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lllTRODUCC ION. 

Actualmente,debido a las crisis económicas y sociales en algunas regi.Q_ 

nes geográficas y a la aparición de nuevas enfermedades ,además del recrude

cimiento de otras,ha tomado nuevo auge el estudio de los productos naturales. 

El ser humano a lo largo de toda su historia a estudiado a las plantas no S.Q_ 

lamente para ser empleadas en el area al imcnticia .sino ,en muchas otras más,

como la farmacológica entre otras. 

Los fármacos de origen sintético son los que más se han desarrollado, 

sin embargo frecuentemente se recurre a fármacos de ofigen ndtural o bien a 

plantas medicinales,debido a que estos en ocasiones presentan mayor activi

dad biológica o menos efectos secundarios.Con el avrrnce de las técnicas y -

métodos modernos de instrurnentación,ha sido posible aislar y purificar los -

constituyentes químicos de las plantas para elucidar sus estructuras y modi

ficarlas cuando así se requiere.Plenamente caracterizados,se comprueba la -

actividad biológica de estos y se contemplan otros aspectos,corr.o serla opti

mizar el uso de las plantas no solamente en farmacología sino también en --

otras areas como la agronomía,la biotecnología.etc. 

La República Mexicana cuenta con una amplia variedad de recursos na

turales ,de entre los cuales destaca la cubierta vegetal ,con más de 20,000 -

especies vasculares. 

Gran parte de le flore ¡¡¡c;dcJnJ ¡_;st.:! i:onstituido IJUf ld fcrndl ia de -

las compuestas(compositae) ,qvc ¡:ior el número de especies que la constituyen 

es una de las más importantes del :eino veoetal.Una de estas plantas,la Pi

.9,Yeria trinerv:!_a___91.1{_. resultó interesante para su estudio químico teniendo -

como objetivos aislar y comprobar la estructuro y la ec;tereoquimica de uno -

de sus componen tes qu irni co:. conocido como Tr·i nervino l .Además de preparar nu~ 



vos derivados los cuales han sido identificados por técnicas esp.ectroscópi

cas como son : Infrarrojo,Resonáncia Magnética Núc1ear,Espectroscopia de mp_ 

sas y Difracción de Rayos X. 
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AflTECEDENTES. 

1.-Botáni cos : 

La planta ~-~~ . .!:.0_ . .!-!_!_n~!_i~~-ª-V:_· oertenece a 1a farnil ia de las 

compuestas una planta herbacea de un metro de al tur.3 con tres nerval1u-

ras bien visibles que caractP.rízíln a la Pspecie trinervia;siis flores en 

cabezuelas pequeñas estdn dispuestas en ccrimbos o en penículas auxiliares 

o terminales 1 .Se encuentra ampliamente distribuida en diversos estados de 

la República Mexicana por lo cual es conocida popularmente con diversos 

sinónimos; 

Cuimic (Tarasco,Mich.) 

Xoxonitsal y Xoxonitztac (Mesa Central) 

Tzotzoniztale (Mo1·elos) 

Alta Reina (Taxco,Gro.) 

del tabardillo 

del perro (Chiapas) 
Hierba 

Empueshte (Otomí ,Méx.) 

Caupopolchi (Teloloapan,Gro.) 

Xexeni tza.l 

{ del zopilote (Molango,Hgo.) 

de Sn. Nicolás (Valle de Méx. Y Ja 1.) 

En medicina popular se utilizd el cocimiento de las hojas adminis

trado por vía oral contra paludismo,en cálculos biliares.como antipiré

tico especia,lmcnte en cr:1sos di: tifo exantcmát·ico .Y la infuci6n alcoh6li 

ca en fric.ciones para reuma ti smo 2 . 

2.-Químicos : 

Ant·iguamentP la planta fué motivo Je esttidio en los que se aisla

ron grasas,ácido tánico.una resina y mat~1·ia gomosa entre otras 3 .Pcro no 

fué :.ino hasta l9f·:~ cuando Lohlr11<Inn y Zdero 4 aislaron (-)-c.c::-Santalal (1) 

un terpenoide de bajo peso molecular.en 1970 Romo ct.al. 5 aislaron entre 

ntras sustancias,f\cetato de carquejilo (2} y dos monoterpenos diastero-
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isómeros, lla!'lados Piquerol A (3) y Piquerol B (4) ,obtenidos cada uno de -

ellos de difere11tes poblaciones.En 1977 Bohlmann y Suwita entre otras su~ 

tancias aislaron un terpeno con esqueleto similar al Carquejilo {5) 6 . En 

1983 Soriano y Jiménez 7 confirmaron la estructura del Piquerol A por un -

estudio de Difracción de Rayos X.Posteriormente en un estudio más recie~ 

te C. Chavarin y M. Jiménez (1985) describen las modificaci6nes químicas 

del Piqucrol A (3) por diversas rectt.cio1~..::.:; 2c C'~·t'"·rificación y eterifi-
o 

cación con diferentes sustituyéntes sulire lo:: dos l]rupos hidróxilov. 

Por c..tra parte ~rn 1977 M. González y M. Jiménez ;iislaron e hicieron 
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e1 estudio químico del Trinervinol(6),un diterpeno triciclico que se propy_ 

so con esqueleto dei ro5ano9 y posteriormente (!n 1983 M. Jiménez y M. Gori

záles10 establecic:ron su estructura qtiímica por datos espectroscópicos co

mo el Jsopimara-8(14) en-3 (!> ,15,16,17-tetrao1.Sin embargo ha,ta el mamen-

to no había sido establecidn. !'".u e:itercoquírnica,por lo cual utilizando téc

nicas espectroscópicas como son : 1 H-RM!1, 13C-RMN~E.M. y Difracción de Ru-

yos X fué confirmada su estructura y cstablecid.;i su estereoqulmica. 

3.-Actividad Giol óg ica : 

lª ___ P1._q!l-9.dª_lr_:!_~c_r__yja ha sido estudiada por Puray {1953) 2 ,quien infor-

1116 las propiedades medicinales que se le atribuyen corno son antirreumático 

y antipirético.El hecho de que la .~....:_ __ 1'.._t::_j_iy~.r__v.i:} crece abundante-iriente fonna!1_ 

do agregaciones más o menos puras,sugería la oosibi1idad d1.;! una Jcción a1_e. 

lopálica de esta plílnta,previniendo o evitando el crecimienlo Je 0tx<..1:, ;!la...::i. 

tas a su alrededcr. 

Sabiendo que los terpenos son los más potentes inhibidores del crecimiento 

de semillas que se han aislado de plantas y que nuest1·a planta de estudio 

µosee un terpeno que probablemente pudiera tener esttt actividad biológi-

ca,se hicieron diferentes bioensayus con lo:> riquerolcs y íl separadamente 

los cuales comprobaron las características alelo~ldtlc.:as y de inhibición d.~ 

lü::. mismos ,en los que además se observó que el Piqucrol B es menos activo. 

(M.González y M.Jiménez 11 ). 

[n 2" !;ro cst ud i o rl<> los Pi que rol es con garrapatas se comprobó que P.9_ 

58en una r.-otcnt~ actividad larvicida.Durante 1e;s ensí1yos se observaron ca:'!_! 

:-ios morfológicos de las gari·apatas ,asi ccn:Q d·::slridr"ataci6n y cambio de c_q_ 

lor8 ,a pesar de matar tanto a hen1bras como a larvas,n0 irnpiden 1a ovaposi

r:i(in ni lc1 11>clo:, :ón poi· :o que no rormcn el ciclo biol6gico de estos par&-



comercia1es. Sin emba.-gc podrían ser empleados junto con otros productos que 

rompan el c.:i•:1o de vida de 1as ~arrapatas ,o en su defecto solamente co~10 1a1~ 

vicidas. 

