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JllTllOIJUCCION 

La huaanldad a través del tleapo a utlllzado las plantas para curarse, 

la historia de la botánica está lntlaamente relacionada con el interés del 

hoabre por la utlllzac16n de las plantas lledlclnales para el trataalento de 

enfermedades. 

Las crónicas de los Egipcios, los Griegos y loa Roaanos tratan de 

varios miles de especies vegetales que se utilizaban coaunmente com.o 

agentes aedlclnales, coao también encontramos en nuestra cultura Azteca y 

Maya, en donde teneaos el escrito llaaado Códice Badiana. 

Se dice que la ciencia boU.nlca e•pez6 durante los alglos XV al XVII 

con los estudios y escrl tos de los herbolar los quienes se dedicaron a la 

dcscrlpc16n y la 1lustrac16n de m.lles de especies vegetales. Aunque su 

lnterlts por las plantas era prlnclpalaente lt6dlco, los herbolarios eran 

observadores cuidadosos y en la actualldad, es todavia una gran proporción 

de las conclusiones botánicas derivadas del estudio realizado. 

La curac16n por las plantas es la consecuencia de la importancia que 

hoy ha alcanzado la f"itotcrapla en todo el mundo. Sin embargo, esta no debe 

interpretarse en 11.odo alguno como un retomo a la .edlclna antigua, en 

detrlaento del progreso y la técnica, •1 no ala bien coao un coapleaento y 

refuerzo que las plantas prestan a la terapia como f•ruco de sintesls. 

Gracias a la fototerapia el hoabre puede integrarse araonlosaaente en 

la naturaleza 

La qui•lca ha producido una basta colección de estudios pr•ctlcos Y 
bibliográficos, en donde se investigan las cualidades y propiedades, un 

ejeaplo es la f'amllla de las Slmaroubaceae. 



OBJETIVOS 

La flora en México es muy extensa y la ut111zac16n de las plantas como 

medicina 11e remonta a la propia historia de la humanidad, de aodo que no es 

de extraftar que el conocimiento popular sea común a todas las culturas y 

qul11lcaaente no haya sido posible estudiarlas en su totalldad. 

Uno de los objetivos de la quimlca f'armaceO.tlca es buscar sustancias 

con actividad farmacet1Uca y una de las fuentes tradicionales para 

encontrar dicha sustancias es por medio del estudio de las plantas. 

Nos enfocaremos con especial Interés a la familia de las Slmaroubaceae 

llaaada com11nmente en la República Mexicana como Passák aceituno, la cual 

ha sido utilizada en diferentes tratamientos. 

Esta familia de las Slmaroubaceae, posee actividades faraacológlcas en 

diversas variedades biológicas, por ejemplo son" ant1v1rales, 1nsectlc1das, 

aaeblcldas, ant1-1n.flamatorlas y considerando también las ant1neop16sa1cas. 

La recopilación de esta investls:ación, nos indica que hay aé.s 40 

especies diferentes del género Slmaroubaceae y demuestran la presencia de 

1011 qua•inoides biológicamente activos, tales como la quasslna, brucea, 

ptcrasma atlanthus, 

correspondientes. 

castela y la eurtcoma con sus especies 

El propósito de este trabajo es conocer la composición qulmlca y las 

aplicaciones de estas sustancias pertenecientes a la familia de las 

Siuroubaceae, que han sido recolectadas en los estados de Yucatin, 

Chiapa•, Colima, Guerrero. Oaxaca, encentrándose también en el sur de Asta, 

en el Japón, China y la India. 
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CAPITULO Z 

GEllEIW.IDADES 

!ié= 

J Surlanoideae {.Sur lana y R1g1osTachys 

{ 

Ailanthus, Brucea, Castela 
11 Slaarouboldeae Eurlcoma, Harrlsonla. Holacantha 

Perrlera, Plcraama, Qua11sla Unclu
yendo Slmaba, Stu.rouba) Souluea. 

III Klrkloldeac 

IV Irvlnqloldeae 

V P 1cramn lo ideae 

VI Alvaradoideae 

{ (K1rk1a en Afrlca) 

{ 
• Jrv1nqt3.ceae • 

( Jxonanthaceae) 

{ 

Plcra1111la 
Ubicada en el Subtr6plco y 
el Trópico de América 

{ 

Alvaradoa 
Ubicada en el Subtr6p1co y 
Trópico de Am6r1ca 
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SUllFAM. 
Slaarou 
boldeae 

Allin!hil 
Ubicada en Asla y 
Norte de Australia 

~ 
Ubicada en Asla, 
Mrlca, Australia 
(vertiente). 
Antldlaent6rlca y 
contra la aalaria 
en China. 

~ 
Ublcacl6n en 
vertiente de 
Sur AMrlca 

¡ /L.. üll!!lm ( • A. glandulosa J 
Alcantona, Aaarolldo, Acetllaaaro
lldo, Chaparrlnona, Allanthon y 
Allantolldo, Quasslna y Neoquaslna. 

. A.excelsa - ~~thlna (C21H30o,; 

3 

~ .. 
~ 1ntldl11nté~ 
1L. ~ (L.) Herr (•B. suaatrana • B 

aaarlsslaa) tiene esteres de 
cao· 

Brucelna A (• Dlhydo brusatol), B, C, D, 
E y F. 

(B. suaatrana) - Brucelna D, G y Bru
satol y WST-63, (•Brucelna E). 

¡C.nlcbolsonll (-C. texana) Chaparro 
aaaraoso. En H6xlco, aaeblclda. 
Glaucarubolona, glaucarobol, glaucaro
bol-15- lsavalerlanato, Amorolldo, Cha
parrolldo y Castelanolldo, chaparrlnona 
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SUllFAM 
Slmaruboldeae 

~ 
Ublcaclón Asia. 
Indonecla y Ver
tiente de Ftllptnas 

lli!:il!!!J! 
Ubicada en Asia, 
México y Sur Amé
rica. 

5 

~ Longlfolla Ubicada en Indochi
na, es ant1dlsent6r1ca. 

Eurlcoaalactona. 3. 4 Dlhldro eurl
coaalactona. 

P. crenata. Quasslna, Paralna. Isopa
ralna y Neoquasslna. 
f.:.. ~ Quassla de Jamaica 
Quasslna C=Isoquasslna y Neoquasslna) 
Plcrasmtna. Quassla uara. 
f.:.. auastnolde. C-=P. aUantholdes, 
ublcac16n en Jap6n y China) llaaa-
do en Japón • (Niso.kil, N1gak1lac
tona, A, B, C, D (-Quasslna) E, F, G 
(•Ptcrasln Al H y J, (•Plcrasin 8) 
Nlgaklhealacetal A, B, (-Neoquasetna) 
y derivados de la Qua.saina, Plcraslna 
8, C, O y E. 



SUBFAM 
Slaarouboldeae 

Quassla 
Ubicada en Brasil 

Picramnlotdeae 

6 

~s1ª !WA!:A· - Brasil 
Quasinolde de Surlnam 
Quaslnolde de Jamaica 
Neoquasslna (aaeblclda) 
18-hldroxlquaaslna e laoquasslna 
Slmaba (-Slmaba, Hannoa Planch. 
Hannla Hook. F. , Odlendlea. Quassla 
undulata (saHannoa Klalneana. Glau
carubolon, Chaparrlnona y Klalnea
na. (Poloneky) 
Quassla cedrón , (Planch) C=Slmaba 
cedrón Planc:h) (-=-Cedrollna}. Polons-
ky. ·. 
~ (*"Slmarouba Aubl), espe
cie de Quassla slmarouba L. C-Slma
rouba amara Aubl. = Slmarouba glau
ca. DC ""' Slmarouba offlclnalls DC. 
aSlmarouba medlcinalls). 
S. amara (Aubl). Slmarublna y Slma
rubelna, Slmarolldlna (Honoacetato¡ 
Dlsacetllsiznarolldo C

25
) Soulamea. -

Plcrasln B y 6hldroxlplcraslna B. 

Su caracterlstlca es que tiene C
20 

Ejem. Allantolido, Allantona, 
Alllarolldo, Brucelna A, 8, C, D, E, 
F, G. Brusatol, Chaparrtna, Chapa
rrlnona, Glaucarubolona, Klalneano
no, Neoquassina, Nlgakllactona A. 
8, C, O, E, F, H, S. Nlga.klneonia
cetal A, Plcrasln B. 



Dlvl•lón. - Espermatonta 

5ubd1v1s16n. - Dlcotlled6nla 

Fullla .. - Slaaroubaceae 

G6nero. - Geranlales 

SUborden. - GeranUneas 

Noabre Bot6nlco. - Staarouba glauca D. c. 
Noabre Com1l:n. - Pasaék acel tuno. <U 

Faallla COllpUe&ta prtnclpalmente por á.rboles o por arbustos que 

contienen prlnclplos aaargos .. <2 > 

Las hojas son al ternas y pinadas. Las f'lores son d161cas o pol lgamas. 

con el disco bien desarrollado, tanto son trlmeras coao heptúteras, por lo 

coaWi unisexuales y con el androceo de 2 verticilos est-lnales y se 

encuentran dlspueotas en panlculas auxiliares. 

Arbol de 15 a 30 11etros de al tura, caducef'ollo, au distrlbuclón es por 

la vertiente del Golfo desde Veracruz hasta Yucat6.n1 Qulnt~ Roo, y por la 

vertiente del Paclílco desde Coll- hasta Otlapas, foraa par~e de los 

bosques tropicales y caduclf'ollos y 11ubc:aduclíollos. 

Plcrasaa excelsa o en raclmoa de Quaaala _,-a, La planta se distingue 

clara.ente de las pertenecientes a la f'ullia de las rutáceas en que no 

tienen cavidad de secreción. 

2.2 Pusilc aceituno. - (Lengua uya, YucaU1>) C3l 

Arbol aaderable, haata de 25 a. de altura, hoja• plnadaa con 10 o 20 

hojuelas oblongas, coriAceaa de 5 a 10 ca. , f'lore• ovales que van de t. 5 a 

2 e•., cOMatiblea de aspecto de una aceitwia, conoc16ndoae con este noabre 
en la Pentnaula de Yucat6n y en Chiapas. 
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2.3 

Dlf'erentes nombres de como llamarlas. 

Pasak• Csauza Novelo). 

Panque. - (11.lranda, la Veg de Chiapas) 

Sluba Cedrón Planch. - Slm.arubaceas. 

Haba Cedrón.- (Finca de Guadalupe, La Chlnautla, Daxaca) 

Slaarouba glauca D. C. Slmarubaceae acel tuno. - (Tuxtla Gutl6rrez. 

Chiapas). 

Pajulllte. - (El Real, Chiapas) 

Pa••ak. - (Lengua aaya. Yucatán) 

Pask:'. - (Lengua maya, Yucatán) 

X- pasakll. - (lengua maya, Yucatán) 

Pasaque. - (Lengua maya, Palenque Chiapas) 

Pazaque. - (Palenque, Ch lapas) 

·Zapatero. - (Palenque, Chiapas) 

Principales productos y su util1zac16n'4> 

SU principal producto está en la madera que se utiliza para lefta. 

construcciones rurales, chapas, tacones para· zapatos de mujer, cabos para 

cerillos, cajas y embalajes, teclas de piano e instrumento ausicales, 

duelas, lambrines, etc. 

Se recomienda para marcos y muebles infantiles, la corteza es 

auaaaente amarga por la presencia del alcaloide llaaado Quassina. 

La 1nfuci6n que se obtiene de su coci11lento se ut111za en medicina 

casera coao remedio contra la·- dispepsia atónicas, debilidad en general, 

v6alto, nerviosismo, f"tebre en casos de paludismo y ameblasis. 

La seallla contiene de 45 a 60-1. de acel te comestible de color verde, 

ea secante que se emplea localmente con f"lnes de 1lwainac16n y para 

J"abrlcar Jabones. 
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2.4 QUASSIA AMARA. Shaaroubaceae. <3> 

Quassla; árbol de aadera aaarllla y de sabor aaargo, las hojas son 

pinadas con raqutsoladas ':( las hojuelas generalmente son de 5 a 10 ca. y 

agudas. 

Las f'lores son de 2. S a 4. 5 cm. f'oraando racimos. 

Los frutos son drupas de t. 5 cm. 

Esta planta es de Suramérlca y es cultivada en Colima, Guerrero y 

Oaxaca. 

2.5 S1~6nlmo. De la Quassla aaara, lefto aaargo ' 21 

l. - Quassla de las Antillas, quassla de la Jamaica, quassla nueva, 

lefto de San Hartin. 

JI. - Quassla de Surlnam, lefto de Surlnam. 

Alemania es llamada Quasslenholz, Lignum Quasslac. 

Franela es llamada Sois de quassle. 

Inglaterra es llamada Quassla, aadera aaarga, ceniza aaarga, quassla 

altiva. 

Portugal es llamada Quasse, quassla amdrga quassla de SUrlnam, quassla 

de Cartena, pali quassla. 

2.6 Origen botánlco'21 

J.- Plcrasaa excelsa Cswartz) Planchon 

1 I. - Quassla amarga. 

Parte usada. - el coraz6n de la aadera. 

Car6cter de pureza; no debe dar aiis de 1 por ciento de uterla 

orginlca extrafta. no debe dar llás de O. SX de cenizas insolubles en 6cldos. 

9 



Ubicación 

I. - Antillas 

U. - Parte Norte de Suramérlca. 

Planta.- Plcra11aa excelsa es un árbol que alcanza una altura de 24 

metros, teniendo un diámetro del tronco de 0.5 a 1 metro con corteza 

arrugada de color pardo grisáceo y ramas muy extendidas. 

Las hojas son tmparlpinadas con 9-17 foliolos peciolados y aovados. 

2. 7 Producción y comercio, caracteristlcas, drogas, usos 

Quassla de la Jamaica 

l. - Las f'lores. Son pequefias y de color verde amarillento y dispuestos 

en panlculas axllares. 

Los f'rutos. Es una pequen.a drupa negra. 

La quassia amara puede ser un arbusto o árbol, con las ramas 

extendidas que llevan 4 a 5 f'ollolos estrechoS. 

Quassia de las Antlll¿¡s 

11.- Las flores. Son de color rojo brillante y se encuentran en 

rac1110s terminales. 

Lo• frutos. Es una cápsula de 5 cavidades. 

La quaaaJa de Jamaica se importa a Kingston y de Saint Ann' s Bay. en 

la iala de Jamaica se recibe en forma de lefto procedente de aserrar los 

troncos y las raaas más fuertes y gruesas. Taablén se ha importado de 

Haabura:o y de Londres en forma aserrada. 
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PRESENTACION EN El.. HERCAOO DE LA QUASSIA DE JAMAICA l2l 

Generalmente se presenta en f'orma de astillas amarillas, en virutas o 

en raspaduras. de vez en cuando en zoquetes. 

Fracturas corlé.cea, fibrosas. 

Olor ligero, sabor muy amargo. 

PRESENTACION EN El.. HERCAOO DE LA QUASSIA DE SURINAM121 

se presenta en forma slmllar, pero los zoquetes suelen ser más 

delgado. 

Fracturas coriácea, fibrosas. 

Olor y sabor semejantes. 

Caracter1stlcas Microscópicas de la Quassla de Jamaica. ' 2, 

Tráqueas relatlvamento anchas por lo general en grupos de 2-6, a veces 

aisladas y rodeadas por numerosas fibras leftosas, radios medulares 

Ugnlflcados con una anchura de 1-5 células. y una profundidad de 10 a 20 

hileras. 

