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

La investi gaci6n en el campo de l os pro1u:tos ~ 

turales se ha incrementado en los \Utimos tiet:lpof debido -

al desarrol l o de l os m~todos espectrosc6picoe, l oa cuales 

han permitido establecer estruct uras con mayor prf> :~isi6n y 

rapidez. 

En el I nstituto de Química de la UN.AM S'' ha veD;! 

do estudiando siatem!Íticamente la compoaici6n q;d,,1i ca de -

l a s plantas que pertenecen a la familia de lae compues ·~as .. 

De esta s s e ha aislado un grupo grande y estri;,c: turalmente 

vari ado de l a ct onae sesquíterp~nicas, algunas d~ las cuales 

presentan actividad citot6xica inhibi endo el crecimiento de 

carcinomas humanos in v.i tro. Alguna.a de las lactona.s ( ai~ 

l a das en otros centros de inves tigaci6n) con probada act i ­

Tidad biológica las consti tuyen , la Vernodalina1 , la Yerno 

menina.2 , la euparotina3, el acetato de eupa cl orina4 , la -­

elefantopina5, la Vernoaygdina1 , la Gaillardina6 y la MeX;! 

canina 17 • Presentan una consider able vari edad de esquel!, 

toa hid.rocarbonados y un gran nthiero de combinaciones de -

¡ru.poa funcionales, tales coao, ep6xido, c.lorhid.rina, lster 

insaturado, lactona inaaturada, ¡rapo cet 6nico insaturado, 

etc,. Sin eabar~o , todas son lactonas con su carbonil.o 

conjugado con un aetiléno exocíc:J...ico¡ este '11.timo gru.po 

a aetilen Ylactona (exoaetil.enbuten6lida) es indispensable 
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para que la sustancia presente actividad biol6~ca, ya que 

estos compuestos ejercen su acci6n8 , por la alquilaci6n de 

centros nucleof!licoa importantes en loa aisteaas biol6&:1-

cos mediante una adición de Micha.el de loa ~pos SH de las 

macroaol~culaa biológicas con el grupo aetileno exoc!clico 

adyacente al carbonilo de la lactona. 

La preaencia9 de otros grupos funcionales coao -

éster~ ~ insaturado, ex metilen Olactona 6 cetona ex, ~in­

saturada (ciclopentanona conjugada), incrementa considera- . 

blemente la citotoxicidad. 

La presente tesis describe el aislamiento de las 

eleaen61id.as Verafinina By Verafinina C; la estructura y 

estereoquimica de la Verafinina C se determin6 por métodos 

eapectroac6picos y químicos, en tanto que solo se pudo est~ 

blecer una estructura tentativa para la Verafinina B. A•­

bae fueron aisladas de Verbesina ~. Coahuilensis(Gray)y 

presentan citotoxicidad debido a que en su estructura apa­

recen el ~po exoaetilenbuten6lida y un ~po ~ster ex,~ 

insaturado, factores necesarios para la citotoxicidad en -

este tipo de sustancias. 
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G E N E R A L I D A D E S. 

En un gran número de productos naturalea el ee-­

quele t o hidrocarbonado está dividido en unidades de cinco 

átomos de carbono con el esqueleto del isopreno10 , tales -

compuestos son conocidos como terpenos y fuer on los prime­

ros productos naturales en ser reconocidos como construidos 

con un plan arquitect6nico definido. 

Isopreno 

Si bien , el isopreno ha sido encontrado como Pr.2, 

dueto de la descomposición pirolítica de t erpenoides natu­

rales, se sabe11 que no derivan del isopreno, ni es el is.2_ 

preno un producto natural. 

Actualmente la idea que predomina sobre el origen 

de los terpenos en la naturaleza es que el ácido meval6ni­

co11, un compuesto de seis átomos de carbono derivado de -

la co~densaci6n de tres mol~culas de ácido ac~tico es el ~ 

precursor esencial de los com.apuestos terpenoides. 
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CH~ ,OH 
-~e' 

/ ......... 
HOOC-CH2 CHzCH z OH 

Acido Meval6nico 

La bios:!ntesis12 de isoprenoides tiene l ugar en -

tres pasos: primero síntesis del aavalonato (5 pi r ofosfato 

del ácido meval6nico) seguido de la formac i ón de cadenas 

de poliisopreno vía derivados fosfatados y, cicl aci6n . 