-l .-Oiterpenos 

Originalmente los diteroenos habían ~.ido encontrados solo i::n !?1 -

reino vegetal.posteriormente entre hongos_y más recientemente P.fi e1 reino a-

nima1 ,como en organismos marinos e insectos entre otros.Durante lo:; últimos 

años los diterpenos han 1 legado a tener mucha importancia por -;u variado -

intervalo de a.c.tiddad biológica 12 

Algunos diterpeno'i han sido aislados de plantas utiiiz-a.<ia.s en mE:di::::ina. 

popular corno el P.(14),15-Sandaracopima,-adieno-7Q( ,18-diol ( 1 ) aislad0 :.h.: 

Tetradenia riparia(Lamiac~ae) .a1 cual se le- ha c..omprobado Jcti'Jidad e:.ntifJli

crobial y antiespasr.mdica 13 .El .Jesromotetrol ( 8) aislado de Paldfo.da r9 

sea(compositae) utilizada para tratamientos de fiebrr:,naúseas y r:rifriariir~n

tos 14
. 

Oe la medicina popuiar dSiática el K~renol (9) ha sido diS1:Jdc J.~nto con --

otros di terpenos dei tipo ent-¡1in1arar.o coiro el gliJco.:.idu (iCj de -~Ji'!..9.~~_E_l'.'_c.

kia pubescen?2_:_.::1 [\iJut~_·i~innl {ll) ha sido obtenido ·:orno p:·oducto de la 

hidrólisis enzifT;ática del 011rutGsido.ur. glucósid~) aisla1fo di:: ?_i~ .. ~~~~·_i_~. 

Ot"ientai is 15 . 

La Inecetor1il (12) es in!-:ibioor G•~1 r.r•;cimiénto 1· 'jf.'::fl,inJciér. c,.::.:c:

do de las sc1:1il1as dé l;:i ~·lan:u df: ctr1·oz ).r:_JJ~ 5_9~?_(Grarrdnea~::' ,de t:Sta 

3 -h i dr61 i - 7-D.'G- senda ,-i!C"Jf; ina "iJC 1 r:no 
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DJSCUC IOU. 

El Trinervinol es un tetraol diterpénico del tipo del pimarano (fig. 

1) ,su fórmula estructural fué establecida por t·1. Jiménez y M. González -

en 198310 .Actualmente se cuenta con más datos espectroscópicos obtenidos -

de 1H-RMN,
13

c-RMH,E.M. y Difracción de Rayos X que nos permiten establecer 

la estereoquímica de este producto. 

1,2. 17 

11( i:rl/ 16 

(1,:f~~~J -15 

~~1'6;,J 
18 19 

TRINERVINOL (la) PIMARANO 

fi g. # 1 

El Trinervinol mostró en 1H-RMll una banda ancha asignada al protón 

vinilico en 5.4 ppm,dos singuletes en 3.57 y 3.34 ppm que integraron para 

tres y dos protones respectivamente.el primero de ellos fué asignado para 

el sistema (-CHOH-cri2DH) y el segundo para los protones de C-17. 

La señal doble de doble centrada en 3.16 ppm corresponde al protón base de 

01' en C-3.Sus constantes de acoplamiento son de 6 y e Hz. ,características 

, de .n protón con orientación«. axial en anillo de seis miembros que inte

ractua con dos protones uno de ellos ~-axial y el olro cx..-ecuatorial 1CQ 

19 yas constantes de acoplamier.to son : J 2 ~ ~ =-6.5 Hz .. Y J~ ~ 3rt.. =10 Hz. . 

Por esto es posible afirmilr que el protón de C-3 está dispuesto c'3n orie~ 

tación l(-axial e interactua con los protones del metileno adya:::ente (C-2) 

y consecuentemente el grupo hid1·óxilo de C-3 tiene orientación ~-ecua to-

rial. 
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En el espectro de rnasas~el Trinervinol (Ia) no presenta ión molecular 

sino el fragmento debida a la pérdida de una molccula de agua m/2~320 así -

como las subsecuentes pérdidas de agua o f\·agmentos congruentes con los gr_y_ 

pos hidróximetilen y a la cadeni"3 formada por los carbonos 15 y 16. 

En el espectro de 13c-RMtl,el Trinervinol (la) pr-esentó veinte se-

ñales correspondientes a los veinte; carbonos del esqueleto del pimarano 1.Js 

cuales fueron asignadas como se establece en lw. tabla# 2,comparando con e_~ 

pectros de 13c-RMN descritos en la literatura de compuestos similares~como 

san: el Darutegino1 16(J4).un diterpena del tipo 3,'o-(ec11atorial)hidróxi-

1abdano15(15) y Hallol 20 (16) principalmente,tabla i! J(ver en el anexo). 

la asignación de el gruµo hldróxímetilen en C-17 del Trinervinol se 

hizo por comparación con el grupo hidróximetllen 13 del Hallol(l6),con res

pecto a la doble ligadura se establecid que el Trinei-vlnol (la) tiene a es-

ta entre los carbonos B y 14 ,en base a su desplazamiento químico que es se-

( ¡4) 

(17) 
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mejante a los del Hallol (16) y no a los del compuesto 17 en el que la P.2 

sición es entre los carbonos 7 y 8.Sin embargo los carbonoc, 3,5 y ·10 fue-

ron asignados como se mencion6 anteriormente sin poder determinar por esta 

técnica su estereoquímica debido a que no ha sido posible establecer inter 

valos o patrones de desplazamientos qufmicos en 13c-RMN para los diferentes 

casos21 •22 . 
Por otra parte en un estudio de Di fracción de Rayos X ,se comprobó 

la estructura y configuraci6n relativa de los centros asimétricos presen-

tes en el Trinervinol (la).La figura # 2 muestra el modelo molecular de -

Rayos X, en el cua 1 se comprueba que e 1 Tri nervino l posee un esqueleto bá-

sico de pimarano sustituido en los carbonos J,15,16 y 17 con grupos hidr.Q. 

xilos,el primero de ellos como se estableci6 anteriormente por 1H-RMN es 

J~ -ecuatorial que corresponde a la orientn.ción del mismo en la figura de 

Rayo<; X,pnr lo í\llP. dirPr.ti\mP.ntP del dibujo computarizado se puede establg_ 

cer la estereoquímica de los otros centros asimétricos como se observa en 

1 a figura. 

La cadena formada por los carbonos 15 y 16 está dispuesta con orientación 

? mientras que el hidróximetilen 17 está en e(. ,ambos en el C-13 tetrasu~ 

tituido.La fusión de los anillos A/Ges trans con el metilo 20 en orient~ 

ción ~ y consecuentemente el protón de C-5 está en G( ,así como el protón 

de C-9.Sin embargo la posición de la doble ligadura es entre los carbonos 

7 y B mientras que por 13c-RMtl se estableció entre los carbonos 8 y 14. -

Esto indica que probaDie11u:mt.e e11 su1u(.Üííl 1.:i doble 1 i9rirlur;:i migra.en rela 

ción a la molécula en estado cfistalino. 

Una vez establecida la estE!reoquimica del Trinervinol como la (f_i 

gura# 2).se decidió pr·cpar'ar los siCJuientes derivados e inter·pretarlos -

con base en esta estercoquimica. 

10 



TRltlERVINOL 
( 1) a) R=H ,b) R=COCH3 

f ig. # 2. 

g ,))P. OR 

( 
Ru~·-.H 

El Trinervinol se acetiló con anhídrido acético en piridina para op_ 

tener el Tetraacetato del trinervinol (lb) que en 1H-RMM mostró un singulE_ 

te para el protón vinílico,lo que sugiere 1a preferencia del doble enlace 

a la posición 8-14 en solución,para este caso.El sistema All con desplaza-

mientos de A en 3.99 ppm y en B en 3.89 ppm,JAB= 9 Hz. fué asignado para -

los protones del grupo hidroximetilen 17.Traslapada con esta señal esta la 

de ur.o de los protones del grupo hidroximetilen. 16 mientras que el otro se 

encuentra desplazado a bajo campo en un multiplctc en 4.45 ppm.trasiaµa<lo 

con la señal del protón 3,un doble de doble centrado en 4.45 ppm. 

El Trinervinol acetilado (lb) en su 2spectro de masas en forma sem_g_ 

jante a el Trinervinol (Ia),no prese11ta ión molecular sino el fragmento de 

bido a la pérdida de una molécula de ácido acP.tico (M+-60) que es el frag-

]\ 



mento de mayor peso molecular,posteriormente pierde tres moléculas más de 

ácido acético,el ión de masa 251 (40%) se obtiene por la ruptura ~ de la 

doble ligadura en los carbonos 8-14,que no se detectó considerablemente -

en el trinervinol (Ia),fig. # 3. 

