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", .. guita los dolores que provienen de frio o
flatulencia, es favorable al pecho, y cura laos
célicos y_los dolores de intestino. Agregdndo-
le gquauhyetl o picietl fortalece las partes in
ternés; alivia, instilado en la boca, a los in
Féntes gue vomitan la leche o sufren empacho;

abre las obstrucciaones; mezclado con ecapatli

o laurel de Indias cura a los relajados ..."

Francisco Hernéndez.

Hist., Nat. de N, €,



"Yo soy bueno, y como busno
moriré de cara al socl ".

José Marti.
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Ini <D CCICN.,

En el pres-nte trabajo se describe el estudio quimico cel
estafiate, planta herbicea que crece en estaco silvestire en algunas
regiones de nuestro pafs.

mungue este trabajo se circunscribe al aspecto del aisla-
miento y de la determinacidn estructural de algunas de ias sustan--
cias provenientes de la planta, no es inltil hacer resaltar la impor
tancia que han tenido las plantas mexicanas en el terreno de la medi
cina.

La medicina néhuatl1 gozaba de gran prestigio en el México
jrecolombino, por la sran variedad de plantas medicinales que se ads
cribfan como remedio a un sinndmero de enfermedades.

Francisco Herndndez, médico viajero del rey ce Espafa en -
el siglo *VI, hace una recopilacidn abundant{sima sobre flara y fauna
de las tierras conguistadas. £n el capitulo XXV del libro undécimo de
su obraf hace referencia al iztauhyatl o sal amarga, nombre con el --
que se conocia entonces al estafiate. Aparte de hacer la descripcitn
de la planta, le atribuye virtudes de analgésico y de analéptico.

Maximino Martinez, ya recientemente, describe3 al estafia-
te como " planta herbicea, cenicienta y olorosa, como de un metro de
altura, de ncjas alternmas, sésile: y tomentosas, de flores en cabezue
la disjuestas en racimo. Florece de agosto a octubre. Crece en el va-
lle oe México, San Luis Potos{, Veracruz y Chihuahua". Informa tam--

bién gue en Chicontepec, Ver., se utiliza su infusidn alcohdlica como




"y

remedio contra el reumatisma, y gue en ctros lugares se hace una
infusidn cur se toms como estomdquicco".

Thualmente, se ha dicﬁoh gue esta planta ha sico utiliza_
da como antinelmintico.fsta propiedad se debe al hacho de gue en las
inflorescencias de la planta, la sumic»d florida, se encuentra una
sustancia llamada santonina, segin el traof. Rio de 13 Loza.

Esta sustancia, de alto valor terapéutico, se ha venido
obteniendo casi exclusivamente de Artemicia maritira, cuyos princi-
pales habitats se ercLentran en Rusia, Turcue=tdn y regidm sur de -
los Urales.Algunas consideraciones de orden terapéutico permitiran
comprender la engorme importancia de gicho Ccmpuestos.

Las propiedades antihelminticas ge la santonina han side
canocidas desde tiempos remotos. £s muy activa, administraca oral-
mente, como agente ascaricida, irritante a la memprzna mucosa del
nombre. En dosis excesivas puede causar perturbaciomes visuales (cg
mGnmente visiones coloridas, azules o amarillas), volores de cabeza,
nadseas y convulsiones. 5in embargo, las dosis terapéuticas se en-
cuentran por debajo del rango téxicao.

Su accidn es principalmente efectiva contra nemaselmintos;
éstos son expelidos adn vivos, por lo gue se cree gue la santaonina
no es directamente téxica hacia las parlsitos mds hién, se piensa
gue la droga los irrita, de marmera gue emigran desde el intestino
delgado hasta el colon, de donde son eliminadcsﬁ.

Es posible observar una Ttelacidn estructural muy estrecha
entre 13 santonina y el sesguiterpenc dengminada armexifolina, cu-

ya estructura se propone en el presente traba’c 2n 13 ;ar'le tedri




Santanina

ca; lo mismo podria decirse para otras lactonas sesguiterpénicas de
la clase de los santandlidos ( v. mids adelante, generalidades), tam_
bién aisladas de plantas del género Artemisia.

De agui la posibilidad de utilizar un compuesto provenien
te de alguna Artemisia de nuestro pais coma intermediario potencial
para la obtencidn de santonina.

