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I. INTRODUCCION.
. .

Es indudable que en los Gltimos afios ha surgido un renovado in-
terés por las plantas medicinales en todo el mundo.

El conocimiento y uso de la flora mexicana data desde la época
prehispinica. Las tribus que habitaban el pafs conocfan las propieda-
des artesanales, medicinales y estimulantes de una gran variedad de
plantas silvestres. El uso de las plantas con fines medicinales se
basaba en conccimientos empfricos, ya'que se desconocf{an los princi-~
pios activos de las mismas. Los antiguos habitantes de.México, domes-
ticaron algunas plantas y las utilizaron en su alimentacidn, entre
ellas el mafz, el frijol y el aguacate.1

Aunque el conocimiento y utilizacién de la flora mexicana son
muy antiguos, el estudio sistemitico que ayude a la mejor utilizacién
de la misma es reciente y por lo tanto incompleto.

Entre los estudios fitoqufmicos realizados en M&xico, destacan
por su importancia los siguientes:

a. El ;;alizado por Markerz en 1947 sobre esteroides.

b. Sobre triterpenos pentacﬁclicos realizado por el Dr. C.
Djera5513 en la década de los afies 50, y

c. El estudio de lactonas sesquiterpénicas comenzado a prin--

cipios de la d&cada de los afios 60 y que continua hasta la



fecha.

De- partfcular importancia =s el estudio de las lactonas sesqui-
terpénicas, ya que la contribuci6n mexicana a nivel mundial en este
campo es considerable. El nGmero de lactonas conocidas ha crecido en
forma espectacular, en 1974 se conocian 6004, en 1979 ya se conocfan
mas de 1,0005 de las cuales cerca del 10% han sido descubiertas por
autores mexicanos; en la actualidad se calcula que existen alrededor
de 1,500.6

Dentro del reino vegetal una de las familias m&s grandes es la
de las Compuestas, su origen se localiza probablemente en el Continen=-
te Americano, posiblemente en Mé&xico, ya que es en nuentroc pafs donde
se localizan el mayor ndmero de géneros. Debido al gran nGmero de
plantas de dicha familia con frecuencia, las diferencias morfolégicas
entre especies son muy pequefias y crean por lo tanto confusifn, por
lo que es neeesario conocer sus metabolitos secundarios como ayuda
para la clasificacién, ya que algunos de &stos son caracter{sticos de
tribus, de géneros y en ocasiones son tfpicos de especies particula--
res.6

Entre los metabolitos secundarios mds dtiles para clasificar
plantas de la familia de las Compuestas se tiene a los sesquiterpenos
y en especial a las lactonas sesquiterpénicas. Los sesquiterpencs se

presentan con mucha frecuencia en las plantas de esta numerosa fami--



lia.

El interés de &ste tipo de compuestos radica no s6lo por su va-
lor quimiotaxonbmico, sino también por sus interesantes pzoﬁiedades
biol8gicas y guimicas. Sus propiedades biolfgicas varfan desde la an-
tihelmintica, pasando por la actividad reguladora del crecimiento ve-
getal y la inhibiéora de tumores cancerosos, etc...

Se ha observado que en ocasiones la composicién de una planta
varia ligeramente con el sitio de recolecci&n7o con el tiempo en que
fue recolectada, lo cual aunado a la importancia biolégica y quimio=--
taxonbmica qué tiene el estudio de productos naturales son los moti=-
vos del presente estudio. )

Los géneros Zexmenia y Montanoa pertenecen a la familia de las

Compuestas. Las plantas estudiadas fueron: Zexmenia lantanifolia y

Montanoa sp, ya que no se clasificG.

El objetivo de la presente tesis es el andlisis qufmico, asf{
como el estudio quimiotaxondmico comparativo con otras especies del
mismo género de:

a. Zexmenia lantanifolia y

b. Montanoa sp.



II. GENERALIDADES

A. Terpenos.

Las sustancias volédtiles que confieren a las plantas y florés
una gran parte de su fragancia son miembros de una clase de compues=--
Los denominados terpenos.

Estos hidrocarburos insolubles en agua, denominados a menudo
aceites esenciales, se obtienen como destilado cuando se calientan
partes de plantas.6 Posiblemente la qufimica org&nica de productos na-
turales se inici6 con el aislamiento de terpenoides en forma de acei~
tes esenciales, gue se usaron como perfumes'o como medicinas.8
B. Regla del Isopreno.

A principios del siglo XX, Ruzika observ6 la presencia de una
unidad estructural comdn a los terpenos. La organizacién de grupos de
cinco ftomos de carbono dentro de cada compuesto, pudo relacionarse

con la molécula de isopreno. -
"cola"

”Cabeza“

Las unidades de isopreno se hallan organizadas normalmente en

una secuencia "cabeza a colal, es suficientemente consistente para uti-



lizarse como base para la organizacibn estructural en quimica de ter-
penos.
Los terpencides se dividen en siete grupos, de acuerdo con el

nGmero de unidades de isopreno que contenga la molécula. Estos son:8

No. &tomos Unidades
Grupo. de carbono. de isopreno,
.1. Hemiterpenos 5 1
2. Monoterpenos ‘ 10 2
3. Sesquiterpenos 15 3
4., Diterpenos 20 4
' 5,. Sesteterpenos " 25 5
6. Triterpenos 30 6
7. Politerpenos n n

Los diferentes tipos de terpenoides antes mencionados son meta-
bolitos secundarios de plantas con excepcibn del grupo de los seste--
terpenos, ya que estas sustancias s6lo se encuentran en hongos y en

el insecto par&sito Ceroplastes albolineatus.9

Entre los metabolitos secundarios mds comunes en la familia de
las Compuestas estin: aceites esenciales de &cidos grasos, diterpenos,
triterpenos, compuestos acetilénicos, flavonas y flavonoles (Esque~--

ma No. 1); pero probablemente los que caracterizan mejor a esta fami-
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lia son los sesquiterpenos, en especial las lactonas sesquiterpénicas.
C. Metabolismo Terpenoide. '

El metabolismo terpencide (Esquema No. 2) parte de la condensa-~
cibén de dos moléculas de acetil coenzima A para producir acetoacetil
coenzima A, posteriormente una tercer molé&cula de acetil coenzima A
se adiciona mediante un proceso de tipo ald6lico, obteniéndose el
/3 ~hidroxi- P—metilglutax:il CoA; la reduccidn de éste da &cido me--
valénico.

El &cido mevalbnico se fosforila por el trifosfato de adenosina
(ATP) para dar el dcido mevalénico-5-pirofosfato, &ste se descarboxi-
la paia producir el pirofosfato de iscpentenilo que es la unidad de
isopreno bi.ogenética.10

La dimerizacién de dos grupos isopentenilo debe conducir a la
estructura de los monoterpenos.

Los sesquiterpenos y diterpenos se forman mediante la adicién
de uno o dos grupos isopentenilo al pirofosfato de geranilo. El ses-~-
quiterpeno mis sencillo y al que se considera precursor de los demis
sesquiterpenos es el farnesol, sustancia de olor agradable que aungue
se encuentra en numerosas plantas, siempre esta en pequefias cantida--
des.

Entre los sesquiterpenos destacan las lactonas sésquiterpénicas

por sus interesantes propiedades qufmicas y biolfgicas, ademis de que
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son muy Gtiles para clasificar plantas de la familia de las Compues- -
tas.
C.1l. Biogénesis de las lactonas sesquiterpénicas.