~oAc ~j : ~~ Y UAs._ __ ~ Y uAc 

m/z=310 m/z=251 

m/z=506 

fig. # 3 

El Trinervinol (la) fué tratado con ácido clorhidri co y se formó el -

Isotrinervinol (!!)que en 1H··RMN mostró una señal doble de doble en 3.72 

ppm con J= 4,10 Hz. atribuida al protón 15,un multiolete en 3.6 ppm para 4 

protones de los metilenos 16 y 17 y a campo alto en 3.17 ppm la señal doble 

de doble del protón con J= 6>8 Hz. ,estos datos no aclaran si el heteroci-

clo formado ~s de 5 o dA 6 miembro5.Sin embargo anteriormente M. González 9 

en las mismas condiciones de reacción obtuvo el mismo compuesto y propuso -

la formación del heterocíclo de 6 miembros basado en el hecho de que al m~ 

tilar el Js0trinervinol (!!},el producto metilado en 111-RMN mostró un tri

plete en 3.8 ppm e integró para un protón (H-15),lo cual lo llevó a suponer 

que el hidróxilo 16 formó el puente etéreo para formar el heterocíclo de 

miembros y no el hidró:dlo 15 lJUe formaría el de 5 miembros.(fig. # 4 ). 

12 



fig. # 4 
-= 

Para aclarar este punto se encontró en la literatura química que 

los tetrahidrofuranos 18,19 y 20 que fueron preparados en forma similar a 

nuestro caso,han sido estudiados por 13c-RMtl µara establecer la disposi

ción de los átomos no solamente del heterocfclo formado en la reacción -

sino también del protón 15 del grupo hidróxietilo que lo forma 16 .Por lo -

cual se puede conocer la cstereoqui'mica de este centro asimétrico en los 

reactivos.El Isotrinervinol (ll) un tetrahidrofurano de este tipo que --

fué obtenido por la reacción del Trinervinol (la} en medio ácido,el cual 

se pensó comparar directamente con los tctrahidrofuranos 18 a 20~es un -

compuesto poco so 1ub1 e en 1 os di sol ventes utiliza dos por lo que no fué PQ 

sible obtener su espectro de 13c-RMN.Esta es la razón por la cual el Is.<:>_ 

trinervinol (II) no fué comparado directamente;el producto obtenido de la 

racción del Isotrinervinol (Il) y acetona en medio ácido,denominado Ace

tónido {lIIa) el cual si es soluble en los disolvente~ utilizados nos pe_i: 

mitió una vez obtenido su espectro de 13c-RMN dicha comparación. 

A pesar de las diferencias de estructura~despues de analizar y 

asignar* las señales del Acet6nido (tablas µ 1 y # 2 ),es posible deter-

*Apoyándose principalmente en la asignación del Trinervinol y para ciertos 

carbonos en 1 os compuestos 22 a 24, tab 1 a # 1 (ver en e 1 anexo). 

13 



minar f.1Ue este' producto es más parecido al arreglo del tt~triJ.hidrofurano 20 

y probablemente la configuración del grupo 13-hidróxietílo es similar a la 

del mismo 

~
16 0H 1 ~~6 

- ·,, -.· " _,, o:F ,, 
HO·· ¡ H 1 

011 
(18) Oll (lg) (20) 

( ¡ !) ")R="1iH 
( ¡ J ¡) b)R=O 

Haciendo una secuencia reti~ospectiva de-1 Acc~tónido (TIIa) hacia -

los productos que le ori!)inaron y en comparación con los descritos por We.n 

kC'rt para el tetr<lhidrofurano 20lG ,S(' conflr;,1ó la fJOSición f.> del grupo t11-

dróxilo de C-15 del Tl·inl'rvinol (la).así como la sustitución e.e de la par-

( fi y .• "). 

14 



lf1~;1,115~ 
(8) ( 1 l la) (!!) 

f iq 

Por el estudio de Difracción de Rayos X de l<l Ceto

na !!lb (se discutirá posteriormente) que se obtiene por la oxidación -

del Acetónido (lila) y este a su vez por la adición de acetona al lsotri

nervinol (11) ,se comprobó (fig. # 6 ,pág. # 16) que el heterocíclo far-

mado en este último es de 5 miembros y no de 6 como se habia propuesto an_ 

teriormente, lo cual esta de acuerdo con los resultados descritos en la -

1 itera tura química 16 . 

El Acetóni do ( 1 l la) fué ax i dado con CrO/PY para obtener -

la Cetona (lllb) que en !.R. mostró una señal a 1698 cm-l del grupo car

bonilo en anillo de seis miembros.en 1H-RMH no está la :.er'ial doble de do-

ble en aproximadamente 3.15 ppm del grupo 3~ -hidróxi ,en cambio se VP un 

multiplete que integra para dos protones centrado en 2.56 ppm que corres-

panden al metileno ce: al carbonilo de c.-3.Por otra parte en el espectro -

de masas se observa que el ión molecula1~ de la Cetona es m/z= 376 corn.•i;-

pon di entP a 1 p!~so mo 1 e· •Jl ar de 376 g/r.io 1 

importantP.s : m/z= 244 (74.6%) formado por la ruptura de los enlaces eté

reos y los fragmentos caracteristicos df; cetonas ,con el pico hase m/z-c:.72 

15 



16 

%) formado por la ruptura de 1 os enlaces etéreos, 1 os fragmentos de m/z= 72 

(100;;) y m/z= 55 (93.r;). 

En el espectro de 13c-RMN de la cetona (lllb) se asignaron las seña-

les retomando la5 asignaciones hechas paru los carbonos del Acetónido (ITirt) 

y para 1 as seña 1 es c.orresponU i entes a los carbonos qut di fi (:t'fjíl se lHL-:. i 1 ió 

de los datos descritos en 1 a l itei~atura química para las cetonas cfcl icas -

como la cetona 21 (tablas f.! 1 y i' 2 ),los carbonos afectados en su despla-

zamiento quimico debido al grupo cetona en C-3 son los metilos 18 y 19,adg 

más de los carbonos 2 y como está previsto23 . 

Por el estudio de Difracción de Rayos X hecho a la Cetona (!!lb) -

_,/'-._;nº 
o~ 

(21) 

01 

.JSP 
CETOHA DE ACETONIDO DE 

ISOTRINERVINOL 

f i 9. #6 



se pudo comprobar no solamente la estructura de esta.sino también la de -

1 os productos antecesores que son e 1 J so tri nervino 1 ( J !) y e 1 Acetóni do -

de isotrinervinol (1!1a),d~bido a que como se mencionó anteriormente,fué 

propuesta la forr1ación de un anillo de 5 miembros para el ;Jrimero y dos 

de 6 para el segundo dr. ellos.Contrariamente <:i lo que se esperaba el di-

Lujo computarizado de la molécula nos muestr,:i q1;c tales anillos en r·e.-ll_:L 

dad son de 5 y 7 mien'br'os,lo cual nos llevó iJ. comprobar la formación del 

puente etéreo por parte del hidr6xilo 15 y no del 16 para formar el Iso-

trinervinol (JJ),(fig. # 4,pág. # 14). 

La estereoquímica relativa de la Cetona (fllb) se asignó en base 

al protón oc de C-5,de acue1·do a la estereoquimica relativa del Triner

vinol (la).La fusión de los ani1lo5 A/f3 l?S trans como se determinó arit_g_ 

riormente,así como la de los anillos B/C y D/E y la de los anillos C/D -

es cis.Los carbonos 18,20 y 23 además del protón 15 están dispuestos con 

orientación~ mientras que los protones 5 y 9 están en e!. 

