¢
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b} .~ Fenilpropanoides glucosidicos: A &ste grupo de com-

puestos pertenecen los gluc®sidos que poseen uno § varios azf-

cares unidos al grupo fenilpropano mediante un enlace &ster.

b.1l) .- Fenilpropanoides glucosfidicos con un azGcar:

Los fenilpropanoides glucosfidicos més sencillos son aque-
llos que s6lo se unen a un carbohidrateo; los compuestos repor-
tados con &stas caracteristicas son: La Purpureina, aislada -

de Salix purpfirea (Salicaceae) #6

HO— - OH
0
H 0
H

0

o=!:—cn=ca-©—on

el Populbsido y el Gradidentbsido aislados de Populus grandi-

dentada, dg la misma familia de las Salicaceas.!’

Purpurefna :

Populbsido

on i

o=c!-— CH=CH —@—OH
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Se encontraron una serie de fenilpropanoides glucosfdicos,

los cuales tienen la estructura siguiente:18
‘ OH
RO 0
R H
en donde R se substituye por una gran variedad de radicales.
El Salidrb6sido. es un derivado del tirosol (p~hidroxife-~

nil alcohol) y fué aislado de Syringa vulgaris ‘{0leaceae) & Yy

de Salix triandra L. (Salicaceae) 3!

HO
OH 0. Salidr8sido
OH .

b.2).~ Fenilpropanoides con 2 8 mds azlcares:

Los fenilpropanoides glucosidicos que m&s interés han pre-
sentado, son los que poseen dos & m&s azlicares unidos al nfi-
cleo del fenilpropano, ya que varios de ellos han probado tener
actividad hiolé6gica especifica.

El primer fenilpropanoide glucosidico reportado es el E-
quinacbsido, aislado en 195Q por A. Stoll a .partir de Echinacea

augustifolia ‘(Compositen), el cudl propuso la estructura:!?
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OH
CH ~CH, H

H Equinacbsido
0-CO-CH=C H

H

El equinactsido presentb actividad antibacteriana, espe-
cificamente contra estafilococcos. Su estructura fué compro=-
‘bada al obtenerse de Magnolie ghandiffora L. por Koppaka Rao
en 197520 posteriormente se aislaron dos fenilpropancides glu-
cosidicos llamaaos Actebsido y Neoactebsido de Syringa vulga-
2is (0Leaceael’bn 1968; no especifican claramente sus propie-
dades aspectrométricas y en 1981 lo llaman Verbascbsido, ais-

lado de Onobanche rapum-genistap.??

HO

. HO .@-CbeH—CO-O

OH oH
El actebsido ha'sido aislado de Syringa vulganis (Oﬂeaceaelzl

Actebsido
{(Verbascbsido)

Conandnron hamoidodides (GesneriaceaeP? Clerodendrum mynicodides -
(Gesneriaceae )2t Mantynia Louslana MLLE, (Mantyniaceae )3 Osman-
thus gragans (0Leaceae Py de Orobanche napum;geniétae {Oroban-
chaceaef? También reportan haber aislado el actebsido del gé-

nera Acanthaceae.
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En todos los casos en los cuales se aisla el actebsido,
se observa que existen mezclas de compuestos con estructuras

semejantes como las siquientes:

Hﬂ—Q—cu=cn-co— .
Ho ~CH,=CH C\( Isoactebsido®"

OH

HO
H

ramnosa

0-CH,~CH,, H :
Neoactebsido?!
) . ,
o-co-cn=cu—Q—oii
amnosa H

) ‘ OH T
H ]
. --CHZ—CH OH
- Orobancbsidd?
OH
H H=CH-CO-
H .
H { o

ramnosa

' glucosa~0.

. Conandrbside23

’ H°—§}—cn=eu-m—o
H | H

xllosa
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—CHam CH
HO CH, CHZ—Q*) 3
OH
HO‘-—Q— CH=CH~CO~ ' ' '
0 OH Martynosido?’

amnosa

lo que indica que la posibilidad de presentarse en una planta
mezclas de algunos de_éstos compuestos, es muy‘alta.

El actefsido ha sido estudiado y se ha comprobado que pre-
senta actividad farmacéutica:

a) .~ Actfla como agonista de la accibn antitemor de la Dopa??

b) .~ Es un agente antihipertensivo.

c) .~ Presenta actividad analgésica.

d) .~ Se cree que actfia como parte de un mecanismo de de-
fensa quimico, usado por las plantas contra los ataques patb-
genos.®

e} .~ También parece ser capaz de inactivar particulas de
virus, quiz8 por acoplamiento oxidativo con las proteinas vi-
rales.?8

La biosintesis del actefsido y del tirosol se efectud -
mediante estudios de trazas radioactivas y se encontrf que el
principal precursor del actebsido es la fenilalanina, mientras
que para el tirosol lo son la tirosina y la tiramina,§

Otros glucBsidos de fenilprobanoides con accibdn biolbgica

comprobada son;



Ho’—Q—CH-CH COQ
Ho

R

OH OHCH

20

0-CH,,~CH,y —Ct—"ﬁ
H

Myric6sido

El myrictsido, aislado de CLoradendium myricoides (Venr-

benaceae), es el primer fenilpropancide :glucosidico al cuil -

se le ha comprobado su accifn repelente a insectos.?2

Otro grupo de fenilpropanoides son aquellos a los que se

les ha comprobade su accibn inhibitoria del crecimiento de -~

ciertas plantas, como lo son el

Rafanuspl y el &ster del 4ci-

do sinépico (1,2-disinapoil-glucosa).

OCH3_
glucosa-0 0=CO-CH=C OH
H,C
3
. H ocH,
HO H=CH-CO-
OH
Rafanusol?27
H3C0
' OCH3
0~CO-CH=CH H
. CH3 1,2-disinapoil-glucosa2?
_ OCH3
0~-CO~CH=CH: H
OCH



Se han aislado otra serie de glucbtsidos en laos cuales, no
se ha descrito alguna actividad biolSgica, aunque probablemente
sf la tengan, como los Rossicasidos B, C y D aislados de Bosh-

niakia nossica {Orobanchoceae} 3l

HOw' -cuz—cu=cu—@_ou

Hn-p— CH=CH-CO- Rossicasido B
N OH
H .

ramnosa-0-glucosa

HO——§ >- =CH=-CO~
. CH=CH-CO ~CH.,~CH=CH — < )}-OH
. HO 0 _

H
H Rossicasido C

glucosa

HO - CHZ-CH=CH—©'0H

H

HO'$::>—‘CH?CHbCOnO Rossicasido D
HO .

lucosa
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PARTE TBORICA®*

El estudio fitoquimico de las plantas pertenecientes al -
género Pensétemo nde la familia de las Escrofulariaceas, se i-
nicio con la planta Penstemon atioputpureces que se recolectd
en el cerro del Ajhsco. Del extracto metandlico de las partes
aéreas de la planta, se aisld un compuesto de tipo iridoidal =

glucosidico, el cull se identificd como el Boschnaldsido:28

0-Glucosa

Boschnalbsido

CH=0

(1)

También se observd la presencia de otro compnente de &s-
te tipo iridoidal, cuya identificacibn y determinaciéﬁ estruc-
tural es parte de &ste trabajo. Durante el proceso de separa-
cibn de &stos productos, se observd la existencia de otros com-
ponentes de mayor polaridad. Se buscd la manera de aislarlos
y se encontrd que la ruta de separacibn mls efectiva es la des~-

crita en el esquema I.



