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I N T R o D u e e I o N 



La investigación en el campo de los pro-

duetos naturales ha tenido un incremento tan grande y ha ge-

nerado un conocimiento tan vasto, que ha habido necesi dad de 

la especialización ó sea estudiar una sola familia de plan--

tas. 

El estudiar una sola familia de plantas 

ha traído como consecuencia que se conozcan ciertas sustan--

cías como metabolitos característicos de la familia en estu-

dio. La distribución de los constituyentes químicos caracte-

rísticos hallados en plantas relacionadas o supuestamente r~ 

. 1 lacionadas, es lo que se llama ~uim1otaxonomia 

En la familia de las compuestas, uno de 

los metabolitos2que se han encontrado con mayor frecuencia -

son los sesquiterpenos con diversos grupos funcionales como 

oxhidrilos, ésteres, lactonas, etc. 

Los sesquiterpenos son sustancias forma-

das por tres unidades isoprénicas ( 15 átomo de e ). 

HC-C:-CH=CH 
' 11_ 1 

CH1 

Isopreno. 



Cuando las tres unidades isoprénicas se 

unen en forma regular (cabeza-cola) se forma el farnesol, el 

que puede ciclarse en diversas maneras para dar origen a va

rios grupos de sesquiterpeno~ entre los que tenemos: eudesm~ 

nólidos, eremofilamólidos, guayanólidos, drimanálidos, etc. 



o 

EUDESMANDLIDD 

EREMDFILAMANDLIDD 

GUAIANOLIDO ' 

GERMACRANDL IDO 

DRIMANOLIDD 

o 
PSEUDD-GUAIANDLIDO 



También se puede esperar que un sesqui-

terpeno puede dar origen a dos lactonas dependiendo hacia -

que posición está cerrado, como ejemplo tenemos el elemano. 

Elemano 

Foco se sabe de la farmacología de la -

posible aplicación en medicina de us te tipo de productos. -

Recientemente se han aplicado como inhibidores de tumores -

cancerosos. 

~lgunas lactonas sesquiterpénicas po---

seen actividad citotóxica4 como el acetato de euparotina, -

la mexicanina I, la helenalina, la aromaticina; algunas ---

• 
otras son analgésicos como la amatalina ó ambicidas2 como -

la santonina. 

También se ha investigado el efecto de 

estas sustancias en la fisiología de las plantas. 



ACETATO DE EUPAROTINA 

HELENALINA 

AMAlALINA 

MEXICANINA l 

\ 

' 

AROMATICINA 

SANTONINA 

... 



Se ha reportado 5 que una mezcla de chry-

sarteminas A y B, aisladas del extracto etanólico del Crhy-

santenium era el principio activo responsable del estímulo -

de crecimiento de las raíces en cortes de plantas de frigo -

"mung" 

Chrysantemina A. Chrysantemina B. 



Se cree que el grupo exometilenbuten61! 

do es indispensable para la actividad citotóxica así como --

también del crecimiento de los vegetales. 

Una inovación en el estudio de estas --

sustancias es el cambio estructural debido a entidades micrQ 

biol6gicas como ejemplo tenemos, la transformación de ambro-

cina a franserina. Este paso, se cree se lleva a cabo da ---

6 acuerdo con el siguiente cuadro para la transformaci6n se -

utilizó fusarium moniliforme. 



Fusariwa 

monoli forme 

Ambrosine Damsina 

l 

Franserina dihidro-damsina 



P A R T E T E O R I C A 



La Verbesina aff. Caahuilensis (Gray) -

es una planta herbácea de la familia de las Compuestas que -

se recolectó en la Sierra de Arteaga en el Estada de Caahui-

la, casi al final del cicla vital de la planta. 

El extracto etanólica cramatagrafiaoa 

en sílice, proporcionó en las fracciones eluidas can la mez-

cla benceno 80% y acetato de etilo 20%, una sustancia crist~ 

lina blanca can p.f. de 145-146°C a la cual se le llamó ver~ 

finina. 

La fórmula condensada que par análisis 

elemental se obtuvo para la verafinina es C1 9H2407. El es---

-1 pectro (1) de IR muestra bandas en 36000 3500 cm para gru-

-1 pos axhidrilas. 1790 cm para una lactona gama saturada y -

-1 , 
1740 cm para un ester. 