El 5 pirofosfato de ácido meval6nioo , producto 

de la fosforilaci6n del ácido meval6nico es el precursor in 

aediato de la unidad isoprénica de cinco átomos de carbono 

(esquema I) que es el agente alquilante activo en la reac­

ción clave de la biosíntesis de terpenoides, ya que al uni_!'. 

se dos residuos de cinco átomos de carbono por medio de la 

mi~aci6n de la doble li¡adura ter:ninal de la se~da uni­

dad, se formara el pirofosfato de geranilo que es el éster 

alílico que da origen a los monoterpenos como el ~eraniol 

y el limoneno1 3, 

Geraniol Li•oneno 
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La extensi6n de la unidad de geranilo por adici6n 

de otra unidad de isopentilo da el pirofosfato de farnesilo 

(esquema I) que da origen a los sesquiterpenos y triterpenos 

(c 30 ) como la ambreina. Por continuación del proceso se pr2 

duce un compuesto c20 , el pirofosfato de geranil geranilo, 

precursor de los diterpenos como el ácido abiético. 

Aabreina Acido Abiético 

Loa pirofosfatos12 poliiaoprenoides pueden deseo~ 

ponerse hidrolíticamente para dar los ~orreapondientes al­

coholes primarios y alternativamente generan cationes alíli 

coa que pueden actuar c~mo agentes alquilantes, ya sea in­

termolecularmente como se describi6 antes, 6 intramolecul~ 

mente, es decir, por ciolaci6n; en el caso del pirofosfato 

de farnesilo, da origen a diferentes grupos de eesquiterpé­

noa al ciclarse, dependiendo estos de si el precursor es -

trans-trans 6 trans-cis pirofosfato de farnesilo. 

El pirofosfato de trans-cis farnesilo puede ci-­

clarse de diversas maneras: Por aedio del intermediario -



ATP > 

¡ 

,H2 
OPP 

pirofosfato de. ieopentilo 

Pirofosfato de geranilo 

Pirofosfato de ~arnesilo 

aonoterpenos 

~ Sesquiterpánoo 

Tri terpenos 

~ -'> di terpenos 

Pirofosfato de Geranil ~eranilo 

ESQUEMA 
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A se forma el y bisaboleno; del intermediario B, d~r7 van 

la piretrosina y otros se squiterpénos , de este inter 1ediario 

se forma C, precurs or de los sesquiterpénos del t i po cadin~ 

no. Otra forma de ciclaci6n da D, una forma protonada del 

humuleno. 

A Y bisaboleno 

o?Wr· 
~ Piretrosina 

B 

Huauleno 

Cadineno 
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La ciclaci6n del 2,3 trans pirofosfato de farnes,i 

lo14 da origen a los aesquiterp,nos de los que se deriTan -

las lactonas sesquiterp~nioas. De un intermediario com'dn -

(A), se ~erivan las ~eraacran6lidas como la Helian¡ina; eu 

desmau6lidas como la e~tonina y la santa.marina1 5; ele•!. 

i6lidas coao la Zinarosina16 y la Vernolepina2 ; ereaofila-

16lidas como la eremo!ilen6lida17; gaaian6lidas, ej. la 

t.chillina18 ; pseudogaaian6lidae como la partenina y la 

t.abrosina19; y otros • 
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PARTE T E O R I C A. 

La Verbesina aff. Coahuilensie (Gray), es w.ia -

planta herbacea de la familia de las compuestas, que crece 

en la sierra de Arteaga en el estado de Coahuila. 

Por recromatografía ae las fracciones pol ares de 

la cromatografía del extracto clorof6rmico de la plaata, se 

aiel6 en las fracciones elu.idae con 80% benceno - 20% de -

acetato de etilo, una substancia cristalina de pf 130-133º0. 

[o:] 0 = - 37• que se nombr6 Verafinina C. Su f6raula condeB 

eada obtenida por análisis elemental es c19~2o7 • El eepe.2, 

tro de IR (espectro 1) auestra bandas de absorci6n a: 

3600 ca-1 que corresponde a grupo oxhidrilo; 1765 de lact.2, 

na a ,/3 insaturada; 1720 que indica la presencia de un és­

ter a , /3 i.iieaturado y en 1645 y 1655 ca-1 de dobles lip.du­

rae olefínicas. 