La ruta biogenética de las lactonas sesquiterpénicas no es co--
nocida, pero se sugiere que su formacibén se lleva a cabo primero por
la ciclizacién del pirofosfato de farnesilo, posteriormente ocurre
una oxidacién en el doble enlace que se encuentra entre el Cll Yy C13
hasta el correspondiente dcido carboxflico y después la hidroxilacibn
del C6 o del C8 seguida de una iactonizaciﬁn dando por resultado la
formacibn del costun8lido o del inunélido respectivamente.11 (Esque=--
ma No. 3)

Es curioso que en una molécula tan pequena puedan existir gan--
tas posibilidades, sin embargo, esto puede ser explicado mediante el
esquema No. 4 que muestra la biogénesis de lactonas sesquiterpénicas
desde el farnesol hasta sustancias cada vez mis complicadas. Al ob=-=
servar este esquema, podremos explicar el valor quimjotaxonSmico de
€éstos productos, ya que cuantos m&s pasos biogenéticos requiere su
formacién mis caracterfsticos son.1

Las germacranSlidas son el primer tipo de lactonas sesquiterpé-
nicas que se forman por ciclizacién del pirofosfato de farnesilo, por
lo que poseen el esqueleto biogenéticamente mis simple. Estas sustan=--

cias son las mds ampliamente distribufdas y las mis numerosas, porque
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de ellas se conocen mis de 300 compuestos diferentes. Se puede enten-
der el gran nfimero de posibilidades tomando en cuenta la estereoquf-~
mica de las dobles ligaduras C4 ¥y cl, lo que &8 cuatro diferentes ti-

pos de compuestos:

a. Germacr6lidas (ambas dobles ligaduras trans).
b. Heliang6lidas (doble ligadura C, trans y C4 cis).
c. Melamp6lidas (doble ligadura <, cis y Cy trans).

d. Lactona cis cis.

o,

Germacrdlidas “Heliangdlidas

> O3

\}

Melampdlidas Lactona ¢is cis

1
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S1 pensamos en que cada uno de los cuatro grupos puede tener la
lactona cerrada hacfa C6 o Ca tendremos ocho posibilidades, ademds de
distintas funciones oxfgenadas en cada uno de los 15 carbonos, se tie
nen mdltiples posibilidades.

En el esquema No. 4 se dan las relaciones biogenéticas que exis
ten entre las diferentes estructuras de lactonas sesquiterpénicas.12

Los diterpenos constituyen un grupe de sustancias formadas por
ciclizacién del pirofosfato de geranilgeranilo, (Esquema No, 5), lo
gue origina numerosos tipos de estruccuras.10
D. Revisidn de los gé&neros: Zexmenia b4 Montanoa.

Dentro de la fanerbgamas la familia de las Compuestas es de las

m4s grandes y distribufdas, esta integrada por catorce tribus:

1. BEupatorieae. 8. Senecioneae.
2. Veronieae. . 9. Antemideae.
3. Astereae. : 10. Artoteae.

4. Inuleae. 11. Calenduleae.
5. Heliantheae. 12. Cynareae.

6. Helenieae. 13. Mutisieae.
7. Tageteae. 14. lactuceae.

A excepcibn de la tribu Tageteae todas contienen lactonas ses--

quiterpénicas. La Heliantheae es una de las mis grandes y diversas
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morfolégicamente de las tribus de las Compuestas, se tlenen registra-
dos un total de 250 gé&neros, de los cualaes se ha reportado que 24

contienen lactonas sesquiterpénicas, de ellas se han encontrado:

) /m
GE S GO 3 AM

-
L,

Es también considerada como la mds primitiva de las 14 tribus.

HE s SHE

Segfin la clasificacibn de Hoffman (1890), la tribu Heliantheae

estd constitulda por 10 subtribus:

1. Lagascinae. 6. Zinninae.

2. Millerinae. 7. Verbesininae.
3. Ambrosinae. 8. Coreopsidinae.
4. Melampodinae. 9. Galinsoginae.
5. Petrobinae. 10. Madinae.

A la subtribu Verbesininae corresponden las plantas objeto del
presente estudio: Zexmenia y Montanoa, la primera corresponde al gru-~

po III y la segunda al grupo I de dicha subtribu.



Del género Montanoa se tiene un registro de 32 especies locali-
zadas en México y América Central; del de Zexmenia de 45 especies 16-
calizadas en los trfpicos y subtrSpicos de América.

Se han estudiado 5 especies del género Zexmenia y 9 del de Mon~-
tanoa; algunas de ellas mds de una vez; pero recolectadas en diferen-
te lugaf, con el fin de observar las vétiaciones que puedan ocurriyr
en su composicibn.

En las tablas Nos., 1 y 2 se dan en base a la fecha en que fue-
ron reportados en la literatura, los compuestos aislados de varias es
pecies de los géneros Zexmenia y Montanoa respectivamente.

An8lisis de la Tabla No. 1
Las plantas del género Zexmenia:

a. Elaboran compuestos acetilénicos.

b. Producen sesquiterpenos, principalmente lactonas sesquiter
pénicas con esqueleto de: germacranflidas, eudesmanflidas y
germacran6lidas del subgrupo germacrélido.

c. Sintetizan cromenos y saponinas.

d. Elaboran diterpenos con esqueleto del kaurano y del pimara
‘no.

e. Var;a la composiciﬁn quimica en las plantas estudiadas mis

de una vez,. p. ej., 2. brevifolia.

16



Especie:
brevifulia
brevifolta
brevifolla
brevifolia
brevifolla

hisplda

filovefala

)

Tabla No. 1

Se encontré
Zexbrevina A
Zexbrevina B
Zexbrevina ¢
Zexbrevina D
Zexmenlol
Estructura

Entractura
Estructura

* Bstructura

Bstructura

Estructura
Lstreuctura

7#-lidroxisandaracopinar-98(14), 15 dien

lP, 11st-Diacetoxisandaracopimar-8(14}, 15 dlen

1p, 11%-Dihldroxisandaracoplnar-8{14), 15 dlen

T«, Acetoxi- lp-hldroxlsandm‘ncuplmnr-ﬂ( 14}, 15 dien

Estruc.

1

14

B 490)
217-218
103-104
82-03

165-156

125-127

Estudio de los diferentes compuestos encontrados en diversas especies do Zexmenla,

[ex] Recolectada en:
1% e
-i~|5° Nuevo Lebdn
-165° Saltillo, Coahulla
41.2% eeees -

Guatemala
"
688 578 546nm n’
- . - . - 3]
{e=2.37)
580 578 546 436am "
~75.4 -78.6 -89.9 -157.0°
(e=1,73)
_______ 589 678 540 436nm “
~20 -2} -24 -45°
(ex1.42)
500 878 546 438am "

«0.3 =6.6 -7.8 -14.0°
{c=0,6)

L

Ref,



Eapecie:

filocelala

Tubla No. 1 Estudio de los diferentes compuestos encontrados en diversas especies de Zexmenta. {(Cont.)