Can estos datas se puede decir que la -

verafinina es un sesquiterpena (15 átomos de C) y el éster -

que aparece en el espectro de IR probablemente es de cuatro 

átomos de c. 

El siguiente pasa era el determinar que 



tipo de esqueleto posee la verafinina; ésto se logró con su 

espectro de RMN (2), el cual muestra una señal (d,d) centra-

da en 6.15 ppm (J cis= 5 'iz, Jtrns=9Hz) que corresponde al -

protón H1 de un sistema ABx7 como el que se ilustra ensegui-

da. 

La señal de H1 es muy clara en el es---

pectro a diferencia de las señales de los protones H2 que --

aparecen en una señal compleja en la zona de protones vinil! 

ces y no se pueden distinguir. Esto nos indica que la veraf! 

nina tiene varias insaturaciones, pero lo significativo es -
' 

la señal del protón H1 del sistema ABX. 

La doble ligadura terminal es caracte--

ristica de los sesquiterpenos que tienen esqueleto de eleme-

6 no • 

También se ven señales de 4.7 ppni (d,d) 

que integra para un protón que se asigna a la base de una --



lactona, un doblete a 4.2 ( 1H) que corresponde al protón -

base de alcohÓl y un singulete simple ancho centrado en 3.65 

ppm que integra para dos protones <c 10-cH2-). 

En la zona de los metilos se observa s~ 

lamente dos, el primero da una señal doble en .98 ppm (J-7Hz) 

que integra para tres protones, que se asigna el metilo de -

la lactona saturada y el otro es un metilo vinlllco que da -

señal simple en 1.9 ppm. 

El espectro de masas da un pico base de 

M/a= 69 que corresponde a la fragmentación del éster metacri 

licdB. 

Este dato está de acuerdo con lo esper~ 

do para el número de átomos de carbono para el éster que in

dicó el análisis elemental, además también está de acuerdo -

con la señal del metilo vinllico observado en el espectro -

( 2) de RMN de la 'verafinina. 

El espectro de masa nos da también un -

pico de 346 que corresponde a M
1
-1B. La absorción que se --

observa en 21Bnm (E.=17000) confirma la presencia del meta-

crilato. 



Cuando se sometió a hidroganaci6n la --

verafinina, en acetato de etilo como disolvente y 6xido da -

platino como catalizador se obtuvieron dos sustancias que aa 

aislaron por medio de cromatografía en placa. 

El análisis elemen.tal de la sustancia -

más polar diÓ como fórmula condensada c19H30o7 que ea la ta-

tra-hidro verafinina. 

En el espectro de RMN (3) de la tetra--

hidro verafinina se observa una saftal compleja en 5.3 p¡::111 --

que se asigna a protones vinílicos y el prot6n base del és--

ter, señal (d,d) que integra para un protón en 4.1 p¡:m asig-

nada a la base de un oxhidrilo, señal que integra para dos -

protones sistema AB y sus dobletes se encuentran en 3.6 p¡:m -

8 ( J= Hz) • Además en .89 ppm, señal triple que int~ 

gra para tres protones (J• 7 Hz), señal (d) para seis proto~ 

nes en 1.1 ppm (J=7 Hz) y seftal (d) en 1.2 ppm para tras pro-

tones. 

En este espectro se puede var qua al si!!... 

tema ABX desapareció y que aparece una señal (t) en 1.2 pp111 -

que integra para tres protones. 



De lo anterior se puede concluir que una 

de las dobles ligaduras que se saturó fué ña que daba señal -

como sistema ABX. 

En la tetra-hidro verafinina ya no hay -

absorción en UV lo cual indica que el doble enlace del éster 

se sautró. 

Esto se afirma por la nueva señal (d) en 

el espectro de RMN centrada en 1.1 ppm que integra para seis 

protones y la desaparición del metilo vinílico en 1.9 ppm. 

Al correr el espectro de RMN de la tetr~ 

hidro verafinina a 100 MH 2 e irradiar la se ñal de 4.8 ppm ba

se de la lactona, la señal en 4 .1 ppm se " ·uelve singulete, lo 

que indica Jiue están interaccionando el protón base de alcohól 

y el protón base de la lactona. 

V por la multiplicidad de la señal de 4.1 

ppm (d) se ve que· el protón base de alcohól tiene que estar -

interaccionando solamente con el protón base de la lactona. 