Dentro del marco de la ciencia moderna, la farmacologia ha
sido orientada hacia el aislamiento, caracterizacidn, determinacidn
estructural y sintesis de compuestos que pueden ser usados en medici
na para la curacién o el tratamiento de enfermedades.

Una de las razones por la gue se emprendid el estudio de
esta planta, perteneciente 3 la tribu anthemidae de la familia de
las compuestas, es el interds que presentan ciertas sustancias, ob
tenidas de plantas de la misma familia, como posibles agentes citatlxi

cos.

kecienterente se ha descrito7 la capacidad gue pnseen va-
rios sesguiterpenos aislados de Compuestas, como imhibidores de tu-
mores cancerigenos en teiidos humanos. Dichos compuestos regquieren -
cliertas condiciones estructurales para lograf su accion, tales comao

la presencia de un anillo de lactona condensado en las posiciones



7 y 6 u & del biciclo funcamental, ade &s de un grupo metileno exo-
ciclico al carbonileo te ls lactona.

£l estafiate, Artemisia mexicana d4illd., ya ha sido estu
diado con anterioridad, habiéndose aislado sesquiterpenos de estruc

tura novedosa.
Se ha descritoB gue Hrtemisia mexicana Willd, contiene dos
guaianblidos: estafiatina y crisartemina A, y dos eudesmandlidos:

douglanina y arglanina, aislados previamente de Artemisia douglasiana

Bess.
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También se han encontrado un germacrandlido y otro eudesma_

nélidu ( aislado como ciacetato ), con las siguientes estructuras:

QH

Artemorina

O 1



OH
HO™
0
0
Armexina

De igual manera, ya ha sido descritng el andlisis cel acei-
tz esencial rde Artemisiz mexicana Willd. Entre los principales compo-
nentes de la fraccién voldtil se nan eacontrado 4 y (3 felandrenns,
limoneno, alcanfor y borneol,

El estafiate estudiado en este trabajo corresponde a Arte-
misia mexicana var. angustifolia, gue a comparacidn de Artemisia me-
xicasa Willd. resulta de hojas més pequefas y se localiza en ragiores
més secas.

El desarrolle del trabajo permite apreciar las diferencias
en composicién entre esta varledad de Artemisia mexicana y las estu-
diadas anteriormente. Tanto del extracto clorofdrmico como del aceite
esencial, se aisleron sustancias de estructurs oistinta a las descri-
tas en casos anteriores. No cbstante, cabe advertir gue solamente se
estudiaron porciones espec{ficas del extracto cloroférmico y el acei_
te esencial, ademds del hacho de que las sustancias estudisdas, prove-
nientes de las flores y partes aéreas de la planta fueran aguellas
gue se presentaron lo suficientemente abundantes como para permi-

tir su caracteriz=cién. Se ha visto gue las variedades de Artemisia




mexicana contienen muchos componentes, v que éstos se presentan con
una abundancie rei2tiva bastante baja.
Se lograraon aislar e identificsr tres terpenoides de la

planta, uno de los cuales no ha sido ain cescritoc an la literatura.




GENE *ALIDADES.

Los compuestos terpencides pueden ser definidos como un
grupo de productos naturales cuya estructura es susce, tible de -
dividiree en unidades de isopreno. Se clasifican seg(n .1 nimero

. . . 10
de dichas unidades de isoprena .

Monoterpenos C1U 2 unidades
Sesquiterpenas C15 3 uniuvades
Diterpenos CZD 4L unidades
595tertarpenés 825 5 unidades
Triterpenos C}U 6 unidades.

Wallach, en 1887, propuso la llamada " regla del isopre-

no", segln la cual los terpenos son formados por la unidn "cabeza-

i 11
cola", de unidades de isoprenc .

T ) . :
Isopreno: “-metil,?,3 butadieno

£ jemplos de esta dis,osicidn regular son los siguientes:

=N

Limoneno - Selineno

OH
Fitel



“n los primeros a os del estudio de los terperos el hi-
drocarpuro isaprenc fue encontraco como praducto de la descomposi
cidn pirolitica de muchos de ellos. 5in embargo, se sabe actual-
mente gue los compuestos tercenoides no son derivadaos del isopre-
no en Si. puesto que €ste ng e aresenta como tal en 1o naturalera,

Con el tiempo, se descubrieron compuestos terpenocides
cuya estructura no cumplia la regla del isopreno. Se pensd gue di
chos compuestos podian ser resultade de reajustes del esqueleto
isoprencide regular, sequidos de procesos de degradacitn de la mo-

lécula original, en los gue se ghservaha la pérdida de uno G mds
dtomos de carhono.