Se encontrd:

1P, 1=, 11%-Trlacetoxlsandaracopimar-8(14), 15 dlen

1f-Acetoxi-7<-hidroxisandaracoplmar-6{14}, 15 dlen

1, T<~Dihidroxigandaracoptmar-8t14), 15 dien

18, 11%- Diacetoxi~7 ok ~hidroxisandaracopimar-8(14),_
15 dien

7-‘,Acclnxl-l,9, 1li%~dihidroxisandaracopimnr-8(14), 15 dicn

18,11 Di [-7-0x08anda imar-8(14), 15 dlen
18, 11%- Diacetoxi~G, 7-cpoxisandaracopimar-8(14), 15 dien

1%, Hidrox{-8«~ 2-(h{droximetil}acriloitoxi clcioeoatunol(do

8=, Hidroxt= 1%~ 2-(hidroximetil}acrilofloxi cfclocoatunblido

Estruc,

16

19

20

23

24

p.£.(°C)

580 570 546 430ns
mememes TIEF 56 -G =1100

(=4

{e=0.40)

500 570 540 486nm
-390 =31 35 60
{e=0,15)

580 578 546 4l6nm

TTowTet L7017 <906 -2l -2140,

{c=1,35)

589 578 546 436nm

«37  -38 -44 -807
(e=0.73)

509 578 546 436hm
“§4 <56 =65  -1200
{c=3,02)

e, _5B9 578 546__4d6nm

-108 ~i13 ~120 ~22%0
{cs1,5)

58D 57 546 nm

+EI 4235 12030
{ce2,83) .

589 576 540_ 438am

+140 +156 +176 +2000

{c=0.82)

Recolectnda eng

Guatemala

8t

Ref.



Tabla No. 1 Estudio do los diferentes compuesios encontrados en diversas eapecies de Zexmenia, (Cont. )

Especier  Se encontrd:
filocefala  1e,04~ Dihldroxiciclocosdtundlido
valeril 1sabeltna

buftalmiflo Estructura
L Y Estructura

Estrue, p.f.(9C)

25

-

28

n
.28

cammean

5088

Ei

{c*0,57)

o]

578 540 436nm
+. t

Necolectada ent

Guatemala

Tegucligalpa, Hondu~-
ras,

Ulrlllnctn, Argentina
n

61

Hel.

20



Estructuras mencionadas en la Tabla No.1

oH 20
,OMac I ' I ,OMac
] [}
0
0 (3) o
0
/ H3C(C50)2Q(CEC)CH=CH2
0 0 :
W o (5) (6)
H3C(CEC)2ﬂ(CEC)CH=CH2
5—53
mn ®

(1) (2n

12 13 14 15 16 17 18 19 20
Ry OH H H 0Ac OAc OH OH OH OAc
Ro H 0Ac OH OH OAc OAc OH OAc OH

Ry H OAc OH H OAc H H OAc OH




(22)

Me

HO

OH OH

(27 Ry

= R,=COOH

HO

OH
v ﬁoﬂcﬂzol"

0

R2=CQQH
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‘labla No. 2 Estudio de lus diferentes compuustos encontrudos en diversas capecies de Momanoa.

Especiv;  Se encomrd: Estruc, pf.(OC) = Recolectada ens fef.
tomentosa  Acldo monogindico 1 140 :10° U.N.A .M. Mtxico 2}
Zoapatlina 2 168-168 «26,4 " " "
Actdo kaura-9(11), 16-dlen-19-bico 3 164 -156 eenm " " "
Monoginol v 4 " u "
Acido kaurenbdico ‘s " " "
Acido palmitico [ " " "
Acido estedrico o mmemes= " " "
tomentosa  Tomenasina 8 103-104 des. P, " 22
pteropadn  bstraviuriy 9 mme-- Guatemala, 23
Puiravtuea 10 ceem- " "
Balruciura PEESRI | | o " "
Estructara 12 eenaa " "
Estructura . 13 —enne " "
Estructura 34 cerow n "
slructuea 15 " "
ruetura B 16 PRETT T " n
Estruchira . 17 cemee " "
1o Cinamoiloxl -kaureno meidl ésier P A e de o "
Lstruciurs 10 cmnan " "
Latrueiura 20 : " "
35 % Cinamoltoxi-9, 11, dihidro-kaureno metl] éster 21 # "
Lstruciura 22 c— " n
Egiructura 23 [POEp " "
Estructura 24 PR " "
12 p-Hidroxi-9, 1), dihldro-kaureno metll éster 25 4;3?“ 16:1&3 -05:'?6 ::é“a'g " "
{c=0.55)
Estructura 28 [P p——. " "

(44



Espucie:

pteropodu

tonentosa

frutescens

hibiscifolia

tomentosa

atriplicifolia

‘fabia No. 2 Estudio de los diferentes compuestos encontrados en diversas especies de Montanon, (Cont.)

Se¢ cncontri:

Tat-Ilidroxi-8 «-acetoxi-gp ~[2' , 3 -epoxi-2' metﬂbullrlloxl}-
cogtunéliio.

T-Hidroxi-84-(2, 3'-epoxi-2' -metilbutirlloxi] -0 P-aceto-"

xl-costunslido,

8x-{2", 3*-cpoxi-2'-metllbutiriloxi)-Bf3 -scetoxi-costunél ido

Zoapatanol
Montanol

Montafrusing A

Acido kanrendlco

16 «~{sovalerato
Acelavo de taraxasterol

Estructura

Estructura
Iistructura

Zoapatanolide A
Zoapatantlido B

8f -ungeloiloxi=T«, 8«-dihidroxi-trans, trans-germacra~1
(10}, 4-dien-cla=6, J2-0lido ) _'

Estrue. p.f.(°C)

27

28

28

(]
580 578 546  43Gnm
-120,3 -132.4 -152.6 -278. 5°

(c=0.8)
580 570 545 436nm

-1890,3 ~200.0 -243.5 -446,8°
(c=1,4)
580 878 646 436nm

-'104-160

103-104

168-387

104306

-178,6 ~j87, 6 =317, -407, b0
{c*1.4)

Recolectada en:

Guatemala

Tegucigalpa, lfondu~
ras.

Sn. Pedro, Cosla Ri-
ca.

€2

Ref,

24-26.
"

28

30



Eapecie:r

atrlpticifolia

tomenlasa

tomemosa

omentosa
Subsgp. xanti-
folia.

tomentosa
Subsp. xanti-
folju.

Tabla No. 2 Esiudio de los diferentes compuestos encontrados en diversas especies de Montanoa. (Cont.}

S enconlrO:

fiot-anyrelofloxi- 7%, B - dibidroxt -weans . trans-permacra-)
{10), 4-dien-cin-6, 12 olido

Of -senvelviloni- T, §=%-dilidroxi-trans, trang-gernoacra-

(10), 4-dien-cis- 6, 12 olido

8 «-geneciviloxi-T«, 8B -dibidrox-tranyg, trang-germacru-1

(10}, d-dien-cis=6, 12 olido .
o -angelolloxl- T«, 4A-dihidroai-10-epi-elemnn-cis-6, 12~
oltidn . .

9 P-ueneciolloxi-T«, ts- dihidroxi- 10-epi-eleman-cis-6, 12+
olido

Be-angelolloxi-7«, gpdihidroxi-cleman-cis-6, 12-olido

Zoapatarclido C
Zoapatanolido D

‘Tomuexantina

d-Acetil -gL-eposipumiling
8-Acctitpumilina
Zoapatandlido ¢

8-Acetilpumlilina

0p-11idroxi-3-¢pinobitina

Estruc, p.f, {°C)

3g
?

10

48

48

45+

40 .