De esto se infiere que la única forma en 

que el grupo oxhidrilo y el cierre de la lactona podrían estar 



.. 

en la posición 9 y B respectivamente. 

Del análisis elemental y por los pro--

duc tos de hidrogenación se sabe que hay tres dobles en laces 

hasta el momento se han asignado dos, faltando por encontrar 

una. 

La única manera como se puede colocar -

este doble enlace en el esqueleto del elemeno es en las po-

siciones 3 y 4. 

En RHN la hexo-hidro verafinina presen-

ta las siguientes señales, un doblete de dobletes en pplll -

que integra para un protón, el que se asignó a la base del -

éster, en 4,9 ppm U1"I doblete asignado a la base del alcohál, 

el sistema AB en 3.6 ppm y señal múltiple en 1.1 ppm asignada 

a los diversos metilos de la sustancia. 

De los espectros de RMN de la verafini

na y de la tetra-bidro verafinina se ha llegado a la conclu

sión de que no hay mas metilos que los discutidos anterior-

mente, lo que implica que los metilos en las posiciones 4 y 

10 en el esqueleto del elemeno (1 esquema A) deben de estar 

oxidados. 



Al realizar la esterificación de la ---

verafinina con anhidrido acético y piridina, se obtuvo el --

acetato que en el espectro de masas dió un pico de 388 que -

corresponde a M+-18. 

El pico base en el espectro del aceta-

to fué 69 .que correspo.rnds .al :acilo (-e - e _.c. .. a) del éster -
~· '"~s 

metacrílico, le sigue en intensidad el pico de 43 correspon-

diente· al acilo (-fü- CM,s) del acetato9 • 
o .. 
En el espectro de IR del acetato de la 

-1 verafinina se observan bandas en 3600-3500 cm para grupos 

oxhidrilo, 1740 cm- 1 para el metacrilato y el acetato, y en 

-1 1 1790 cm para a lactona gama saturada. 

En el espectro de RMN del acetato de la 

verafinina se observa una nueva señal en 2 .1 ppm que integra 

para tres protones y desaparece la señal de 4.1 ppm apare----

ciencia en vez de ella una señal compleja sobrepuesta a los -

protones vinílicos. 

De los espectros anteriores se infiere 

de que por lo menos hay dos grupos OH, uno de los cuales se 



acetila en las condiciones ya fijadas. 

Relac i onando lo anterior con la fórmula 

conJ ensada c19H24o7 se ve que no es posible admitir más de -

dos grupos OH así mismo se ve que falta por asignarse una -

función oxigenada. 

Una posibilidad de estructura con todos 

los datos anteriores, sería un hemiacetal como el que se --

muestra en la fig. 2 del esquema A. Esta estructura explica 

el sistema AB que se muestra en el espectro RMN de la tetra

hidro verafinina (3 esquema A) 

Una manera de probar esta estructura --

era oxidando el grupo OH alílico, esto se logró en óxido de 

manganeso que es un reactivo selectivo para este tipo de 

reacciones. 10 

El experimento se llevó a cabo con te-

tra-hidro verafinina disuelta en cloroformo y óxido de mang~ 

neso como catalizador, de esta reacción se obtuvo una susta~ 

cia cristalina. 

El espectro de UV de este producto oxi-



dado (5 esquema A) mostró una absorción en A máx de 214 nm -

( e =9000) debida al carbonilo conjugado con el doble enlace 

11 de C-3, C-4 . 

El espectro de masas da M+= 366, otro -

pico que se observa es de 71 que corresponde al acilo del 

éster -C-cH..C~'isobutírico, otra fragmentación de 348 que es 
.~ 'C ~ 

M+-18 que corresponde a l a pérdida de OH como agua, M1-88 

que se.ría la pérdida de OH y éster. 

En el espectro de RMN de la dilactona -

(5 esquema A) tiene las señales más signi ficativas en 3.9 --

ppm para el sistema AB, esta señal se corrió de 3,56 a 3.9 -

ppm, lo cual está de acuerdo con lo esperado ya que pasa de 

base de éter a base de lactona, además los protones viníli--

cos de C-3 dan señal en 5.1 ppm por interacción con el pro--

tón cinco. 