Oxalato de calcio en prismas tetragonales o hexagonales, abundantes en 

el radio medulares. El parénquima llgnlflcado y en bandas tangenciales. 

Caracteristicas microscópicas de la Quassla de Surinani. 

Traquea más estrecha simples o en parejas. generalmente en grupos de 3 

a t radios aedulares lignificados, con una anchura de 1-4 células. (en su 

uyoria de t-2) y una profundidad de 10 a 30 hileras, el parénquima es 

semejante. 

11 



Drogas pulver1zadas'21 

Color aaarlllo claro, fragmentos de tráqueas con numerosas 

puntuaciones areoladas¡ abundantes fibras lel\osas con delgadas paredes y 

puntuaciones oblicuas; células de los radios medulares llgnlflcadas y 

c6lulaa parenqulaatosas con abundantes puntlaclones; oxalato de calcio en 

prismas de 4-6 lados. con una longitud de 6-30 µ, alladas o fibras 

cristalinas. escasos granos de alald6n esféricos o elipsoidales y con 

di...,tro de 5-15 µ. 

Coaponentes. - La quassla de Jamaica contiene los prlnclplos activos 

fuertemente amargos et plcrasmlna y 11 plcrasmlna. La quassia de Surlnam 

contiene quasslnas. 

~- - La quassla se emplea en forma de infusión como tónico amargo y 

en forma de enema. para combatir las infecciones por gusanos en los nlf\os. 

~. - Media, O. 5 g. 
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SIHAROUl!ACEAE ENCX!NTIWJAS EN LA INDIA. 

PICJIASllA antldesma Sv. 

Noabre: corteza de Honduras, arbusto de Toa Bontrln, aadera aaarga, 

c6.scara amarga. 

Area: JAM 

Usos: tés para nU\011 en dentición, bubas y enferaedades venereas, 

c611cos, fiebres intermitentes, úlceras de la piel. 

PICRASHNIA pentandra Sv. 

Noabre: ralz do serpiente, ralz amarga, madera de serpiente. 

Area: BAH, T& C, E & L, ClJB. 

Usos: T6nlco y f'ebrlfugo, diarrea, ralz o rama reaoJadas en agua fria 

o caliente, se agrega sal y se bebe, la ralz hervida con Chlococa alba y en 

cocc16n para gases y trastornos mcstruales, en té para •1 tlgar los 

escalofrlos, tuberculosis y el dolor mestrual, asl como para aejorar el 

apetito, las hojas, raiz y corteza son f'ebrlfugos. 
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SIMAROUBACEAE 

Picramnia pentandra 



BRUCEA slmaruba. (Ll Sarg. 151 

Abedul rojo o de la India Occidentales, árbol de trementina, árbol 

mástlco, gumalaml, gum.bo-Umbo, gomallna, etc. 

Area: JAH BAH, DOM, E & L. BOS, VI 

Usos y constl tuyentes qulmlcos. 

Las hojas molldas, para cataplasma a f'ln de aliviar picaduras de abeja 

y avispa, antldoto para arbustos venenosos. se usa el Jugo de las hojas o 

corteza hervidas y en bebidas para la fiebre y quitar el írlo, tub16n las 

bojas se usan hervidas para té, para mitigar sarpullldo y desórdenes de la 

sangre. 

Corteza: ralz y hojas se usan para la diarrea, contusiones, heridas, 

catarros, diuréticos, sudorlflcos y purga. 

La corteza en cocción con aZ\lcar o la raspadura de corteza exterior 

con la de Swletanla aahagonl y Bourreria ovata hervidas y remojadas a fin 

de obtener un té rojo, la 11usa saplentWD y Cassytha flllfonals para 

restaurar la virilidad. 

Coccoloba diverslfolia para dolor de espalda, agotamiento del slateaa, 

torcimientos por cargar cosas pesadas, cocción y bebida de corteza con la 

de Gualacum sanctum para restaurar l:s debilidad del hombre, la corteza seca 

y hervida para las ansias por hambre. 

La corteza hervida con az(J:car y en té con leche para las tensiones y 

dolor de espalda por exceso de cansancio. La fruta uchacada y en 

coclmlento se les da a los bebes para las molestias de la dentic16n. 

La goma como eiaplasto para contusiones o heridas internas, la goaa 

rea1na con 15~ de canfeno es vulnerario, la cocción de la ralz es 

aatrln¡ente, el té sirve contra el reumatismo 

DACRYOIDES excelsa Grlseb. 

Area: DOM, MAR, GUA, St. L. 

Usos: La goma se usa para dolores de muelas y falta de respiración 

14 



BURSERACEAE 

Bursera simaruba 



SllWIOUJIACEAE ENCOllTllADAS EN CHINA. 

Allanthus al tlsslma, nombre conu1n: Plnyln. chu bál pi. En inglés; 

árbol del cielo, Zumaque Chino. 

Usos: Hojas, astringente, antlhelm1tlco. desobstruyente. para la 

dluaenorrea, disuria, flujos, malestares pulmonares y esperaatorrea, 

emenagogo y también para la hemorroides. 

Frutos: Molido con arroz para deyecciones sanguinolentas y para 

disenteria. 

Corteza de la ralz para el cáncer, anemia, diarrea, tenlfugo, mezclado 

y molido con talco para leucorrea, lelshmanlasls visceral (kala azar); en 

cocc16n se emplea contra la disenteria. 

Planta: corteza y ralz usadas para la disenteria, gases, deyecciones 

con sangre, leucorrea, metrorragia, fiebre y emlclones nocturnas, 

diuréticos, vermlfugo (contra lombrices intestinales) amarganto, 

Qulm.lca: Extracto bactericidas, insecticidas, prosti&ticidas, algunas 

veces se emplea como adulterantes para la belladona o senna, que contiene 

27.5 a 27.6X de protelna y 55. 5 a 59.1~ de grasas. 

La corteza contiene oleoresinas, resinas, algunos aucilagos. alcohol 

cérlllco, allantina (gUc6s1do-3-querc1tlna) lsoquercltlna, cristales de 

oxalato de calcio, tanino, flobafeno, pal•ltato de c:erllo, aaponlnam 

quaaslna y neoquasslna. 

Las hojas contienen 12Y. de tanino, quercitina, isoquercitlna, y el 

alcaloide llnutlna, las semillas contienen quasslna, y son t6xlcas a los 

animales dom~stlcos. 

15 



SillAllOUBACEAE 

AUanthus al tlsslma. 

Nombre comO.n: Plnyln. chu bál pi. 

En Inglés: árbol del cielo. Zumaque chino • 

..... . -· 
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BRUCEA javánlca. (L) Herr. 

Noabre: Plnyin, ya dan zl. 

En Inglés: semilla de Kosam.. 

Ueos: Hojas, hervido y molido como cataplasma para picaduras de bichos 

aenudos 1 caspa, esplenomegalla, punzadas. tlf1a. 

Fruto: Huy O.tll en disenteria tropical, cáncer, en especial coao una 

apUcac16n externa al cáncer de la cerviz. 

Se•llla: Por siglos se ha empleado en la India y China para ameblasls. 

diarrea, disenteria y hemorroides. El acel te de la se•llla para verrugas, 

papllo11a del canal auditivo externo y condllomata, 

Ralz: Mascada con betel o areca para tos, en cocción para el 

reuaatlsao: para el parto. 

Planta: En cocción para cólicos, disenteria y f'lebre, y combate de 

aaibas. 

PROPIEDADES QUIHJCAS. 

Los rrutos son erectlvos (72-tOOX) y econ6•icos en el trataalento de 

disenteria -eblana con poca toxlcldad, taabl6n aon efectivos contra 

aalaria terciaria, quaternaria y maligna. Yatanina del nCcleo tuvo una 

acción especifica en protozoarios, pero el Yatanosldo exhibe una fatal 

toxicidad en animales. KosB.11in es eai Ucocat6rt1co y colagogo, aatando los 

neátodo• y la tenla; antlb16tlco pero ratal en dosis uelvae, el contenido 

incluye brucamartna bruceallna, brucelna A, 8 y C, 6cldo bruce6Uco, 

brucenol, brusatol kosaalna, quassina, ya.tanina, yatanosldo. 
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SIMAllOUBACEAE, 

Brucea javanlca. (L) Merr. 

Nombre: Plny!n, ya dan zl 

En inglés: Semilla de Kosam 

PRICRASHA quasslnodes. CD Don) Benn. Nombre: Plnyln, kQ sh6 pi. 

Usos; Corteza de ralzo en cocción para c611co, f"lebre, dolor de 

estómago. 

QUIHICA: 2, 4-dlcloro-6-amlnoplrldlna, 4, S-dlmetoxlcantln-6-ona, 

2, 6-dlmetoxl-p-benzoqulnona, metllnlgaklnana, nlgaklhe1dacetal A, 

nlgaldlactona A, nlgaklnona, plcrasmlna, quasslna. 

9'1l -T 
1.•tt 2.•,,. s.re 

ll87Dl'J AB .:z.. yá dón zi 
'l=:J n.=. -r ~ cfl n !'t :!. ,. ) 
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UBICACION DI CHINA 

En China se encuentran los géneros con el nombre de: 

Ailanthus altlssima: Nombre connln; Plnyln, chu bái pi. 

En Inglés; árbol del cielo, zumaque chino. 

Brucea Javantca: Nombre común; Ptnyln, ya dan z1. 

En Inglés; 11emllla de kosam. 

Plcrasma quasstnolde: Nombre común; Plnyln, kú shá pi. 

UBICACION EN U. INDIA 

En la IncUa se encuentran los géneros con el nombre de: 

Plcramnla antldeS11.a: Nombre común; corteza de Honduras, arbusto 

de Tom Bontrtn, aadera amarga, cáscara amarga. 

Plcramnla pentandra: No•bre · comWi: raiz de serpiente, raiz 

aaarga, aadera de serpiente. 

Plcrasma antillana; Urbana: Nombre co•ún; ceniza aaara:a. 

slmaruba, 

Plcrasma excelsa: Nombre comlln: Jamaica quassla, aadera aaarga. 

Quasala amarga: Nombre común; quassla madera, madera aurga. 

Brucera slmaruba: Nombre co•On~ abedul rojo o de las Indias 

Occidentales, árbol 114st1co, guulaai, guabollabo, 

gomallna. 

UBICACION EN U. llEPUBLICA llEXICAllA 

- Noabre botánico. - Slmarouba glauca. 

N.o•bre coaún. - Passák aceltUno (lengua maya) 

Se localiza en la vertiente del Golfo desde Veracruz hasta 

Vucat6.n y Quintana Roo; y por la vertiente del Pacifico deade Coliaa hasta 

Cilapaa. 

Quaasia. Esta planta es Suraaerlcana y es cultivada en Collaa 1 

Guerrero y Oaxaca. 

Quassla aaara, sln6n1mo Lefto amargoso. 

Quassla de Surlnam, slnónlmo, Lefto de Surlnam. 

Quassla de las Antillas. sln6nl110, quasala de la Jaaatca, quasala 

nueva, lefto de San Hartln. 
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CAPITULO 3 

DATOS EXPERIMENTALES POR DIFERENTES INVESTIGADORES 

Thetrahedrcn. Vol. 36, pp. 2.983 - 2988, 1980. 

Quas1no1des. Aislamiento de Soulamea Muellerl es una estructura de 1, 

lZ-dl-0-acetll soulameanona y Plcrasin B. 

Anállsls de rayos X de SOULAMEANONA • 

.Judlth Polonskl • Mal Van Tri Zola Varen. Thlerry frange and Claudlne 

Pascard. 

tnstltut de Chlmle des Substances Naturelles. CNRS 91190, Glf'-sur 

Yvette, Frances, and 

Thlerry Sevenet and Jacques Puseet. 

Laboratory des Plantes Medicinales du OIRS, B.P. 643, Nouvelle, 

Calédonle. 

Como una contlnuaclón de nuestro trabajo sobre quaslnoldes, que son 

prlnclplos de las plantas de la familia Slmaroubaceae examinamos la especie 

de Nueva Caledonia Soulamla muellerl Brogn, y gris, reportando aqui el 

aislamiento, elucldac16n estructural y evaluación preliminar antileucémlca 

de los siguientes nuevoc quasinoides: soulameanona l y A2 (del extracto de 

hojus) y la 1, 12-dl-O-acetll soulameanona 2 (del extracto de raiz), los 

quaslnoides previamente conocidos Picrasln B 4 y 6-hldroxiplcrasln B 5, se 

han aislado de soulamea muellerl la estructura de soulameanona t so 

determln6 por medio de análisis expectrales y por el de rayos X, las 

estructuras de los quaslnoldes 2 y 3 se establecieron mediante 

correlaclones qultnlcas y amíllsls espectral. 

Las hojas principales de Soulamea M. (secas) se desengrasaron con 

hexano extrayéndose con agua caliente, el eXtracto acuoso concentrado se 

extrajo a su vez continuamente con cloroformo, la cromatograf'la en columna 

de extracto evaporado sobre el gel de s111ce y se eluy6, con cloruro de 

aeUleno conteniendo cantidades crecientes de metano!, dandose 

sucesivamente A2 Plcrasin B 3, los quaslnoldes 4 y 5 y la soulameanona I, 

la cromatrografla de un extracto de ralz de soulamea M. 
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Preparado por el procedlmiento descrito para las hojas llevó al 

alslam.iento de los quasino1des conocidos 4 y 5 y de la 1, lZ-di-0-acetll 

soula11eanona Z. 

El A2 plcras1n B 3, _;lene la composlcl6n C21H260
6 

CM.374), auestra 

bandas IR a 1736 y 1667 cm. • la absorción UV a 256 na d16 un color caf6 

rojo con 2% de cloruro fl!rrlco acuoso. el espectro1H HMR de 3 fu6 slallar 

al de la quasslna 6 y mostró la presencia de 4 grupos aetilo, dos 

angulares, uno secundarlo. uno vlnlllco y uno metoxUo. estos datos indican 

que 3 diCieren de la quasslna 6 en la presencia de un agrupa.atento Ubre de 

diosfenol, esta pequei\a dlCerencla estructural Cu6 sustentada por la 

conversión de 3 a la quasslna 6 en metllac16n con dlazometano. La 

estructura de 3 se estableció posteriormente por correlación qulalca en 

plcrasln B 4, el A2 plcrasln B ya ha sido preparado de plcrasln_B, pero no 

se reporta coD10 un quaslnolde que se presente en foraa natural. 