Las hipdtesis mencionadas anteriormente se encuentran

rzsumidas en la renls biogénetica del i:opreno. La regla toma en

cuenta el hecho de gue el compuesto formado en la planta, aungue
haya sido criginade & partir de un precursor iscprencide regular,
: . 12

puede haber sufrido alteraciones posteriores en su estructura .

A pesar de gue la mavoria de los terfenos naturzles son
formados por la unidn inicial de unicades de isopreno en la dispa-

" "

sicidn cabeza- cola, existen algunas excepciones.

tucden citarse varios ejemplos de estructuras de esta
clase gue corresponden a sustanciss aisladas de diversas especies

10
dr la familia de los Compuestas .

Artemisia cetona “idrocarburc de santplina ssp.



COOH

n“eido crisantémico

MCONOTERFENGS.

Los monoterpenos han sido conocidos cdurante clentos de
affos como constituyentes de las fragancias que pueden cbtenerse de
nojas, flores y frutos de muchas plantas. Aungue algunos de ellos,
tales como el alcanfor, se presentan en una forma suficientemente
pura para permitir su cristaliz cidn, la mayoria se present. bajo
la forma dé mezclas complejas, a menudo se sustancias isdmeras gue

10

son dificlles de separar .

De los hidrocarburos que corresponden a C1D' es gposible

citar las siguientes variaciones estructurales.

5 Mircen - Tergin
e e i o . ercineno

ziainenp dh ~ Finene
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Los d:rivedos alcohdlicos y 3ldenidicos de 1las monoter-
pencs aciclicos se rresertan en szbundancia en los aceites esencia
les y poseen claores mds fragsntes cue los nidrocarburcs. £ jemplos

de estos derivados son los siguientes.

OH
CH,OH

Geraniol Citronelol

SESTUITZRPENDS. -

Lgs sescuiterpenos son compuestos que ocurren en la natura-
leza y gue contienen guince #tomos. de carbono; pueden ser hidrocarby
ros ciclicos & aciclicos, alccholes, cotonas o lactonas. Con una o
cos excepciones, su esyueleto carbonado puede formarse por la parti-
cipacidn de tres unidaces de isofreno.

Desde nace més de un si 1o se sdabe gue los sesguiterpenos
son constituyentes de los aceites esenciales. £l ostudio de la consti
tucidn de estas-Sustancias ha avanzado notablemente debido al empleo
ie lo técnica de la desnidragenacién, mediante la cusl muchos de los
rcmiuastags son canvertidos en o itapaias dvontticaes fAcilaente identi-

a

1
fFicahles.



Un grupo de sesquiterpenos cue ha sido relacicnado botani
camente, y del cual se puede hacer mencidn especial, es un grupo de
lactonas ampliamente distribuidas entre las plantas ue la familia
Compositae. En estos compuestos una cadena lateral correspongiente
a un radical isopropilo ha sido modificado hasta el estade de axi-
dacidn de un 3cido carboxilico. for otro lado, la intraoduccién de
un oxigeno al anillo proporciona el jrupo nidroxilo con el cual reac
ciaona el grupo carboxilo para formar el anillo de lactona.13

Estos compuestos derivan tedricamente de la unidn de tres
unicdades de isopreno en disposicidn regular, aungue se encuentran -
algunos productos de transposicién ( p. ej., los pseudoguayandlidos).
Parte del esgueleto es un anillo de metilbutendlido. Far des-idroge_
nacidn proporcionan derivados del naftzleno, como sucede —“on los del
tipo eudes-endlido o selenandlido (a), germacrandlido (o), eremofi-
landlida (c) y drimandlido (d), y los del tipo guaiandlido(e’ y pseu
doguaiandlido (ambrosandlizo) (f), los cuales forman derivados del

azuleno.

(a) Cudesmandlicn (n) S.rma randlian ic) ~remgfiland’ ida

(Santandlido

R
“muR

{d) Drimanélido (oL ..
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Son sustancias de sabor amargo, gue han sido poco estudia_
das en su aspecto farmacoldgico. Normalmente son aisladas de plantas
consideradas como mecdicinales, por lo gue podria pensarse cue fueran
los agentes medicinales. Se ha hablado de su actividad citotdxica,re_
lacionada con la pres.ncia del grupo metileno en la posicién alfa al
ﬁarboniln de la lactaona.