50

Yae-1aa
" 205-2077

mmmamnne

[n(] Recolectada en:
- Sn." Pedro, Couta RI-
ca.

n "
_____ 1 it

t o
[ " "
e " 1

el U.N,A.M, Mesico.
”" n

Jacala, Guerrero.

8n. Luls Potosf
" "

—w——— Tzaear de Matamo--
ros, Puebla.
n n

Ve

Ref.

a0

k3]
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Especie;
tomenlosa

Subsap, xanti-
folla,

tomentosa
Subsp. xanti-
folia.

tomeniosa
Subsp. rosei

motlisima

revealli

‘Tabla No. & Estudio de los diferentes compuestos enconirados en diversas especies de Montanoa.(Cont.)

Se encontrb

8-Acetil-0-desaciipumilina-0-metacrilato

B8-Acetll-f-desacllpumilina-9-metacrilato

Estructura

u-:-[a -me(lll;ulunolloxl]-ﬂi. Set-cpoxi-trans-germacra-]
(10)-en-12, GA-olido

Bu-hidroxi-0f-senecloiloxi-48, 5x-epoxi-trans-germa-
cra-}{10)-en-12, GA-olido

Bw-hidroxi-04-{2 -metilbutanolloxi] -4p, S%-epoxi-trans=
ges nacra=1(10}-en-t2, 62 -olido
Bl-hldl'Oxl-Dﬁ-lschulanolloxl-4ﬂ, bk-epoxi-trans-germa=
cra-1(10}-en-12, 64 -olido

8«-hidroxl-0A-anpelollox{~2 trang~trang-germacra-1(10),
4-dica-12, 88-0lido

D-&-hldroxl-Dﬁ-[’.&-mclH-a-bulnno(loxl] -lrang-germacra-
1(10), 4- dicn-12, GB-olido

3p -acetoxi-Os-angeloiloxl-9p -hidroxi-trans-trans-ger-
macra-1(10), 4-dien-12, 68 -olido

8w-angetolloxt-1p, SM-epoxi-trans~-trans-germacra-1{10),
en-12, 6A-olldo

Be-genecioiloxl-4p, S%-epoxi-trany-trana-germacra-}10)
en-12, 6A-olido

81

51

52

63
54
85

58

57
69
50
60

6l

Estruc. p.f. (°C})

e

(=

e

Recolectada en:

Zumpango del Rio,

Querrero.

Jacala, Hidalgo.

Sinaloa.

Oaxaca.

sZ

Ref.

33
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Eapecie;
grandiflora

spueefosa

fruicscens

frutescens

Tabla No. 2 ILstudio e los dlferenties compuestos encontrados en diversas cspecies de Monlanoa, (Cont, )

Se enconird:
B-epi-desacetillaurenobiblido

Acido 1. 2-dihidro-3-0xo-cbstico
Acido ent-kaurendico

Montafrusina C
Momafrusina D
Montafrusing
Montalrusina I

Mowmafrusina B

-

Estruc. p.f,(9C)

62

-8

140-144
218 -221
209-~211

200-202 -

CATs-176

(4]

+100,9°

Recolectada en:
D, 1. Mexico

Caxaca.
"

Morelos, México
e "

Moreloa, México

14

Ref,
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Estructuras mencionadas en la Tabla No.2

{1) R=COOH
(4) R=H ,COH

9)

“Q

. .
‘COOR

(24) R=H
(25) R=Me

(2) (3

OoH
N
0
(6) CHy(CHy), -COOH H. 0
(7) CHy(CH,), ~COOH e )
Me  0OTig
(8)

10y
1)
a2)
(13)
(14)
19}
1e6)

an
(18)

R R’

Me H

CHO H R R
COgH H -9 COoH H
CHyOH H (200 COgH ocinn
CO,H Oival (211 COyMe OCinn
COqH OAng

COoH OCinn

CO,Me OH

COsMe OCinn

(22) R=CHO

(23) R=CHpOH
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R R’ R
(27)- Epang Ac OH
(28 Ac Epang OH
(29) Ac Epang H

OR,
\l0R1
_ 0
0
(30)R:-CHy—C HaC(CHy)y
- CH=Cm (32)R Ang Ry Ry
(31) R2-CH==CH(CRyl2 (68)R Sen (33) Epang  Ac

CH3

(34) H Epang

(38) (39) €40} 41}
R H Ang H Sen

R” Ang H Sen H
R OH OH OH OH




(42) R=Ang
(43) R=Sen

0

R1 Ry
(49) Ac Ang
(31) Ac  Mae

(53) 2-Mebyt H 0
{55) H 2-Mebut (37 H H Ang
(56) H i-8ut (58 H H  2-Mepyt
(60) Ang H (59) OAc Ang H

(61) Sep H



COOH

(62) . (63)

(64) R=Ang
. (6%) R=Sen

(66) R=Ang
(67) R=Sen

Cadenas laterales comunes
en lactonas sesquiterpenicas

BS
- Ac /k)\ Sen
CH3 "
a 0
i-But /“Y\ 2-Mebut

\

Y

)\( Mac /ﬂ\(\ Tig
0 0 ,

. i-val Z  Ang
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Andlisis de la Tabla No. 2
Las plantas del género Montanoa:

a. Elaboran dcidos diterpénicos con esqueleto del kaurano y
estaqueno.

b. Elaboran lactonas sesquiterpénicas de los tipos: germacra-
n61ida$, elemanélidas, guaianélidas y germacran&lidas del
subgrupo heliangé6lidas.

c. Varfa la composicifén quimica en plantas estudiadas mis de

una vez p. ej., M. tomentosa y M.frutescens.

d. Tienen compuestos afines a varias especies, p. ej., dcido
kaurenbico.

E. Actividad Biolb6gica de Lactonas Sesquiterpénicas.

E.l. Actividad antitumoral v citotfxica. Los extractos de las plantas

han recibido gran atencifn principalmente en la Giltima década.

En una revisi6én de agentes actineopldsticos de plantas (1963),
cerca de 50 sesquiterpenos fueron evaluados en cuanto a su potencial
inhibitorio de crecimiento a través de numerosos modelos de tumores.

En un estudio de la relacibn estructura-actividad entre las lac
tonas sesquiterpénicas se observ6é que la presencia de un doble enlace
exocfclico en C11'C13' conjugado con la ¥ -lactona era esencial para
la actividad citot6xica (Fig. No. 1). El agrupamiento o\ -metilen- P -

39,40,41

lactona juega un papel importante sobre los grupes sulfidrilo

de las enzimas, {p. ej., fosfofructoquinasa‘z),las cuales controlan la
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0

Fig. No1 -<-Metilen4¥-l;sctona ei mayor grupo funcional para la
actividad biologica en las lactonas sesquitérpénicas.

0
’ o
0 HO
HELENALINA PARTENOLIDA ZALUZANINA C
0
(¢
0 H
ENCELINA BAKENOLIDO A FARINOSINA

Fig. No.2 Lactonas sesquiterpenicas con actividad antitumoral
Yy citotdxica,
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divisién celular. La reaccién es una adicién de Michael de un nucleb-
filo (p. ej., protefnas sulfidrflicas de la piel) a el metileno exoci

clico, como se observa a continuacién:

Petit y Cragg demostraron que la helenalina, (Fig. No. 2}, una

pseudoguaian6lida aislada de Helenium autumnale exhibe in vitro acti-
43

vidad antileucémica.