Soulameanona J. El espectro de masas de alta resoluc16n llevó a la 

C6raula molecular C20H260s y ao.stró iones de rr:cclonac16n slgnlflcatlvos 

correspondientes a C20H2607 (M H20), C19H2307 (M -H20 CH3) Y C'lOH
24

06 
(M•-H O), el espectro de IR reveló absorc16n de hidroxilo y dos bandas de 

carbo~llo a 1735 (a - lactona) y 1645 cm-1(cetona ex, f3 lnsaturada) de 

acuerdo con la formulación del anillo A coao en 1 1 el espectro UV aostr6 un 

aáxl110 a 239 nm, el espectro a ZSO MHz 111NMR (tabla 1) exhlbl6 las sellales 

caracteristicas debidas a un metilo vlnillco, 1-H y 3-H y el espectro de 

masas mostró el pico d1agn6tico correspondiente a C9H
11

0, el espectro HNMR 

tambl6n ensefto singutetes debidos a tres grupos metl lo adlclonales y reveló 

seftales de un protón asignable a 4 grupos metl lo soportan tes de un oxigeno, 

adicionales, experimentos de doble resonancia identificaron los protones 

H-7, H-11 y H-12, como ejemplo la irradiaciones de H-11 colapsó el H-12 y 

H-9 de dobletes a singuletes, la sel\al parecida a trlpletes que se asignó a 

H-7 sug1ri6 la ausencia de un grupo hldroxllo en C-6. por conalgulente la 

sel\al restante, el slnglete a a 4. 96 se sabe a un caibono que tiene un 

oxigeno y..,~ªª atribuye a H-15, la ausencia bastante inusual de un 

acoplaaientó· de spin con H-14 puede explicarse por la conforaaci6n de bote 

del anillo de lactona. 
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La prueba lnequlvoca de la estructura y esterloquimlca, relacionada de 

fué aportada por el análisis de cristales individuales a los rayos X. la 

conflgurac16n absoluta representada también por 1 sigue de el origen 

blogenétlco tri terpenolde experimentalmente provocado, de los quaslnoldes. 

Una vista de la conformac16n molecular se muestra en la fig. 1 con los 

elipsoides a soº. nivel de probabilidad de la densidad electrónica, las 

uniones de los anillos son iguales en todos los quasinoldes (A/B trans, B/C 

trans, B/D trans, B/D cis). 

1:R1=R2=H 

2: R1•Ac; R2sH 

S:R1-=R2-=Ac 

7 

22 

3: R1=R2=H: 2, 3 dehydro 

¡:R1-=-R2=H 

5: R
1
=H¡ R

2
cQH 

6:R1=CH3:R2=H: 2,3dehydro 



Tabla 1. Espectro de Resonancia magnética protónica de Soulameanona 1 y 
t. 12-Di-0-acetll Soulameanona 2 e_p solución deuterlocloroíormo 
conteniendo aproximadamente 20 de plrldlna-d, y de 
1.11..12.15-tetra-0-acetll Soulameanona 8 en denterloclororonao (O 
en ppm. J en Hz) 

Prot.on 
.!. i !l. Po•lt.lvo 

H-1 4.07 s 5.32 s 5.33 s 

H-3 6.04 br.s 6.02 br.s 6.04. br.s 

H-5 3.05 br.s J • 13 3.25 br.d J • 13 3.22 br.d J • 12.S 

H-7 5.28 br.s 4.87 m 4.69 .. 

H-9 2.28 d J. 5.7 

H-11 4.61 .. 4.38 .. 5.31 11 
.. 

H-12 4.13 d Ju 6.8 4.96 d J • 5 5.01 d J. 4 

H-15 4.96 s 4.56 d J. 2 5.37 d J - 6.4 

4-He 1.86 s t.94 s 1.97 • 

He 1. 61 s 1.73 s 1.72 s 

1.40 s 1. 41 s 1.25 s 

1.26 s 133 6 1. 21 s 

OAC 2.00 2.19 

2.00 2.15 

2.11 
2.08 
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Che•lcal Pharm, Bull. Vol. 29, No. 2, pp. 390-395, 1981. 

Estudios sobre los constituyentes de Allanthus Altissima. 

Aswingle II. Constituyentes Alkaloidales. 

Ta1chi Ohmoto•, Kazuo Kolke, and Yohko Sakamoto. 

School of Phar11aceutlcal Sciencie Tobo Unlveristy. 

Miyaaa, Funabashi, China, 274, Japan. 

En el trabajo previo, reportamos el alsluiento y elucidación 

estructural de los co•ponentes básicos de la corteza de Ailanthus 

al tissiaa. 

Estudios posteriores de los compuestos de las diferentes partes de la 

planta, 7 compuestos (I, Ila, llla, Villa, VIIIB, y IXa, IXbl hasta el 

momento se han aislado de la corteza de la raiz del vegetal. De estos I, 

VIIIb y I>Ca se identificaron como 1-acetll-4-metoxl-carbollna, cantln-6-ona 

y óxido de 3N-cant1n-6-ona, pero se halló que Ila, lila y IXb son nuevos. 

Este trabajo trata con el aislamiento y caracterización de ellos. La 

extracción continua de pedacitos secos de corteza de Ailanthus altlssima se 

efectuó con metano!, y la fracción básica que mostró unchas sobre un 

croeatogram~ die capa fln::i (TLC), se cülectú Lal como se describe en la 

sección experimental, los constituyentes básicos entonces se fraccionaron 

por croaatograf'la en columna de gel de sil ice que produjo los coapuestos I, 

VUia, VIIIb y JXa, cada uno en un estado 11uy puro, los compuestos Ila, 

IIIa y IXb se purificaron posteriormente por TLC preparada. 

El co•puesto (1) se obtuvo como unas agujas amarillo pálido con p. f. 

204-205 ºe, el espectro de aasas de alta resolución d16 la fór•ula 

•olecular CHH12N202. En el espectro de absorción IR hay bandas 

caracter1Ucas debidas a grupos iaino y a un carbonllo conjugado a 3350 y 

1670 cm-1 respectivamente, la resonancia magnética de protón en su espectro 

(Pl1R.) (tabla 1) sugiere la presencia de un grupo acetilo y uno 1tetoxi, 

ambos unidos a un anillo arómatico (2.83 y 4.23 ppm. respectivuente) en 
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base a estos resultados. as! como los determinación de puntos mezclados y 

n.c. el compuesto (1) se ident1f"ic6 como 1-acetil-4-metox1-f3'-carbol1na (1). 

Este es el primer reporte de el aislamiento del compuesto (I) de Allanthus 

altlsslma. 

El compuesto (lla) se obtuvo como una agujas amarillo pálldo con p.f'. 

Z53-254°C. El espectro de masas de al ta resolución dió la fórmula aolecular 

CHHHN202. Puesto que el máximo de absorción en el espectro IN f'ué muy 

•lallar a la del 1-etil-4-metoxi-{3'-carbolina (IV), se infiere que el 

coapuesto Ua posee un esqueleto de f3'-carbolina. El espectrO IR, hay bandas 

de abso~clón debidas a un grupo alcohol primario vistas a 3240 y 1028 cm-1• 

El espectro PHR muestra setiales de idas a un grupo metoxl como un 3H 

slnglete a 3. 97 ppm. y dos protones metllenos. cada uno como un triplete 

2H1 a 3. 35 y 3. 66 ppm. lo que sugiere la presencia de un grupo 

hldroxletllo. En adición el espectro de resonancia magnética nuclear 13C 

(13C-NMR) mostró sef'iales debidas a un grupo hidroxietllo a 28. 84 y 63. 01 

ppm lo que sugiere una dlsust1 tuci6n de la IJ-carbollna en un esqueleto por 

co•paraclón con el espectro 13C-NHR con hanuan (VII). 

La presencia de un grupo hidroxletUo y uno metoxl f"uó también apoyada 

por el espectro de masas. que mostró picos a 224(H•-H2DJ. 211CM.~3) y 

197(M./CH
2
-CH

2
-0H). A f'ln de confirmar la presencia de un grupo 

hldroxletllo, el compuesto (Ila) fuó acetllado a fin de producir agujas 

aaarlllo pálido Cllb p.!. 175-177°C) que mostraron H• a m/e 284 en el 

espectro de masas. 

El PHR de Ilb, mostró una seftal debida a un grupo acetllo como un 

slnglete 3H a 2. 10 ppm .• y se encontró que un triplete 2H de C
2 
-H en Ila a 

3.66 ppm. 1 cambio en el campo de creciente a 4. 48 ppm en lib. Estos 

re•ul tados indican la formación de un monoacetato. Los resultados 

anteriores conf'lrman la presencia de un hldroxietilo.. en adición, el 

espectro PHR de Ila indicó que el anillo A de la tJ-carbollna no está 

sustl tulda. 
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El cambio o variación hacia arriba del campo qulmlco de C
3
-H del valor 

normal 8. 45 ppra a 7. 83 Indicó sust1tuc16n metoxl en la posición C-4. 

De cualq'!Jler Corma, el compuesto (IIa) se ldentlf"lcó como 

1-(2-hldroxletl 1 )-4-metoxl-tJ-carbol lna. 

El compuesto (IIIa), se obtuvo en forma de agujas amarillo pá.lldo con 

p.í. 189-190°C. El espectro de masas de alta resolución d16 la f6rmula 

molecular Ci.HuN
2
03• Conforme a los espectros UV e IR del compuesto fueron 

auy •iallares a aquellos de los compuestos Uta) y (IV), se lnflrló que el 

coapue•to IIIa posee un esqueleto de #f-cai-bollna que lleva grupos hldroxil 

y aetoxll. En el espectro IR, las bandas de absorción se deben a un alcohol 

primario, y a un grupo alcohol secundarlo que se observaron a 3320, 0060 y 

1150 cm-1, sl_endo la medida de 3320 correspondiente a un grupo hidroxilo, 

la de 1060 al alcohol primario respectivamente. El espectro Hm mostró 

seftales causadas por un grupo metoxi como slngulete 3H a 4. 09 ppm, protones 

111.etlleno asociados con un grupo alcohol primario como un doblete 2Ha 3.18 

ppm y un protón metilo asociado con un grupo alcohol secundarlo como un 

triplete 1H a 5. OS ppm, lo que está. en acuerdo razonable con los ca.libios 

qu1111cos de c;-H y c;-n de 1!.c1!2!.dlh1droxletil)-3-hldrox1metll-P-carbol1na 

(V). 

El espectro 13C-NMR moStr6 seftales ocasionadas por un grupo metoxl a 

56. 05 y un grupo 1, 2-dlhldroxletUo a 62. 59 y 73. 73 ppm lo que 1rul1c6 

dlsustltuclón en un esqueleto ~-carbollna en comparac!ón C1Jn ~l ~spoectro 

12c-NMR de los compuestos J, lla, y Harman {VII) (5), la presencia de un 

arupo t. 2-dihldroxletllo y de un metox1 fué también apoyada por el espectro 

de aasaa, que exhibió picos a m/e 240(H•-H
2
0), 227(M•-oat

3
), 

197 (M• -CHCH
2 
-OH l. 

1 
OH 

El co•puesto llla luego se acetilo produciendo agujas blancas (IIIb) 

con p.f'. 140-141ºC, exhibiendo el espectro de masas de Illb (M a ale 342 y 

el PMR ao•tr6 •eftales debidas a dos grupos acetllo, cada tmo como un 

•lnaulete 3H, a 207 y 2.1r. ppm, que fué, compatible con la formación· de un 

diacetato. 
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Tabla 1: Espectro PHR con relación a 13-carbollna 

.. 
~· ' 

' • 
R R, R2 M 

1' 2' 
ol'y· 

I: COCll3 H OCll3 VIIIa: R• H 

Ila: Cll2Cll20H H OCH3 VIIIB: R• OCH 
3 

IIIa: Cll-Cll OH 
1 • 

H OCH3 

OH R 

IV: CHZCH3 H OCH, 

V: Cll-Cll OH Cll
2

0H H ~~º 1 2 . 
OH 

VI: CH2CH3 H H 
IXa: R• H 
!Xb: R• OCH

3 
VII: Cll3 H H 

C08puesto 3-H 4-H 5-H 6, 7.8-H 4-0 .... 11 -H 2-H 

¡•• 8.15 .. 8.23 d 7.30-7.58 m 4.23 s 2.83 s 

Ilaº) 
(J-S) 

7.86 s 8.15 d 7.2307.76. 3.97 s 3.35 t 3.66 t 

Ina• 1 
(J•8) (J•7) (J•7) 

7.98. 8.15 d 7.12-7. 72 • 4.09 s 5.05 t 3.18 d 

IVbJ,U 
(J•8) (J"6) . (J"6) 

8.00 s 8.10 d 7.10-7. SO m 4.10 s 3.13 q 1.40 t 

Vlbl,CJ 
(J•7) (J•7) (J•7) 

8.45 d 7.80 d 8.10 d 7.10-7. 57 .. 3.19 q 1. 45 t 
(J•5l (J•5) (J•7) (J•7) (J•7) 

a) caablo qul•lco en ppm; s• slngulete, d• doblete, t•• trlplete. q• cuarteto • 
.- aul tlplete. La constante está en Hz. 

b) En solución de CDcl3. 

e) En solución de IlfSO-d
6 
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3.5 

200 250 300 JSO tOO A lnm.: 

Flg. 1: espectro ultravioleta de IIa.' IIla, y IV en EtOH 

Tabla 1 I: Espectro 13C-NMR 

Carb6n 

3 

4 

5 

6 

7 

B 

10 

11 

12 

13 

1' 

2' 

Ome 

1"' 

139. 92 s 

120.21 d 

154. 56 s 

124.07 d 

127. 97 dd) 

120.89 ddl 

111.47 d 

137.24 s 

118.55 s 

121. 77 s 

131.38 s 

174.43 s 

25.53 q 

56.42 q 

137.14 s 

119.13 d 

144. 56 s 

121. 38 d 

127. 91 ddl 

119. 23 dd) 

112.15 d 

136. 31 s 
113. 62 s 

119.13 s 

128. 21 s 

28.84 t 

63. 01 t 

56. 03 q 

a) Cambios quimlcos en ppm 
b) En solución CDC13 
e) En solución DMSO-d

6 
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39. 84 s 

118. 84 d 

150. 59 s 

123.12 d 

127. Olddl 

119.'.lS ddl 

111. 98 d 

139. 07 s 

117. 26 g 

119. 07 s 

134. 22 g 

73. 73 d 

65.29 t 

56. os q 

VllcJ. s> 

141. 1 s 

137.3 d 

112. 4 d 

121.3 d 

127.6 d 

119. l d 

111. 9 d 

134.7 s 

121.2 s 

127.2 s 

140.6 s 

20.3 q 



Tetrahedron Letters, Vol. 123, No. 6, pp. 647-650, 1982. 

Alslamlento y estructura de sergeoelldo, un potente quaslnolde 

el tot6x1co de plcrolemna pseudocoffea. 

Chrlstlna Moretti •, Judith Polonsky •. Harc Vuilhorgne and Thierry 

Prange. 

Instltut de Chimie des Substances Naturelles, c. N.R. S. 

91190 Gif/Sur- Yvette, France. 

Loe quasinoldes, principios amargos de las Simaroubáceas, han 

de•oatrado que poseen diversas y potencial utilidad, en lo tocante a 

propiedades b1ol6gicas que van desde actividad antlneopláslca, antlviral y 

antipalúdica y también lnsectlclda y se ha examinado en la Guayana Francesa 

Slmaroubaceae, Plcrolemma pseudocoffea Pucke, utlUzada pOr la pcblac16n 

lndlgena contra los helmintos (antlhel•lntico). Reportamos aqul el 

aislamiento y eluc1dac16n estructural de sergeoUdo 2', un quaslnolde 

antlleucémlco, altamente citot6xlcc y estructuralmente nuevo, procedente de 

la ralz y tallo de P. pseudocoffea, también se obtuvo la ya cc~oclda 

lsobrucelna B ! . 

las ralees subterráneas secas de P. pseudocoffea (430 g) se extrajeron 

con hexano y varias veces con agua caliente, el extracto acuoso concentrado 

fué a su vez continuamente extraido con cloroformo y d16 una mezcla de 

productos en crudo (2. 1 g) que mostraron un poderosa actividad contra la 

leucemla 11urlno llnfocl tlca P388(T/C 216 a 17 mglK¡¡), la croutrograf1a de 

este extracto sobre cauta s111ca y é.clda (2: l) y la eluc16n con cloroformo 

de metilo conteniendo 2X de etanol ofrec16 una mezcla (1. 2 g) de 

laobrucelna B ! y aergeolldo 2, la extracción de los talos d16 una mazcla 

•l•Uar de los 2 quaslnoldes que se separaron por cromatograria en columna 

a bajo pres16n sobre Kieselgel 60 H (Merck) usando etllacetato que contenta 

20X de hexano como eluyente. 