TRITERFENCS.-

La estructura de los triterpenos indica que estdn Formados
por 30 Adtemos de carbono, y gque tedricamente pueden ser construidos a
partir de seis unidades de isopreno. 5in embargo, muchos otros compues
tos cumplen salo parcialmente con los requisitos apuntados, y son con_
siderados como triter;enos. Entre ellos se incluyen el lanosterol y los
dcidos fungoicos con 31 4tomos de carbone, al ijual que compuestos como
alnusenona, friedelina y cerina, formados de manera anormal.

No obstante 13 estrecha relacidn bioligica entre los compues-
tos E}O vy los esteroides, ciertas consideraciones de orden préactico jus
tifican su estudio aparte.

Los triterpenocs se encuentran en muchss . lantas, ya en estado
libre o en caombinacidn con azlcires y con 4cincs bajo la forma de éste-
res. Una clase representativa y cistribuida ampliamente es la de las sa_
poninas, gue por medio de hidrdlisie &cida prouucen las aygliconas carreg
pondientes, denominadas su:pogeninas.

La presencia de lrit rpenos en :nimales es algo limitada, aun-
que el escualeno y el lsnosterol se presentan de manera abund:nte en el

reing animal.
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Al igual gue en otros grupos de terpenos, las variaciones
estructurales de los triterpenos derivan de la formacidn de anillas
y de diversas sustituciones. Ademds del escuzleno, cuya estructura
es aciclica, han podivo estazblecerse estructuras bi-, tri-, tetra-,

penta- vy -exaciclica.1b
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FAITE TLCRICA. DISCUSICN. RESULTAOCS.

De un lote de estafiate (Artemisia mexicana var. angustifo
lia) recoletado casi al término de su ciclo de vida anual, se reali-
z6d la extraccidn del aceite esencial. La porcidn neutra de éste se
éeparé en fracciones de distinta polaridad por medio de cromatogra-
f{a sobre adsorbentes de $§ilice.

Una de las primera fracciones obtenidas por elucidn con
disolventes polares, fue trabajada empleandec cromatograffa en fase
de vapor. De ella se recugié dnicamente el componente gue SB presen_
taba en mayor abundancia, ayuddndose de métodos rreparativos.

La sustancia purificada es un liguido extremadamente vold.
til, incoloro y de olor caracteristico. Uebidao a su alta presidn de
vapor, no fue posible realizar mediciones fisicas tales como densidad
o indice de refraccifn. La determinacidn de su estructura se realizd
en base a datos espectroscdpicos.

El espectro de IR mostrd una apbsorcidn intensa en 1685 Cm—1
corres.ondiente a un carboniloc de unz cetona; ésta se encuentra insa_
turada en las posicinnas¢,p , lo gue se confirma por la pressncia

1

de una banda de absorcidn intemsa -n 1620 cm_ cstos datos permiten

suponer la existencia de un sistema del tipo:

Soguicamente se procedid a determirar el espectro de RMA,
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En 1.2 ppm, aproximadamente, se encuentra centrada unz se-
fiml sencilla cuya integracidn estd calculada para 6 protones, y gue

se atribuye a los protones de un gem dimetilo:
>
H,C

En 1,89 y 2.12 ppm, anroximadamente, se enzuentran centra_
das dos sefiales dobles, cada una de las cuales integra para tres prg
tones; estas sefiales fueron asignadas a dos metilos vinilicos. €1
hecho de que estas dos sefiales presenten diferente valor de despla-
zamiento gui{mico, ademds de gue cada una de ellas se encuentre des-
doblada a su vez, permite suponer la existencia de interacciones en_
tre los protones de los metilas y um protdn vin{lico situado en el
extremo opuesto de la doble ligadura. Las diferencias en desplaza-
miento gquimico se deben a interacciones transoides y cisoides entre
los grupos arriba menciaonados, cborrespgondiendo la sefial desplazada
a campo mds bajo a la interaccidn trans. Las constantes de acopla-
miento son de 1 cps para la interaccifn con el metilo cis y de 2 cps

para la interaccidnm con el metila trans. De =2qui se deduce:

H,C

H.C
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En 6.3 ppm, aproximzdamente, se observa una sefal sencilla
asignada al protdnm vin{lico del que se acaba de hacer mencidnm. £l
valor del desplazamiento quimico observado, en un campo tan baja,
es debido a8 la influencia de un grupo carbonilo en posicidn alfa
a este sistema insaturado ( v. espectro do IR).