Proceso de separacibn de los componentes
polares de Penstemon athopurpuheces.

Partes aéreas secas y molidas
de Penstemon athopurpureces, (1Kq)

Extraccidn con
Metanol y Conc.

|
Extracto Metanflico (60 g)

H20/ACOEt
AcOEt ‘ Capa Acuosa
n-Butanol
v
Fase butan8lica Capa Acuosa
Concentrar
Y
Extracto butanflico (26.4 g)
Columna
Carbbn act.
HZO/MeOH 50% MeOH
(Fraccibn "B") (Fraccibn "A")
6.86 g 4.30 g
(I+1I1) ( IX + IIT)

'ESQUEMA" T
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Del esquema anterior, la Fraccifn"B" estd formada princi-
palmente por dos compuestos iridoidales. Como ya se mencion8,
el producto mis abundante de ésta fraccidn es el Boschnaldsido
(I),'el cuil se separ6 por cromatograffa en columna flash del
otro componente. Los datos de I.R., R.M.P., R.£. y punto de

fusibn, son idénticos a los reportados para el boschnalbsido.

Identificacibn de II: El producto II se sepaxrd del bosch=-

nalésido por cromatograffas sucesivas en sflica gel (11 mg) y
se determinaron sus espectros de L.R. y de R.ﬁ.P. Es un pol-
vo amorfo de R.f. 0.66 (MeOH—CH2C12 3:7); en I.R. presenta una
banda ancha a 3357 c:m'1 que indica la presencia de grupos hi-
droxflos, a 2875 una ﬁequeﬁa banda debida a la vibracidn de -
grupo aldehfdo y a 1663 y 1625 cmt% se obéervan 2 bandas que
indican un sistema aldehido &,8 insﬁturado y doble ligadura -~
de enol-&ter. En R.M.P. present® una sefial doble a 0.88 p.p.
m. con un J=7 Hz, el cull integra para 3 hidrbgenos de un me-
tilo secundario; a 4.78 p.p.m. existe una sefial doble de J=7
Hz que se debe a un protbn anomérico; a 5.86 p.p.m. existe un
singulete que sé debe a la presencia de un prot6n hemiacet&li-
co; a 7.48 p.p.m. un singulete que corresponde a un protdn vi-
nilico de un sistema enol-&ter y por Gltimo un singulete a 9.13

p.p.m. de un aldehfido tipo &,s insaturado.
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La acetilacifn de II con anhidrido acético en piridina,
produjo el tetra-acetato II-1, el cul es un producto més es-
table que el original. Es un s&lido cristalino incoloro, con
un punto de fusién de 184-186°C, el cual en I.R. presenta una
banda a 3558 cm"l que corresponde a la presencia de grupo hi-
droxflo; a 2858 cm-l sé observd la existencia de grupo aldehido,
a 1760 y 1750 se observa el grupo &ster y a 1639 y 1530 se ob-
serva el grupo aldehfdo &,B insaturado y doble ligadura de e-
nol-éter. El espectro de R.M.P. presenta la misma seilal do-
ble de J=7 Hz a 0.93 p.p.m., que indica un grupo metilo secun-
dario; a 1.95, 2.0, 2,03 y 2.1 se observan 4 singuletes de 4
grupos acetatos; a 3.06 p.p.m. hay un singulete ancho que in-
tercambia con D,0 y se debe a un grupo hidroxilc; a 5.53 una
sefial doble de un protSn anomérico; a 7.1 p.p.m. un singulete
que indica la presencia de un prot8n vinilico de un sistema -
enol-&ter, y a 9.35 p.p.m. una seifial simple de un protén alde-
hidico a,8 insaturado.

El espectro de masas de II-1, proporciond datos mis cer-
canos para establecer la estructura del compuesto; presenta
como pico base el fragmento de m/z 331 que corresponde a la
fraccibn de una glucosa acetilada:

| T om0
ac P Cy409qHyg = 331

Ach
oAc



26

La fraccibn que corresponde a m/z 163, se explica con un

fragmento del tipo:

e -

7 CyoH110y = 163

CH=0

En la literatura se encontr® que la fragmentacibn del es-
pectro de masas de II-1 es semejante al que corresponde el Plan-
tarenal6sido acetilado, que fu€ aislado de Tecoma sians (Bigné-
niaceaeP? Plantago arenia (Eschofulaniaceac)3¥y de Leucocarpus
perfoliatus (Eschofulariaceae)3s

De acuerdo a lo anterior se establece que el compuesto II
es, el Plantarenalbsido, ya que estln de acuerdo el punto de -
fusibn del tetra-acetato, y los datos espectroscépicos de R.M.

P. , I.R. y de E.M.

O-Glucosa

Plantarenalbsido

HO
CH=0

(I1)
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También ha'sido aislado un estereoisfmero del plantarena-
16sido de la planta Tecoma stans (B.ignoniaceae) por A. Bianco
conocido como el Estantidsido, que presenta el siguiente arre-

glo estructural:®’ .
c 0-G

1H3. 9 lucosa .
i §

Estantibsido

Ho CH=0

La diferencia que serhserva espectroscbpicamente, es en
las sefiales de los acetatos de 6stos productos, y es la siguien-
te: en el acetato del estantibsido el grupo metilo de Cio apa;
rece a 1.13 p.p.m., mientras que el mismo metilo en el planta-
renalbsido est& a 0.93 p.p.m., y el prot6én anomérico de C; del
estantibsido aparece a 5.48 p.p.m., y el mismo protén en el -
plantarenalésido los hace a 5.53 p.p.m., lo que est& de acuer-
do con el producto II, por lo que se confirma que se tiene el

Plantarenaldsido.