De los espectros anteriores se deriva -

para el producto de oxidación la fórmula 5 del esquema A, la 

cual comprueba la fórmula propuesta pa r a la verafinina (2 e~ 

quema A). 



ESQUEMA A 

ELEMENO VERAFININA 

OH 

TETRAHIDRO-VERAFININA HEXAHIDRO-VERAFININA 

ACETATO DE VERAFININA 
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ESPECTRO No. 1 
IR DE VERAFININA. 
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ESPECTRO No.- 2 
RHN DE VERAFININA. 
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ESPECTRO No. 3 
RMN DE TETRAHIDRO-VERAFININA. 
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ESPECTRO No. 4 
RHN DEL ACETATO DE VERAFININA. 
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ESPECTRO No. 5 
IR DE ACETHTO DE VERAFININA. 
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ESPECTRO No.6 
RMN DE LA DILACTONA. 
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ESPECTRO No,7 
RMN DE HEX~HIDRO-VERAFININA, 



P A R T E E X P E R I M E N T A L 



EXTRACCION V AISLAMIENTO DE LA VERAFININA 

La planta Verbesina aff. Coahuilensis -

(Gray) se recolectó en la sierra de Arteaga en Coahuila, 

aproximadamente a 10 Km al sur de Saltillo. En el mes de 

octubre, casi al final del ciclo vital de la planta. 

El total de hierba recolectada fué de -

7.520 Kg. se secó v se sometió a una extracción a temperatu

ra ambiente durante dos días con metanol, repitiéndose el --

proceso tres veces. 

El extracto metanólico se redujo aprox! 

madamente a un tercio de su volumen, a éste se le agregó ce

li ta, carbón activado y agua, se agitó y se filtró. 

Al filtrado se le sometió a una extrae-

ción con cloroformo, este proceso se repitió tres veces. El 

extracto clorofórmico se secó con sulfato de sodio anhidro -

el cual se eliminó posteriormente por filtración y se evapo

ró a sequedad. 

Este extracto presentó cristales, los -

cuales se aislaron disolviendo el extracto en acetato de ---



etilo, solvente en el cual los cristales sori insolubles. La 

canti dad aislada rué de 3610 mg. con un p.f. mayor de 3D0°C 

De evi dencias espectroscópicas se supone que estos crista-

les son de un heterósido de la planta, este aspecto no se -

tratará en este trabajo. 

El peso total del extracto fué de 200g. 

los cuales fueron cromatograf iados en columna montada con -

3 Kg. de sílice, el solvente en que se empezó a eluír fué -

90% de benceno y 10% de acetato de etilo. 

En esta mezcla se encontró una subatan 

cia cristalina de p.f. 152°C la cual no dió la prueba de - 

esteroles a la que 'se le sometió ( ac. sulfurico, anh. ac6-

tico.) 

Por medio de placa fina y ccmparando -

los espectros de IR se logró identificar como Ubicol, mez-

cla de esteroles que no dan positiva la prueba del ac. sul

fúrico y cuyo p.f. es de 154°C. 

También en esta mezcla se aislaron doa 

substancias cristalinas, la primera de p.f. 136°C y la se--



gunda de 216°C. Este aspecto no se desarrollará en este tra-

bajo. 

En las fracciones eluidas con 20% de --

acetato de etilo y 80% de benceno se obtuvo una substancia -

cristalina blanca de p.f. 148-149°C a la que se le llamó ve-

rafinina. 

La muestra analítica de la verafinina -

se preparó de acetona - éter isoptopilico p.f. 150-151°C 

>.máx. 218 nm 

'\f máx. 3500 

f:t17000 

-1 cm 3050 

1740 cm- 1 

e 62.62% 

H 6.84% 

o 30.74% 

Encontrado 

e 62.44% 

H 6.84% 

o 30.61% 
. " ?'. 

-1 cm 1790 cm-1 



TETRA V HEXA HIDRO VERAFININA. 

500 mg de verafinina se disolvieron en 

100 ml de acetato oe etilo y se le agregaron 50 mg de óxido 

de platino. A la solución se le sometió a hidrogenación a -

presión y temperatura ambiente durante 6 hs. Entonces se -

filtró el catalizador y se evaporó el solvente, obteniendo

se un aceite el cual se sometió a una cromatografía en pla

ca de sílice y eluida en un solvente compuesto de acetona -

y cloroformo (1:1). 