Las lactonas que no contienen el doble enlace exocfclico
reaccionan lentamente con grupos sulfidrilo dando aductos inestables y
esencialmente inactivos, aquéllas que contienen en cadenas laterales
grupos adyacentes al.CH2 de las x-lactonas como &steres, OH o grupos
O-acil incrementan su reactividad.39

E.2. Actividad inhibidora del crecimiento microbiano.

E.2.1. Antibiéticos.Algunas lactonas sesquiterpé&nicas poseen propieda
des antibacterianas, antifdngicas o antihelm{nticas.
Se han hecho ensayos microbiolégicos con compuestos terpénicos,

como lo son el &cido kaurenbico, y las lactonas mikan6lida y dihidro-



mikan6lida (Fig. No. 3), cuyos resultados muestran cue son inhibidores

del crecimiento de cultivos de bacterias tales como Staphylococcus

44

aureus y de Candida_albicans. ' La helenalina un helenan&lido com@in de

especies de Helenium, mostr6 exhibir gran actividad sobre hongos que
le son patSgenos al hombre.45>De partenina, la mayor lactona que con--

tiene Parthenium hysterophorus, se reporta que inhibe la germinacién

esporangial y la movilidad de las zooesporas en Sclerospora graminico-
46

la, asf como la actividad conidial de Aspergillus flavus.

E.2.2. Quimioprofilaxis por lactonas en schistosomiasis. Los aceites

de madera de los &rboles brasilefios, Eremanthus elaegnus, Vanillosmop-

sis erythopappa y Mosquinea velutiva (Compuesta) contienen lactonas

que inhiben la penetracién a la piel de las cercarias de trematodos

Schistosoma mansonf. Andlisis de los aceites de madera indicaron que

las lactonas sesqﬁiterpénicas eremantina, costun6lido y ok-ciclocostu=
n6lido (Fig. No. 4), fueron los principios activos. El dihidro- K —ci-
clocostundlido, el cual carece de un grupc metileno exociclico en el
anillo de la lactona, result6 ser inactivo.%’
Recientemente un nuevo germacranélido, goyazen&lido, aislado de
Eremanthus goyazensis tambiZn mostrd tener propiedades schistosomici-~--
) das.48 Se sugiere que la actividad schistosomicida de las lactonas
puede ser relacionada con la inhibici&n de grupos sulfidrflicos en en-

zimas cercarias.

E.3. Dermatitis alérgica por contacto en humanos. Se ha demostrado que
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0

MIKANOLIDA HELENALINA PARTENINA DIHIDROMIKANOLIDA

Fig. No.3 Lactonas sesquiterpénicas que poseen actividad antibidtica.

'i‘ o]
~H
.-0
; h ‘ 0
[}
6 o " OMac
0 0

EREMANTINA COSTUNOLIDO GOYAZENOLIDO

Fig. No.4 Lactonas sesquiterpe’nicas que poseen actividad schistosomicida.

GE



lactonas sesquiterpénicas de especies de la familia de las Compuestas
tienen la mayor clase de alérgenos que causan dermatitis alérgica por
contacto (Fig. Mo. 5).

Cerca de 80 lactonas sesquiterpénicas usadas en pruebas para de
terminar su potencial alergénico, demostraron que la presencia del
grupo e(-metilené exociclico a la X -lactona era el requisito princi-

43,50 yna de 1as lactonas alergé

pal para la produccifn de dermatitis.
nicas probadas fue la pseudoguaianSlida partenina, el mayor alérgeno

de Parthenium hysterophorus.

Todas las lactonas sesquiterpénicas alergénicas contienen una
funcién oA~metileno exocfclica la cual puede conjugarse con los gru--
pos sulfidrilo de las protefnas en las células por una adicién de ti-
po Michael para formar antfgencs capaces de producir reacciones alér-
gicas mediadas por células.50

E.4. Envenenamiento en vertebrados. El envenenamiento de ganado debi-

do a las plantas de la familia de las Compuestas gque algunas veces se
encuentran en el forraje es bien conocido en la literatura agrfcola.
Recientes estudios quimicos demuestran que himenovina, la mayor lacto-

na sesquiterpfnica de Hymenoxys odorata es la causante de la muerte de

ovejas. Se sugiere que las lactonas sesquiterp&nicas téxicas pueden
alterar la composicién microbiana del rumen de los animales y asf afec
tarbsus funciones metab&licas vitales,51 (Fig. No. 6).

Adem&s de su toxicidad en ovejas y cabras, las plantas gue con--
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'
CAc

ALANTOLACTONA FRULLANOLIDA ‘ PIRETROSINA ARTEGLASINA A

Fig. No.% Lactonas sesquiterpénicas que causan dermatitis alérgica.

HO 0
o} o 0

HO HO

VEERMERINA TENULINA HIMENGVINA

Fig. No.6 Lactonas sesquiterpénicas que son téxinas para el ganado vacuno.
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tienen lactonas, cuando son ingeridas por el ganado lechero provocan
que este proporcione leche con sabor amargo. La lactona tenulina, un

constituyente de Helenium amarum imparte sabor amargo a la leche des-
52

pués de su administracién oral a vacas lactantes.

E.S5. Impedimento a la alimentacifn de_insectos. Algqunas lactonas ses-
quiterpénicas iﬁpiden que los insectos se alimenten de las plantas
que las poseen, se ha observado que cuando se realizan experimentes
con larvas en medios de cultivo que contienen glauc6lido A (Fig. No.7)
en el medio, la mayor lactona de Vérnonia sp (Compuesta), se ve gran-
53

demente reducida la alimentacifn larval.

E.6. Inhibidores del crecimiento de las plantas. Una gran variedad ‘de

lactonas sesduitezpénicas de diferente tipo de esqueleto muestran ac-

tividad reguladora sobre el crecimiento de las plantas. La heliangina,

(Fig. No. 8), otra lactona sesquitezpénica54, aislada de las hojas del

girasol es un regulador que inhibe el crecimiento de la planta de ave-

na; pero promueve la formacién de rafces adventicias en cortes de fri-

.jol. M&s adn, se supone que la heliangina es el agente por el cual una
gran intensidad luminosa suprime la elongacifén en los nudos del tallo,

puesto que la luz acelera el transporte de heliangina en las hojas del

girasol y é&sta inhibe el crecimiento del tallo.ss
Entre las lactonas sesquiterpénicas que son fuertes inhibidores

del crecimiento de plantas de trigo se encuentran: elefantina, elefan-

topina y la vernolepina. Sf los inhibidores se lavan y las plantas son
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GLAUCOLIDO A

Fig. No.7 Lactona sesquiterpénica que impide que los insectos se alimenten de los vege-
tales que la contienen.

VERNOLEPINA HELIANGINA

Fig. No.8 Lactonas sesquitérpenicas inhibidoras del crecimiento de las plantas.
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luego tratadas con 4cido-3-indolacético (auxina) se observa que las
plantas continuan creciendo. .

La reversibilidad de la accifn de &stos compuestos pueden desem
pefiar un papel reguladoer "in situ“.ss

Otras lactonas tienen efecto sinergista, promoviendo el creci--
miento inducido por auxinas en bajas concentraciones e inhibidores a
altas concentraciones.

Muy interesante es la similitud estructural que existe entre
algunas de ellas, p. ej., la elefaﬂtopina y la elefantina con la he--

liangina, lo cual sugiere que esto sea la causa de gue provoquen los

mismos efectos.