* TdentificaciBn del'combuESto‘III: De la fraccién "a" -

(esquema I), se logr8 aislar el producto III mediante croma-
tografias sucesi§as en columna flash de sflica gel, el cudl

solidific® en CHZCI2 teniendo un punto de descomposicibn de

132-134°C y un R.£. de 0.62 (CH,C1l,~MeOH 7:3).
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En el espectro de I.R. muestra una banda ancha a 3400 cm'l

de grupos hidroxilos, a 1700 la presencia del grupo éster, a -
1630 doble ligadura, a 1161 se observa la vibracifmn C-0-C de -~
grupo &ter, y a 1609 y 1520 cm"l la presencia de grupos aromdti-
cos. En R.M.P. (DZO) se observan 2 dobletes de J=16 Hz en 6.11
y 7.41 p.p.m. que corresﬁonden a los protones de una doble liga-
dura conjugada (Ar-CH=CH), la cudl indica la presencia de un 8s-
ter cinnémico; en la régién de las bases oxigenadas (3-5 p.p.m.)
se observan sefiales mliltiples caracteristicas de carbohidratos;
a 5.21 un singulete de un protén anomérico y una sefial doble de
J=6 Hz a 1.1 p.p.m., que integra para 3 protones y que indica -
la existencla de una ramnosa.

La acetilaci8n de III praduce el nona-acetato III-1, el cufl
es un polvo amorfo con un punto de descaomposicibn de 73-75°C; una

A

gggﬂ a 283 nm (log e= 4.39) en el espectro de G.V., y con una -
rotacién especifica de (al= -49. El espectro de I.R. muestra la

1 se observa la banda

ausencia de grupos hidroxilos, a 1755 cm”~
caracterlistica de los grupos carbonilos de éster, a 1640 se ve

la banda de doble ligadura y a 1509 la presencia de grupos aro-
midticos. El espectro de R.M.P. presenta una seiial doble a 1.03
p.p.m. de J= 6 Hz que corresbonde al grupo metilo de una ramno-
sa ; se observan 5 singuletes a '1.86, 1.93, 2,01, 2.08 y 2.10 -
que corresponden a 5 acetatos; a 2.25, 2.26, 2.28 y 2.30,4 sin-

guletes coxrespondientes a 4 acetatos aromiticos.
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Una senal triple a 2.85 se atribuye a un metileno benci-
lico (Ar—gﬁ2~f, a 6.3l y 7.61 existen 2 dobletes de J=6 Hz y
se asignan a los protones de una doble ligadura conjugada --
(Ar-CH=CH-), a 5.05 una senal doble de J=1 Hz de un protfn a-
nomérico y entre 7.01 y 7.31 p.p.m. un multiplete para 6 pro-
tones aromaticos. '

Baséndose en los datos anteriores, se establecid que el
producto III, aislado dé la Fraccidén "A", es un fenilpropanoi-
de glucosidico, formado por una glucopiranosa y una ramnopira-
nosa, asi como de un éster cinn@mico y de un &ter fenilpropib-
nico. La bfisqueda en la literatura de compuestos con @stas -
caracteristicas, condujo a confirmar que el compuesto III es
el Actebsido (3,4-dihidroxi-g-fenil .etil-0O-a-L-ramnopiranosil-
(1-» 3) -g-D~(4-0-cafeoil)-glucopirandsido, aislado primeramen-
te por Birkofer de Syringa vulgaris L. (OLeaceae)?!

Para establecer la estructura de III, se hicieron las si-
guientes observaciones: Se compard los espectros de R.M.N. -

1 3

de "H y de 1 C del producto III con los datos reportados por

C. Andary??{Tabla 1 y Tabla 2).

e—r —

HO

: 4
- HO &H:&H—ao-o



TABLA # 1

13

(Comparacibn del espectro de R.M.N. "C
de III con el reportado por Andary).

#C Derivado Cafeico

Reportado*

124.40
115.79
146.35
149.33
114.70
123.36
148.06
117.03
169.50

W 0O ~1 O U1 & W N

#C Glucosa

Reportado*

1 103.44
2 75.29
3 82.01
4 70,36
5 75.60
6 62.01

* D20 + (CDz)

® pioxano

2

co

Encontrado®

127.48
116.02
148,09
148.35
115.62
123.60
148.25
117.01
168.76

Encontrado®.

102.33
74.89
81.47
70.88
74.95
61.22

#C

1'
2I
3l
4'
5!
6!
7'
8l

#C

1I
2'
3l
4'
sl
6l
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Feniletil alcohol

Reportado*
131.56
117.54
145.58
144.10
116.84
121.66

35.99
72.07

Ramnosa

Reportado*
102.82
71.84
71.68
73.27
70.36
18.60

Encontrado®

127.55
117.12
145.33
145.06
116.13
120.54

35.01

72.74

Encontrado®
102,22
71.32
71.23
72.80
70.08
18,03
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TABLA # 2

(Espectros de R.M.P. comparados de III
con los datos reportados por Andary).

H Reportado Encontrado
. (DB'BO—d6 + CE'3CG)H)* D20° mso—ds"

Derivado Cafeico 2 7.0 7.16 7.10

7 7.43 (4,16) 7.65 (d,16) 7.41 (d,16)

8 : 6.18 (d,16) 6.33 (d,16) 6.11 (d4,16)
Feniletil alcohol 7° 2.72 (m,8) 2.83 (m) 2.68 (m,8)
Glucosa Tl 4.33 (d4,7.5) 4.45 (d,7.5) -——
Ramnosa 1t 5.03 (4,1) 5.21 (d,1) 5.01 (d4,1)

6' 1,01 (4,6) 1.10 (4,6) 0.96 (d4,6)

(sefial, J=Hz)
* 250 MHz
° 80 MHz

En el espegtro de R.M.P., s6lo se distinquen algunas seiales
caracteristicas, ya que la accifn de los disolventes, asi como -
la resolucibn del aparato utilizado no permiten hacer una compa-
racién mis preciga. E% espectro de R.M.N.13C presentd valores
semejantes, ya que la influencia del disolvente interfiere en -
los resultados en forma apreciable?? A pesar de todo, &stos da-
tos confirman la estructura propuesta para el compuesto iII de

la Fracci6n "A".
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Los datos que confirman la presencia del Actebsido son -
los que proporciona el acetato III-1, ya que son idénticos a
los reportados por Hiroshi Sasaki, en los espectros de I.R.,
R.M.P. ¥y U.v2 El an4lisis elemental del producto III-1 se -
calculd para CyHe 4004 de donde C=56,43%, H=5.43%, y se ob-
tuvo C=57.05%, H=5.70%. El espectro de R.M.N.13C, asigna los

carbonos segfin la Tabla #3.