La presencia de loe &TUPOS éster- o: , f3i.nsaturado 

y lactona a, /3 insa turada se manifiestan en el ul traTioleta 

(espectro 2) por la absorci6n a 216 IlJl e • 11017.)4. 

El espectro de masas de la Verafinina C (espec-­

tro 3) 1111estra el pico base a a/e 69, y otros de menor in­

tensidad a a/e 41, a/e 276 (M - 86) característicos de l a 

fragmentaci6n que sufren loe ésteres del ácido aetacríli~ 

co20. 
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·lHO l ~t<:: 
Bb 69 L 41 

Si se restan a la substancia los cuatro átomos -

de carbono del metacrilato quedan los quince átomos de c~ 

bono de un sesquiterpéno que probablemente tenga una es~­

tructura similar a la de la Verrlinina21 (1 esquema II), -

substancia aislada anteriormente de l.a misma pl anta , ya 

que en su f 6rmula cond~nsada solo existe una dif erencia de 

dos hidrógenos y aabas tienen un &ster metacrílico. 

El carbonilo de la l.actona de la Verrlinina C 

esta conjugado con un metileno exocíclico, ya que en su e!! 

pectro de RMN (espectro 4) no aparece la señal del aetilo 

en C-11 y en el UV este crom6f oro presenta a bsorci6n máxi­

ma a 215 nm5. 

Con los datos mencionados se podría pensar -­

que se trata eiaplemente de l.a dihidro Verrlinina ; Sin -

embargo, en l.a RMN se observan al~a diferencias notables 

como la eefial eiaple en 1.2 ppa que se asignó a aetilo an­

~ (C-10), y un eieteaa AB foraa.do por dos dobletes, --: 

uno en 2.4 y otro en 3.29 ppa, con una constante de acop~ 
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siento gem (J = 5 Hz.) característica de 

HH\-t 6 ep6xido disubstituido gett2 '\ol"'R 
un espiro ep6xido 

• En el esqueleto 

del elemeno , este sistema solo se puede inscribir en loa -

átomos de carbono 3 y 4 como s e muestra en 2a (esquema II ). 

Ta.mbien en RMN s e observa en 1 . 75 ppm un s~_! 

te ancho del metilo vinílico del ester20 ; en 4.05 un dobl,! 

te de doblete ( lH ) (J = 5, J = l.O Hz.), y entre 4 . 7 y 6.7 

pp11 hay un aaont onaai ento de señales que integra para diez 

protones , entre l.as que debe estar el sistema ABX (C- 1, C-2) 

común en l a s elemenólidas . En este espectro no aparece la 

señal correspondiente al metilo sobre C-4 presente en la. -

estructura del elemeno, por lo que se supuso que debe estar 

oxidado. 

La Verafinina C solamente tiene un oxhidrilo, el 

que se acetil6 con anhidrido acético y piridina a tempera­

tura aabiente, obteníéndoee el aonoacetato (2b esqueaa II). 

En IR (espectro 5) no presenta banda en 3600 ca-1 de 

oxhidrilo, y en el espectro de RMN (espectro 6), aparece -

el singu.lete del metilo del acetato en 2.04 ppm; el metilo 

vinílico del éster en 1.96, el sin~ete del •etilo terci.!. 

rio en 1.5; los dobletes del sistema AE en 2.71 y 3.28 ppa, 

se sigue observando un doblete de doblete en 4 . 2 ppm (lH) 

(J .. 4, J = 1.5 Hz), y un a~p8ll1iento ele sei'iales entre 5 

y 6.7 PP• (10 H) de protones Tin:!licos y protones base de 
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loe grupos funcionales lactona, acetato y ester metacrílic.o. 

Como las condiciones de acetilación son suaves, 

el oxhidrilo de la Verafinina C debe ser primario ó secun­

dario; al efectuar esta reacción se esperaba un corrimiento 

de la señal en 4.05 ppm que aparece en el espectro de RMN 

de la Verafinina e, pero al no observarse desplazamiento -

notable en el espectro del acetato (4.2 ppa), el protón -

base del oxhidrilo de la substancia libre debe encontrarse 

entre las señales de los protones vinílicos. 