*
III. PARTE EXPERIMENTAL

A. Zexmenia lantanifolia.

Fue recqlectada el 20 de Octubre de 1983, 5 Xm., al este de
C&., Victoria, Carretera 101, (Tamaulipas).

1.69 Kg., de la parte ferea de la planta se extrajo en un garra-
fon de 5 gal., con diclorometano, aproximadamente 8 1., durante tres
- dfas a temperatura ambiente, se concentr$ a presi6n reducida, obte-=---

nié&ndose un extracto seco de 35.8 g.

*lLas concentraciones a presifn reducida se llevaron a cabo en:
Rotavapor R-110/RE-120 BUCHI.

Las separaciones y purificaciones de productos se realizaron por
medio de cromatograffa en columna o cromatograffa en placa preparati--
va. Las placas preparativas fueron de silica gel 60 F , Merck, de
20 x 20 cm., y 1 mm., de espesor, las columnas se monggéon con silica
gel 60, (Malla 35-70), Merck,

: El curso de la reaccibn se sigui6 por cromatograffa en capa fina,
" empleando como reveladores soluci6n de sulfato cérico (5%) y luz u.v,
Los puntos de fusién fueron determinados en FISHER/JOHNS.

La rotacifn espec{fica fue Heterminada en un polarimetro PERKIN
ELMER MOD. 241 (0.2 g/100 ml., piridina).

Los espectros de absorcién en el infrarrojo se determinaron en:

a. I.R. PERKIN ELMER MOD, 283-3, y
b. I.R. NICOLE RT/S SX,
en solucifn cloroffrmica.

Los espectros de R.M.N. se realizar8n en: VARIAN/FT/80A N.R.M.
SPECTROMETER, empleando como disolvente cloroformo deuterado y como
referencia interna tetrametilsilano {(algunos espectros se llevaron a
cabo también con agua deuterada), el desplazamiento gquimico esta ex---
presado en partes por millén (p.p.m.),

El espectrfmetro de masas fue: HEWLETT/hp/PACKARD.

Los Rayos "X" fueron realizados en un difractémetro automitico
NICOLE R-3m.
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El extracto fue tratado con etanol-agua** (20:250) y extrafdo

- con hexano**, se separS la fase orgdnica de la acuosa, &sta se volvi&
a extraer tres veces mids con diclorometano. Se unieron las fases org4
nicas que contenfan diclorometano para hacer una porcién, €sta se con
centr8 en el rotavapor obteniéndose 1.4 g.

Del extracto que contiene diclorometano se separS$ una sustancia
por medio de placa preparativa (200 mg., por placa) empleando como
sistema de elucién la mezcla benceno-acetato de etilo (60:40), se le
determind punto de fusibn y rotacién especifica.

Por medio de las diferentes té&cnicas espectroscépicas (I.R.,
R.M.N. y E.M.) se dedujo que la estructura correspondiente al compues
to aislado era la de una lactona eudesmandélida (A) . Las constantes
para (A) son: p.f. mayor de 300 °C con descomposicién,

{ O(ID = +80.00, néx. 3,610; 1,635; 1,712 y 1,770 cm-l; R.M.N.
6.16 (d, H: 13a); 5.95 (d, H:13b); 6.22 (s, H:15¢c); 5.85 (s, H:15d);
5.3 (s, H:3); 4.75 (m, H:8); 4.33 (s, -ng—OH); 4.12 (t, H:6); 4.0 (é,

-CH-OH) y 1.9 (s, :C—CH3); M+ no se observa,

B. Montanoa sp.
La planta fue recolectada en Tlalmanalco (Edo. de Mé&xico) el 19

de Agosto de 1985.

**Los compuestos extrafdos son de alta y baja polaridad, no in-
teresantes para los fines de é&ste trabajo, se deshecharon.
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1.427 Kg., de la parte derea de la planta, se colocé en un garra
£6n de 5 gal., se presiond y se traté sucesivamente con hexano, diclo-
rometano y etanol, obteniéndose tres extractos: hexénico (7.4 g), di--
clorometdnico (1%9.9 gJ) y etanSlico (29.2 g}, el tiempo de extraccién
fue de 15 min., cada uno, se concentraron a presién reducida en el ro-
tavapor.

Los extractos hexénico y etandliﬁo no fueron trabajados por con-
tener compuestos de baja y alta polaridad, respectivamente.

Los 19.9 g., obtenidos por extraccién con diclorometano se some-
tieron a cromatograffa en columna empleando como soporte 1.680 Kg., de
silica gel. La ¢olumna se eluyS primero con el sistema diclorometano-

" hexano (50:50) y después diclorometano acetona (95:5), ambos en orden
creciente de polaridad. En las fracciones elufdas con diclorometano-
hexano en proporciones (70:30) y (B0:20), se observsd que existian com-
puestos de interés mds O menos separables, por lo cual se unieron en
una sola porcifn, la cual pesé 7 g.,esta se someti6 nuevamante a croma
tograffa en columna eluyéndola también con los dos sistemas empleados

‘ en la primera columna, en orden creciente de polaridad.

Las fracciones elufdas con diclorometano~-hexano (50:50), (60:40)

.y (70:30) contenfan al parecer dos compuestos separables, &stos fueron
sometidos a placas preparativas (200 mg., por placa) obteniéndose dos

. mezclas de dos compuestos cada una.

Una de las mezclas pesé 0.965 g., (Mezcla No. 1) no pudo sepa=-=
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rarse por ninguno de los mBtodos generalmente empleados, pero tomanu.
en cuenta los diferentes espectros gue de ella se obtuvieron, (I.R.,
R.M.N. ¥y E.M.), se proponen las estructuras (B) y (C). bnnéx.1'7557
1,725; 1,650 y 1,255 cm™L; R.M.N. 5.75 (4, H:13a); 6.40 (3, H:13b);
4.6-5.2 (H:1; H:5; H:6 y H:8); 1.72 (s, 4-C§3); 1.57 (s, 10-C§3);

1.23 (4, -cilB3. y ~CH-CHq); 0.8 (t, 16-CH,). E.M. Los picos padres
CH )

no se obse;van.3

Posteriormente, se recristalizaron 40 mg., de la mezcla No. 1
en hexano-acetato de etilo y los cristales obtenidos se sometieron a
un estudio de difraccidn de Rayos "X" (Figs., Nos. 9 y 10}

La otra mezcla pes6 1.0 g., (Mezcla No. 2), en ella se vié que
uno de los compuestos era &cido kaurendico en proporci6én considerable,
bor lo que se optS por realizar una metilacifn y asi poder separarlo.
B.l. Metilaci6én de la Mezcla No. 2.

En un embudo de separacifn de 150 ml., se ponen 20 ml., de &ter
isopropilico y 15 ml., aproximadamente de hidréxido de sodio (40%), se
va agregando poco a poco la cantidad suficiente de N-nitrosometil urea
para obtener un color amarillo claro (80-100 mg.,} se agita bien para
completa reaccifn y se agrega si es necesario, un poco mis de éter. Se
separa la sosa y se vierte la capa éterea en un vaso con lentejas de
sosa. Posteriormente se separa el diazometanoc de la sosa y se vacfa a
otro recipiente que contenga la mezcla No. 2, {a temperatura ambiente],

gue se va a metilar disuelta en 20 ml., de &ter isépropilico, agitar



un poco y dejar que se lleve a cabo la reaccibn a temperatura ambien-
te en la campana.