TABLA # 3

(Asignacitn de Carbonos para el
compuesto III en RMN13c)+*

#C Derivado Cafeico #C FPeniletil alcohol #C Glucosa #C Ramosa

1 132.91 1 137.61 1 100.83 1' 99.06
2 124,12 2! 123.90 2 70.28 2' 72.45
3 142.80 3 142,05 3 80.21 3" 69.69
4 144.06 4 141.80 4 68.83 4' 69.99
5 123.20 51 122,91 5 72,26 5' 67.45
6 126.36 6 127.19 6 62.53 6' 17.54
7 144.43 7 35.52

8 118.30 g 70.90

9 164.97

* CDCl3
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Fracecibén "a" - TIT
KOH,/MeOH Pcet.mn]:_l
VIII I1I-2 + IV (IV + IVy)
H,50, L onu/r«ea{
v VI + VII
(VI_#+VI,)
l“2504
IX
0. :
- o (o)
CH, can- R
OR
RO CH=CH~-CO- -
RO R ITI: R= H
RO
III-1: R = COCH

IXI-2; R = CH3
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IVb: R=R"= CH, )
R'= -CO-CH=ClI—QOCH3
- ooy
3

1V, R=R'=CH,

© R"= -CO.—CH=CH~QOCH3
Co CH,
+ R=R'= . n
VI, i R=R'=CHj; R"= H.

HO~CH,~CH . R=R"=CH_ : R'=
2 z—q-ocn3 VI, : R=R"=CH,; R'= H
v CH, VIII: R=R'=R"=COCH,

C%O?‘—ChCH.—COOH
CHq4 VII

ESQUEMA II
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Cuando se sometif la fraccibn "A" (Esquema I) a una reac-
cibn de permetilacibn siguiendo el método de Hakomori, se ob-
tuvo, despu&s del proceso de separacibn, dos productos con ca~
racteristicas similares. (III-2 y IV).

El producto III~2 fué purificado por Cromatografia Liqui-
do-Liquido y se obtuvo un.aceite con un i6n molecular de m/z -~
574, que corresponde a la fraccibn del actefsido permetilado -~
al perder el derivado céfeico ({Esquema II). En el I.R, né se
observa la presencia de grupos hidréxilos ni de doble ligadu-
ra trans, a 1590 y 1516 se observan las sefiales caracteristi-
cas de anillo arom&tico. En R.M.P. se presenta el doblete ca-
racteristico de la ramnosa a 1.3 p.p.m. (J=6 Hz); a 3.4 (3H),
3.45 (3H), 3.49 (6H), 3.51 (3H) .y 3.55 (3H) existen 5 singule-
tes de 6 metoxilos de azficares y a 3.85 y 3.86 p.p.m., 2 singu-
letes de 2 metoxilos arométicos. A 4.25 p.p.m. un doblete de
J=7.5 Hz de un protbn anomérico que se atribuye al Cq de la ~
glucosa; en 5.3 una sefial simple ancha del protfn del Cqy de ~
la ramnosa y a 6.75 un multiplete de 3 hidrbgenos arométicos.
Estas datos son idénticos a los reportados por Hiroshi Sasaki%s

El espectro de masas tiene como picp base el fragmento de

m/z 164 que corresponde a:

CH.,=CH. OCH =
2 —Q 3 C1af120,= 164
ocH,
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El producto IIT-2 se hidroliz6 en medio &cido con H,S0,~-
2N y se obtuvo el producto V, que en I.R. presenta una banda
ancha a 3425 cn™* de grupo hidroxtlo, y a 1590 y 1515 cm ¥, -
las bandas correspondientes a grupos arométicos. En R.M.P. -
presenta un singulete ancho a 1.55 que intercambia con D,0 -
del grupo hidroxilo, a 2.8 se observa un triplete de J=7 Hz
de 2 protones bencflicos, a 3.8 p.p.m. otro triplete de J=7
Hz de dos hidrSgenos de metileno (Ar-CH,~CH,-); a 3.85 y 3.87
p-p.m. dos singuletes de 2 metoxilos aromiticos y entre 6.74
y 6.77 un multiplete de 3 hidrOgenos aromdticos. El espectro
de masas proporciona como ifn molecular la fraéci&n de m/z de
182 vy el pico base de m/z 151. De acuerdo a los datos anterio-
res, el producto V se identifictd como el 3,4~dimetoxi-fenil=~

etanol, en donde la fraccibn de m/z 151 corresponde a la pér-

dida de un grupo metoxilo.

El otro producto permetilado (IV), presenta en I.R. una -
banda de grupo &ster a 1711 cm !, a 1632 doble ligadura, a 1606
y 1512 cm-1 sefiales de aromfiticos y no se observan sefiales de
hidroxflos. E1 éspectro de R.M.P. pusa en evidencia que el a-
ceite aislado es una mezcla de 2 componentes similares, ya que
presenta 2 sefiales correspondientes al metilo de la ramnosa, a

1.29 y a 1.10 p.p.m. (2d, J=6 Hz), en una proporcién de 2 a 1.
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Se observa tamhién las seflales simples de metoxilos de a-
zficares entre 3.29 y 3.6 p.p.m.,y a 3.86 y 3.9 p.p.m. se obser-
van sefiales simples de metoxilos aromiticos. lLas seflales corres-
pondientes a los protones de la doble ligadura del derivado ca-
f8ico, aparecen a 6.26 y 7.63 p.p.m. (24, J=16 Hz} y en menor -
intensidad se observa otro par de sefiales a 6.31 y 7.65 p.p.m.
Entre 6.86 y 7.25 p.p.m. se observa una sefial mGltiple de pro-
tones aromdticos.

El espectro de masas de éste aceite (IV), tiene como i6n =~
molecular m/z 780, que no corresponde al actefsido permetilado,
ya que el i6n molecular esperado es de 750. Est8 indica que =~
en la Fraccibn "A" existe una mezcla del actefsido y de un pro-~
ducto similar, el cull presenta un grupo metoxilo més.