Los datos esµectroscópicos del Trinervinol (la) y del Tetraacetato 

de trinervinol (lb) muestran algunas discrepancias respecto a la posición 

de la doble ligadura.Dado que para el Trinervinol (la) se localizó entre -

los carbonos 8 y 14 en base a los desplazamientos obtenidos en 13c-RMN -

(tablas # 1 y# 2) y también para el Tetraacetato de trinervinol (Jh)(sin

gulete en 5.27 ppm de 1H-RMN),1"ientras que por Difracción de Rayos X se -

loc~1 izó entre los carbor.0s 7 y 8 .. L°'lrle1nás ~n el 'C'Sf1E"('tro rle 1H-RMN riel Tri

nervinol (la) se observa una banda anch;i rrnra r .• 1 ¡"otón vinílico (5.4 ppm) 

lo que sugiere un estado de resonancia del doble cnlace,de los carbonos 7 

y 8 a 8 y 14 cuando e 1 compuesto se encucnt ra en so 1 uci ón. 

Con objeto de aclarar este comportamiento~así como de obtener -
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otro tipo de cor.1puestos,se hizo la reacción de ozonó1isis del Trine1·vinol -

(la} en MeOH y del Trinervinol acetilado (lb} en AcOEt,ambas reacciones con 

s ubsecuent-= ruptura de 1 ozón ido por rea ce i6n de hi drogenJc ión. En ambos ca-

sos se obtuvieron mezclas complejas de productos y no fué posible purifi-

carlos,apesar de ello todos estos resultados nos permiten confirmar la de_i 

localización de la doble ligadura del Trinervinol (la} en solución. 

Para conocer mejor la reactividad química del doble enlace 

aislado del Trinervinol ,se trató el derivado tetraacetilado (lb} primera

mente con H2o2 en CH2c1 2 con dioxano 24 y por otra parte con H2o2 ,tiaMoo4 y 

NaOH en benceno25 ,sistemas empleados para obtener epóxidostendoperóxidos. 

etc. En ambos casos no se observó ninguna rea ce ión y se recuperó e 1 produc

to original. 

Debido a que con los sistemas de oxidación mencionados anterio!_ 

mente no se otrfwieron resultados favorables,se decidió llevar a cabo una -

reacción de fotooxidaci6n.En un estudio fotoquimico hecho en este laboratQ 

rio,se logró la fotoadición de etanol al 6("-Angeloiloxi-10,6 H-9-oxofuranp_ 

eremofilano (22) (aislado de Senecio Praecox}a la posición 12 y la isomer.i 

zación del doble enlace del éster viníl ico 26 .En la literatura química esta 

ampliamente documentado que los dobles enlaces reaccionan con cierta faci-

1 idad ante el oxigeno singulete que se genera fotoquínlicamente en el seno 

de la reacción 21 usando oxígeno molecular y un colorante(Rosa de ílengala) 

como sensibilizador para formar hidroperóxidos o endoperóxidos;1o que moti 

vó a llevar a cabo la fotooxidación con nuestro 11roducto. 

la fotorreacción sel levó a cabo de la siguiente manera ,se pre

paró una solución metanól ica del Trinervinol (la) y se le ,1ñadió Rosa de -

Bengala (50 mg.) ,en esta solución se hizo burbujear oxigeno molecular ---
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(ver parte experimental) y se irradió con una lámpara de inmersión que -

emite principalmente en la regi6n del visible,despues de 5 a 7 hrs. de --

irradiación se observó por C.P.F. la formación de dos oroductos A y B,los 

cuales fueron separados por cromatografía en columna de sil ice.Es conve-

niente mencionar que durante esta separación el colorante o algunos sub

productos de este preseritan un r. f. muy semej t; nte a los productos de 1 a -

fotorreacción lo que complicli su purificación;a pesar de torio se logró --

aislar los dos productos A y 8. 

~º1·~ 
y+--~ 

ºJ:_ 
(U) 

a)R=H 
(IV) b)R=COCH 

3 

A el fotoproducto A de p. f .=195-7ºC se le atribuyó 1 a estructura !Va en b~ 

se a la siguiente discusión:En I.R. mostró bandas de hidróxilos de 3200 a 

3482 cm- 1, insaturación alifática ror las bandas 3033 y 1652 cm-l y una pe-

queña banda en 887 crn-l asignada la vibración C-0-0-C.En 1H-RMtl se com-

prob6 la insaturación con la señal del prot6n vinílico en 5.6 ppm que int~ 

gró para un protón base del cndoperóxido. 

En el espectro de r11nsas el fotoproducto !Va mostró picos 

que estan de acuerdo con la estructura aunque la mayorla de ellos demasiE_ 

do pequeños.por C'.-ie;nplo el ión molecular m/z.=368 con 0.4.".i de abundancia -

relativa y el fragmento obtenido por la pérdida de una molécula de OxigQ 



no m/z=-- 335 con 2% de abundancia relativa,contrariarnente a esto el fragmen-

to de m/z= 275 obtenido por la pérdida del gl icol aoat ir del fragmento m/z 

= 336 con abundancia relativa del 79.7' ,lo que nos indica la gran estabilj_ 

dad de este ión (fig. # n**. 

,.--OH 

ª
"'OH 

HO 
m/Z-368 

m/z=336 

fiq. # 7 

El fotoproducto JVa se acetil6 con anhídrido acético y piri 

dina para obtener el derivado tetraacetilado IVb,que en I.R. mostró una -

acetilación total debido ñ lri ansPnr:in de hanrlac; de grupos hidr6>:ilos,J!if -

como las bandas características de los grupos acetato en 1741 y 1241 cm- 1 . 

En 1H-RMtJ se observó el desplazamiento de las señales correspondientes a -

las bases de los grupos acetato.confirmando así las señales propuestas pa-

ra el protón vinílico en 5.57 pprn y la base del endoperóxido en 4.14 ppm. 

En su espectro de mdsas no se observó el ión molecular m/z=536 
----

**En esta y l<\s siguientes figuras se ilustran los iones propuestos para la 

interpretación de los espectros de masas. 
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sino el fragmento obtenido por la pérdida de una molécula de oxígeno m/z -

= 504 y apartir de esta los fragmentos de las pérdidas de moléculas de acQ 

tato y ~cido acético,(fig. # 8 ). 

Para el fotoproducto B de p.f.=181-2ºC no se ha logrado estable-

cer su fónnula estructural ,hasta el momento se cuenta con los espectros -

de l.R., 1H-RI>:rl y E.M. tanto del producto libre como del producto acetila-

do por lo que se continua su estudio. 

El oxígeno singulete es una forma exitada del oxigeno ordinariotlo 

que lo hace un potente y 5electivo oxidante que reacciona sobre todo con 

dobles liQaduras (ricas en eler:trónes) aislada!;,cn este caso fw~ p0sible -

estiÍblecer que el fotoproducto A (!Va) es uno de los productos esperados28 

m/z=504 
1 

~ _,..QA;;-i: 

"ºsX? m/z=359 

--:P 

m/z=444 

/'._]ñ"" 
AcOJxkJ 

m/z=317 
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para este tipo de reacciones;por lo cual esto nos hace pensar que la rre-

sencia de este tipo de compuestos diterpénicos constituyentes de la Pigue

ria trinervia pueden ser usados por la planta como antioxidantes29 .se co_r:i_ 

tinua con e5te estlidio para confirmar lo que se ha propuesto. 

Interesados en conocer la qufmica de estos ditcrpenos decidi

mos someter el Trinervinol (Ia) a ur1a reacci6n de piról is is en tubo cerr.Q_ 

do al vacío y se obtuvo un producto cristalino de p.f.""151-3nC al cual se 

le asignó la estructura Va basándose en datos espectroscópicos.En su espei;:_ 

tro de I.R. mostró bandas de absorción para hidróxilos en 3610 cm-l y una 

pequeña banda en 1660 cm-l de doble ligodura,una. scñJ1 ancha en 1240 cm-l 

de la vibración C-0-C.En su espectro de 1H-kMN se comprobó el doble enla-

ce con el protón vinilico en 5.53 ppm91os protone~ 15 y 16 son los más --

afectados (comparando con el Trinervinol 9un sen 3.57 ppm) el primero de -

estos se encuentra como un doblete en 4.05 ppm y los protones 16 como un -

triplete cada uno de ellos en 4.13 y 3.69 ppm formando parte de un siste-

ma ABX.Mientras que los protones 17 que no han sufrido un desplazamiento 

tan drástico se encuentran corno un sistema AB centrado en 3.42 ppm con -

/º~~ 
OR . 