El espectro de masas del acetato (espectro 7) -

presenta los siguientes fragmentos: m/e 43 correspondiente 

al acilo del acetato23 ( cH3 - e ==o+ ), m/e 344 (M - 60) 

de la pérdida de ácido acétioo; m/e 69 (pioo base) del ac_! 

lo del éster aetacrílico, y fragaento a/e 388 (M - 16) que 

corresponde a la pérdida de oxigeno de epóxido 

La Verafinina C se soaetió a hidrogenación cata­

lítica con óxido de platino en acetato de etilo como diso_! 

vente; se obtuvo el derivado hexahidrogenado (3a esquema II) 

cristalino de fórmula c19a28o7, lo que indica que la Vera­

finina e abeorvi6 tres moles de hidrógeno, y por lo tanto, 

tiene tres dobles enlaces. 

El espectro de IR (espectro 8) presenta bandas -

en 3600 cm-1 (oxhidrilo); 1740 (éster) y 1790 ca-l de lac-
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tona/'3aturada . 

En su espectro de RlíiN (espectl!o 9) se observa un 

triplete en 0. 8 ppm (3H ) (J = 7 Hz ) de metilo pri~ario - -­

(C-2 ) l o que comprueba el carácter de elemen6l ida de la -­

substancia . Las otras dobles ligaduras que se saturaron • 

fueron las del &ster metacrílico y el metileno exociclico 

de la lactona, cuyos metilos aparecen en el espeQt r o entre 

0.9 y 1.3 ppm, ahora ya no aparece señal de metilo Tinili­

co y en el espect ro de masas (espectro 10) se obs erva la -

fragmentación caract erística de ésteres del á cido isobutí­

rico1: a/e 71 ( )-e: o• ) (pico base ), 11/e 4.J ( ) + ) , 

y otros de menor intensidad a 11/e 280 (M - 88 ) correspon-­

diente a la pérdida de ácido isobutirico; y 11/e 352 (M - 16) 

que corresponde a la pérdida de oxígeno de ep6xido. 

De acuerdo c.on la f6rmula empírica C1gli2207 de la 

-Verafinina C falta por asignarse una f'unci6n oxigenada. En 

el espectro de RMN de la Hexahidro Terafinina C se observa 

una señal simple en 4.8 pp111 (l.H) que se asign6 a la base de 

un hemiacetal como se puede ver en la formula 2a y sus der,! 

vados. Esta hemiacetalizaci6n que puede venir de la conden' 

saci6n de un oxhidrilo en C-9 y un aldehido en C-14• 
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-H+ :> ~' 
+1-r o 

1 1 o 
C=O HO 

1 

C=O 

Á ~ 

explica la ausencia de señal de prot6n base de alcohol en­

tre 3 y 4 ppm en la RMN de la Veraf inina c. La señal en -

3.8 ppm fue asignada al protón base del eter en C-9. El -­

grupo hemiacetálico tambien explica la ausencia de la señal 

en RMN del metilo de C-14 que tiene el elemeno. 

Cuando el acetato (2b esquem~ II) se hidrogena, 

se obtiene la hexahidroacetil Terafinina C (3b esqueaa II) 

que muestra la base del acetal en RMN (espectro 11) coao -

un singulete afilado (l.H) en 5.75, ademas auestra una señal 

en 5.32 (d,d) (lH) (J = 2.5, J = 0.5 Hz) que se asigna a -

H-6 (bas~ de 6ster) en 4.92 una señal (d,d) (J =6, 

J = 11 Hz) asignada a H-8 (base de lactona.16 ) y en 3.9 ppn 

la señal asignada a H-9 {d,d) (J = 6, J = l Hz) (base de -

éter). Además se observa el metilo del acetato en 2.1 (3H), 

el sisteaa A.B del ep6xido (antes descrito) y las señales -

de los metilos. 

Los experimentos de doble· resonancia sobre la --
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hexahidroacetil verafinina e, permiten fijar la posi ci6n -

del éter, lactona y metacrilato, que hasta aquí se venían 

localizando de una manera tentativa. 