La mezcla que se observa en el espectra de R.M.P. se debe
a que la reaccibn de permetilacibn de compuestos con &stas ca-
racteristicas, produce una transposicifn del grupo &ster cafei~
co de la posicibn C, de la glucosa, al C¢ de la misma glucosa,-

como se ha descrito en la literatura, (IV, + IVb)guzzs—zs

Cuando se hizo la hidr6lisis alcalina del producto IV, con
KOH en Metanol, se ohtuvo por cromatografia en columna de silica
gel, un aceite {VI} con un R.P. de 0.46 (AcOEt 100%), el cudl ~
mostr® en I.R. banda de hidraxilo a 3450 cmﬂl,.no hay doble li-
gadura trans, se observan a 1600 y 1530 las bandas de anillos

aromiticos y a 1016 em™! banda de puente &téreo.
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El espectro de R.M.P., presenta la sefial doble de la ram-
nosa a 1,13 p.p.m. (d, J=6 Hz); las senales dimples a 3.4(3H),
3.5 (3H), 3.55 (6H), y 3.57 (3H) debidos a metoxilos de azfca-
res ya 3.87 y 3.88 p.p.m., 2 singuletes de metoxilos aromiti-
cos. Las sefiales doble centradas a 4.3 y 4.4 p.p.m. (J=7.5 Hz)
se pueden interpretar como las seflales debidas al prot6n del -
C de la glucosa, y las senales simples anchas centradas a 5.%
y 5.03 p.p.m. se atribuyen al protén del C1 de la ramnosa. Como
se menciond anteriormente, la duplicidad de las sefiales se debe
a la existencia de 2 productos semejantes, en donde las seiiales
que aparecen a mayor campo, se deben al produéto gue tiene ve-
cino un grupo hidrbxilo (VIb) al ¢, de la ramnosa. A. 6.85 p.p.
m. una seflal simple de protones aromiticos y a 1.97 p.p.m., una
seflal simple que desaparece con D,0 del grupa hidroxilo.

El espectro de masas de VI mostr®H como iéﬁ molecular el -
fragmento de m/z 590 . Del anilisis de E&ste espectro, se encon~-
tro los iones de m/z de 211, 194 y 181, los cuales se derivan -

del fragmento arom&tico de la mol&cula y se explican de la si-

_guiente maneras _ ' OCH,
OCH,
e Clp=C CHy
0-CH,~CH OCH4
: - OCH
- Cy1Hy405= 194 3
CyyHy5047211 7773
CH H
3 3
Hy
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De la hidr6lisis bdsica de IV, ademis del producto VI, se
libera otro producto, VII, que en I.R. presenta una banda an-
cha a 3540 cm-1 de grupo hidroxflo, a 1690 grupo &ster, a 1640
doble ligadura, a 1600 y 1517 presencia de anillo aromidtico, y
a 1260 grupo carboxilo. El espectro de R.M.P. presenta a 3.75
p.p.m. un singulete de 2 metoxilos aromiticos, a 6.2 y 7.51 p.
p.m. 2 dobletes de J=16 Hz de los protones de una doble ligadu-
ra conjugada (Ar-CH=CH), y entre 6.85 y 7.05 una sefial mtiltiple
de 3 protones arom&ticos. Este producto se identific6é como el

dcido 3,4-dimetoxi-cinndmico.

Para confirmar la existencia del compuestoc con un grupo
metoxilo mds, se hidrolizé en medio &cido (,HZSO4 2N} el pro-
ducto VI, de donde se separb, después de cromatagraffa en co-
lumna, un producto IX, que presenta en I.R. una pequefia banda
a 3500 cn”t de hidroxflo, a 1606 y 1513 cn”! bandas correspon-
dientes a aromd&ticos. El espectro de masas proporciond el ibn
molecular de m/z 193, mientras que el i6n esperado es de 212,
lo que indica que el i6n m/z 193 es M*-19 (que se origina por
la pé&rdida de una molécula de agua+l). Este fragmento puede
- explicarse de la siguiente forma:

CH=C!'@

CyH1305= 193

CH H

3 A
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Un fragmento semejante al fragmento B se encuentra descri-
to en la literatura®  También se tiene la fraccién dé m/z 151

que debe corresponder a: ()

Coll110,= 151
cHy

OCH3 |

El producto IX se identific como el 3,;,5—trimé£oxi-fenil—
etanol. Con éstos datos se confimma la‘existencia de un grupo
metoxilo mds en el anillo aromitico, lo que indica que se trata

de un compuesto nuevo, ya que los compuestos reportados con &s-

tas caracteristicas no presentan una estructura similar a la =

que se propone. (Ver esquema No. II).

Por otra parte, cuando se hizo la reaccifn de hidr8lisis
en medio b8sico de la Fraccibn "A" y posteriormente una reac-
¢ibn de acetilacibn, se obtuvo el producto VIII, que en I;R. -
presenta una banda a 1750 cm_l de grupo &ster, y a 1506 y 1430
cm_l presencia de grupos aromdticos. En R.M.P. se observa el
doblete de ramnosa a 1.1 con un J=6 H%! cinco singuletes entre
1.95 y 2.11 p.p.m. de acetatos de azficares y 2 singuletes a 2.25

y 2.26 de acetatos aromdticos; a 2.85 p.p.m. una sefial triple -
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de J=7 Hz de 2 protones bencilicos, y a 7.05 p.p.m. se obser-
va un multiplete de los protones arométicos.

El espectro de masas no corresponde al producto hidroli-
zado y acetilado del actebsido, ya que el ibn molecularbespera—
do es de m/z 798, mientras que en el espectro se observa como
i6n molecular la fraccibn de m/z 842 que corresponde al produc~
to IV hidrolizado en medio bfsico y posteriormente acetilado,

donde m/z 842 es M*-ls,'é sea la pérdida de un metilo.

La substitucibtn de los grupos cafeico y feniletil alcohol,
gse atribuyen en el caso de la mol@cula IV, en las mismas posi~
ciones que III, en base a los datos espectrosctbpicos y a la -
relacibn biogenética que debe existir entre ambos, ya que son
moléculas muy similares, y su comportamiento quimico es también
muy semejante.