OH 
RO . . a}R= ~.fl 

(V} b}R=-é..~Ac 
e )R=O 
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En su espectro de masas se observó el ión molecular de m/z::. 320 -

que está de acuendo con la pérdida de una molécula de agua del Trinervinol 

(!a) para formar el Espirofuranósido [Ya) mediante la reacción de piróli-

sis .Como frac¡mentos importantes se observaron aquel los obtenidos por 1a -

pérdida de los grupos hidróxilos,la ruptura del furano y la ruptura de 

la doble llgadura,{fig. # 9). 

, .. -01~'\" 
· m/z=320 m/z=302 

l ~ -HzO 

~ 
,,.--.....,_O I+ 

H~ 
m/z=259 m/z=287 

Para confirmar la formación de este producto se hicieron las si-

guientes reacciones : Primeramente el Espirofuranósido {Va) se acetiló -

con anhidri do acético y pi r i di na, obteniéndose el correspondiente di aceta-

to Vb un aceite incoloro. 

En el espectro de I.R. se observó la total acetilación por la au-
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sencia de las bandas características de hidróxilos y la presencia de las -

bandas anchas propias de acetatos en 1727 ,1220 cm- 1.El espectt-o de 1H-RMN 

mostró las siguientes señales : el protón vinflico en 5.3 ppm,una señal -

dd en 5.12 ppm con J= 2,5 Hz. de un protón base de acetdto asignado a el -

protón 15,en 4.47 ppm un dd con J= 6,9 Hz. base de acetato que correspon-

de a el protón 3, en 4.12 ppm un dd de .J= 5,10 Hz. y otro dd en 3.65 pprn 

con J= 2, 10 Hz. cada uno de estos fué asignado a cada uno de 1 os ·protones 

del metileno 16 que forman un sistema AXY con el protón 15. También preSe,!2 

tó un sistema AB con desplazamientos químicos para el urotón A en 3.6 ppm 

y para el protón Ben 3.47 ppm con una constante de acoplamiento de 7 Hz. 

que se asignó a los dos hidrógenos del metileno 17. 

El producto Va se ax i dó con rea et i va de Janes ,obteniéndose 1 a 

Cetona (Ve) que es un sólido cristalino de p.f.=163-4ºC.En el espectro de 

I.R. se uoservan las bandas características de los grupos carbonilo en 

anillos de 5 y 6 miembros en 1748 y 1770 cm-l respectivamente,en 1062 cm-l 

la banda ancha de la vibración C-0-C y en 1600 cm-! la vibración de la do

ble ligadura. 

Ell 1H-RMtl la señal del protón vinílico se observó en 5.44 ppm,2 

singuletes en 3.95 y 3.84 opm,el primero de ellos se asignó a los protones 

del metileno 16 y el segundo de ellos a los del 17.Por E.M. se comprobó el 

ión molecular de m/z= 316 y porque no hay fragmentos de pérdida de agua,-

en cambio se obtuvo como fragmentos principales los de la ruptura de la 

doble ligadura de m/z= 139 con abundancia relativa del 1000'.;la cont1·aparte 

de m/z= 179 corresponde a una señal muy pequeña, sin ernba r')o por 1 a ruptura 

del anillo de funno se obtiene! J. partir de este el fragmento de m/z~ 119 

con abunancia relativa del 40;~. 
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Tanto el producto de oxidación (Ve) corno la formación de su diace-

tato (Vb) confirman la formoción del Espirofuranósido junto con la estruc-

tura propuesta como Va~una explicución de la formación de este a partir -

del Trinervinol (Ia) es por la pérdida de una molGr:ula de agua de algúno -

de los dos grupos hidróximetilenos disponibles 16 o 17 con la posterior"" 

formación de un anillo de 5 miembros por medio de otro hidróxilo que no 

había sido eliminado,(fig. # 10). 

25 

OH 

fi9. # 10 

Por otro lado cuanao al producto Va disuelto en metanol se le aña-

dió ácido clorhfdrico concentrado y se calentó a reflujo,se obtuvieron dos 

productos,al producto mayoritario de p.f.= 15l-2ºC se le denominó lsoespi-

rofuranósido de Trinervinol {VI) cuyo espectro de I .R. mostró las siguien

tes bandas de absorción : 3610 cm-l del grupo hidróxi1o,en 1240 cm- 1 banda 

ancha de la vibración C-0,en 1080 cnt 1 1a señal de hidróxi1o secundario y 

en 1020 cm-l la correspondiente u C-0-C.El espectro de 1H-RMrl presentó un 

sistema AXY con desplazamientos químicos de 4.32,3.8 y 3.7 pprn que se asig 

nó a los protones 16 (16a y 16x) y 15 respectivamente.Un doblete en 3.31 -

ppm con J= 9 Hz. que se asignó a los protones 17. 

En el espectro de masas se encontró que el ión molecular es de m/z 

320,solamente existe un fragmento de, pérdida de agua m/z= 302 y todos --



los demás fragmentos en general son de r1k1yor abundancia relativa que en· el 

espectro de masas del Espirofuran6sido (Va),excepto el tón tropilo que es 

el pico base en ambos casos. 

Para el otro producto de la reacción,un sólido amarillo de p.f.= 

168-71ºC se proponen las siguientes estructuras 

-8;º W H 
o R l 
" 

HO 
a )Rl=OMe ,R2=QH HO 

(VII )b)Rl=QH ,R2=0Me 
(VI) 

Vlla o Vllb es un producto -de adici6n de meta.iol a ia doble ligadura,des!!_ 

fortr~nadamente con los datos espectrosc6pi cos obtenidos hasta el momento 

no es posible determinar cual de e.J.las es la correcta. 
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PARTE EXPERJMEllTAL. 

1. -APARATOS 

Los aparatos utilizados para determinar las constantes ffsicas .Y 

es;n~ctro-.;cópi cas fueron los sigui entes: 

a)Los espectros de I.R. se determinaron por los Quimic:Js: Josefina Espi-

ñeira y Misael Torres Hernández~en un espectrofotómetro Perkin-Elmer -

283 By un Pcrkin-Elmcr 681,cn solución de cloroformo o en su<>pensión de 

nujo 1 ~ 1 as unidad es es tan dadas en cm- 1 . 

b)Los espectros de Resonancia Magnética nuclear de Hidrógeno y carbono-13 

(lH-RMN y 13C-RM~*) se determinaron por los Químicos: Jorge Cárdenas Pé

rez* y Rubén Gaviño Rarnlrez,en un aparato Varían F T-80 A de 80 y 20* -

MHz. ,en solución de clorofonno,dimetil sulfóxido o mezcla de ambas empl~ 

ando como referencia interna tetrametil sil ano (T.M.S. );los desplazamie!' 

tos químicos se indican en partes por millón (p1Jm),la multiplicidad de -

las señales con las abreviaciones sig.: s=singuleteTd=dobletc,t=trip.lete 

q•quarteto,dd= doble de doble y m•multiplete. 

c)Los espectros de Espc troscopia de Masas (E.M.) fueron determinados por 

el I.Q. Luis Velazco !barra y el Quim. José Federico Del Río Portilla, en 

un esrect rofotómetro Hewl et t-Packa rd 5985 B por impacto electrónico o por 

i oni zaci ón qufmi ca .1 as unida des es tan dadas en masa sobre carga {m/z). 

d)Los estudios de Difracción de Rayos X del trinervinol (la)* y de la C!!_ 

tona del acetónido de isotrinervinol (lllb)*' fueron efectuados por los 

químicos:Alfredo Toscano Rubén* **y René Villcn;J Iribe** en un difrac

tómetro automático de cuatro círculos Nícolet R3m. 

l '.-MATERIAL : 

a )La fotorreacción se hizo en un reactor fotoquímico como se describe en 
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el anexo con una lámpara de luz visible GTE Sylvania de 600 flatts. 

b)La pirólisis se hizo en un pirómetro con tubos de vidrio cer"rodos 

c)Los puntos de fusión se determinaron en un aparato Fisher-.Jones y no es. 