El quaslnolde 1 crlstaliz6 de et1lacetato-utanol, con p. f. entre 255. 

a 258ª [ ci ]~ + 17°-(e • 1; MeOH), la fórmula molecular (C
23

H
28

0
11

) íu6 

establecida mediante espectrometr1a de masa c~n H a 480.1619 lllz y 

abundantes iones de fragmentac16n a 462. 1533 m/z (C
23

H260
10

) y lllz 420.1430 
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(C21H2409) lndicanado la presencia de un grupo acetoxl. el espectro IR 

Cnujol) mostró bandas de carbonilo a 1750.1730 y 1660 cm-1
, y de acuerdo 

con la f'onnulac16n de el anillo A como en 1 el espectro UV mostró un máximo 

a 240· run Ce 12000) y el espectro de masas los iones caracterlstlcos a miz 

151 y 135. Estos resultadou y los datos espectrales del 1H-mm a 400 MHz 

(tabla 1) sugiere que el quaslnolde .! rué lsobrucelna B, aislada 

previamente por Kupchan de Brucea antidlsentérica, la estructrua 1 se apoyó 

además por la comparación de su espectro 13C-NMR con los espectros de 

quaslnoldes previamente publicados. 

En virtud de la lndisponibllldad de una muestra auténtica, la 

estructura .! se conflrm6, en Oltlma instancia por, anAllsls de cristales 

individuales a los rayos X. 

El sergeolldo 2 algo menos polar, se cristallz6 de acetona. con un p.f' 

202-206° (dec.) [ ; 12: -103.3°(c• 121 HeOH) la f'6nnula molecular de ~ se 

estableció mediante mlcroanállsis y espectroscopia de masas de alta 

reuoluclón, como C
25

H
20

0
11 

CH.504.1656) y difirió de la de 1 por dos átomos 

de carbono. el espectro de masas ~. exhibi6 como en el caso ! abundantes 

iones de fragmentación debidos a la presencia de un grupo acetoxl, el 

espectro IR (nujol) mostró bandas de car~onllo a 1710 (br) y 1750 cm-1, 

pero careció de la absorción caracteristlca de un sistema de anillo A de 

enana y en lugar de ello mostró bandas a 1770 cm-1 (anillo butenolido). 

El espectro UV de 2 ( i\ max 275 nm, e 20. 790) sugirió la presencia de 

un butenolldo ex 8 - in-;aturado, al especto 1H-NMR a 400 MHz (f'lg. de la 

tabla 1) fué particularmente revelador y con experimentos de 

desacoplamiento extensivo permlt16 la ·1dentlflcacl6n de todos los protones 

en cuanto a su resonancia y estableé16 la estereoquimica relativa de ~· a 

siallaridad estructural entre los quasinoldes 1 y 2 se apgyó por la cercana 

identidad de los cambios quimicos y mul Upllcidades de todos los átomos de 

H excepto los involucrados en anillo A, de esta menra el espectro 1H-NMR 

del coapuesto ~exhib16 una seftal de grupo metilo secundarlo, y dos 

re•onanclas de un protón campo abajo a S. 71 u 6. 23 ppm, estos resul lados 

augleren que el aeraeolido es un homólogo de dos carbonos de lsobruceina B 

y es consistentes con la estructura propuesta 2. 
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La acet1laci6n de ~ (AC
2
0. pirldina) ofreció el diacetato !! cuya 

f6naula es C29H
30
p13 CM 588).pf,210°C, [a]~2 -40.6° (e= 0.49,MeOH), 

UVCA ... 27Sm), cuyo espectro 1H-NMR (tabla 1) mostró los esperados caabios 

o variaciones qulmlcas campo abajo para H-11, H-12. 

La co•parac16n de los espectros 13C-NMR del sergeolldo ~(tabla 2) y de 

la lsobruceina !!1 aportaron conflraación adlclonal para la estructura del 

prlaero, las resonancias asignadas para los 6toaos de C de los anillos B, C 

y D de ! son casi imposibles con su contraparte de ~ y de acuerdo con la 

estructura propuesta, el espectro no tiene una sen.al cetónlca, pero posee 

una resonancia adicional de carbonllo lactónlco y 4 absorciones debidas a 

dos dobles enlaces trlsustltuldos. 

La slmilirldad estructural de ! y ~ sugieren que el l\ltlmo surge de 

isobrucelna B via la intermediación de 1-0 acetll (su derivado), un 

reordenaalento tipo Clalsen (ver abajo) seguido de una apropiada mlgrac16n 

del doble enlace y lactonlzac16n llevarla a 2. 

La isobrucelna B mostró una ligera citotoxldad y una moderada 

actividad antlleucémlca contra la leucemia aurlno llnfocltlca P388 (TIC 140 

a ag/Kg). El exaaen antlleucémico prellmlnar del sergeolldo 2 dló una T/C 

de 140 a wm dosis nivel de O. 5 mg/Kg, a dosis llgeraaente mayores fué 

altamente cltot6xlco en este sistema de prueba, en la prueba de flbroblasto 

de embrión de pollo, ~ :c::t:-6 cltoto~ldad ~ n!'!el de 0.1 m!cragr!!.!!!o/ml ~ 

lnhlblc16n (69X) de la trrasforaac16n celular inducida por virus de SARCOMA 

DE ROOS al nivel de O. 05 iq¡/llL. 

El Sergeolldo 2 es el primer eje•plo conocido de un quasinolde natural 

que posee un sistema de anillo butenolido. es de notarse que e11ta 

caracterlstlca estructural que podria esperarse a priori a fin de actuar 

coao un poderoso aceptar de Hlchael, conferirla un alto grado de 

el totoxldad. 

son necesarias aodlflcaciones del sergeolldo a fin de atenuar su 

toxicidad, y por ende ensanchar su indice terapel\tlco. 
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Tabla 1: 400 MHz, el espectro NMR del Quaslnolde 1 y 2 a 250 MHz elespectro 
;J. [a en ppm J en (Hz)). - -

1:.. ~ i'.... 
H-1 4.26 B 6.23br.s 6.12 s 

H-3 6.11 br.s 

H-4 2.40 m 

H-4' 5. 71 dd 5.73br.s 
(2; 2) 

H-5 2.91 d !. 85 ddd 
(13) (13;2;9) 

H-6a l. 86 ddd 1.68 ddd 
Cl5; 3; 13) (15'3'2.5) 

H-6e 2.41 ddd 2.28 ddd 
Cl5;3;3J (15;2;2) 

H-7 4.75 m 4.65 br.s 4.74 br.s 

H9 2.38 br.d 2.38 m 2.62 d 
(5) (3) 

11-11 4.75 m 4.57 dd 5.58 d 
(5;2) (5) 

H-12 4.12 br. s 4.20 br.s 5.44 br.s 

H-14° 3.03 d 3.12 br.d 
(13) (13) . 

H-15 6.30 d 6.17 d 6.05 d 
(13) (13) (13) 

3.75 ~<J. 3.82 ~i 3.92 d 
(8; 1 ) (8; 1 ) (8) 

CH o-• 4.81 d 4.78 d 4.81 d 
(8) (8) (8) 

OHe 3.83 s 3.85 s 3.78 s 

He-4 1.95 s 1.23 d 1.23 d 
(7) (7) 

He-10 1.20 B 1.57 6 1.42 s 

0Ac. 2.08 s 2.10 s 2.06; 2.10; 2.16 

a CDC1
2

; b CDC12-5% Cd,OD; •Apareciendo en diferentes dobletes cuando 

el espectro es medido a 50°. Estudiamos la variable de tcmporatura de 
~ .. la existencia de 2 con:flrmaclones del anillo de a:-lactona. A 70°: a 
H-14, 3.10 

.. 
El rango de acoplamiento en H-7. 
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Im.A ~ "e espectro NHR al quaslnolde ! y ~ es CDCl 
. 3 

y CDC1
3
-5 X 

plrldlna-d
5

, respectivamente, midiendo 22. 63 MHz. 

1 & 
C(l) 8.3ª d 113.2ª d 

C(2) 197.6 s 160.8 s 
C(3) 124.5 d 148.4 s 

C(4) 162.6 s 30.7 d 

C(S) 43.4. d 38,8 d 

C(6) 28.2 28.5 t 
C(7) 81. 7ª d 82.8 d 

C(8) 45.8 s 46.4 s 
C(9) 42.4• d 44. 7 d 

C(lO) 47.7 s 41.6 s 
C(ll) 74.3 d 72.9• d 

C(12) 75.1 d 76.o• d 

C(13) 81. 7 s 81.1 s 

C(14) 52.3 d 53.1 d' 

C(l5) 67.8 d 66.9 d 

C(l6) 167.6 s 167.1 s 

C(l8) 169. se 170. 9c s 
C(30) 73.0 73.8 

O.e 49.8 q 51.2 q 

He-4 22.3 q 18.0 q 

He-10 11.3 q 19.4 q 

C(l') 170. 7C s 169.4c s 

C(2') 20.5 q 20.4 q 

C(3') 171.4c s 

C(4' l 161. 1ª d 

a-e 

Seftalacia dentro de cualquier columna vertical puede ser 

lo contrario. 
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! 

Fl¡ura: 400 MHz 1H-expectro NMR de ~ en CDc13-SX CD30D, 

a 30°C. 
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Tetrahedron Letters, Vol. 23, No. 8, pp. 869-872 (1982) 

Aislamiento y estructura (análisis por rayos X) de Karlnolldo un nuevo 

quaslnolde de Slaaba ault1Clora1
• 

Judlth Polonskl, Jacquellne Gallas, Jeannette V., Thlerry Prange and 

Claudlne Pascard. 

Inatltut de Chlale des Substances Naturelles, C.N.R.S. 

91190 GIF-SUr-Yvvette. France. 

Karlnolldo ! es un quaslnolde con estructura C20 que se ha asilado de 

la alaarubá.ceae de la Guayana Francesa Slmaba multlílora. A. Juss, cuya 

estructura se establec16 mediante dU"racc16n por rayos X, también se 

aislaron la 6 ci-seneclolloxlchaparrlnona ~· el 6-'1.Seneclolloxlchaparrlnona 

~ y la 9-metoxlcantln-6-0na ~ determlnindose sus estructuras mediante 

análisis espectrales. 

La Slaarubáceae, Sima multiflora es un árbol alto que crece hasta 15 o 

20 a. y se halla auy extendido por América del Sur. Ya se ha descrito. sl 

bien erróneamente, como un sinónimo de Slaaba guanesls Aubl. 

De ello se Infieren varias caracteristicas morfológicas, en especial 

el tamafto. 

Eatudios previos por Wanl et. al, de Simaba multiflora originarla del 

Pero resultaron en el aislamiento de la 6-a; senocioll oxichaparrinona ~. 

activa tanto en leucesaia murino-Unfocitica (P-388) y en 11i11teaa11 de 

tumores, nuestro estudio continuo sobre las simarubácea nos gu16 a estudiar 

la de la Guayana francesa S. multiflora. Reportamos aqul el alslaalento y 

aclaración estructural de un nuevo quaslnolde llamado Karlnolldo !• tubl6n 

se alalaron el coapuesto ~. Junto con una forma dlhidrO !• igual que el 

previamente descrito, 9-aetoxl-cantln-6-ona. 

La corteza de la ralz seca de S. aul U flora ( t Je¡. ) •e extrajo con 

hexano y varias veces con agua caliente, el extracto acuoso concentrado 11e 

extrajo continuamente con cloroformo a fin de dar una mezcla compleja de 
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productos (1, 4 kg. ). que mostraron una moderna actividad antileucémica 

(slstema P-388, T/C 122 a SO mg/Kg. J. 

La cromatografia en columna de este material ofreció 12 fracciones. El 

desarrollo f'ué sobre ácido slliclco-ccllta (2: 1) y eluc16n con cloruro de 

metileno que contenla cantidades crecientes de metanol (2 a lOX). Ninguna 

de las fracciones fué homogénea. Las eluidas con CH2Cl2 conteniendop 5~ de 

metano! (237 mg) se cromatograflaron en el mismo absorbente a fin de dar 

una fracc16n cristalina (120 mg). La cristalización de etil acetato y 

t.L.C. preparada del liquido madre (licores) rindió Karinolldo !• la 

croaatografia de un extracto de corteza de raiz de S. multiflora, preparado 

por el procedimiento descrito para el tallo gu16 al aislamiento de la 

6-11-senociolloxichaparrinona 2 es menos polar y la 

6-cr.-aeneclolloxlchaparrin ~ es más polar. 

La f6nwula molecular de karinolldo 1, con punto de fusión 2os-21oºc1 

se+ estableció por su espectro de masas d~ al ta resolución, coco C'ZIJH2'0B 

CH a m/z 392. 1472), el espectro u.v. mostró un máximo a 227 Ce 4260) y 

295 1111, (e 10020) indicando la presencia de un cromóforo de dienona. 

El espectro 1H n.m.r. a 250 MHz, de .!·(en CDC13 J + SX pirldlna-dS) 

Junto con el experimento de descoplamlento reveló una cierta cantidad de 

información estructural. Exhlbi6 sef\ales de un metilo secundarlo a "(d,J • 

7Hz, Me-13) y un metilo angular a a l. 38, y una resonancia de campo 

decreciente a 1. 96 ppm. asignando el He-4. También reveló una trayectoria 

AB (a 3. 75 y 3. 62. J m 9Hz) asignable al grupo hldroxlmetilo en C-8, 

sellales en C-8, seflales a 3.49 (s,H-9).3.65 (br.s.H-12) 398 (br.s, H-7) y 

dos dobletes de campo decrecientes a delta S. 61 y ~· 27 ppm debido a H-3 y 

H-6 respectivamente los cuales estan mutuamente acoplados en gran extenclón 

c5J• 1. SHz)/ 
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E.1.&!!ti!. 1: Estructura molecular del Karlnolido !· 

El&mJ!. Z: 250 MHz 1H espectro de n. m. r. de ~. 
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Tetrahedron letters, Vol 23, No. 25, pp 2567-2570, 1982 

Estudios sintéticos en las serles Quasinoides. 

Conversión de chaparrln en Castelanona y análogos quaslnoldes, 

Andrew J. Caruso and Judlth Polonskl • 

Instltut de Chlmlet de substances Naturelles, C. N. R. s. 

91190 GIF / SUR-YVETTE, France. 

Bertha Soto Rodrlguez 

Facultad de Qulmlca U. N.A. H. Ciudad Unlversi tarla, 

México 20, D. F. México 

El Chaparrin ! inactivo so ha transformado en varios pasos con un 

rendlmlento total de 16Y. a castelanona ~ la que se sabe inhibe en forma 

significativamente el crecimiento de la leucemia murinollnfocitlca en su 

linea celular P-388. 