Se tuvo dificultad en aislar los azficares, primeramente ~
por la pequefia cantidad de muestra hidrolizada y en segunda, -~
por su solubilidad en agua, y las condiciones que requieren -
para poder ser identificados, por lo que se sigue trabajando
para poder encontrar las mejores condiciones de aislamiento y

purificacibn de &stos carbohidratos.
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El control de la pureza de los productos se hizo por me-
dio de cromatografia en capa fina, utilizando placas de sili=-
ca gel 60 Merck F-254, empleando como revelador una solucidn
de sulfato cérico al 1% en &cido sulffirico 2N.
Las cromatografias preparativas en capa fina se efectua-
ron en'placas PSC - Fertigplatten Kiesel F-254.
Los espectros de R.M.P. y R.M.N.13C fueron hechos por el
M.en C. Ricardo J. Cérdenas en un aparato Varian FT-80A, uti-
lizando CDClB, DZO y dioxano como disolventes, y tetrametilsi-
lano como referencia interna. '
La rotacibn Optica fu® hecha en un tubo de 1 dm en la li- -
nea D del sodioc en cloroformo. lLos espectros de I.R. se efec- .
tuaron en un espectrbmetro Perkin-Elmer 283B por el quimico -~
René Villena Irike.
Los espectros de masas los realizaron el Q. Humberto Bo- |
jbrquez Leyva y el I.Q. Luis Velazco Ibarra en un espectrbme-
. tro Hewlett-Packard 5985B.
Las separaciones por cromatografia liquido-lf{quido las rea-
11z% la Q. Carmen M8rquez en un cromatografo Varian, modelo 8500
en una columna Si-10 de 25 cm x 2.2 mm.
| Los disolventes utilizados se abreviaron de la siguiente
?-manera: Hex, hexano; CHZCIZ, cloruro de metileno; AcOEt, aceta-

 to de etilo; MeOi, metanol.

R at ettt e S
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PARTE EXPERIMENTAL®*

Se recolectd en el mes de Julio de 1983 un lote de Pens-
temon atropunrpureced fEAcnogulauaceae) sobre el Km 14 de ~
la carretera panorémica del Cerro de Ajusce, la cufl, una vez
seca (1 Kg), se molié y se dejd en extraccifn a temperatura -
ambiente en metanol, durante tres dias. Después de ese tiempo
se filtr8 y se concentrb, por destilacidn simple del metanol.
El extracto metanblico (60 g) se suspendid en agua destilada
y se hicieron extracciones con AcOEt, con el fin de eliminar
los productos poco polares. |

A la fase acuosa se le hicieron extracciones con n-Buta-
nol; la fase acuosa se desechf y la fase butandlica se desti~
16 a presibn reducida.

El extracto butanblico (26.4 g) se suspendid en agua des-
tilada y se hizo pasar por una columna de carbSn activado, la
cull se eluyd con agua, agua/MeUH 50% y MeOH. Las fracciones
acuosas se desech8ron, mientras que las de agua/MeOH 50% se ~
concentraron y se obtuvo una mezcla de los productos I y II
(Fraccibn "B") principalmente {(6.86 g).

En las fracciones metanBlicas se obtiene una mezcla de

II ; ITII y otros productos (Fraccién "A") que pes6 4.30 g.



44

El R.£. de los productos I, II y III en TLC, en un siste-
ma de eluyentes CH,Cl,~MeOH 7:3 son 0.80, 0.66 y 0.62 rospec-

tivamente.

Aislamiento de I y II: Se tomd 1 g de la Fraccibn "B" y

se fracciont en una columna flash de gel de silice (malla 300~
400) eluyendo con una mezcla de AcOEt~MeOH variando gradualmente
la polaridad. En las fracciones iniciales eluidas con una mezcla
de AcOEt-MeCH 9:1 , se obtuvo 200 mg del producto I el cual -
cristalizb de acetona. Este producto fué previamente aislado

por el Q.F.B. Alfonso Lira Rocha de &sta misma planta’® , y fué
comparado e identificado por el punto de fusién, R.f., I.R. y
R.M.P.

En las fracciones siquientes se obtuvo una mezcla de los
productos I y II (600 mg), los cuales se unierqn y 8e recroma-
tografiaron en columna flash de gel de silice, utilizando como
eluyente una mezcla de CH,Cl,-MeOH 8:2 . Se logrb separar 120
mg m&s del producto I y s8lo se obtuvieron 11 mg del producte -
IXI. El resto era todavia una mezcla de ambos.

El producto II es un sblido amorfo con un R.f. de 0.66 en
un sistema de eluyentes CH2C12»MeOH 7:3. En I.R. v max:(peli-~
cula): 3357 (hidroxilos), 2875 (aldehido), 1663 y 1625 c:m"1 -
{doble ligadura enol-eter)., R.M.P. (D20) 6: 0.88 (3H, d, J=7

Hz, metilo secundario); 1.75-2,.28 (54, m); 2.5 (1H, m): 4.78
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(1, d, J=7 Hz); 5.86 (lIf, s, hemiacetdlico); 7.48 (lH, s, vi=
nilico}; v 9.13 p.p.m. {(lH, s, aldehido).

Acetilacibn del compuesto II: (II~1) Se tomaron 500 mg -

de la Fraceildn "B" y se disolvieron en 5 ml de piridina y se -
hicieron reaccionar con 5 ml de anhidrido acético, dejéndose ~
reaccionar a temperatura ambiente durante 24 horas. La mezcla
de reaccidn se verti$ sobre agua y se hicieron extracciones con
AcOEt. ZLas fracciones orgfinicas se lavaron con &cido clorhidri-
co al 10% hasta eliminar el exceso de piridina, y posteriormente
se lav6 con agua hasta pH neutro. Se secd con sulfato de sodio
anhidro y se concentrd a presibn reducida. El producto aceti-
lado se cromatografid en columna flash de gel de silice utili-
zando como eluyente una mezcla de Hex-AcOEt de polaridad crecien-
te. Se aislé el producto II-1 de las fracciones eluidas en Hex-
‘AcOEt 7:3, (59 mg), que cristalizé de MeOH con un R.£. de 0.36
en Hex~AcQEt 1:1 como eluyentes; punto de fusibn de 184~186°C;
I.R. (Nujol} v max: 3558 (hidroxilo), 2858 (aldehido), 176G,-
1750 (@ster), 1689 y 1630 cm ~ (doble ligadura enol-eter). El
espectro de ﬁasas presenta los iones m/z 469 (0.9%), 331 (100%),
y 163 (28.2%). R.M.P, (CDC13) &1 0.93 (34, d, J=7 Hz, metilo
secundario); 1.95 (3H, s); 2.0 (3#, s); 2.03 (3H, s); 2.1 ‘(3H,8)
{4x OAc); 2.48 (1H, m); 3.06 (1H, s ancho, intercambia con Dzo\:

5.53 (14, d, J=3 Hz, anomérica)l; 7.1 (lH, &, vinilico} y 9.35
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p.p.m. (lH, s, aldehido).