Después de la metilacién se observ6 que existfan compuestos se-
parables, la separacién se realiz6 por medio de placa preparativa de
silica gel {aplicando 200 mg., por placa), obteni&ndose los &steres
metflicos del fcido kaurenbico y del cinamato de &cido grandiflérico,
(D} v (F) respectivamente, sus estructuras fueron comprobadas por me-

dio de técnicas espectroscépicas {(I.R., R.M.N. y E.M,). Para (D) las

A\ - .
constantes son: V_. 1,656.654 y 1,726.926 cm 1, R.M.N. 4.75 (sefial,
CECH,) 7 3.63 (s, -G-O-CHy}; 2.4 (s, ~G-CH,); 1.50 (sefial, H:S), 1.17
0 CHy

(s, 4-Cg3); 0.84 (s, 10-C§3). E.M. No se le realiz&, y para (F) méx.

1,637.658 y 1,715.500 cm 1, R.M.N. 7.68 (d, 0-C-CHICH); 6.42 (d,
!

0-G-CHICH-) ; 7.25-7.35 (seﬁales,@); 5.37 (sefial, H:6); 3.63 (se=-
o

fal, —O-S-Cﬁ3); 1.4 (s, 4~cg3); 0.6 (s, 10-C§B). E.M. MT 4.62 para
0

6
CagH3g0%-
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IV. ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS

A. Zexmenia lantanifolia.

El p.f. del producto separado fue mayor de 300 °C con descompo-
sicién, { o ]D= +80.00

Por medio de la espectroscopfa se dedujo que la estructura del
compuesto aislado es la correspondiente al esqueleto de una lactona
eudesmanélida, la cual se esperaba, ya que en éste género de plantas
se han reportado compuestos que poseen &ste tipo de esqueléto.

Su espectro I.R. (Esp. No. 1) muestra las siguientes bandas:
en 3,610 cm"1 aparece la banda correspondiente al grupo alcohol, en
1,635 cm.1 la que indica existencia de dobles ligaduras, en 1,712 cm-1
se observa una banda correspondiente a un éster insaturado y en

t la sefial de una x‘-lactona— o, @ insaturada.

1,770 cm”
En el espectro de R.M.N, H' 80 MHz (Bsp. No. 2) se observan las
gsiguientes senales: en 6.13 p.p.m. (J=3 Hz) aparece un doblete que
corresponde al protfm 13a y en 5,95 p.p.m. (J=3 Hz) aparece otro do--
blete que corresponde al protén 13b del metileno exocfclico conjugado
con la a~lactona, en 6.22 y 5.85 se observan las sefiales que corres
ponden a los protones vinilicos del &ster, 15c y 154 respectivamente,
en 5.3 p.p.m. aparece un singulete ancho W1/2= 7.0 Hz correspondiente

al protén vinflico tres, en 4.75 p.p.m; aparece una senal mdltiple

del prot6n base del &ster, en 4.33 se tiene el singulete correspon---
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diente al metileno base del grupo alcohol, en 4.12 p.p.m. aparece un
triplete (J=5 Hz) del protén base de la lactona, en 4.0 p.p.m. apare-
ce el triplete del prot6n nimero uno base del grupo alcohol, y en 1.9
pP.p.m. se tiene la sefial que integra los tres protones que correspon-
den: al metileno vinflico.

Con &stos datos se establece la estructura (A).

La posicién /3 del &ster fue establecida en base a que el mul-
tiplete del prot6n base del éster es angosto (W 1/2=7 Hz), por lo que

podemos decir que las constantes de acoplamiento son pequefias.

(A)

En E.M. (Esp. No. 3) no se observa el pico del ién molecular
padre, pero si el correspondiente a CygHyg0y 2 m/z 246 ya que por una

tfansposicidn Mc. Lafferty, se obtiene el dieno conjugado puesto que



Ci5Hip03
™z 246

?H
+ 0=C-'C'-CH2-OH
CHg

-H20

48



49

el grupo é&ster se pierde. Del grupo &ster también aparece el pico
correspondiente a C,;H,,0, a m/z 228 debido a la pérdiéa de agua.
B. Montanoa sp.
B.l., Mezcla No. 1

De la primer mezcla de compuestos que no pudo separarse, la es=
pectroscopfa nos ayud$ a deducir que se trataba de una mezcla de dos
sustancias con esqueleto de germacrélidas lo cual concuerda con la
estructura de las sustancias aisladas del género Montanoa.

En su espectro de I.R. (Esp. No. 4) se observan las siguientes

bandas: en 1,755 cm™*

aparece la correspondiente a una v -lactona-%,

’3 no aéturada, en 1,728 cm"l la del grupo &ster, en 1,650 cm'l se
observa la banda de dobles ligaduras, en 1,255 em™! aparece la corres
pondiente a la vibracién carbono-oxfgeno del &ster.

En R.M.,N. H' 80 MHz (Esp. No. 5} se observan las siguientes se-~
flales: entre 5.75 y 6.40 aparecen dos dobletes que corresponden a los
protones- 13a y 13b del metileno exociclico conjugado con la ¥-1acto-
na, siendo el dltimo el de la sefial a campo mis bajo; entre 4.6 y 5.2
.se encuentran las seflales de log protones vinflicos 1 y 5, estando
&ste Gltimo a campo mAs bajo, también en ese rango se encuentra el
protén base de la lactona y el protén base del Ester, en 1.72 y 1.57
p.p.m. se observan dos sinéuletes que integran los tres protones de

los metilos vinflicos situados en las posiciones 4 y 10 respectivamen



te, en 1.23 se localizan los dobletes de tres metilos secundarios de
la mezcla de las estructuras (B) y (C). Se observa tambi&n un triple-
te en 0.8 p.p.m. (J=8 Hz) que corresponde al grupo metileno de la po-
sicibn 16 de la estructura (C). ‘

Estos datos nos permiten escribir dos estructuras, una con un

&ster 2,2-dimetiletanSico y otra con un éster 2-metilbutanéico (B y C

respectivamente) .
o]
ft /c H3 ? :
w0-C-CH J0-t-cH-CHy-cH
\ " 2-CH3
CHj tH3

0 0

(B) )

La estereoquimica de cada estructura, asf como la posicién del
grupo lactfnico y del &ster se escriben en base a las sustancias ais-
ladas de &ste género de plantas.

Por otro lado, la presencia de los dos ésteres se confirma en
E.M. (Es'p. No. 6) ya que aparecen los picos debidos a los iones acile

nios: /—'{_3 y )—Cia , no se observan las sefiales de los picos pa--
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w0-C-CH

L

L H3

C15H1804
™z 230

+
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dres de las dos estructuras propuestas; pero sf la del dieno conjuga-
do obtenido de la pérdida de los &steres de tipo Mc. Lafferty que .
corresponde a m/z 230 para 015H1802'

Posteriormente, mediante el estudio de difracci6én de Rayos "X
se determiné la estereoquimica de los dos compuestos que forman la
mezcla y que corrésponden a: 8 A -~isobutiroiloxi costun6lida y
8 & -[(5)-2'~ metilbutiroiloxi] costunélida (Figs., 9 y 10 respecti--~
vamente). El cristal utilizado tiene los siguientes pafémetros: dimen

3

siones del cristal: 0.5 x 0.5 x 0.5 mm., A,=MOK, Jp =1.126 g cm_

cal
a= 8.466 A (6), b=10.538 & (6), ¢=23.093 & (12), o =90°, f=111.49°
(4), X =90°, V=1917.01 Az (1.69), tipo de red: monoclinico P, grupo

espacial P /“=0.72 cm-l, Z2=4;

21’
B.2. Mezcla No. 2

En el espectro I.R. (Esp. No. 7) del éster metflico del &cido
kaurenfico se observan dos ﬁandas, una en 1,656.654 ch-l y la otra en
1,726.926 cm—l, la primera correspondiente a dobles ligaduras y la se
gunda al enlace carbonilo del &ster.