‘ En 6.0 ppm, aptoximadamente, se observa un conjunto de
cuatro sefales, gue se asignan a un sistema ABX, La constante de
acoplamientpo medida para la interaccidén AX, cisoide, es de 10 cps.

Estos datos concuerdan para un sistema del tipo:

H. Hy

He

El sistema mOltiple gue se observa en 5.3 ppm, podria atri_
buirse en parte a la interaccidn de los protones AB del sistema men-
c ionado.

£l espectro de masas de la sustancia indica un ion molecu-
lar de m/e 152.

Con todos estos datos, es posible asignar la siguiente es_

tructura a la sustancia I.

I. Artemisia-isccetona




£s este un caso de unidn irregular entre dos unidades
de isopreno, del cual deriva tedricamente. Se identificd plena-
mente al comparar su espectro de IR con el descrito en la litera—

tura para Artemisia-isucetuna15. los gue resultaron idénticos.

17




En la cromatografia del axtracto clorofdrmico de la mis-
ma planta, de las fraccicnes eluidas con 20% ce acetato de etilo y
80% benceno, se aislf una sustancia cristalina de p.f. 207-89C, ses_
guiterpeno llamado armexifolina, de FM 262, y cuyo andlisis elemen-
tal corresponde a 515H1BDQ'

En el espectro de IR se observa una banda de absorcidn en
1770 cm-1, car:cteristica para una lactona de cinco miembros.También
se ohserva una banda de ahsorcidn en 1575 cm-T, Ggue corresponde al
carbonilo de una cetona conjugada. En 3400 cm-1. se puede observar
una banda de absorcidn correspondiente a un grupo hidroxila.

£l espectro de UV presenta dos mAximos de absorcidn en -
215 y 242 nm, aproximadamente, & = 8384, €=12183, asipnados a siste-
mas cromdforos de laétona y cetona conjugadas, re:pectivamente. t£s_

tos datos concuerdan para los siguientes sistemas:

En el espectro de RMN de la sustancia se observa una sefia.
si:ncilla centrada en 1.25 ppm, y gue integra para tra2s protones. Es-

ta sefal se asigna a los protones de un metilc angular, es decir, gue
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cg encuentra sobre un &tcmo de carbono terciariz.

tn 5.85 ppm se encuentran las sefales caracteristicas para

el metileno excciclico gue se encuentra conjugado con el carbonilo

de una lactona. Lstas sefizles se encuentran desdobladss, lc Cug per-

mite suponer interaccidn con un protén alilico, gue ocua2 la posicién

7 de la moplécula ( v. la numeracidn correspondie~ie 2 un sesgulterie-

no del tipo eudesmendlido en generalidaces).

En 2.0 ppm se obszrva una sefal doble z2signada 2 un metilc

vinilico. La anormalidad en la multiplicidad se debe 2 lz interaccidn
de los protones del metilo con un protén homozlilicao, Hg . -3 canstan

te de acoplamiento presenta un valor de 7.5 c¢rs.
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En 4.78 ppm se encuentra centrada una seral doble, que
se asigna al protdn base de lactona ( Hg ). “a duplicidad se de-
be a8 la interaccién con H,. Cada una de las sefiales de este par se
encuentra: desdoblada, lo que se explica por la interaccifin homoali-
lica con los protones del metilo vin{lico. Como puede apreciarse, es
tos datos descartan la posibilidad de que el anillo de lactona esté
fusionado a otros dtomos de carbono que no sean CE y C7.

El valor tan grande gue se obs:rva para la constante de -
acoplamiento de la sefial centrada en 4.78 ppm ( J= 12 cps), da indi-
cios sobre la esterenduimica de las uniones de la lactona a la cade-
na hidrocarbonada que forma el resto de la molécula; para una Fusién
cis se espera un valor de constante de acoplamiento de aproximadamer_
te 5.5 cps.