La metodologia desarrollada se ha aplicado para la preparación de 

quasinoides análogos 1§, !.§ ~ l'Z.· 

CoJDo parte de nuestro estudio continuo de los quasinoides un grupo de 

trlterpenos degradados biologicamente activos, encontrados en las plantas 

de la familia de las Slmaroubaceae, nos hemos interesados en la preparación 

de los miembros antlleucémicos de esta clase que ahora arranca, pero as 

abundante y principiando de inactivos percursores, de esto tenemos que si 

el chaparrln ! es inactivo y relativamente abundante, los esteres de C
15 

de 

glaucarubolona ~ como los ejemplifica la castelanona ~ a1lant1nona ! y 

blaucarubtnona ~ exhiben una actividad que va de moderada a fuerte en el 

sistema de prueba de leucemia murlno-llnfocitlca P-388. y solamente en 

pequeftas cantidades son obtenibles de plantas. 

Aqui reportamos los resultados de un estudio dirigido al desarollo de 

una utologla sintética para la conversl6n de chaparrln, hacia derivados 

ester de glaucarubolona y análogos simples en los cuales la cadena lateral 

ester en C
15 

se sus ti tuya por los grupos alquilo. 
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El tratamiento de chaparrln ! (ver esquema) con exceso de cloruro de 

ter-butlldi-tl.lsllil, en presencia de ialdazol lt-Bu (CH,l2SlCL, 10.0 

equlv. C
3
H,N2 12. O equiv., DHF 0.13 NDHI', R. T. 48 horas) nos d16 el 

derivado dlsllllo crlstallno ~ (88X, pf. 2os-21oºc [a.)0 + 26°. cl.52, 

CHC13) cuya estructura se dllucld6 firme.ente en base a sus datos 

espectrales de 1H n11r y 
13c n11r. sl bien ~ sufrió una suave desprotonacl6n 

con exceso de dlsopropllamlda y subsecuente alqullac16n con yoduro de 

aetllo a -7B°C, (LDA 7.0 equlv. 11IF o.os H, -78°C, 2 horas, Hel 25 equlv. 

-78°C l hora) a fin de dar esterio, especlfica.ente la laCtona 15 -•tll !' 
[66X pf". 215-217°C [m) 0 + 23°C, e 1.52 Cl!Cl

3
) &u enolato derivado de Utlo 

no ru6 reactivo del per6xido de Molibdeno Mo0
5
-p1rld1na-HllPA (Ho0

5
PBJ10 a 

-7BºC ofreciendo 90zclas coaplejas a teaperaturas elevadas. 

Al efectuarse los pasos slntétlcos, se produce al final Castelanona 

polar ! cuyos datos espectrales y coaportamiento en TLC fueron buenos. 

51 bien el rendimiento en el paso final es dosalentadoramente bajo (30 

- 4SX) esta secuencia de reacción podrla aplicarse con éxito razonable a la 

slntesls de los anAlogos quasinoides 15-o- etanoll glaucarubolona a y las 

chaparrinonas 15-butll y 15-heptll .lli. y ll obtenibles del chaparrin l en 

rendlalento total del 11. 12 y 33" respectlva11ente. 

El rastreo· biológico preliminar de los compuestos ll. li y ll lndlcan 

que los 3 causan un singnltlcatlvo decrecialento de la transf"onuci6n 

celular inducida por el virus del sarco.a de Rous a nivel de 1 

alcrograao/mL Seri:\ necesario un estudio e lnvestlgaci6n adicional para 

evaluar sus propiedades antlleuciéw.!.cfts. 

l 
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.Tetrahedron Letters, Vol. 23. No. 49. pp. 5159-5162. 1982. 

Estructura de Laurlcolactona A y B nuevo quaslnolde en C-18 en Eurycoma 

longlfolia y estructuras revisadas de Eurycomalactona (an411sls de rayos 

X). 

Nguyen-Ngoc-Suong•. Subodhn Bhatnagar. Judith Polonsky• 

Inslltut de Ch1•1e des Substances Naturelles, C.N.R.S. 

91190- Glf"-Sur-Yvette, f'rances. 

Estudto11 previos de los constituyentes quimlcos de Eurycoma Longlfolla 

Jack, una slaarubáceae comt1n en Vlet-Ham, llevaron al alslaalento del 

qua•lnolde en C
19 

eurycomalactona, a quien se le ha atribuido la estructura 

1 en ba•e• a transfonaaCiones químicas, posteriormente sobre los espectros 

;. 1H-NHR ~ 13C-NHR que fueron consistentes con la estructura asignada a 1, 

nto se reconf"lnl6. Sin embargo los argumentos presentados en el Oltlmo 

eatudlo nos guiaron a una prueba libre de ambiguedades de la estructura !· 

E9tudios posteriores del extracto de la planta llevaron al atslamlento 

y •luc1dac16n estructural de dos nuevos quasinoldes en esa' que se han 

deno•lnado laurlcolactona A ~ y B ~: Tamb16n reportamos la revls16n do la 

estructura de 1 de eurlcomalactona a la estructura 4. 

Laurlcolactona A ~; punto de fusión 265-270°C (descomposlc16n), [«)": 

+ 216° (e• O. 44; CHC13). La f"órwula molecular C18H~05 se estableció 

Mellan te espectroscopia de masas de al ta resolución con M a m/z 318. 466 y 

:S~::emcc:.:::~. ~· ~:;::;c1:n elª P:: ::: 1s:s m/~C17~~~~'.ic9H• ce;,:~; 
a•lpado al Ion fragmentado 5, este probablemente se origina por la ruptura 

de los enlaces en C9, C10 y C7; t&llblén estuvo presente un plco de bajo 

lntenaldad en m/z 109. 0647 (C7H90). 

El eapectro IR (CHCL mostró bandas de carbonllo a tns (7-lactona). 

1715 (cetona~ y 1690 cm-r(cetona a, 1J. lnsaturada) y, de acuerdo con la 

f'oraulac16n del anillo A como en 2, el eapectro UV mostró un máximo a 230 

1111. (e- 9.00), el espectro 1HNHR a 400 MHz (tabla 1) do laricolactona 2 !ué 
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particularmente revelador y con extensivos de desacoplamiento permitieron 

la identificación de todas la resonancias de protón. 

La presencia de un grupo hidroxllo de C11 se sugirió por la aparición 

de una seftal a a 5, 00 como un doblete de dobletes, además el espectro 

11a•tr6 que H-13 sólo ligeramente se halla acoplado con H-12 y H-14, estos 

acoplamientos son despreciados tanto como el observado de amplio rango 

entre H-12 y H-14 sugieren el predominio de una conformación particular en 

•oluc16n a la ya observada en el estado sólido, la inspección del espectro 
13C nar (tabla 2) de la laurlcolactona A, proporcionó la conf'1rmaci6n 

adicional a la estructura propuesta z, la prueba lnequivoca para esta 

utructura se proporcionó por el análisis de cristales individuales por 

rayoa X, con el empleo de cristales de i obtenidos de metano!. la 

estructura raolecular de 2 se muestra en la flg. 

La cromatografia de los licores madre de laucolactona A, produjo una 

pequef\a cantidad de Lauricolactona B, la cual cr1stallz6 en etanol como 

largos prismas, con p.f. 228-230°, [a:J:2 + 92.6° Ce= 0.364; CHCL3), 

C1!.~2005(~ • 316) su espectro IR mostró absorción por hid~~xilo a 3400 

ca bandas de carbonllo a 1775 (7-lactona) 1700 y 1665 cm (dlenedlona 

conjugada en cruz), el espectro UV desarrolló un máximo de absorción a 285 

nm (e• 13. 904) apoyando la presencia de un cromóforo de dienedlona 

conjugada cruzadamente, el espectro 1H-NMR a 400 MHz (tabla t) de 

laurlcolactona B estuvo en armenia con la estructura propuesta de 3, mostró 

ca•l Idénticos cambios quimicos y mul tipllcldades de los átomos de 

hldró¡eno locallzados en el anillo e, revelando una sellal protónica 

oleflnica adlonal a I S. 91 y careciendo de los protones metlleno en C-6. El 

espectro 13c-NJ.m de lauricolactona (tabla 2) B confirmó totalmente la 

estructura 3 y mostró, como se esperaba. adeús las tres resonancias de 

carbonllo, 4 Atamos de e sp2 (f 166.4, 165.0, 133 y 116.3). 

Laurlcolactona A ~ y .ª- están cercanamente relacionadas con la 

•IUl&dertna A, alelada de Samaderal lndlca, que fué el primer quastnotde C
18 

con estructura determinada. Con un anillo A contraldo también como 

qua•lnotde C-19 (varias samaderinas y cedronlnas). también el hidr6xllo en 

-12 involucrado en el anillo de 7-lactona. 
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Este hecho nos animó a relnvestlgar la estructura prevlaaente 

propuesta de eurlco11alactona. una muestra de ella aislada por uno de 

nosotros (N. N.S. ) se purificó mediante una cromatografla en capa fina 

preparativa (AcOEt-hexano-1; 1) a fin de dar la eurlcoaalactona pura 

C19H2.06 (H+ • 348). A = 2
1
42 nm (ca 14774) («]:2+ 104.Zº (e= 0.144 

CHQ.3), el espectro a 400 Miz N NHR de eurlcolmalactona (tabla 1) fue muy 

bien inforaada y consistente de estos espectros con los de lauricolactona A 

~ indicaron que la diferencia estructural entre estos quaslnoldes sólo 

realde en el anilo A. de 11a11era que H-11 se asigna a la sefial (dd) a a 

4. 78. H-13 solo est6. debllaente aclopado con H-14 y H-12 observándose un 

largo rango de acoplaaiento entre estos dos protones. Se obtuvo una 

evidencia posterior para la estructura de 4 para eurlcoaalactona, por la 

interpretc16n de su espectro 13
C-NHR (tabla 2), pero sin embargo para un 

completo aru\lisia estructural, se obtuvo un estudio de análisis de rayos X 

de cristales lndlvlduales, usando algunos de eurlcomalactona obtenidos de 

aoluc16n de aetanol. 

La estructura aolecular de 4 se muestra en la flg. 2. Lauricolactona A 

no exhibió una significativa inhibición de transformación de células 

Inducidas por virus de sarcoma de Rous, nl contra la leucemia in.urlno 

llnfaci tlca P-388. 

Los cristales. de lauricolactona A pertenecen al grupo ortor6mblco 

p2J2t 2t 2 (z• 4) con .los parámetros de celda a• 13. 774, ha 11. 926 y c• 9. 721 

Aº y los de euricomalactona 4 pertenecen al grupo especial 11onocl1nico p2 

Cz• 2). con a• 13.561 0 b• 6.263, c• 10.451 Aº y fl• 107°5, habi6ndoa! 

registrado los datos en un dlfract61aetro Phllllps PW 1100, usando radiación· 

de CUK CA • 1.5418 Aº) 11onocromatizada por grafito. Se han derivado 

factores estructurales sobre el nivel basal 2a" en magnitudes de 1114 y 1379 

partiendo de las intensidades respectivaaente. Ambas estructuras se ha 

resuelto por métodos directos. Todos los átomos de euricomalactona 4 se han 

encontrado en el •apa E correspondiente a la aás alta figura de mérito y la 

estructura de lauricolactona A se determinó después de una aplicación 

Integral de programa MULTAN y el uso de 6 fases simbólicas en el lnlclo del 

conjunto. Ambas estructuras se han refinado de manera anisotr6pica a un 

indice R de S. 7 y 6. 3" respectivamente, todos los átomos de H se 
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encontraron mediante diferencias de síntesis de Fourier y se introdujeron 

en los compuestos subsiguientes con un factor 1sotr6p1co igual al de los 

carbonos enlazados. no se refinaron, las f'lguras t y 2 exhibieron la 

representación ORTEP de estos dos compuestos visualizados aproximadamente 

perpendiculares al sistema de anillos B/C, 

Los ángulos dihedros entre H-12 y H-130 y entre H-13 y H-14 de 

lauricolactona A ~ son 82. 5 y 67 grados respectivamente, los de 

euricoaalactona ~ son 79° y 104° respectivamente, estos valores de J se 

contabilizan para los despreciables acoplamientos observados en estos 

protones, de cualquier manera, el amplio rango de acoplamiento entre H-12 y 

H-14 esté. bien explicado por su planarldad, en ambas estructuras, los 4 

6.toaos H-12, C-12, C-14 y H-14 son casi coplanares, con una desvlaci6n 

aen.or de o. OS Aº Cuera de su plano medio; el átomo de C-13 de la 

conforaaci6n W se tiene O. 4 Aº para dos y O. 7 Aº para 4 arriba del plano. 
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Cleaistry Letters. pp. 661-662, 1982 

Sobre la estructura de la Allantona. Prlnclplo amargo de Allanthus 

Altlslaa. 

Hlrokazu Naora. Tetsuo Furuno, MasaJ1l Ishlbashl 1 TakahUco Tsuyukl, 

Takeyaahl Takahashl•, Aklko Ital•. Volchl Iltaka• and .Judlth Polonsky•. 

Depart11ent oC Chemlstry1 Faculty oí Sclenlce, •Faculty oí 

Faraaceutlcal Sclenlcle, the Unlversl ty of Tokyo, Hongo, Bunkyo-lcu Tokyo 

113. 

-Inatltut de Chl•le des Substances Natural les, 

Gtr-sur-Yvette, France. 
C.N.R.S., 

La estructura de la Allantona se ha revelado, demostrando que es 

11-111 20-epoxl-tf!, 11-a:, 12-a-trlhldroxlplcraslna -3, 13-dleno-2, 16-dlona, 

.edlante anj,llsla de dlpraclón por rayos X. 

La allantona es Wl prlnclplo (el más importante) con toxicidad 

Ulbeclda al alado de Allanthus al tlsslaa Swlngle (A1: glandulosa DESf'. ) y se 

ha propuesto por evidencia qul•lca y espectral la estructura (1); al blen 

la conflguaclón de OH en C
12 

por una or lentac16n cx.-axlal en una forma 

c
11

-ceto(2) por Caslnovl, se ha asignado como p-ecuatorlal en tma foraa 

he•l-acetal (l) por examen espectral y correlac16n de allantona con 

chaparrlnona. 

Reclenteaente Investigamos constituyentes amargos de A. altissim 

(noabre Japon6s Shinju), que crece en Japón y obtuvimos ailantona pf. 

231-235ºC (aJ:° + 9. 2° CEtOH) como un prlnclplo fWldamental Junto con 

Shlnjulactonas A (3), 8 y C y shlnjudllactona. Durante la investigac16n 

estructural de estos derivados de plcrasano, surg16 una cuest16n en 

atención a la configuración de
1
1 grupo C

12
-0H de allantona; un experlaento 

prel111lnar NOE en la medición H nar de allantona en plridlna suglri6 que 

c
12

-H podrla estar en una dlsposlci6n /J ecuatorial, que es la conf1guraci6n 

cu Cl--OH. 
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La prueba sin ambiguedades para esta configuración se aportó por 

anAlisls de difracción de rayos X de ailantona, cristalizándose de una 

solución de cloroi"ormo-metanol sobre una placa delgada, el cristal 

pertenece a un grupo especial ortor6mb1co P2
1
2

1
Z1 con los parámetros 

celulares o de celda de " - 17.067 (8), b= 16.608 (8) y CD 6.594 (2) Aº 

conteniendo cada unidad de celdas 4 moléculas de ailantona y 4 de agua 

dando la densidad calculada de 1. 40 g/cm3, colectándose un total de 1874 

datos independientes de la intensidad sobre un dlfractr6metro Phlllips 

PW100 conforme estando arriba del nivel 20 (1) usando radiación CuK 

11onocromada por una placa de graílto, la estructura se resolvió por el 

método directo usando un programa MULTAN. 'un mapa E, basado en el conjWlto 

Case con el más bajo valor R, reveló la totalidad del esqueleto. los 

hidrógenos se localizaron sobre un mapa de diferencia electrónica, excepto 

para los del hldróxllo O (3) y moléculas de agua, la estructura se refinó 

por el ·método de bloques diagonales de mlnlmos cuadrados suponiendo 

movimientos térmicos anisotr6plcos para átomos de no hidrógeno y de tipo 

1sotr6plco para los hidrógenos. 