Se lograron aislar dos substancias, -

siendo la menos polar una substancia blanca cristalina de -

p.f. 170-171°C la cual resultó ser la tetra- '1idro verafin! 

na. 

La muestra analítica se preparó de --

éter isopropilico-hexano con p.f. de 176. 

Ú máx. 3600 cm- 1 3000 cm- 1 1790 cm- 1 1740 cm- 1 

Encontrado: C= 61.71% 

C=61.94% H=7.66% 0=30; 

- 40% 

H= 7.81% 0= 30.42% 



La segunda substancia aislada correspon 

dió a la hexo-hidro verafinina. 

_, , -1 
-vmax. 3450 cm 2980 cm- 1 1770 cm- 1 

1730 cm- 1 

Peso molecular esperado para 370 

Peso molecular por espectroscopia de masas M+ = 370 

(' .. 

ACETATO DE VERAFININA 

Se disolvieron 200 mg de verafinina en 

2 ml de piridina y 2 ml de anhídrido acética. La solución se 

dejó reaccionar durante 12 hs. a temperatura ambiente, des--

pués se le adicionó cinco ml de agua, se extrajo la parte --

orgánica can cloroformo, este se lavó can solución de ácida 

clorhidrica al 10%, después con solución de Na2co3 al 10%, -

se secó can sulfato de sodio anh. se evaporó el cloroformo y 

se cristalizó de éter isppropílica - hexano. 

Los cristales que se obtuvieron tienen 

un p.f. de 136-13aºc. 

,\máx. 217 Dn 

11máx. 3600 cm- 1 

máx. e= 41520 

3000 cm- 1 

1740 cm- 1 



Peso molecular esperado para 406 

OXIDACION DE LA TETRA-HIDRO VERAFININA 

200 mg de tetra-hidro veraf inina se --

d iso lv ieron en 100 ml de cloroformo y se le agregaron 4 g de 

Mn02 , se dej6 reaccionar durante 3 hs. 

Se filtró el MnD 2 , se evaporó el cloro

formo y se obtuvo un aceite, el cual fué sometido a una cro

matografía en plaza eluida en benceno-acetato de etilo (2:1) 

Se logró aislar una substancia crista-

lina blanca con p.f. 153-154°C, que corresponde a la dilactg 

na ( 5 esquema A). 

). máx. 213 nm f.= 12020 

'Ú máx. 3600 -1 300 -1 1795 -1 cm Clll cm 1740 cm-1 

Peso molecular esperado para C19 H28 D7 366 

Pesa molecular de la dilactana par espectroscopia de masas -

M+=366. 



Loe puntos de fuei6n se determinar6n en un aparato Fischer-Jones y no 
están corregidos , loe espectros de UV se determinar6n en etanol al 95% 
en un espectrofot6metro Perkin-Elmer 202, los espectros de IR en espec
trofotómetros 21 y 337. 

Los espectros de RMN en un espectrofotómetro Varian A-60 yHA-100, los 
desplazamientos químicos están dados en ppm usando como referencia in-
terna tetra metileilano. Los espectros de masas en un espectrómetro de 
masas Hitachi Perkin-Elmer RMU-60. Las cromatografías se efectuaron en 
siiica-gel 0.2-0.5 mm y alúmina Alcea grado F-20 80-200 mallas, la pur~ 
za de los productos y desarrollo de las reacciones se siguió a bas~ de 
cromatoplacas de silica~el F-54; determinando la pureza a base del núm~ 
ro de bandas que aparecen al revelar con sulfato cérico al 1% en ácido 
sulfúrico 2N, En las cromatoplacas preparativas se reveló una banda . la
teral y una vez conocida la posición de las bandas horizontales de inte 
r,e, se retiro el área correspondiente para extraerse. -

Loa microanálieis fueron efectuados por el Dr. Franz Pascher en Bonn 
Alemania. 



e o N e L u s I o N E s. 

En esta Tesis se describe el aislamiento de una lactona sesquiter-

penica extreida de la planta "Verbesina aff. Coahuilensis" (Gray), -

a la cual se le llam6 verafinina. 

Además se demuestra por medios químicos y espectroscópicos que el 

esqueleto de la verafinina corresponde a un elemenolido y la formula 

estructural que se propone para ~eta es la siguiente: 



B I B L I O G R A F I A 
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