La presencia de un grupo hicroxilo se ve confirmada en el
espectro de RMN, ya gque al afadir 020 a la sustancia desaparece una
sefial mGltiple gue se encontraba aproximadamente en 3.2 ppm, ademds
de gue se simplifica otra sefial miltiple centrada en 3.75 ppm, y gGue
pasiblemente corresponda al protédn en la base del grupo hiagroxilo.

En el caso de esta sustancia no fue posible determinar la
posicifin del grupo hidroxilo, ya gque se contaba con material poco
abundante.

Reuniendo los datos presentados nteriormente, se propone

para la sustancia I la siguiente estructura parcial:
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OH

(o] 1123

IT. Armexifolina

Geissman y Lee reportaron en 197016 una sustancis denomina-
da Ludovicine C, aislada de Artemisia ludoviciana ssp. mexicana, de
p.f.= 193-50C. Tanto la farmula minima como el peso molecular ( m/e)
coinciden con los encontrados para la sustancia II ( C,.H Dh y m/e

1518
262).

Estos autores proponen para su compuesto la siguiente es-

tructura:

"o
b «

onﬂ

La sustancia II, para la gue se propone la denominacidn de
armexifolina, es distinta a Ludovicina C por la diferencia evidente
en el punto de Fusidn ( aprox. 137°C de oiferzncia), ademds de otras
diferencias gue se ;udieron constantar entre los valores de algunas
sefales en el espectro de RMN de un compuesto y otro.

-~uede afirmarse gue el grupo hidroxilo de 11 tampoco se en-
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cuentra sobre la posicidn CZ' por la influencia cue ejerceria el
carbonilo de la cetona en C3 sobrz el protén hase del bidroxilo
el cual se veria desplazado a8 campp mis bajo.

Descartadss estas posibilidade:, puede pensafse nue el
hidroxilo se encuentra en 3 probables localizaciones: sobre 51,

como el epimero de Ludovicina C, y sobre CB o Uy, sienuo la Glti-

9'
ma posicidn la mencs probable, en base a consideraciones de orden

biogenético.

De la cromatograf{a de un extracto clarofdrmicc de la
misma planta, de las fracciones menos polares ( eluidas con 10%
haxano y 90% benceno), se obtuvieron 50 mg de un compuesto crista_
lino de p.f.= 263-4L0C, En =1 espectro ge I~ se observa una banda
absorcidn en 1715 cm-] correspondiente a una cetona saturada en las
posiciones xy 3, que se localiza en un anillo de seis miembreos,
tambied se observa una banda de absorcidn en 1390 cm_q, caracteris
tica para la frecuencia de "bending" C-H de un gem dimetilo.

En el espectro de RMN ng se ohservan sefiales desplazadas
a campos bajos. Se hace notable, iyuaslmente, la ausencia de sefia-
les para protones vinflicos, vy péra protones base de alcchol,éster
o eter. ¢n cambio, se observa un conjunto de sefales muy compli-
cadas en la regidn de 0.7-2.3 ppm. lo gue hace pensar en un siste-
ma saturado con un nimero elevado de dtomos de carbono, como podria

ger el de un esteroide o triterpeno.
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Para lograr la identificacién de esta sustancia se deter-
mind el espectro de masas y se compararon los vzlufes pars varics
de los fragmentos abundantes con datos de literatura.

£l espectro de masas indicd un ion molecular M*,m/e L26,
ademés de un pico base m/e 69. E1 valor de M’ corresponde al del pe
so molecular de la sustancia, valer que concuerda con una fdrmula
mi{nima de CygHegl-

Budzikiewicz et al, han descritu17 patrones de fragmenta-
cifn para diversos triterpenoides, entre los cuales se encuentran
los derivados del friédelano. Entre estos derivados, fue posible i-
dentificar la friedelina o friedelsn-3-ona, cuyo patrén de fragmen-

tacifn se muestra a continuacién:

Los valores para los lones resultantes de cada :no de los

mecanismas se resumen en la siguiente tabla:

Tipo de mecanismos m/e
a 341
b 273

o} 302
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Cuando se rompe la molécula por el mecanismo a, se origi-
nan dos iones, uno resultante de parte del anmillo R y el otro de los
restantes anillos; se cbserva gue cada uno de estos iones sufre, a
su vez, la pérdida de un dtomo de hidrdgeno adiciunal15, por lo gue
se precentan valores impares de m/e. Uno de los icnes rcodria corres-
‘pnnder a m/e 83; a partir de éste, y por ;8roid: de - n radical -"H2~
( 14 unidades de peso atdmico), podria originarse el pico base, m/e
69. E1 otro fragmento corresponderf{a a m/e 341,

Por el mecanismo b, se obtendrian nuevamente dos icnes, uno
formado por los anillos A, By O, yv el aotro por los anillos O y E.
Para el primero de estos iones, m/e 273, y para el segundo m/e 151.