El valor natural R fué de 4. 3Y., la figura 1 muestra un dibujo en 

perspectiva generado por computadora de la molécula de allantona, indicando 

la conflguraclón de Cu20:J-OH. 

Las R16leculas se unen infinitamente por los enlaces de hidrógeno entre 

el o (2) carbonllo y O (4) hldr6>cllo, con una distancia do 2. 843°A. La 

molécula está. fuertemente unida por h1dr6geno a O (1) (h1dr6x1lo), O (3) 

(hldr6xllo) y O (6) (carbonllo de lactona) de las tres diferentes moléculas 

de ailantona, con las distancias de 2. 709 (3), 2. 861 (4) y 3. 007 (4) Aº, 

re•pectlvamente. 

De esta menera se ha demostrado una revisión de la estructura de la 

allantona y es 11fl, 20-epoxl-1-,9, tta:, 12-a-trlhidroxlplcrasa-3, 13 

(21)-d1eno-2, 16-d1ona (4). 
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Figura l: Perspectiva general, describe a la allantona indicando con 

clrculos los átomos de oxigeno. 
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Antialcroblal Agents and Che11otherapy. 22 (2), pp. 342-345. Aug. 198Z. 

Bruceantln un poderoso a.meblclda de ~ planta. Brucea 

ant1dlsent6rlca. 

Frances D. Glllln•, David S. Relner• and Hatthew SUf':f'ne:ss. 

Laboratory oí' Parasl Uc Dlsease, Na U anal Inst1 tute of' Allergy and . 
Inf'ectlous Dlseases anc:I Natural Producls Branch, Dlvlslon or Ca.ncer 

Treatment, Natlonal Cancer Treat.aent, Natlonal Cancer lnstltutes of' Health, 

Bethescg. 11ary land 20205. 

Muchos acdlcutenlos antlpará.sl tos, como quinina y eaetlna, se han 

obtenido de fuentes bolAnlcas. Extractos de ciertas simaroubaceas se ha 

Usado en extenc16n vs. la disenteria, ejemplos son extractos de Brucea 

antldlsentérlca en Etlopla, de B. SU.atrana (Ya-tan-zu) en Cllna y de 

Castela nlcholsonl o Chaparro amargoso Ulaaado castama.rgtna) en M6xlco. 

Los agentes activos en cada caso son quaslnoldes Cítg. 1 y 2) dos de 

ellos, puros allantona y glaucarubina. se aostraron auy activos contra 

Entaaoeba hlstolytlca (la aalba de la disenteria) tanto en vitro coao en 

anlules (3). glaucarublna fué ef'ect1va en la aaeblasls hUll&llO.. pero 

aparte. Cué de lnteré~ probar otros quaslnoides contra la E. hi&toU ti ca in 

vltro: los objetivos del estudio fueron (1); en contra de !~cos 

relacionados iguales o más activos y Cli); determinar la relac16n si la hay 

entre estructuras qulaicas y amebicidas. 

Un llétodo conveniente, preciso y cuantitativo para deterainar la 

vialidad de E. histolitlca es el crecialento clonal de los parásitos en un 

ltedlo seais611do de agar. E. hlstoUtica HM-1: IHSS (cepa HMlt. ATCC :30459) 

crec16 en Coraa pura en un aedio TY-1 /S-33 que contenta suero de bobino en 

wi lSX. las células se suspendieron por refrigeración e inversión de 

cultivos y numerándolos con un contador Coulter. se prepararon drogas de 

soluciones del f'áraaco (2 q/11.l) en dimetllaulf'6xico, antes de usarse. las 

soluciones se diluyeron 10 veces en salino taaponado con f'osf'ato (pH 7.2) y 

se eaple6 un filtro esterilizado. las soluciones finales contuvieron O. IX 

de diaet1lsulf6x1do o menos. lo cual no af'ect6 la viabilidad. El f4nu.co 
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dllu!do o el d111etllsulC6xido se agregaron a tubos standard o un lledlo en 

duplicado para los controles. Los tubos o medios ya completos. se tibiaron 

o calentaron moderadamente de 40 a 42°C. adicionándose agar fundido y 

concentrado (Dlf"co Laboratorles) a una concentrac16n f"inal de O. 6X. los 

tubos se reaovleron del bafio y se agregaron suspensiones dllutdas par 

duplicado (0.1 111. de 5.000 organismos por ml.) (vol. total. 15 1111. ). 

Los tubos se mezclaron a fin de asegurar una suspens16n unlfonDC y se 

enf'rlaron por 10 ain. en agua de hielo para solidlf"lcar el llledio. Después 

de- incubarse por 4 a 5 dlas a 35. 5 ! o. sºc. las colonias que ae hablan 

cultivado a partir de células lndlviduales llegaron a ser visibles al ojo 

sin necesidad de ayuda y se contaron.. La ccmcentraclón. es. minima letal 

(MLC) de un fármaco fué la =ás baja concentrac16n a la cual no crecieron 

las colonias. 

El tC
50 

(calculado a partir de curvas semllogaritlmlcas) Cué la 

concentración de principio activo que decreció el nWiero de colonias a la 

mitad del control. 

Dlecislote quaslnoides (fig. 1 y 2) ae estudiaron a f'1n de ver su 

actlvldad antlameblca a 2 mlcrog/J11l. selecclonándose este nivel en virtud 

de contarse en el rango de concentración en el cual es activo el 

aetronldazol (tabla 1 J;: los 7 compuestos con acllvldades se estudiaron más 

cuantltatlvamente, ninguno de los 17 fué activo contra el protozoario 

paras! tlco no relacionado Giardla la.mblla o Trichomonas vaginal is a 2 

.crog/al (datos no mostrados) brucentina fué más activa que otros 

coapuestos tanto por 1C
50 

(0.018 µ g/ml.) y 111.C (0.076 µ g/al.) (tabla 1), 

bruceantlna taJKblén fué más activa que un número de :f'ánnacos relacionados 

J>Tevlaaente probados (1.SX), el 1C
50 

para metronldazol fu6 de 0.1 a z.o 
mtcr/ml. en una serle primaria de experiaentos (9)¡ la potencia del 

aetronldazol. también se comparó directamente con la de bruceantlna. 

observándose una tc50 media de 2. 15 microg/al y una media KLC de 4. 25 

(tabla 1) la mayor potencia de la bruceantlna (peso molecular 548) en 

co•paraclón con metronidazol (peso molecular 171). 
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El método de colonias no distinguen entre inhibición de crecimiento 

par•si to Y eli11inacl6n 1 de cualquier manera las amibas se expusieron a 

bruceantina varias veces en medio liquido, determinándose al cabo la 

aupervlvencia por el ensayo con colonias en ausencia de f'ármaco A, a 

concentraciones de 2 mcrog/ml. y superiores, todos los parásitos f'ueron 

ellmlnados (f'ig. 3) 1 a 0.1, pocos parásl tos (aprox. el 1. 5" de los 

controles), sobrevivieron 48 hrs. en otros experimentos todos los bichos 

murieron al cabo de 72 hrs. de exposición a una concentracl6n de O. tX µ 

g/•l de bruceantina por ml, las proporciones de ellm1nac16n de amibas por 

aetronldazol y bruceantlna íuoron similares en concentraciones de 15 a 30 

veces aá.s pequefias, en sentido molar del último. 

Los compuestos quasinoldes de interés tienen el mismo esqueleto 

básico; 4 anillos tenslonados de 6 miembros, la posición do un quinto 

an(llo adicional y numerado, conteniendo un puente de oxigeno, dif'erente 

entre los quaslnoides del grupo A y del B. el primero tiene un anillo 

hemiacetal del C-20 al C-11 (f'lg. 1) en tanto el último posee un anillo 

6ter del C-20 al C-13 (f'ig. 2), el C-20 une el átomo de oxigeno al 

esqueleto principal eil el C-8: algunos de estos compuestas tienen actividad 

anti tumoral que al parecer está relacionada a su habll idad para inhibir la 

aintesis protélca. 

Se hicieron intentos a fin de correlacionar las estructuras de varios 

de los sustltuyentes del grupo A (flg. 1) y el grupo 8 (íig. 2) con sus 

actividades amebicldas, los mismos o similares sustltuyentes se encontraron 

tanto en compuestos activos como inactivos, sl bien en diferentes 

coabinaclones. Una comparación de las estructuras de bruceantina (activa) 

vs. bruceantinol y brusatol (inactivo) en el grupo B, mostró solamente 

dlf'erencias pequef\as en la cadena lateral ester en C-15, entre los 

qu&•lnoides activos del grupo A, glaucarubolona tiene un grupo hidr6x11o 

libre en C-15, en tanto glaucarublnona, con actividad similar, tiene un 

éster de S carbonos en esa posición, las relaciones estructura actividad 

previamente citadas en lo tocante a actividad antltumoral, en las cuales 

fueron importantes los sustltuyentes en el C-15, no se trasladaron a 

nuestro sistema de prueba. 
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De los datos que se obtuvieron en este estudio, no pareció existir una 

simple relación entre estructuras y actividad amebicida, la actividad 

ant1pal\1dlca in-vi tro de S quaslnoides no se correlaciona con la 

antltuaur~l, Sl11altkalactona (los llnicos probados en ambos estudios), aabas 

tiene tanta actividad contra el paludismo como contra las amibas. 

Puesto que en nuestro estudio, bruceantlna fué aproximadamente too 

veces .as activa contra E. Histoll tlca que glaucarublna. parece que existe 

11ereclalento para probar en animales, en virtud de la toxicidad de 

bruceantlna, debe establecerse en estudlolil con animales, la dosis amebiclda 

es segura por debajo de la dosis tóxica. 

I. Activa R
1 

R2 R3 

u. 

Allantlnona 

Glaucarubolona 

Glaucarubinona 

Allantona 
21 • Cll. 

Glaucarub1na 

Inactiva 

Chaparrlna 

Glaucarubol 

Holacantona 

Undula tona 

6 « - Senecloloxl 
Chaparrlnona 

•O 

=o 

=O 

•O 

-OH 

- OH 

-OH 

•O 

•O 

•O 

O(C:O)Cll(Me)Et 

OH 

O(CO)C(Mel (OH)Et 

H 

¡s¡occ:oiccMel coHJEt 

H 

OH 

OAc 

OAc O(CO)C(Hel 

H 

H 

H 

H 

H 

H 

H 

H 

• Cl!Me 

H O(CO)Cll • C(He)
2 

OH 

Grupo A de Quastnoldes 

FIG. t Estructuras activas e inactivas (en 2µg/ml.) en compuestos 
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l. Activa R, R, R3 R, 

o 
Bruceantlna H OH IX> 1 

C-oc:H3 

Slullkalactona D OH H CXlCH(CH3)CaHs CH3 

u. Inactiva 

o 
Bnuiatol H OH CX>CH-C(CH,J a 1 

C-oc:H3 

Brucelna B H OH CX>CH, 
OC-CH 

Bruceatlnol 11 011 ca 1 3 

o 

Saaaderlna E OH H H CH, 

OH 

o 

.. 

Quaslnoldes grupo B 
FIG. 2. Estructuras activas e lnactlvas (en 2µg/mll en coapuestos 

de quaslnoldes grupo B 
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TABLA 1: Drogas de quaslnoldes efectivos contra E .. Hlstolitlca. 

lc
50 

(µg/al l HLC (µg/mll 

Inter- Rango In ter- Rango 

Dro¡a lledlo SD (No Experimento) medlo SD (No Experlaento 

Bruceantlna 0.018 0.006 o. 012-0. 03(8) 0.076 0.02 

Sl•llllcalactona D o. 047 0.027 o. 015-0. 08(3) 0.24 0.13 

Allantlnona 0.068 0.06 o. 01-0.15(3) 0.25 0.17 

Glaucarubolona 0.12 0.005 0.12-0.13(2) 0.63 0.26 

Glaucarublnona 0.14 0.025 0.12-0.17(2) 0.54 0.26 

Allantona 0.14 0.04 o. 06-0.19(5) 0.92 0.53 

Glaucarublna 1.57 0.24 1.4-1.9 (3) !O.O 

Metronldazol 2.15 0.35 1.s-2.5 121 4.25 0.75 

ªHetronldazol y bruceantlnas, experimento en una prueba iguales. 

10 

24 

HOURS 
• 

0.06-0.1 (IO) 

0.1-0.5 (5) 

0.06-0.5 (5) 

0.4-1.0 (3) 

0.2-1.0 (5) 

o.s-2.0 (6) 

(4) 

3.5-5.0 (2) 

FIG. 3. Curso del tiempo para neutralizar la Entamoeba hlstolltlca HH-1 con 
varias concentraciones de bruceantina (0.1 a 1 .. O µg/ml) en medio 
llquldo. 
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Journo.l of Natural Products. 46 (2) 218-221 0983) 

Agentes anlicancer en plantas. XXIII 6a.-seneclollo><1chaparrlna, un 

nuevo quaslnolde antlleucéalco de slmaba multiflora 1,2. 

Muneblsa Arlsawa, A. Douglas Klnghorn, Geoíf"rey A. , Cordell and Noraan 

R. Famsvorth. 

Departa.ent oc Pharaacognosy and Pharaacology, College or Pharaacy1 

Unlverslty of Jllnols al the Medlcal Center, Chlcago, U. 60612. 

El g6nero Slaaba en la c-1ua Slaarubaceae ya previa.ente ha exhibido 

quaslnoldes que tiene poder antlneopl6salco, de esta aanera 51-ba 

auitlflora. A. Juss ofrecl6 el 6a.-seneclo1loxlchaparrlnona (1) y 

cbaparrlnona (Z), y S. cuspldilta Spruce han producido la 6 tlgloll oxl 

chaparr1nona (3) y 6 UgloUoxychaparr1na (4) (3). 

El Coapuesto (1) se considera que posee suflclente actividad 

antlleucé•lca en el sistema de prueba de P-388 ln-vlvo (r) como para 

garantiza!" lnvestlgaclones posteriores. En el curso de aislamiento a gran 

e•cala de 1 de un extracto etan6lico de udera de Slmaba multiflora. ae 

alsl6 un nivel del prlnclplo antlleucéalco, el u-seneclolloxlchaparrlna 

(5), caracterlzindose Junto con 1 y 2. 

6«-Scneclolloxlchaparrlnona 

HO.,~:"' 
Wolo 

1 R• Seneclolloxl 

i1. R• H 

il R• Tlglo1lox1 

§. R
1
• Senecloiloxy, 

1. R
1

i=i: Seneclolloxy, 

§. R
1
= tlglolloxl, 
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!. TlgloUox1 

~ R= Seneclolloxl 

R •O 
2 

R2• H, u-OAc 

R
2
= H, a.-OAC 



lll 

Tabla 1: lle-..ncla llagn6tlca nuclear prot6nlca, datos para loa derivados 
de la chaparrlnona. 