Al irradiar la señal en 3.9 (base de éter), se -

simplifica a doblete la de 4.9 ppm (base de lactona) ~ 

(J7_8= 10 Hz), lo que indica que estan interaccionando el 

prot6n base de lactona y el prot6n base de éter que está -

localizado sobre C-9; su multiplicidad indica que inter--­

acciona con H-8 (J =6 Hz) pero tiene además un acoplamien­

to pequeño en M a larga distancia con H-5, hecho que se -­

comprueba al irradiar una señal en 1.57 ppm que se asign6 

a H-5, ya que H-9 pierde el acopla.miento (4 o ) (J = 1.2 Hz) 

y la señal se simplifica a doblete (J8_
9
= 6 Hz). 

De lo anterior se deduce que el éster metacrílico 

dada la multiplicidad de su base (d,d) solamente puede es­

tar en C-6. Esto también se confirma con la irradiaci6n de 

H-5 (1.57 ppm), que simplific6 a doblete (J = 2 Hz) la se­

ñal en 5.32 ppm asignada a la base del éster, o sea que -­

pierde el acoplamiento 5-6. 

Al irradiar la zona de 2.97 ppa que corresponde 

tanto a H-11 como a H-7 cambia en primer termino la señal 

del •etilo en C-11 en 1.59 ppm y las señales de H-8 y H-6 

se eiaplifican a dobletes (J8_
9
= 6 Hz) para H-8 y (J = 1 Hz) 

para H-6 respectivamente. 
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Con los argumentos químicos y espectrosc6picos 

descritos, asigna.moa a la Verafinina. C la estructura 2a 

(esquema II). 

La estereoquimica de la Verafinina e fue deduci­

da del espectro de RMN (espectro ll) de la Hexahid.roaceti1-

Verafinina C (3b esquema II), para la que se estableci6 la 

estereoquimica en todos sus centros asimétricos (Tabla I). 

La señal en 2.96 ppm muestra un quinteto que co­

rresponde a H-:U.; el acoplamiento (7 Hz.) sugiere que la -

relaci6n espacial entre H·7 y H-:U. debe ser necesariamente 

cis. Ahora bien, como H-7 biogeneticamente es a , para -

llenar el requisito antes mencionado H-:U. debe ser alfa -­

tambien;- por lo tanto, el metilo en C-:U. tiene orientaci6n 

{3 • 

Las constantes de acoplamiento tan pequeñas para 

H-6, sugieren que los hidr6genos vecinos H-5 y H-7 deben 

encontrarse en una relaci6n espacial cercana a los 90°, y 

por la rigidez del sistema esto solo se logra colocando 

el éster isobutírico en la posici6n a , porque de otra ma­

nera los acoplamient~s 5-6 6 6-7 deberían dar Ta.lores nota­

blemente más grandes. 

La constante de acoplamiento (10 Hz) para un -
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ángulo diedro de oº que forman H-7 y H-8 indica que ambos 

hidr6genos son cis; como H-7 por consideraciones biogen6-

ticas ea a , H-8 debe ser a también, por lo que tanto 

el enlace C-7 C-11, como el oxígeno sobre C-8 tienen 

orientaci6n p • 

Un dato importante es el acoplamiento 4.a en­

tre H-9 y H-5 el cual se efectúa únicamente cuando a.a-­

boa protones tienen una geometría en fol"I!la de M, la cual. 

es consecuencia de la rigidez del sistema. 

Para poder formar el hemiacetal ea necesario 

que tanto el oxígeno sobre C-9, como el enlace C-4 - -C-5 

sean de naturaleza cis; por lo tanto, H-9 y H-5 son de 

configuraci6n a • La estereoquímica de C-5 deducida 

por RMN está de acuerdo con la eetereoquímica que se ha -­

observado en estos compuestos de origen natural
2

• Este ar­

gumento se us6 para establecer la estereoquímica en C-10. 