El mecanismo de fragmentacidn c si origina iones de m/e par
Estos iones corresponden a m/e 302 y m/e 124,

Todos estos datos son fécilmente observables en el espectro
de masas de la sustancia II]. En base a la similitud entre los puntos
de fusidn descritos y obtenido, se propone para III la siguiente es-

tructura:

III. Friedelan-3-ona

Una evidencia adicional para la2 confirmacidn de la estructu-
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ra de IIl, la proporciona un informe sobre el expectro de RMN de

18

varios triterpenos pentaciclicos . En él1 se anota.que, de los tri

terpenas que ocurren en la naturaleza, la friedelan-3-ona es el uni
co caso que presenta una absorcidn para el metilo angular inferior
a2 0.775 ppm, lo cual puede apreciarse en sl espectro de RMN de III.

(La sefial se encuentra centrada en 0.703 ppm, aproximadamente).
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DARTE . EXCERIMENTAL,

En el mes de septiembre de 1973 se colectd un lote de es-
tafiste (Artemisia mexicana var. angustifolia),aproximadamente en
el km 70 de lz carretera México~- Nuevo Laredo, en el estado de Hidal
G3.

Un kilogramo de la sumidad florida de este lote fue macera-
co y sometide a extracciopnes etanGlicas en caliente. Los extractos al
conhGlicos fuercn concentrados a la mitad de su volumen, y posterior-
mente fueron defecados mediante la adicidn de acetato de plomo. Des-
pués de una noc e de reposo, se procedid a la filtracidn de los lodos.
£1 filtrado procedente de esta operzcidn fue extrafido varias veces con
cloroformo. La fase crgénica se lavd con agua y después fue secada con
sulfato de sodio anhicro. Después de evaporado todo el disolvente se
obtuvo un extracto gue pesd 28.5 gr.

El extracto fue cromatografisdo en una columna empacada con
70 gr de alimina, La elucidn de los componentes se comenzd con un -
sistema de 10% hexano-90% bencenao.

De las fracciones eluidas con 20% de acetato de etile y
B0% de benceno, se obtuvieron 103 mg de un sdlido cristaling e in-
coloro, de p.f.=191830C, For recristzlizacidn de éter isopropilice se
glevt el puntc de fusidn a 207-8920. Ests sustancia corresponde, por in
terpretscién de cdztos espectroscdpicos y por resultado de andlisis ele
mental, al compuesto II, sesquit=rpers adr no descrito enm la biblio-

grafia. Armexifclina (II) cristales incoloros de éster isopropilico,
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p.f.= 207-80C; ~max: 215nm, (€= B3BL)y 2.2 nm (& = 12183); IR:
WOE, 1730, 675 gm g AMN: 1,25 ppm (e, M), 2,0 pem ¥d, 3H, J=
1.5 cps), 4,78 ppm (d, H, J= 12 cps), 5.85 ppm (d,2H)., Andlisis
calculado para C15H1BDL: C, 68.68%; H, 6.92%; 0, 2L.L%. Andlisis
encontrado: C, 68.59%; H, 7.03%; 0, 24.53%. Fesc molecular ( det.
for esiectro de masa), 262,

De un segundo lote de la planta colectado el 16 de no-
viembre de 1973 en el mismo lugar, se obtuvo, por &l procedimien_
to des:rito anteriormente wun extracto clorofdrmico gue pesc 77gr.

El extracto se cromatografid en una cclumna empacada con
1.540 kg de alimina, comenzdndose la elucidn con un sistema 10%
hexano-90% bencenog. De la fracciones menos p.lares se obtuvieron
50 mg de un compuesto cristalino de p.f.= 263-4L0C, gue fue identifi
cado por datos de espectro de masas, como la sustancia III descri-
ta en la parte tedrica. Friedelan-3-ona ( IIl), cristales incoloros
p.F.= 263-40C; IR: 1715, 1390 cm™'; RMN: 0.703 ppm (s,3H, “BeCH, ),
PM ( espectro de masa ) 426; EM: m/e 3L1, m/e 273, m/e 302.