._und 
Pro ton 

5• 4• 1• 

1-H 4.13 d 7.5 4.15 d 7.6 5.08 6.3 5.11 d 
2-H 4.58 br d 7.5 4.61 br d 7.6 S.41 a 5.33 d 
3-H 5.85 br s 5,86 br B 5.41. 5.51 m 
6-H 5.90 dd 2.0, 12.5 5. 95 dd 2.3, 12.0 5.41. 5.32 dd 
7-H 4.83 d 2.0 4.80 d 2.0 4.74 d 2.0 4.71 d 
9-H 3.19 s 3.19 s 3.29. 3.31 • 

-<JI o- 3.88 d 8.5 3.86 d 9.0 4.03 d 13.0 4.04 d 
2 4.49 d 8.5 4.47 d 9.0 4.65 d 13.0 4.63 d 

12-H 3.99. 4.00 11 5.08 11 5.05 d 
13-at, 1.11 d 6.5 1.11 d 6.8 0.98 d 6.2 1.00 d 

10-at, l. 71 s 1.86 s 1.56 s 1.55 5 

8" 

6.8 
6.8 

2.6, 11.0 
2.6 

12,8 
12.8 

2.7 
6.4 

4-c:H, l.90 s l.89 • l. 75 s l. 72 br s 

21-cu ---- 1.89 s -----3 

31-cu 1.92, 2.24 s 1.60 d 6.8 1.82, 2.19 s 
3 

21-u 5.80 s ----- 5. 74 s 

31-H ----- 7.09 q 6.8 -----
OAc ----- ---- 1.81 s 

1.99 s 
2.1:! • 
2.19 s 

=~~:~:~~1:· 3:~1~~1!~ª:~rrd~~~~~nte de acoplamientos 

::::~=~~ºa a 6~5~~!n ·~~:ldlna-dS 
(Hz) 

"Registro a 250 Hllz en CDC1
3 

1.85 s 

1.83 d 7.2 

---
7.27 q 7.2 

1.82 s 
2.00 • 
2.13. 
2.19 s 

-



Table Z: Actlvldad antlc4ncer de los quaslnotdcs de Slmaba aultlflora. 

P-388 

6Cl-Seneclolloxlchaparrtnona 

Dose 
IUVlcR 

(1) llSC-290494............ z. 5 
1.zs 
0.63 
0.31 

6Cl-6eneclolloxlchaparrlnona 
(5) NSC-341651............ 3. O 

1. 5 
0.75 
0.38 

Cutparrlnona (Z) 
NSC:-288754. • • • • • • • • • • • • • • • no 

136 
133 
176 
145 

133 
133 
160 
142 

probado 

EDSO 

118/•l 

0.003 

0.03 

0.025 

• Ensayos y acuerdos establecidos de protocolo (4) del Instituto 
Nacional de Cáncer. 

b T/C- porcentaje de supevlvencla vs control de grupos en tratamiento 
de tU1tOres en anlaales. 
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Agentes antlcáncer en plantas XXIV constl tuyentes alcaloides de Slaaba 

aultlf'lora 1. 2. 

Munehlu. Arlsawa, A. Douglas Klnghorn, Geof"frey A. Cordell and Noraan 

R. Famnotb. 

Departuent of Pharaacongosy and Pharaacology, COllege of Pharaarcy 

Unlverslty or llllnols at the Hedlcal Center. Ollcago. 11. 60612. 

En un estudio continuo de los agentes antlcáncer y c1tot6xlcos de 

aadera de Slaaba a. A. Juss (sillélroubaceae) (1, 2), posteriormente la 

fracc16n orientada a la bioactividad guió al aislamiento de dos nuevos; 

cantin-6-onasel tot6x1cas, la 10-metoxlcantln-6-ona ( 1) y 10-hidroxl-cantln-

6-ona ya de•crlta arriba (3, 4 y 5), el cleomiscosln A (6) (2) y la 

cuaarlna tan ampÜaaente distribuida llaaada escopoletlna (7). En este 

trabajo presentaaos la evidencia de las estructuras de los co•puestos 1, 2, 

3 y 4 y la ldentlflcaclón de los compuestos conocidos 5 y 7. La 

deteralnac16n de la estructura de 6 se discutirá en otra parte (2). 

L,;; ..... ~._.:.·~··.:. • o 

R, R~· 

;! OCH, OH 

!1 OCH, H 

~H H 

2 OCll
3 

O A e 

7. 
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Journal of Natural Products. Vol. 47 1 No. 2 pp. 300-307, Mar-Abrll 

1984. 

Agentes antlcáncer en las plantas XXIX. Cleomiscosln A de simaba 

aultiflora. Souluea soulameoides y matayba arborescens. 

Hunehisa Arisawa. Sukhdev S. Handa, David D. He Pherson, David c. 

Lankln, GeoCírey A. Coedell • 1 Harry H. S. Fong and Noraan R. 

Departas.ent oí Pharaocognosy and Pharmacology, College of Phaniacy, 

Unlversity oí llllnols at the Hedlcal Center, Chlcago. 

Recientes publicaciones de Hlkino et al y de Gottlleb sobre la 

alslac16n de derivados cuaarinollgnanos nos ha animado a reportar nuestros 

resultados sobre un compuesto colncidentemente obtenido de 3 plantas en 

nuestro laboratorio, durante el curso de los estudios. se revis6 la 

estructura de uno de los aislados. Nuestros datos, obtenidos 

Independientemente se hallan en acuerdo con la revisión para cleosmiclna A. 

Un extracto de aetanol de la udera de la ralz y de la corteza de la 

.1 ... Soulaaea S. (Gray) (syn Amaroria soulameoldes Gray) (si11&roub~ceae) 

exhlb16 una buena actividad in vivo en el sistema de leucemia llnfocltica 

P-388 (T/C189X A 50 ag/al y rué también el tot6xlco en el carclnoaa de Eagle 

del slateaa de pruebas (KB) de la nasoraringe en cultivos celulares. Los 

coapueatos principalmente responsables para esta actividad ya han sido 

revelados previamente una íracc16n activa P-388 invitro. 

En el cur•o de aislar cantidades adicionales del quasinotde 

6-a.-aeneclolloxlchaparrlnona de Slaaba •ultlflora A. Juss (Sl11aroubaceae) 

para pruebas blol6glcas extensivas, se aislaron un nWnero de otros 

co•pueatos a través de fraccionac16n por bioacti Vi dad; una de estas 

Cracclones, se alal6 cleomlscosina A (1) como constituyente activo. 

Cleomlacosina A (1) también se aisló de la planta peruana Matayba 

arborescens Radlk. (Saplndaceae) junto con la cumarlna escopoletlna. 
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5 

Flg 2: Espectro parcial cmr ( 25. 04 MHz ) de cleomlscosin A dlacetato 

(a) esp~ctro en acoplamiento del protón: b) potencia baja. 
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Journal oí Natural Products. Vol. 47, No, 6, pp. 994-996, Nov-Dlc 

1984. 

15 Dlacetll serglolldo un potente quaslnolde antlleucémlco de 

Plcrole11J11a pseudocoíf'ea. 

Judlth Polonsky, Suboclh Bbatnagar. 

Institut de Chimle des SUbstances Naturelles, OlRS 91190. GlC-sur 

Yvette, France. And Christian Horettl. OCilce de la Recherche Scientlf'lque 

et Technlque Outre-Mer. B.P. 165, Cayenne, Guyane, Francalse. 

Los quaslnoldes, prlnclpios aislados de plantas de la f'amllla 

Slaaroubaceae, f'orman un grupo de trlterpenos degradados, algunos de los 

cuales muestran diversas actividades blol6glcas que van de antltuaurales, 

antlpal\kllcas, antlvlrales y aun amebicldas o contra el apetito de 

insectos, recientemente han atraldo la atención como moléculas blanco 

alntétlca. 

Estudios previos de la raiz de las slmaruobaceae de la Guayana 

Francesa Plcroleama P. asi como de los tallos, resultaron en el aislamiento 

y elucldaclón estructural, Junto con el conocido lsobrucelna B (1), de un 

quaslnolde altamente cltot6xico, serglolido (2). 

La f'órllula molecular de 3, p. f'. 295-300°C se halló por HRMS que es 

C23H260
10

• y por lo tanto el pm. de 3 es de 42 u.11. a. más baja que el 

aerglolldo 1. el espectro IR Cnujol) mostró absorciones de carbonllo a 1730 

ca-lactona). 1758 (ester) y 1782 (anillo de butenolldo)cm-1
1 el espectro uv 

de 3 (A más 278 nm, e 26,514) indicó que 3 posee como el serglolldo 2, un 

anillo de butenolldo 1, lJ-lnsaturado, el espectro pmr. a 400 MHz del 

. tS-dlacetllsergiolldo (3) es debida a una &erial procedente de un grupo 

acetoxi, y se presenta en la fig. 1. La slmllarldad estructural entre los 

quaslnoldes 2 y 3 · se apoyó en la cercanla de identidad de los Cambios 

qulalcos y mul tlpllcaclones de todos los átomos de H excepto para H-14 y 

H-15. 
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Se observó un significativo cambio arriba del campo para el ültlao, lo 

que d16 origen a un doblete bien definido a s. 16 ppm. (J•13 Hz) el cambio 

qu1alco de esta resonancia indica que 3 no posel:t un grupo ester en C-15 y en 

consecuencia es 15-deacetU-serglolldo. 

Flnalaente se conflrm6 la estructura de 3 por correlac16n qulm.lca con 

2. La acetllac16n (Ac
2
0-plrldina) bajo condiciones controladas gu16, con 

bUen rendlalento a 2. 

Al parecer el coapuesto 3 no es un artefacto de 2 durante el 

procedlaiento de alslaalento acuoso, puesto que una extracción ld6ntlca de 

bojas y tallo ofrec16 sólo 1 y 2. 

En el alstema de prueba de leucemia murlno Unfocl tlca .P-388, el 

co•puesto 3, que al parecer es menos tóxico que el sergiolldo 2, d16 

pruebas de una potente acc16n ln vivo, por ejemplo; a 0.63 y 1.25 118/kg d16 

valores T/C de 150 y 169 respectivamente con el sistema P-388 ln vitro, 3 

exhlb16 s6lo una aoderada 1nh1b1cl6n de crecimiento celular CED
50

8, 4 x 

10°). La actividad antlc6ncer en los quaslnoides ea algo con aucha 

documentac16n que lo avala, y los requerimientos estructurales para esto, 

en el slatema de pruebas P-388 s~ hallan bien establecidos. 

De esta aanera es bien conocido que la lnsat.uracl6n y oxlgenac16n del 

anillo A, una unión del C-30 a C-11 o C-13, un grupo hldr6x1lo Ubre en el 

anillo A y en C-12, y un ester en C-6 o C-15 son requlsltos 11.uy !•portantes 

para la actividad ln vivo, es interesante notar que la funcl6n butenolldo 

en 3 de algun aodo compensa la carencia del requlsl to de ox1genacl6n en el 

anillo A y la cadena ester en C-15 o C-6. 

~- CJ"··-:~. 
:.... . 
. il o 
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2 R = COCH
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3 R = H 



FIG. t.· 400 MHz • H-espectro nmr de 15 dlacetllserglolldo (3) en CDC1
3 

conteniendo 30~ MeOH-d, 
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Tctrahedron Letters. Vol. 25. No. 3, pp. 299-302 (1984). 

Nuevos glucosldos quaslnoides t6xlcos de Slmaruba glauca. (Análisis de 

rayos X). 

Subodh Bhatnagar, Judlth Polonsly•, Thlerry Prange and Claudlne 

Pascard. 

Instltut de Chlmle des Substances Naturallcs, C.N.R.S. 91190-Glí-sur 

Yvette. Frances. 

Reclenteaente !nielamos un programa dirigido a transformar quaslnoldes 

blologlcaaente inactivos en una serles de compuestos que sean en ese 

sentido activos. Para este trabajo requerimos del aporte de la glaucarublna 

! lnactlva, sabiéndose que este qunslnoide ce-abunda con la glaucarublnona 

~· en la planta de la familia slmaroubaceae Slmarouba glauca. Durante el 

aislamiento de ! y ~ de las semillas desengrasadas de S. glauca, se 

obtuvieron dos nuevos quaslnoldes. En este momento reportamos sobre la 

elucldac16n estructural de estos compuestos que resultan ser 15-0-11 

D-glucoplranosll glaucarubolona ~ y 15-0-13 D-glucoplranosll glaucarubol !· 

-~llO.-..V"·~· . 
. :,... .' o· 

... • . 

R' • C-C(OH)C H 
1 1 • s 
o cu, ;! R =O 

OH 
R'• C-C(OH)-C H 

1 1 • s SR= ( 

O CH
3 

H 

li. R= O R'• H 

OH 

§.R=< 
H 

R'= H 
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Glaucarubina ! y glaucarublnona ~ se aislaron tal como previamente se 

ha report!!dc. la :!!oluc!6n acuosa resultante o restante más bien se trató 

con un exceso de metano! y el precipitado se removió mediante 

centrlfugaclón , el liquido sobrenadante1 que mostró en TLC la presencia de 

constituyentes mucho más polares que 1 y 2. 

El quaslnoide ~ cristalizó de metanol 1 p. f. 252-254°C Ccd:2 -25. 7 (c s 

1-01; plrldlna). la f6naula molecular (C
26

H36013) rué apoyada y comprobada 

mediante espectrometria de usas de rápido bombardeo atómico CFAB) que 

110stró el pico Hita m/z 557. Una prueba positiva de antranona asl como la 

presencia de abundantes iones fragmentados a 394 miz CH• -162) en el El y a 

miz en el El y am/z 395CMH•-t62) en el espectro de masas FAB indicaron la 

presencia de una mitad hexosa. el espectro de IR (nujol) mostró absorción 

de hldróxUo a 3325 cm .. 1 y bandas de carbonllo a 1720 y 1660 cm-1 y de 

acuerdo con la for11ulac16n del anillo A como en 3 el UV mostró un aáxlao a 

240 nm. Ce 11. 185), y el espectro de masas El los iones caracterlstlcos a 

151 a/z y 1357. El espectro 1H nmr, mostr6 la presencia do un metilo 

terciario, uno •ecundarlo y uno vlnilico. Los espertaentos de doble 

re•onancla extensiva mostró el aslgnamiento sin ambiguedades de otros 

protones con excepción de 4 atribuidos a la unidad de hexosas (H-2, H-3. 

H-4 y H-~"B) q\ie originó una compleja trayectoria de senales traslapadas. 

la interpretación de datos sugieren que la agl1cona es glaucarubolona ~· 

El espectro 13C nmr do los quasln.oidcs ! y ~ ya se ha reportado y 

referido a los resultados de resonancia del carbono del compuesto i ya se 

ha asignado. 

Lo anterior se muestra en la Flg. t; las 11ultlplictdades de 13c se 

determinaron mediante desacoplamiento de resonancia difuminada o 

decreciente y también por la técnica de eco-spln aodulada por J 10• los 

datos espectrales de 13c apoyaron en su totalidad la estructura de 

alaucarubolona para la agllcona. 