tan corregidos. 

d) El desa rro 11 o de 1 as reacciones y la pureza de 1 os productos se determj_ 

nó mediante cromatografía en placa fina (C. P.F.) de sil ica gel F-254 Mer

ck de 0.25 mm de espesor empleando como revelador solución de sulfáto ce

rico al 1% en ácido sulfúrico 2 N. 

e)Las cromatografías en columna (C.C.) se efectuaron en sílica gel 60 Me.!: 

ck 0.2-0.5 mm.(35-70 mallas).Para purificación de los productos se usó -

también cromatografía en placa preparativa (C.P.P.) con cromato;>lacas de 

sil ica gel F-254 Merck de 2mm. de espesor. 
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l l.-METODOLOGIA : 

TR!NERV!NOL (la) : 

El Trinervinol se obtuvo del extracto clorofórmico de las partes ª'ª 
reas de la planta ~-~~_!ja triner:_~~ que se recolectó en el Cerro del /\ju~_ 

co~al evaporar el disolvente se form6 un precipitado que se purificó por -

recristalizaciones de MeOH y MeOH-AcOEt.Sólido blanco con p.f.=210"C y 1·.f. 

=0.12 Hexano-AcOEt ( 3-7 ) . 

1H-RMN[CDC1 3+DMSO](ppm),Espectro # 1: 

5.4 ancha lfl(vinílico),3.57 s 3H(2H-16) y (lH-15),3.34 s 2H 

(2H-17),3.16 dd J 2Q::<Jc<.= 6 Hz. ,J2 $ :Jo¿= 8 Hz. lH(H-3) ,0.94 s 

3H(metila),0.83 s 3H .V 0.79 s 3H(gem dimetilo). 

E.M.(m/z),Es~ectro # 2: 

320(25.8%) M+-18,305(10.0C;) M+-33,302(10.0 :;,) M+-36,289(10.0 

~) M+-18-31,271(10.07;) M+-36-31,259(205'..) M+-18-61,241(25'.'é) 

~t-18-61-18,91(83.2X) ión tropilo,43(IOm.:) CH3-cH2-cH/· 

13c-RMll[DMSO](ppm),Espectro # 3: Tabla #2. 

El Trinervinol puro recristalizado de Metanol fonlló cristales ripr.Q. 

piados para análisis cristalográfico de Rayos X,cuyo modelo se muestra en 

el dibujo computarizado de la fig. f.i 2. ,cristal iza en un grupo espacial ; 

P2¡2J2¡ •Z=4 con dimenciones del cristal: 0.2x0.38x0.38nrn y dimenciones de 

celda unitaria: a= 6 9972 A(l) , b= 11.8869 A(2) , c= 23.2014 A(4) con -

cillyulos de 90" (~.P.>.1 ).El reso molecular es de 338 g/mol en una densi

dad calculada para 1.163 g/cm3 y un volumen esrvr.ifico de 1929.77 í\3(o.47) 

Fueron recopilad as un total de 1295 reflexiones usando radiación CuKoe.P-ª. 

ra obtene14 el modelo de la molécula con un error de 0.0371. 

En las tablas 3 y 4 se enlistan las distancias de enlaces C-C (A), 
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y los ángulos de enlace (º).respectivamente. 

TRINERVIllOL ACET!LAOO (lb) : 

El Trinervinol (la)[300 mg.J se disolvió en piridina[3 1111.] y anhl 

dri do aceti co[ l. 5 ml.], se ca 1 entó en baño de vapor por 4 hrs. ,después 1 a 

mezcla de reacción se vertió en agua[lOO ml .) de donde fué extraido el -

producto con cloruro de metileno[4/50 ml.J,el extracto orgánico se lavó 

con una solución acuosa de HC1 al 102'[80 ml .] y nosteriormente con agua -

hasta neutral idad,se sec6 con Na 2so4anh. y se concentró obteniendo un re

siduo aceitoso (lb),r.f.=0.122 Hexano-AcOEt ( 3-7 ). 

l.R.[CHC1 3J v (cmº 1),Espectro '14 : 

3030 y 1650(doble ligadura),1735(carbonilo de ester),1365(meti

los de ester),1215 ancha(C-0). 

1H-RMN[CDCl 3J(ppm),Espectro #5 : 

5.27 s lH(vinílico),5.23 d J=3 Hz. lH(H-15),4.5 m 2H(H·3) y (lH-

16) ,sistema AB:A en 3.99 y Ben 3.89 JA8=9 Hz. 3H(2H-17) y (lH-

16),2.05 s,2.03 s,1.97 s 12H(metilos de acCatos).0.95 s,0.92 s 

6fl(gem dimetilo,0.85 s 3H(metilo). 

E.M.[l.Q.J(m/z),Espectro # 6 : 

3.47(18.1%) M+·59,346(37.5~;) M+-60,387(44.4'.é) M+-60-59,386(100 

X) M+·60·60,326(85\') M+-120-60,266(53.7~) M+·!S0-60,251(40%). 

lSOTRHlERVINOL : 

El Trinervinol (la)[500 m9.] disuelto en MeOH[50 ml.] y llCl[0.5 -

ml.],se reflujó oor 9 hrs. despues de las cualr~s se vertió en una soluci_ 

ón acuosa diluida de NaHC03[100 mi.] ,se extrajo el oroducto con AcOEt 

(5/50 r.il .],la fase orcJánica se lavó con agua hasta neutralidad,se secó -

con Na 2so4anh. ,se filtró y concentr6,se obtuvo un sólido blanco que se -
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purificó µar recristalizaciones con Acetona-Hexano,final1nente se obtuvie-

ron pequeños cristales blancos (!!)[214.5 mg] p.f.= 209ºC,r.f.=0.366 Hex.'! 

no-AcOEt ( 3: 7). 

I.R.[llujol] l.1 (crn- 1 ),Espectro # 7: 

3320 y 3270 (hidróxilos),1.180,1375 y136Q (metilos),1035 y 1027 

( C-0-C ) . 

1H-RMN[CDC1 3] (ppm) ,Espectro # 8 : 

3.72 dd J=4,10 Hz. lll(H-15),3.6 m 4H(2H-16) y (211-17),3.17 dd 

J=6,8 Hz. 

E.M.(m/z),Espectro # 9: 

320(0.n) M+-18, 307(64.BX) M+-31,289(100~;) ft-31-18,261(21~) 

M+-31-36,253(8;;) M+-31-54. 

ACETDrl!DO DE ISOTRINERVINOL ( I 1 la) : 

El Isotrinervinol (JI) [200 mg.] disuelto en acetona [SO ml .] se dejó 

reaccionar a temperatura ambiente con HClconc.[4 gotas] por 30 horas,la me~ 

cla de reacción fue vertida a una solución acuosa diluida de r!af!C03 [lOOmlJ 

de donde el producto fué extra ido con Ac0Et[5/40 ml.] ,se lavó con agua has-

ta neutral idad,se secó con Na2so4anh. ,se filtró y se concentró,del extracto 

se precipitó con hexano e1 producto recuperado y de las aguas madres se pu-

rificó µar recristalizaciones un sólido blanco (llla)[l64 rng.] con p.f.=121 

a 123ºC y r.f.=0.6 Hexano-AcOEt (1:1). 

1H-RMN[CDC1 3 J(ppm) ,Espectro f. 10 : 

3.56 m SH(1H-15),(2H-!6) y (211-17),3.18 m lH(ll-3),1.61 s 6H(meti-

los del dCelú11ioo),U.9B s 6H( ge111 dimetilo),0.82 s 3H (metilo). 

13C-RMri[CDCl 3] (pp111), Espectrn ;rl l, tob 1 a # 2. 