En R.M.N. H' 80 MHz (Esp. No. B) aparecen las siguientes sefia~-
les: en 4.75 p.p.m. sSe observa la sefial correspondiente a los proto-
nes del metileno exocfclico, en 3.63 p.p.m. aparece un singulete que

integra los tres protones del metilo unido al &ster, en 2.4 p.p.m.

hay otro singulete que corresponde a los deos protones alflicos con
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Fig. No.9 Estereoquimica de la 8- x-isobutiroiloxi tostundlida.

1



Fig. No1D Esteoquimica’de la 8-ot~[(S1—2'-metil butiroitoxi] costundlida.

14



respecto al doble enlace exociclico, en 1.5 p.p.m. aparece la sefial
correspondiente al protén Hs, en 1.17 y en 0.84 p.p.m. aparecen dos
singuletes que integran cada uno tres protones de grupos metilo, el
primero corresponde al que esta en el carbono cuatro que esta deséla-
zado a campo méis bajo, y el segundo a campo m&s alto corresponde al
metilo colocado en la posicién diez.

Las sefiales de estos dos espectros, del &ster metflico del 4ci-
do kaurenSico fueron comparadas con las de otros dos (Esps. Nos. 9 y
10) obtenidos de la metilacién de una muestra auténtica de &cido kau-
rendico.

En los dos espectros de I.R. (Esps. Nos. 7 y 10) se observa

tanto la banda correspondiente a dobles ligaduras como la del grupo

éster.

Los dos espectros de R.M.N. H' 80 Mhz muestran exactamente las
mismas sefiales por lo que se puede afirmar que realmente se obtuvo el
éster metflico del dcido kaurenSico (D)*** y gue por lo tanto la sug
tancia presente en la mezcla antes de someterla a la metilacién era
dcido kaurenfico (E).

Ademds del &ster metflico del &cido kaurenbico se obtuvo tam---
bién el &ster metflico del cinamato del &cido grandiflérico (F)

En su espectro I.R. (Esp. No. 11) se observa en 1,637.658 cm'1

la banda correspondiente a dobles ligaduras y en },715.509 cm"1 la
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COOH

(D} {E)

del carbonilo del grupo &ster.

En R.M.N. H' 80 MHz (Esp. No. 12) se observan dos dobletes, uno
en 7.68 y otro en 6.42 p,.p.m. (ambos cdn J=16 Hz) debido a la presen-
cia de un sistema AB correspondiente a 10s protones Hig ¥ Hyy situa--
dos en posicifn trans, entre 7.25 y 7.53 aparecen las sefiales corres-
pondientes al fenilo, en 5.37 p.p.m. aparece la sefial correspondiente
al protdSn base del &ster, en 3,63 aparece la sefial que integra les
tres protones del metilo unido al éster, en 1.4y 0.6 b.p.m. se tie--
nen dos singuletes, cada uno de ellos integra tres protones de un gru
po metilo, primero desplazado a campo mi&s bajo se encuentra el gue
corresponde al C4 y después a campo mis alto el del clo'

En E.M. (Esp. No. 13) se observa el pico del ién molecular pa--
dre a M' 462 para una f£8rmula Caol3g9/ el pico correspondiente al

ién radical C,1H300, 2parece a m/z 314 debido a que el grupo éster se
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v - 7 axa B

+
M = CgHgO, 72 314 CgH,0 M% 131 (100%)

pierde por una transposicién de tipo Mc. Lafferty, se observa también
el pico de la escicién C-0 a m/z 131.

El espectro I.R. del &ster metflico del cinamato del &dcido gran
diflérico fue comparado con otro espectro I.R. obtenido de la metila-
cién de una muestra auté&ntica de cinamato de Scido grandiflérice
(Esp. No. 14), aunque la comparacién es relativa ya que el I.R. obte=~
nido de la muestra auténtica metilada fue hecho en otro papel y con
un aparato que tiene menor resolucifn, ademds de gue el compuesto ob-

tenido de la metilacidn de la mezcla aislada de la planta no esta com
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ld
pletamente puro, sino que esta un poco sucio al parecer por material
alifitico como puede verse en el Espectro No. 12; puede s6lo decirse,
que en el Espectro No. 14 se observan también dos bandas, una en

1 y la otra en 1,633 cm"1 correspondiendo la primera al gru-

1,698 cm™
po é&ster y la segunda a dob;es ligaduras.

Los Especéros Nos. 11, 12 y 13 fueon comparados con los espec--
tros de I.R., R.M.N. y E.M. (Esps. Nos. 15, 16 y 17 respectivamente),
de una muestra de cinamato de 4cido grandifl6rico auténtico (G), aun-
que el I.R. (Esp. No. 15) no fue cérrido en el mismo papel se obser--
van las bandas correspondientes a dobles enlaces y al grupo &ster, en
cuanto a su espectro de R.M.N. todas las sefiales son las mismas que
en el Espectro No. 12 excepto que en &ste s{ aparece el singulete en

3.63 p.p.m. que integra los tres protones del metilo unido al grupo

dster del c4 y esto no se observa en el Espectro No. 16.
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En los dos espectros de masas {Esps. Nos, 13 y 17) se observa
el pico correspondiente a m/z 131 para 09H70, el pico correspondien--
te al i6n molecular padre de la estructura (G) no se observa. i

Tomando en cueﬁta los andlisis espectrosclpicos podemos decir
que el segundc producto aislado de la metilacién de la mezcla fue el
&ster metflico del cinamato del &cido grandiflérico (F)*** Yy que por
lo tanto, ademds de existir 4cido kaurendico en la mezcla, también se
encontraba cinamato de dcido grandiflfrico (G), este compuesto ya es

conocido, ya que fue aislado por primera vez de M. EteroEoda.23

(G6)

**% piglados por la Srita., Adriana Garcfa Yllescas en el Instituto
de Qufmica, U.N.A.M.
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V. CONCLUSIONES

Esta tesis representa una aportacién al estudio qufmico de las

plantas: Zexmenia lantanifolia y Montanoa sp.

En el presente estudio se llegaron a las siguientes conclusio=--
nes:

1. La planta Z. lantanifolia sintetiza una lactona eudesmané-
lida lo cual concuerda con estudios anteriormente realiza--
dos sobre plantas del gé&nero Zexmenia.

2, Las plantas del gé&nero Montanoa:

2.1, Elaboran sustancias que son afines a las diferentes es-
pecies que de &1 existen como lo son el &cido kaurendico
y el cinamato de fcido grandiflérico.

2.2, sintetizan lactonas sesquiterpénicas con esqgueleto de

germacr6lidas.



VI. SECCION DE ESPECTROS
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