T A B L A I 

Señales en RMN a 100 MHz para la Hexahidroacetilverafinina C. 

ppm ( <5) mul tiplicida' Ja. 1:s. (Hz) 

Hidrógenos 1.41 cuarteto 7.5 en C-1 

Hidr6genos 0.91 t 7.5 en C-2 

H-3' 2.6 d J 3•-3= 5.0 

. H-3 3.18 d 

H-5 1.57 ancha 
• 

J5-6= 1 probable 70"' 
H-6 5. 32 d,d 

J6_7= 2 • l.05º 

H-7 . 2 .92 11 

H-8 4 .• 76 d,d J1-a= 10 oº 

H-9 3.9 d,d 
J 9-5"" l. 3 ( 4 O' ) 

40º 
Je-9=- 6 

H-11 2.96 quiatuple .T7-11= 7 30º 

CH3-C10 1.23 s 

CH3-C11 1.59 d 7 

H-14 5.7 s 

0-Ac 1.95 8 

-CHipr 2.44 heptuple 7 

2CH3ipr 1.12 d 



(.) 

"' e e 
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Al recromatografiar las fracciones poco pol ares 

de la cromatografía original se eluy6, con una mezcl a de -

97% cloroformo-3%acetona, una substancia de pf. 137-140°c. 

que se llamó Verafinina B. Su análisis elemental correspon­

de a la fórmula C1gH20o6 comprobada por espectrometría de -

masas (M+ 344). En IR (espectro 12) se observan bandas en: 

1765 de lactona a , P insaturada; 1720 que indica la presen­

cia de un ~ster a,P insaturado y bandas en 1650 y 1670 ca-1 

de dobles ligaduras. 

En el UV (espectro 13) los grupos lactona y ~ster 

a,P insaturados se manifiestan por la absorci6n a 

.\ máx216 nm. ( ( = 10 893). 

En el espectro de masas (espectro 14) se aprecia 

el pico base a m/e 69 y fragmentos m/e 41 y -./e 258 (M -86) 

caracteristicos de la fragmentaci6n del éster metacrílico. 

El espectro de RMN {espectro 15) aueetra las si­

guientes señales: en 2.0 ppm (3H) un singul.ete ancho del -

metilo vinílico del éster metacrilico; en 3.8 ppa un singu-

lete ancho (2H) de oximetileno (-C~-0-) -,. señales sobre-

puestas entre 4.5 y 6.8 ppa que integran para 13 protones• 

Hasta este punto solamente se puede asegurar ace.!: 

ca de la Verafinina 13, que es una lactona sesquiterpénica 

con un éster metacrílico. Sin embar~o, de acuerdo con las 
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estructuras de la Verafinina y la Verafinina C, se puede 

pensar que la Verafinina B también pertenece al grupo de 

las elemen6lidas con la distribuci6n de los gru.pos funcio­

nales como lo muestra la f6rmula ~ (esquema II). 

Para determinar si las Verafininas B y C tienen 

actividad biol6~ca se llevaron a cabo las pruebas que se 

describen a continuaci6n:* 

El efecto inhibidor de la divisi6n celular de la 

Verafinina B se estudi6 en dos lineas celulares: La linea 

L-929 procedente de tejido conjuntiv.o murino y la linea -­

HEP-2 procedente de carcinoma laríngeo humano; ambas mant_! 

nielas en medio basal de Eagle supleaentado con l~ de sue­

ro de tel"llera y 100 unidades de penicilina. 

~e cultivaron en tubos de Leighton con un in4culo 

inicial de 30 000 celulas por ml. incubadas a 37ºc. ± lºc. 

en una atm6sfera de 95% de aire y 5% de co2 durante 72 hrs. 

al cabo de las cuales fueron contadas con un contador de -

partículas Modelo B (Hialeah, Flo.). 

Se encontr6 que en la linea L-929 la d6sis efect,! 

*Las pruebas biol6gicas fueron llevadas a cabo por 
los doctores: J. Taboada, A. González Diddí y J. Tellez M. 
en el departamento de biología celular del Centro Médico -­
del IMSS. 
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va 50% (ED50 ), fue! 5 mg/ml. 

La actividad biol6gica de la V.erafinina C, hasta 

el momento solo se ha probado en la linea L-929 en las co~ 

diciones descritas anteriormente. 

Se encontr6 que a dosis de ± 1 mg/ml hay increwen 

to en el número de celulas; y la d6sis ED50 es de ! 5 mg/ml~· 

Los resultados de los experimentos descritos ant~ 

riormente indican que las Verafininas R y C tienen activi-­

dad citot6xica como inhibidores de la div.isi6n celular en 

carcinomas. Su estudio continua en proceso. 
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PARTE E X P E R I M E N T A L. 