Aislamiento de III: 1 g de la Fraccifn "A" se cromatogra-

£i6 en columna flash de gel de silice usando como eluyente una
mezcla de AcOEt-MeCOH de polaridad creciente, sin que se logra-
ran separar los componentes satisfactoriamente. Se unieron las
fracciones semejantes y se cromatografiaron por sequnda vez en
columna flash de gel de silice usando ahora un sistema de elu-
yentes CH,Cl,~MeOH variando gradualmente la polaridad. Se ais-
16 el prodcuto IYXI (120 mg), un polvo amorfo que solidific8 de
CH2C12 con un R.f. de 0.62 (C52C12-MeOH,7:3); punto de descom-
posicibn de 132-134°C; I.R. (Nujol) v max: 3400 (hidroxflos);,
1700 (&ster), 1630 (doble ligadura), 1160 (Btex), 1608 y 1520
(aromiticos). R.M.P. (DZO) §: 1.1 (3H, d, J=6 Hz); 2.83 (2H,
m,Ar-CH,~); 6.33 y 7.65 (2H, 2 d, J=16 Hz, Ar-CH=CH-); 6.95 -
(6H, m, aromdticos); y sefiales correspondientes a metilenos de

azlcares. R.M.N.IBC (Tabla I).

Acetilacifn del compuesto:ITI; (III~1) De la Fraccifén "A"

se tratd de separar el producto IIT por lo que se disolvid 1 g

de muestra en 5 ml de piridina y 5 ml de anhidrido acético; se
calento en hano de vapor y se dejd reaccionar por 24 horas. Se
trabaj8 de la manera usual y la mezcla acetilada se cromatogra-
£16 en columna de gel de silice, eluyéndose con una mezcla de di~

solventes de Hex~AcOEt, variando gradualmente la polaridad. En
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las fracciones de la mezcla Hex~AcOEt 6:4, se obtiene el pro-
ducto III-1 (660 mg), con un R.£. de (.15 (Hex-AcOEt 1:1), pe-
ro los espectros de I.R. y R.M.N, mostraron que alin era una -
mezcla, por lo que se separaron 160 mg de &ste producto por -
Cromatografia liquido-liquido, de donde se obtienen 99 mg de

un polvo amorfo incoloro con un punto de descomposicidn de 73~
75°C; AnAlisis elemengal calculado para C47H54024: C, 56.43 ;
H, 5.43. Encontrade: C, 57.05; H, 5.70. (“J589= -49 (CHC13);
U.V. Abeol = 280 nm (log e = 4.31); I.R. v max: 1755 (6ster);
1640 (doble ligadura), 1509 (arométicos), 1371 cm-l; R.M.P. §:
(CbCly) s 1.03 (3H, 4, J=6 Hz, metilo); 1.86 (3K, s); 1.93 (3H, s);
2.01 (3H, s); 2.08 (3H, s); 2.10 (3H, s)(5 OAC); 2.25 (3H, s);
2.26 (3H, s); 2.28 (3H, s); 2.30 (3H, s) {4 Ar-OAc); 2.85 (2H,t,
J=7 Hz, Ar-ggz-); 6.31 y 7.01 (2H, 2 4, J=16 Hz, Ar-CH=CH-); -~
7.01 (34, m, aromédticos); 7.31 (3H, m, aromdticos). R.M.N. 13C

(Tabla II).

Permetilacién de "A" por el método de Hakomori: (III-2 y

Iv) 1 g de hidrurc de sodio (NaH), se lavd varias veces con -
hexano, se le adicion8 10 ml de dimetil sulfbxido y se calent6
la mezcla de reaccibn a 50-60°C con agitacibn constante y en una
atmdsfera de argbdn, durante 2 horas. Se adicionaron 6 ml del
reactivo preparado anteriormente a una solucibn de 400 mg de =~

la fraccifbn "A" en 22 ml de dimetil sulféxido; la mezcla se -
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mantuvo en agitacifn durante 2 horas, a temperatura ambiente

y en una atmfofera de argdn. Transcurrido ese tiempo, se adi-
cion6 a la mezcla de reaccibn 6 ml de yoduro de metilo y se -
mantuvo la agitacién.por 2 horas méds, a temperatura ambiente

y en atmésfera de argbn.

La mezc¢cla se vertid sobre hielo (200 g) y una vez que el
hielo se fundib, se hicieron extracciones con AcOEt; los ex-
tractos se unieron y se lavaron con agua varias veces, se seca-
ron con sulfato de sodio anhidro y se concentraron a presién -
reducida, Los productos permetilados se cromatografiaron en -
column; de gel de sflice y se obtuvieron 2 productos; el IV y
el III-2, cuyos R.£. son 0.65 y 0.70 (AcOEt 100%) respectiva-
mente. Del producto IV se obtuvieron 240 mg y es un aceite -
que presenta en I.R. (CHCl3) v max: 1711 (&ster), 1632 (doble
ligadura), 1600 y 1512 cm"l(aromaticos). R.M.P. (CDCl3) &: 1.29
(34, d, J=6 Hz, metilo); 3.47 (6H, s); 3.50 (6H, s); 3.53 (6H,
sli 3.86 (6H, s); 3.90 (6H, s) (10 x OCHy); 4.31 (1H, d, J=8 Hz);
5.30 (1H, s ancho); 6.25 y 7.63 (2H, 2 d, J=16 Hz, Ar-CH=CH-);
6.86-7.25 (6H, m, aromiticasl. E.M.: M' m/z 780 (0.2%), 191 -
(24.7%), 181 (100%). Se observa que el producto IV es una mez-
cla de dos productos semejantes.

El producto III-2 se purificd por Cromatograffa Liquido-
Liquido y se obtuvieron 62 mg de un aceite que en I.R. presenta:

I.R. (CHCl,) v max: No hay presencia de hidroxflos, 1593 y -
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1516 (aromiticos), y a'1096 cm " (ster). R.M.P. (CDCly) 83 1.3
(3H,d, =6 Hz, metilo); 3.40 (3H, s); 3.45 (3H, s): 3.49 (6H,s);
3.51 (3H, s); 3.55 (3H, s) (6x OCHy); 3.85 (3H, s); 3.86 (3H,s);
(2 x Ar—OCH3); 4.25 (1H, &, J=7.5 Hz); 5.3 (lH, s ancho}; 6.75
(3H, m, aromiticos). E.M.: M m/z 574 (1.6%), 164 (100%), 101
(48.9%). C.L.L. Columna: Si-10, 25 cm x 2.2 mm; Eluyente: Hex=-

CHCl3 7:3 (+ 4% MeOH); Flujo: 40 ml/hr.