CETONA DE ACETONIDO DE ISOTR!llEHVINOL (Illb) (pasar a la sig. pág.) 
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El Acetónido (!l!a)[lOO mg.] disuelto en piridina [3 ml.J se ad.i_ 

cionó a una solución de Cr03[JOO ma.] en piridina [3 ml .] y se mantuvo con 

agitación por 6 hora'i r1 temperatura ambiente.la mezcla se vertió a una so-

lución acuosa ·Je HCl 101, [ 60 m 1. ],de donde fué extra ido e 1 producto con -

CH2c1 2[4/30 ml.],se lav6 con agua hasta neutralidad.se s.ecó con tla2so4 anh. 

se filtró y concentró a sequedaJ,el residuo fue extraído con Hexano[5/15 

ml~]. los extractos se unieron y se concentraron ,finalmente cristalizó un 

sólido blanco (!!lb) que se recristalizó de MeOH-Cf1 2c1 2 con p.f.=195-196°C 

r. f. =O. 7 Hcxano-1\cOEt (!: 1). 

J.R.[CHG1 3] v (cm- 1),Espectro # 12 

1698 (carbonilo en anillo de síes miembros),1078 ( e-o ). 
1H-RMN[COC1 3](ppm),Espectro # 13 : 

3.49 m 5H(H-15),(2H-16) y (2H-17),2.56 m 2f!(H-2),l.31 s 6H (meL_i 

los de acetónido),J.17 s 3H (metilo),l.06 s 6H (gem dimetiln). 

E.M. (m/z),Espectro # 14 : 

376(1.2'.,;) M+.3.77(o.4n M++l,346(9.6%) M·-30,2ü8(2?q M+ -88,244 

(74.füó) M+-88-44 ,72(100%) ,55(93. 7"). 

13c-RMN[CDC1 3),Espectro # 15,tabla # 2. 

La Ce tona pura se recri s ta 1 izó de l\cOEt para análisis cri s t-ª-
1 ográf i co de Rayos X,el dibujo computarizado (fig. # 6) muestra el modelo 

de 1a molécula que cristaliza en red ortorrómbica P con qrupo espacia1 --

P212
1

2
1

• Z•4 con dimencion<>s del c1·istal :O.:<x0.52x0.6 1m1 y dimenciones -

de celda unitaria : ª" 8.6635 /( (2) , b= 12.3144 Á (9) , c= 19.7633 Ji. 

(9) y ángulos de 90° (OC, f!,, o' );El peso molecular es de 376 g/mol en una 

densidad calculada para l.19 g/cm3 y un volumen especifico de 2108.43 i\3 

( l.83). 
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Fueron recopiladas un total de 17·12 reflexiones usando radiación MoKO(. 

Para obtener el modelo de la molécula con un error de 0.0524. 

En las tablas 5 y 6 se enlistan las distancias de enlaces carbono-carbono 

(A) y los ángulos de enlace (º),respectivaniente. 

ENDOPEROXIDO DEL TRIHERVINOL : 

El Trinervinol (Ia)[200 mg.] disuelto en MeOH[lOO ml.) se adici_Q 

nó a una solución de rosa de bengala en MeOH[50 mg./50 ml .]en un reactor -

fotoquimico{ilustrado en el anexo),este se llenó a su totalidad en volumen 

con MeOH y se mantuvo con agitación.burbujeo de oxígeno e irradiación con 

lampara de luz visible GTE Sylvania de 600 W.por siete horas aproximadame_11_ 

te ,pos teri onnente se concentró 1 a so 1 uc i ón y se obtuvo un residuo r·osa que 

fué separado por cromatografía en columna de sí1ice[l:30],utilizando como 

e1uyente Hexano-AcOEt con la proporción (8:2) se obtuvo un sólido crista

lino[20 mg.) con p.f.=181-2ºC,se purificó por recristalización de acetona 

sin embargo no fué posible su idcntificación,con eluyente en la proporción 

(2:8) se obtuvo otro sólido cristalino[40 mg.) (!Va) de p.f.=195-7ºC,r.f.= 

0.25 AcOEt-MeOH (5:1).Se purificó por medio de una percolación en una col_1¿ 

mna de alúmina eluyendo con MeOH y finalmente se recristalizó de MeOll-AcOEt. 

I.R.[Nujol] l/ (cm- 1),Espectro # 16 

3482 a 3200 (banda de hidróxilos) ,3033 y 1652(insaturación alifá

tica),1377(metilos).1085 y 1060(hidróxilos secundarios y prima

rios respectivamente) ,887(C-0-0-C). 

1H-RMN[CDC1 3+DMSO](ppm) ,Espectro # 17 : 

5.6 d lH(vinilico),4.22 s lH(H-14),3.64 s 311(H-15) y (2H-16),3.47 

sistema AB:3.55 f\ y 3.43 B JAa"llllz. 2H{ll-17),3.24 dd J=5,JO Hz. 

lH(H-3),1.03 s 3H(metilo),0.82 s,0.78 s 6H(gem dimetilo). 
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E.M.(m/z),Espectro ff 18 : 

3.68(0.4%) lf',336(2'.!,) M+-32,305(227.) M+-32-30,2S8(39~.) M+-32-48, 

275(79. ?';:)M+-32-30-31,257(17'.") l•l+-32-61-18,239(16'.:.) M+-32-GJ-36, 

m/z•l83(14~) ,m/z=!37{355'.). 

ACETATO DE ENOOPEROXIDO (!Vb) : 

las aguas madres del producto !Va[52 mg.] se acetilaron con anhí

drido acético[! ml.] y piridina [2 m1.J,se calentó por uno hora,posterior: 

mente se vertió en agua[20 ml .) de donde fué extra ido el producto con clo-

ruro de metileno[4/5 ml.]~el extracto orgánico se lavó con a~ua hasta neu

tral idad,se secó con na2so4anh. ~se concentr6 y se obtuvo un aceite arnari llo 

[54 mg.],que se purificó en cromatografía en placa preparativa con eluyen

te de llexano-AcOEt (1:1),finalmente se obtuvo un aceite casi incoloro de -

r. f. =O. 7 Hexano-AcOEt{l: 1 ). 

I.R.[Película] ')} (cm- 1 ),Espectro # 19: 

1741 (ca rbon i 1 o de aceta tos), l 370(met i los), 1241 ( C-0-C) ,1035( C-0). 

1H-RMN[CDC1 3)(ppm) ,Espectro # 20 : 

5.57 d lH(vin!lico),5.27 m 2H(H-l5) y (lH-16),4.45 dd J=3,12 Hz. 

!H(H-3),4.14 <; U!(H-i4),~.:J,j d J=3 Hz. lH(H-16),3.93 sistema AB 

A en 4.0i3 y ll !!n 3.856 Jr,a=ll Hl. 2H(H-17),2.3 s,2.6 s,2.02 s 

y 2.01 s 12fl(metilos de acetatos),0.88 s 3H(metilo),0.86 s y -

0.85 s 6H{gem dimetilo). 

E.M. (m/z), Espectro # 21 

504(0.41') M+-32,444(1'.\) M+-32-60,384(7:') M+-32-120,359(6~) M+-

32-145, 324( 9:;) M+ -32-180 ,317 (20;;) I·!+ -32-145-42. 

ESP!ROFURANOSIDO DE TRillERV!NOl (Va). 

El Trinervinol {la) [1 g.) distribuido en porciones de 80-100 mg. 
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en tubos de vidrio especiales,cerrados con vacio,se calentó en el piróme-

tro hasta 29DºC por 10 min. ,se enfrió los tubos con agua fría,posterionue!! 

te se rompieron y el contenido se disolvió en MeOH,se filtró y concentró 

[849 mg] se purificó por cromatografía en columna de sflice [1:30],utili

zando como eluyente Hexano-Ac0Et(9:1 ),se obtuvo un sólido blanco(Va)[l94 

mg.)p.f.=l:>l-3ºC,r.f.=0.49 Hexano-AcOEt (2:8). 

J.R.[CHC1 3]).) (cm- 1 ),Espectro # 22 : 

3610(hidróxilos),1660(doble ligadura),1382 y l365(metilos),1240 

(C-0-C),1045 y 992(C-O). 

1H-RMN[CDC1 3)(ppm),Espectro # 23 : 

5.53 111(vinil icoi ,sistema f\BX: A en 4.13 t lll(H-16) ,B en 4.05 d 

lH(H-15).X en 3.69 t lH(H-16),sistema AB: A en 3.55 y Ben 3.4 

J=B llz. ZH(H-17),3.24 dd J=6,8 Hz. lfl(H-3),0.99 s 3H(metilo),--

0.87 s 3H y 0.82 s 3H (gem dimetilo). 