Aislamiento de la Verafinina C. 

Continuando con el estudio21 de la Verbeaina a:ff. 

Coahuilensis (Gray), las fracciones polares (29.4 g) de la 

cromatografía del extracto clorofórmico de la planta se 

cromatografiaron en columna montada en sílice en proporci6n 

de 1:30, utilizando como eluyentes benceno y acetato de et_! 

lo. 

De las fracciones eluídaa con 80% de benceno-2°" 

de acetato de etilo se aisl6 una substancia que cristaliza 

de acetooa-éter isopropílico-éter etílico de pf. i30-133°c. 

a la que se nombr6 Verafi nina C. Si se utilizan cloroformo 

y acetooa como eluyentes, 1a Verafinioa C se aísla con -­

una aezcla de 8~ cloroformo-20% acetona. 

Los puntos de fusi6n se determinaron en un aparato 
Fiaher-Jonee y no están corregidos. Los microanálisie fue­
ron efectuados por el Dr. Franz Pascher en Bonn, Alemania~ 
Los espectros de UV e IR fueron hechos por el Quím. Noé R.2, 
sas determinándose los primeros en etanol al 95% en un es­
pe ctrof ot6metro Perkin-Elaer 202 y loe IR en un eepectrof.2_ 
t6aetro Perkin-Elaer 337 en solución clorofórmica. Loe es­
pectros de RMN fueron hechos por el M en C Eduardo Diaz en 
espectr6metroa Varían A-60 y HA-100; loa deeplazaaientoa -
quíaicoa eetan nadoe en ppm usando como referencia interna 
al tetraaetilsilano. Loa experimentos de irradiaci6n se -­
efectuaron en un espectr6metro Varían HA-100 con audio oaci 
ladores Hewlett-Packard aodelos 200 AB y 200 CD. Loe espec 
tros de aasas fueron hechos por el M en C Eduardo Cort~s = 
en un espectr6metro de masas Hitachi Per1d.n-Elmer RMU-6D, 
a 75 eT. 
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Análisis calculado para c19~2o7 : C = 62. 97% ; 

H = 6.12% ; O = 30 . 91%. Encontrado: C = 62.43%; H = é.10% 

o = 30.97%. A = 216 nm (e= 11017). max 
(oxhidrilo), 1765 cm-1 (lactona a,~ insaturada), 1720 cm-l 

(éster a,~ insaturado), 1645, 1655 cm-l (dobles ligaduras 

olefínicas). Espectro de masas: m/e 69 ( }-e= o+), -
m/e 41 ( ')• ), n/e 276 (M - 86) ( .,_~-OH ), m/e 258. 

o 

Acetato de Verafinina r!. 

200 mg. de Verafinina C se disolvieron en 2 al. 

de anhid.rido acético y 2 ml. de piridina. La reacci6n se 

llev6 a cabo a temperatura ambiente durante 6 hrs., des--­

pués se adicion6 agua y la parte orgánica se extrajo con -

cloroformo~ el extracto clorofórmico se lavó con una solu­

ción de ácido clorhídrico al 10%, después con una solución 

de bicarbonato de sodio a pH básico, eneequida se lav6 con 

agua hasta neutralizar; se sec6 con sulfato de sodio anhi­

dro, se evaporó el disolvente y el residuo cristalizó de 

acetona-hexano. pf. 177-178°c. La muestra analítica se -­

preparó por recristalización sucesiva del compuesto en el 

mismo sistema de disolventes hasta pf. 178ºc. V -'- ' --atuL. 

1760 ca-1 (lac.tona Y insaturada), 1720 cm-1 (acetato y és-

ter metacrílico), 1640 ca-1 (dobles ligaduras). E.M. a/e 

388 (M - 16) (oxígeno de ep6xido); a/e 344 (M - 60) 
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(CH3-cooH), m/e 69 (acilo del éster metacrílico), a/e 43 -

(CH
3
-c:: o+). 

Hexahidro Verafinina c. 