Hidr6lisis B&sica de IV: (VI + VII) En 10 ml de MeOH, se

disolvieron 49 mg del producto IV y se le agregb 49 mg de hidr6-
xido de potasio finamente molido, y se dejb reaccionar a tempe-
ratura ambiente durante 5 horas. Después de ese tiempo se eva-
por6 el disolvente y se cromatografi® en columna de gel de silice
utilizando como eluyente una mezcla de Hex-AcOEt de polaridad --
creciente. Se obtuvieron los productes VI (22 mg) y VII (9 mg),
con un R.f, de 0.46 (AcOEt 100%} y 0.5 (Hex-AcOEt 1:1) respecti-
yvamente. El producto VI presenta: I.R. (CHC13) J max: 3450 -
(hidroxilo), 1600 y 1438 (aromiticos), y a 1016 em L (éter). R.
M.P. (CDC13) &7 1.31 (3H, d, J=6 Hz, metilo); 1.97 (1H, s ancho,
intercambia con D,0, hidroxile); 3.40 (3H, s); 3.45 (3H, s); -
3.50 «(6H, s); 3.55 (6H, s); 3.57 (3H, s); 3.87 (3H, s); 3.88 ~
(35, s)_(DCHBP; 4.30 (1H, 4, J=7.5 Hz); 5.30 (1H, s ancho)}; -
6.85 (34, m, aromticosl. E.M.i M m/z 590 (0.6%), 88 (25.5%)

y 181 (100%],
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El producto VII es un aceite que presenta: I.R. (CHC13)
v max: 3540 (hidroxilo), 1690({éster), 1640 (doble ligadura),
1600 y 1517 (arom&ticos), 1260 (carboxilo). R.M.P. (CDC13)
6: 3.75 (6H, s, Ar-OCH,); 6.2 y 7.51 (2H, 2d, J=16 Hz, Ar-CH=

CH-); 6.85-7.05 (3H, m, aromidticos).

Hidrdlisis Acida de III-2: (V) Se hidrolizaron 32 mg ~

del producto III-2 con 10 ml de &cido sulffirico 2N y se dejé
reaccionar en bano maria durante 3 horas. Después de ese tiem-
po, se adicionaron 10 ml de agua destilada y se hicleron 3 ex-
tracciones con CH2C12 (10 ml1 c/u}. Se lavd la fase organica
con agua hasta pH neutro, se secb con sulfato de sodio anhidro
y se concentrd a presibn reducida. Se cromatografié la mezcla
en placa delgada y se obtuvieron 9 mg de V, un aceite con un -
R.f. de 0.38 (Hex-AcOEt 1l:1): I.R. (CHCla) v max: 3500 (hidro-
x1lo), 1590 y 1515 cm™'(aromiticos). R.M.P. (CDC1l;) é: 1.55
(1, s, intercambia con Dzo); 2.80 (2H, t, J=7 Hz, Ar—ggz-);
3.85 (3H, s); 3.87 (34, s) (2 x OCH,); 3.80 (2H, t, J=7 Hz, ~-
Ar-CH,~CH,-); 6.74-6.77 (3H, m, aromiticos). E.M.: M' m/z 182

(32%); 151 (100%).

" Hidr6lisis Bisica de "A": (VIII) Se disolvieron 300 mg

de la fraccifn "A" en 10 ml de MeOH y se adicionaron 300 mg de

“hidréxido de potasio finamente molido, y se dejb reaccionar -
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a temperatura ambiente durante 2 horas. Transcurrido ese tiem-
po, se evapor6 el disolvente con aire seco y se acetil$ con an-
hidrido acético en piridina 'durante 2 horas, en bafio de vapor.
Se tratd la muestra de acetilacibn de la manera acostumbrada y
se cromatografif en columna de gel de sflice, eluyendo con una
mezcla de Hex-AcOEt de polaridad creciente. Se separb un polvo
amorfo, con punto de descomposicidn de 75-78°C, con un R.f. =
de 0.34 (Hex-AcOEt 4:6); denominado como el producto VIII, y
presenta: I.R. TCHC13) v max: 1750 (é&ster), 1506 (arométicos),

1430 y 1372 en™L,

R.M.P. (CDCl;) 6: 1.1 (3H, d, J=6 Hz, meti-
lo); 1.95 (3H, s); 2.01 (3H, s); 2.03 (3H, s); 2.08 (3H, s); -
2.11 (38, s); 2.25 (34, s); 2.26 (3H, s) (OCOCH;); 2.85 (2H, t,
J=7 Hz, Arﬁg§2—); 7.05 p.p.m. (2H, m, aromdticos). E.M.: m/z

739 (1%), 561 (11%), 273 (100%).

Hidr6lisis Acida de VI: (IX) A 32 mg del producto VI, se

le adicionaron 5 ml de &cido sulffirico 2N, y se calent6 en ba=-
flo de vapor durante 2 horas. Después de ese tiempo se adicio-
naron 20 ml de agua y se hicieron extracciones con CHZClz, se
secB la fase orgénica con sulfato de sodio anhidro y se con-
centr8 a presibn reducida. Se purifict el producto IX por va-
rias cromatografias sucesivas en placa fina, presentando un -
R.£. de 0.51 (Hex~AcOEt 1:1). En I.R. (CHCl,) v max: 3500 cm™t

(hidroxflo), 1606 y 1513 (arcmiticos].
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R.M.P. (CDC13) 6: 1.76 (1H, s ancho, OH):; 3.08 (2H, t, -
J=7 Hz, Ar—Cjz-); 3.76 (34, s); 3.83 (3H, s); 3.85 (3H, s) (OCH3)
6.76 (2H, s, aromiticos). E.M. M'-19 m/z: 193 (1008}, 151 -
(108).
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CONCLUSIONES S?®

1.~ Se aisld un iridoide glucosidico conoccido, el Plan~
tarenalbsido, cuya identificacidn se logrd en base a sus da-
tos espectrométricos.‘

2.~ Se identifict por primera vez, la presencia de fe-
nilpropanoides gluc&sidicos en una planta mexicana, cuyo ==
principal conponente es el Actebsido (IXX) ( (3,4-dihidroxi-
(a-fenil etil)—O-u—L-ramnopiranosil—(l->3)-e-D-(4—O—C§feoil)—
glucopiranbsido) ).

3.- Se ha comprobado que el Actebsido presenta activi-
dad biolbgica como analgésico, antihipertensivo, agonista
de la Dopa, mecanismo de defensa quimico de las plantas y
como inactivante de virus.

4.~ Se detectd la presencia de otro fenilpropanoide
glucosidico, el (3,4,5~trihidroxi-g-feniletil)-O-a~L~ram-
nopiranosil-{1-e3)-g~D~(4-0-Cafeoil)~-glucopiranbdsido, pero
su aislamiento y purificacidn se encuentran todavia en es-

tudio.
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