E.M. (m/z) ,Espectro # 24 : 

320(29. n) M;-321(6.1") M++l,322(0.n) M++2,302(18~.)M+-18,287 -

( 17% )M+-33 ,269 ( 12i) M+ -33-18, 259( 221: )M+ -61 ,241 (14::: )M+-61-18. 91 

(1oon. 

ESPIROFURANOS!DO DE TRHIERVIllOL ACETILADO (Vb) : 

El oroducto de la pirólisis (Va)[45 mg.] se disolvió en piridina 

[o.4 ml .] y anhídrido acéticoLO.h ml .] se calentó er. baño dA vapor por 2 

horas,la mezcla se vertió a una solución acuosa de HCl al lü°< [10 ml .] de 

donde fué extraido el producto con AcOEt [5/5 rnl.] ,el extracto orgánico -

se lavó con aguil hac;ta neutralidad,se secó con Na 2so4anh. ,se filtró .Y CO_!l 

centró a sequedad.se obllr..;o un aceite Jmarill0 (43 rng. )9fué purificado por 

cromatografía en placa rreparativa c.on Hexano-:..cOEt (8:2) coino eloyente y 
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finalmente se obtuvo un aceite incoloro (Vb}[21 mg.],r.f.=0.64 Hexano-AcOEt 

(2:8). 

J.R.[CHC1 3] ¡j (cm- 1),Espcctro li 25 : 

1727(carboni lo de ester} ,1370 y 1380{metilos} ,l220(C-0} ,1045(C-O

C). 

1ii-RMll[CDC1 3]{ppm) ,Espectro li 26 : 

5.3 lH(vinílico),sistema AXY:A en 5.12 dd J=2,5 Hz. IH(ll-15),4.47 

dd J=6,9 Hz IH(ll-3),X en 4.12 dd J=S,10 Hz. JH(H-16) y Y en 3.65 

cid J=2,IO Hz. ,sistema AB:A en 3.6 y 8 en 3.47 J=Sllz. 2H(H-J7). 

CETOriA DE ESPJROFURANOSIDO DE TR!NERVlNOL (Ve} : 

El Espirofuranósido (Va)[46 mg.] se disolvió en acetona [JO rnl .] 

se enfrió en baño de hielo y se le adicionó reactivo de Janes[? gotas] se 

agit6 por 10 min. ,se filtró al vacio y se lavó repetidamente con acetona -

las sales de cromo filtradas.la solución se vertió en agua [15 ml.] de don 

de fué extraído el producto con AcOEt [3/10 ml .],se secó con Na 2so4anh. y 

se concentró obteniendo un sólido blanco cristalino ('lc)[l9 rng.] p.f.=163-

4ºC,r.f.=0.8 Hexano-AcOEt (8:2). 

!.R.[CHC1 3] lf (cm- 1),Espectro f! 27 

1748 y J700(carbonilos en anillos de 5 y 6 miembros respectivamen 

te},!600(doble ligadura),1383 y 1363(metilos),1062(C-0-C). 

111-RMN(CDCl 3](ppm) ,Ec.p~ctro ' 28 

5.44 JH(vinílico},3.95 s 2H(H-16),3.84 s 211(H17),2.72 m 2H(H-2), 

1.14 s 611(gem dimdilo),l.nó s 311(metilo). 

E.M.(m/z),Espectro 11 2g : 

316(69.;<"-) M+,31/(14.~) M1t1,:<1!3(2.J.) M;.+2,301(14) M+-15,283 

(13': .. ) M+-33,139(lll0.-).l19(40.0 ),91(73.9.). 
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JSOESP!ROFURArlOSJDO DE TRHlERVHIOL (V l) : 

El Espirofuranósido (Va)[73.5 mg.] disuelto en MeOH[5 ml .) y HCl 

conc.[0.05 ml.] se calentó a reflujo por 7 horas.se vertió a una solución 

acuosa diluida de NaHC0)5 ml .] de donde el producto fué extra ido con f\cOEt 

[4/10 rnl.),se lavó con agua hasta neutralidad.se secó con Na 2so4anh.,se CO!J. 

centró a sequedad y se obtuvo un aceite amari11o[88 m~¡.],se purific6 por -

cromatografía en placu preparativa con Hexano-1\cOEt,y finalmente se obtuvi.§_ 

ron dos productos puros .ambo~ s61 idos cmilri 1 len tos, VI [ 12. 5 mg.] con r. f.= 

151-ZºC. ,r.f. 0 0.55 Hcxano-AcOEt (3:7) y Vil [10.5 mg.] con p.f.=!68-71ºC,

r.f.=0.32 Hexano-AcOEt (3:7). 

Jsoespirofuranósido (VI) : 

I.R.[CIJC1 3] i5 (cin- 1 ),Espoctro # 30 : 

361 fl(hi dróx i lo i, 1385, 1370 y 1360(met i 1os),1240(C-O), 1080( hi dróxi 

lo secundario},1020(C-0-C). 

1H-RMN[CDC1 3J(ppm),Espectro il 31 : 

Sistema AXY:A en 4.32 t lH(H-16},X en 3.8 t Hl(ll-16) y Y en 3.7 

s lH(H-15),3.68 d J=9 Hz. JH(H-17),3.31 d J"9 Hz. Hi(H-17),3.16 

dd .J=4,8 Hz. lH(ll-3),1.01 s,0.99 s 6H(0em dimetilo),0.81 s 3H -

(metilo} 

E.M. (rn/z) ,Espectro 32 : 

320(74.7'.;) M+,321(17.4,) M++l,322(2.1') M++2,302(57;;j M1-1C,287 

(23:l) M+-33,259(48'1,) M+-61,241(25) :·l+-61-18,180(63'!.),162(23''.), 

135(81.5'·),91(100' ). 

Espirofu1·anósido metóxilado (VII) 

J.R.[Nujol] V (cm- 1 ),Espectro # 33 

3430(hidróxilos),1375 y 1355 (metilos),1205 (C-0),1098(hidróxilo 

secundario), 1035 (C-0-C). 



1H-RMN[CDC1
3

+DMSD]{ppm),[spectro f. 34 : 

Sistema A~ centrado en 3.53 2H(ll-17) J=9 flz.,0.99 s 3H y 0.95 s 

3H(gem dimetilo),0.78 s 3H(metilo). 

E.M.(rn/z).Espectro fi 35 : 

368(0.4'.j) M+ ,320(41.6'~) l·t+-48,305(63.SX) M+-63,287(63.5%) W-63-

18 ,269(20'i.) M+-63-36. 
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COl~CLUS!ONES 

1.- Se logró obtener un cristal que permitió hacer el estudio de Di fracción 

de Rayos X del T ,..inervinol que tornando como base la confiquración R del 

carbono tres ,establecido por lH-RMN condujo o establecer lo estereoquí

mica de este diterpeno como se muestra en la fórmula la,ademds se en-

contró que en el estado sólido el doble enlace se encuentra localizado 

entre los carbonos seis y siete. 

64 

2. - También por Difracción de Rayos X se logró establecer por medio de la -

Cetona del acetónido de isotrinervinol(lllb) que el Jsotrinervinol tie

ne un arreglo estructural como 11,que en realidad al hacer el tratamie.IJ. 

to ácido del rrinervinol se forma un anillo de cinco miembros,y no el -

de seis que se había propuesto anteriormente. 

3.- Por los resultados obtenidos de las reacciónes de oxidación sobre la d.Q 

ble ligadura se cree que posiblemente en solución la doble ligadura se 

deslocaliza:Entre estas la fotooxidación con oxígeno singulete resultd 

muy interesante porque se logró identificar al segundo fotoproducto -

como el endoperóxido IVa que es muy estable. 

4.- Se continua con el estudio de la fotooxidación [)ara establecer cual es 

el efecto del colorante en esta reacción,adernás de identificar al pri

mer fotoproducto y comprobar si el Trinc>rvinol efoctivamente es un ªI'. 

tioxidante que usa la planta. 
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