Cinco kilogramos oe la planta todavia frosca, pertenecien_
tes al mismg lote recolectado en 21 mes de noviembre de 1973, fueran
someti-os a un arrastre de vapor de agua, ccn =l objetc de atrapar
la fraccidn volédtil. Sequidemente se realizB una extraccidn con éter
etilico. Se agregd NalH y después HCl, pzra separar fracciones neu-
tra y écida. Una nueva extraccidn con éter se ard la fraccidn neutra
la cual produjo un peso ce 43,3 gr de aceite esencial.

£l aceite se scmetié a unz percolac . an en una cclumna em-

racada naon 1.3 kg e silice, con el objetec de s=parar hicrocarburos
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de cumpuestos oxigenacos. Le empled hexano como cisclvente de menor
polaricad y 3cetato de etilo como Jisclvente mas polar.

La cantidad de nigrocarburos presentes resultd minima, por
lo cue se praocedid a trabajer las fracciones polares. Las dos prime-
ras fracciones resultantes de la percolecidn con acetato de etilo -
fueror reunidas, con un pesc total de 16 gr, y se recromatografiaron
en una columna empacada con 480 gr de silice. Se obtuvieron cinco frac

cienes, cada una de las cu:les contenia alrededor de cinco componen-
tes, se,ln reveld la cromatcgrafi{a en placa fina.

De estas nuevas fracciones, la primera ( gue fue eluida con
disolventes de baja polaridad) fue resuelta utiliz:ndo cromatografia
en fase de vapor. Se empled una columna de Cu, de 3m x 3/16", empaca-
da con Carbowax 20M como fase estacionaria, sobre un soporte de ---

Chromosorb aw 80/100. La columna se trabajd a 2009C. Se utilizé N, co-

2
mo gas transportador, con un flujo de 30 ml/min.
For métodos preparativos de cromatograf{a en fase de vapor

.e separd unicamente el componente mAs abundante de la mezcla, corres-
pondiente a un 95% de la fraccidn entera. bor ayuda de métodos espec-
trascdpicos, al | j.al gue por comparacidm con datos de la literatura
se identificd ecte compuesto como I, descrito en la literatura ( v. -
parte tedrica). w~rtemisia isocetorma (1), 1liguido incoloro muy volétil;
1a: E8S, 1620 om” 3 HMN: 1.2 pom (s, B 33 2.0 ppm 44, BH, J=1.5 cps);
6.0 ppm (c, 3H, JAX=1Dcps); 6.3 ppm (s, H, 3= 1.5 cps). PM ( espectro

de masa) 152.
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1.- Los puntos de fusidén se determinaron en un aparato fFisher-
Jones y no estén corregidos.

' 2.- Los microanilisis fueron efectuados por el Dr. Franz Pas-
cher en Bonn, Klemania,

3.- Los espectros de UV e IR fueron determinados por el Qui-
mico Noé Rosas, los primeros en EtOH al 95% en un espectrofotémetro
Perkin-Elmer 202 y los IR en un espectofotdmetro ~e dohle haz modelo
337 en solucién clé&oférmica.

4.~ Los espectros de masa fueron determinados por el M. en C.
Eduardo Cortés en un espectrémetrﬁ de masas Hitachi-Perkin Elmer RMU
60 de doble foco, a 7S ev.

5.- Los espectros de RMN fueron determinados por el M, en C.
Eduardo Dfaz en un espectrometro Varian A-60. Los desplazamientos
quimicos estdn dados en ppm referidos al tetrametil-silano como re-
ferencia interna.

6.,- Los cromatogramas de la cromatggraffa en fase de vapor -
fueron determinados en un'aparatn Varian derograph mogelo 1525-8,

con generador de hidrdgeno £lhygen Generatcr.



CONCLUSICNE .,

Se realizd el estudio guimicc del extracto clorofdrmico
del estafiate { 4. mexicana var. angustifolia) y de una fraccién del
aceite esencial del mismo. Se aislarcn y caractarizarunvtres compo-
nentes terpencides: artemisia isocetona, monoterpeno; armexifolina,
sesquiterpens adn nc descrito en la literatura, y friedelen-3-ona,

tritergeno.
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