100 mg. de Verafinina e se disolTieron en 20 al. 

de acetato de etilo y se hidrogenaron catalítica.mente con 

Pt02 a temperatura y presión ambiente durante una hora, a1 

cabo de la cual la mezcla de reacci6n se filtr6 a trav~s -

de una capa de celita y el filtrado se evapor6 a sequedad• 

El producto cristaliz6 de acetona-éter isopropílico con 

pf. 178-180°c. La auestra analítica se prepar6 por re---

cristalizaci6n en el mismo sistema de disolventes hasta --

pf. 185-188°c. Análisis calculado para c1~8o7 : e ;61.94% 

H = 7.66%; O = 30.4°". Encontrado: C = 61.46% ; H = 7.79%; 

o = 30.02%. vmáx. : 3600 c.-1 (oxhidrilo), 1790 ca-1 

(lactona y saturada), 1740 cm-1 (carbonilo del éster). 

Espectro de masas: m/e 352 (M - 16) (oxígeno de ép6xido); 

m/e 280 (M - 88) (isobutOOH)f m/e 71, a/e 43 (fragaentos -

del éster isobutirico). 

Hexahidroacetil Verafinina C. 

El acetato de Verafinina e (100 ag.) disuelto en 

20 al. de acetato de etilo, con 20 mg. de Pto2 como cata1! 
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zador, se hidrogenó a temperatura y presión ambiente dur~ 

te media hora. Después se filtró el catalizador a través -

de una capa de celita, se evapor6 el disolvente y se obtu­

vieron por cristalización de éter isopropílico, cristales 

blancos de pf. 228-229°0. Análisis calculado para c21H30o8 : 

C = 61. 4.5:' ; H = 7. 37'f. ; O = 31.18". Encontrado: C = 61. 48¡¡; 

H = 7.4~ ; O = 31.14%. Vmáx. : 1780 cm-l (lactona Y sa~­

rada), 1740 cm-1 (isobutirato y acetato). E.M.: a/e 71 -­

( )-c=o+); m/e 43 (cH3-c:o+). 

Aislamiento de la Verafinina ~. 

La Verafinina B se aisl6 de las fracciones poco 

polares de la cromatografía original •. 15.57 g. de extracto 

se croaatografiaron en col~ montada en síli~e en propo=: 

ci6n 1:30; como eluyente inicial se uso oloroformo. De -­

las fracciones eluidas con 97% clorofonno-3" de acetona, -

se a1sl6 por cristalización de acetona-éter ieopropílico -

una substancia de pf. 137-140°c., que se llamó Verafinina B. 

_¡i'á muestra e.na.lítica se preparó por cristalizaci6n de -

acetona-éter isopropílico hasta pf. 138-139ºc. Análisis -

calculado para c19~0o6 : C = 66.27" ; H = 5.85% ; O = 27.12%. 

Encontrado: C = 66.23% ; H = 5.91% ; O = 27.56%. A máx. : 

216 na. ( e = 10893). Vmáx. : 1765 ca-1 (lactona o; tp.nsa~­
rada), 1720 cm-1 (éster ~.~ insaturado), 1670 y 1650 c•-l 

(dobles ligaduras). P.M. por espectrometría de masas: M+ 344 

y picos a m/e 258 (M - 86), a/e 69 <'J--c=o~) Y a/e 41. 



O O N e; L U S I O N E S. 

Continuando con el estudio de Verbesina af f. -

Coahuilensis (Gray), se aislaron por cromatografía en síli­

ce de las fracciones polares y poco polares de l a cromato­

grafía del extracto clorof6rmico de la planta, dos nuevas 

lactonas sesquiterpénicas citot6xicaa con esqueleto del -­

elem&no, a las que ae llam6 Verafinina B y Verafinina c. 

La estructura y estereoquímica de la Verafi nina C 

se determinaron por métodos químicos y espectrosc6picos, 

quedando confiI"lllada la siguiente estructura. 

HO 1 

C:O 

~ 

La estructura de la Verafinina B no se elucid6 -

por carecer de datos suí'icientea. Con los datos obtenidos 

hasta el moaento por métodos espectrosc6picos, y relacio-

nando este compuesto con los antes encontrados, se propone 

la siguiente estructura para la Verafinina B, pero su es--
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tudio continua en proceso. 

o 

1 

C:O 

~ 
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