La prueba lnequlvoca de la estructura y esteroqulmlca del gluc6sldo 

quaslnoide ~ se aportó por análisis de cristales lndlvlduales por rayos X. 
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Datos del cristal¡ se mostró un cristal de 3 de 0.3 x O. 4 x 0.1 am. 

sobre un difract6metro automá.tlco Phlllips PW 11001 equipa.do con un 

110nocroaador de gráf'ito y operado con rad1ac16n CUJCcc (~ = 1.5418 Aº) siendo 

el sistema ortor6mbico 1 grupo espacial P 212121 Cz=4) con parúletros de 

celda a•lS.279 (4); 1Po25.418 (SJ; c•7.001 (3) Aº. En total de 2688 

reflexiones colectadas arriba de 0=60°1 2451 se han considerado como 

observadas sobre un nivel basal zr. La estructura se ha resuelto usando 

prograus de Patterson Search1 con un modelo inicial toaando de los datos 

del derivado p-bro110benzoato de glaucarubina. Los ref'inaalentos se llevaron 

a cabo con factores ténaicos isotr6picos de los •to•os pesados a; R • J:11 

Fo 1-1, Fcll/l:I Fol • 9.Sl(. 

El uso de factores térmicos anisotr6p1cos para los 6.tomos pesados gu16 

a un valor f"lnal de R= 5. 7X, en la Flg. 2, se aporta una vista molecular. 

El quasinolde 4 cristalizó de metano! pf'. 263-264° 1 (a.)~ + 12. 1 

(c-0. 99 plrldlna). estableciéndose su fórmula aolecular por análisis 

ele11ental y espectrometria de masas FAB como C
26

H
38

o13 CKH•a miz 559) y 

dlf"lriendo de las de 3 por 2 átomos de hidrógeno. el coapuesto i coao el ~ 

una •ltad hexosal tal como lo demuestra la prueba positiva de antranona y 

por la presencia de un abundante 16n de fragaentac16n a miz 379 tMH•-tso) 

en el espectro de aasas FAS, el espectro IR Cnujol) aostr6 absorción por 

h1dr6xllo a 3350 cm-1 y sólo una banda de carbonllo a 1720 cm-1, la 

ausencia de una caracteristlca de anillo A henona (sisteaa) en el espectro 

UV y el análisis del especto 1H NMR a 400 MHz de ! sugiere que este 

quasinolde contiene un glicol vecinal en el anl llo A en lugar de un 

a-cetol, ambos tipos de compuestos comunaente encontrados en la alsma 

planta (7). 
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Tabla: 400 MHz. 1H-n.m. r. del quas1nolde 3, 4 en p1rldlna -d.5 
[CI en ppm: J conforme (Hz)). 

H-1 

H-2 

H-3 

H-5 

H-6e 

H-6a 

H-7 

H-9 

H-12 

H-13 

H-14 

H-15 

ª 4.87 s 

6.08 br.s 

3.2 d(12) 

2.15 dd(12, 2) 

1. 97 dd(12, 2) 

4.28 br.s 

3.23 s 

4.03br.s 

2.65. 

2.67 dd(9.3) 

5.65 d(9) 

.i 
3.93d (6.6) 

4. 58 .. (6.6) 

5.76br. s 

2.80 d(13.3) 

2.01 d(13.5) 

1. 88 dd(13. 5) 

4.77 br.s 

2.98 s 

4.05 br s 

2. 59 dd(6. 7) 

2.65. 

5.59 d(10) 

Tabla: 400 MHz, 1H-n. a. r. del quaslnolde 3, 4 en plrldlna -d.5 
(<'I en PP": J cont"o.-.e (Hz) 1. 

ª .i 
H-30 3. so (Ali q, 9) 3. 79 (AB q, 9) 

4. 10 4.20 

He-4 1. 72 s 1.66 s 

He-10 1.55 s 1.56 s 

He-13 1.67 d (7) 1.65 d (7) 

H-1' 5.46 d (7.5) 5.39 d (7.5) 

H-5' 3.95 .. 3.90 .. 

H-6'A 4. 54 dd (12, 3) 4.50 dd (12,3) 

H-6'B 

) H-2' 

H-3' 4.28 a 4.04 

H-4' 
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Flg. 1: 100. 6 MHz 
13c (amplla banda del protón) espectro nmr de ª en 

pirldlna -d
5

• 

.;, 
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Journal of Natural Products. Vol. 49. No. s. p. 940 (1985) 

lndol alkalolde y ciuaslno1de de quassla africana. 

Instltut de Pharmatlc. ca.pus Plalne B20S-4. Unlversit6 Libre de 

Bruxelles. 1050 Brussels. Belglu.. 

Material vegetal.- Muestra de ralz de quassla africana se colectaron en 

el norte de Zaire (Oct. 83) y en el sur del Congo CFeb. 84) 

Un especi•en testigo se habla depositado en el Instituto Boté.nico de 

la Universidad Libre de Bruselas. 

Aisl-iento de alcaloides do cantlno.. - En el extracto crudo 

clorofór11lco obtenido después de alcalinización del polvo seco, se extrajo 

con HCl O. t N. la extracción de la fase Aclda acuosa con CHC1
3 

llev6 al 

alsl~lento de la Cantln-6-ona (70 ag. O. 07X) 4, 5-dlmetoxicantin-6-ona (40 

.. O. 04X) se. aisló posteriormente mediante extracción con CHC13 después de 

ajustar el pH a 10 de la fase acuosa, logrAndose la purlficac16n de ubos 

alcaloides •edlante un preparado de tlc sobre gel de sillce con tolueno 

-He2CO-EtOH-NH40H. 

Alalulento de Acldo jl-carbolln-1 propl6nlco 110 11g.0.02X). El polvo 

seco se extrajo con MeOH acidificado con HOAc. 

El extracto Htanólico después de dllución con H
2
0; el valor del pH se 

•Justó a 5 y el alcaloide se preclplt6 ltediante adición de 6cido plcrlco, 

disolvl6ndose el plcrato en Hez':O-HaO (1; 1), cromatogrAndose a trav6s de 

Aaberllta IRA 400 (Cl) y purlficando el preparado en tlc sobre gel de 

sillce con tolueno-EtOH-<lAc-NH4-0H. 

Extracc16n de quassina (25 118· O.OSX) el polvo seco se extrajo con HeOH 

y el reslduo se fracclon6 sobre una corta columna de gel de silice con 

CHC1
3
contenlendo cantidades crecientes de MeOH, la fracción que contuvo la 

quasslna se purlflc6 posteriormente mediante tlc, preparada sobre gel de 

silice, usando CHC13-MeOH. 
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Tetrahedron Letters. Vol. 26, No. 9, pp. 1225-1228 (1985). 

Aislamiento y estructura de 15-0-bcnzoil-bruceln D, 

quaslnolde Soulamea amara (anállsls de rayos X) . 

·~ 

un nuevo 

. 
SUbodh Bhatnagar, Judlth Polonsky , Thlerry Sevenet, and Thlerry 

Pnm¡¡6. 

lnstltut de Chlmle des Substances Naturelles. C.N.R.S. 91190, 

Glí-sur-Ybette, France. 

En la estructura de nuestro estudio sobre quaslnoldes hemos examinado 

lo• s:>rovenlentes de Soulamea amara una Slmaroubaceae propia de Vanautu 

(Nuevas Hlbrldas), la lnvestlgacl6n de las partes aéreas de esta 

•laaroubaceae hasta aqul poco evaluada mostró que los prlnclpales 

quaalnoldes presentes son los !)revlam.ente ·conocidos plcraslna B 1 e 

laobrucelna A 2.. entre los componentes de menos l•portancla aislados están 

iaobrucelna B _a y nuevos quaslnoldes, el 15-0-benzoll-brucelna D .!. la 

elucidación del cual (en su estructura aqui reportamos). 

Partes aéreas del vegetal secas (1. 5 kg) de Soulamea amara en primera 

ln.mtancla se extrajero con hexano y luego .varias veces con agua caliente, 

el extracto acuoso concentrado se extrajo continuwaente con cloroformo para 

dar wm mezcla en crudo de varios productos (14.1 kg). La croaatograf'ia en 

coluana de una parte del residuo de clorof'ormo (4.1 g) sobre gel de sllice 

(Merck 7734) y eluclón con cloroforao conteniendo 2X de aetanol of'reci6 

plcra•ina B puro l. (600 mg), una mezcla de picrastna B e lsobrucetna A z. 
(790 q), isobruceina A pura ¡ (370 ag), una f'racc16n (175 mg) conteniendo 

isobruceina A y pequef\as cantidades de lsobruceina B ~. as1 como 

15-0-benzoil-brucelna D .i (220 mg), este últlmo purlflcado por tlc 

preparada (slstema -CHC13+1or. CH
3
0H) a fln de dar ! puro (110 mg). 

El quasinotde i cristalizó de 111ietanol en fonia de prismas sin color 

con p.f. de 296-298°C, l«l~ + 24.05° (c=- t.O: plridina). La fórmula 

aolecular C'Z1H'31J0
10 

se estableció por medio de espectroscopia de masas de 

alta re11oluci6n FAS con (MH•) a m/z 515.1948 (calculado; 515.1916). 
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El expectro de masas CL (lsobutano) mostró abundante (Mii)+ Y CMH-18)+ 

iones, exhibiendo un fuerte pico a miz 12.3 asisiiado a un ácido benz61co 

protonado. La presencia de un grupo bcnzoiloxi también se refleja por el 

hecho de que el espectro muestra picos a miz 105(C
6
H

5
co)• y 77CC

6
H

5
). El 

especto IR (piridlna) mostró bandas de carbonllo a 1665 (cetona et, f3 
lnsaturada) y a 1725 cm-1 ca lactona y éster benzoico, en tanto el espectro 

UV (EtOH) mostró un mí'lximo a 233 nm Ce= 20823) debido tanto a una cetona et, 

f3 lnsaturada y las mitades benzoato. 

El especto 1H-NMR a 440 Hz mostró mucho; (flg. 1); la presencia de 3 

grupos metilo terciarios a a 1.24, 1.63 y 1.94 asignados al He-13, Me-10 y 

He-4 respectivamente. Experimentos extensivos de desacoplamiento 

per11ltleron la identificación de la totalidad de las otras resonancias; 6 

t.76(1H,ddd, H ... J 2,3, 12 Hz)¡ 2.44(111,dd, H ... z.12 Hz)¡ 2.60(111,d,H •• J 

S Hz); 2.94(1H,br,d,H 5, J 12. Hz~ 4.00 y 4.67 (cada uno lH, quartero AB, 

-cn
2
o-, J 7.5 Hz), 4.02(111,s, H

12
l: 4.16(111,s, H

1
l; 4.80(111,d,H

11 
J 5 Hz); 

5.31(1H, slmllar a.t. H
7

1: 6.07(1H, br.s., H
3
); 6.79(1H,s.H

15
J y 7.2 a 

7.92.(SH, protones aromáticos), excepto para los cambios quiaicos de H16 y 

de los protones aromáticos estas resonancias son muy similares a las de 

bruceina D. El cambio observado hacia abajo del campo para H, sugiere que 

el grupo benzoiloxi se localiza en la pos1c16n 15. 

Una prueba inequ1voca para la estructura del quasinolde ! f'ué provista 

por análisis de rayos X de cristal individuales. 

Un cristal de ! creciendo de metano l. con un tamaf\o aproximado de O. 4 

x 0.3 x 0.6 aun, se demostró en un diíract6metro autoútico Philllps PW 1100 

dtr 4 placas usando radiación o.lf'a de gráfi to monocromatizado CU-K (i\ 

1.5418 A0
). El sistema es monoclinico, grupo espacial P 21 con 2 moléculas 

en la celda (z= 2). 

Los parámetros son: a= 11.178, b= 9.614, e= 11.810 Aº y B= 114.6 Aº 

con un volwnen total de 1153 A0
• Cada reflexión se escudrif\o en un 1° de 

ratigo y una velocidad de O. 02.5° s-1 habiéndose estudiado 3 reflexiones 

stand.ar cada 2. horas a fin de verificar un posible decaimiento en los 

datos; no se observó descomposición, entre un total de 22.02. reflexiones 
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registras, 1945 con 1 > 3 cr(t) se consideraron como observaciones. Factores 

de polarización y de Lorents se aplicaron, pero no se hicieron correcciones 

en absorc16n. 

La estructura se resolvió por el uso de técnicas de mult1soluc16n 

U2l; todos los •toaos excepto 3 se encontraron sobre el mapa E, que 

corresponde a la aayor figura de fondo. 

Los 3 6.toaos restantes se obtuvieron ripldB!llente de los procedimientos 

de ~6n a fmlc1m:, con fac~ores de dlfus16n toaados de tablas 

lnternaclonales. Los reflnamlentos se desarrollaron Mdlante procedialentos 

en bloques diagonales de mlnlmos cuadrados, con factores 1sotr6p1cos y 

luego anlsotr6plcos (fac. t6nalcos), para los é.tomos ¡>esados y convlrglendo 

a R• rl1F
0
/-/Fc1/F

0
/• 6.7X. Los A.tomos de hldr6geno se colocaron en sus 

poslclonoa te6r1cas y se fiJaro y son factores téraicos lsotr6picos iguales 

al factor B total al cual se detenain6 en la étapa de normallzaci6n de la 

resoluc16n. 

Laa estructuras moleculares de 4 se muestra en la Fig. 2. Las unlones 

del anillo son iguales que en la bruceina D 5; las configuraciones de los 

INlltlluyentes hldr6xllo son: ljl--OH, 11-jl-oll, 12"'-0H, 14¡J--OH y 15¡¡--0H este 

se eaterU'ica por 6cido behZoico, en enillo A adopta una conf'oraaci6n en 

envoltura, los B y C estih en la silla de donde ol anillo lact6nico adopta 

una de •ecUa-sllla, Los 6ngulos dlhlrdrieos entre H-9 y H-11, y entre H-11 . y 

H-12 son de 46. 5° y 84.1°, respectivamente, valores que se hallan de 

acuerdo con las constantes de fonaa y acoplulento observadas para estos 

portones en el espectro 1H-NMR de 4. 

Benzoatos quaslnoldes son raraaente encontrados en la naturaleza y 

s6lo 2 se han aislado a la fecha; bruceantarin y dehidrobruceantarin. 

El quasinolde ~ no exhibl6 alguna inhlb1ci6n de creclmlento celular 

contra la linea celular de leucemia linfocitlca P-388. 
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Journal of Organic Chemistry. Vol. 51, pp. 4573-4579 (1986) 

Rutas prácticas hacia dos decalonas funcionales para la slntesis de 

quaslnoides. 

. 
Frederlck E~ Ziegler , Ki-Ju Hwang, F. Kadow, Scott l., K.leln Uttam, 

K. Patl and Teln-Cu llang. 

Sterling Chemistry, Vale University, New Haven, Connecticut, 06511. 

El ceto alcohol qulral 6a se preparó (S)-(+)carvona, debido a que dos 

pasos de esta reacción dieron s6lo modestos rendimientos, se desarrollan 

una ruta alternativa, el alcohol ceto racémico 6b se preparó de enedlona 

rac-13a por un proceso miis eficiente. 

Recientemente reportamos una estrategia para la slntesls de 

quasinoides en especial de bruceantina (1) que emplea Clalsen en los 

reareglos a f'ln de establecer la esterloqulmlca de C
8

, C
9
y C

14 
y utiliza 3 

sucesivos cierres de anillo (C-t CE--t CEO) a f'ln de obtener el modelo 

pentacicllco rac-5. 

En cuanto al estudio de este •odelo aporta una 111portante información 

sobre el anillo CDE del sistema, este aporta funcionalidad al anillo A para 

la transfonaac16n en la trayectoria de susti tuclón en el anillo A de 

bruceantina, nuestra meta fué prepara el ceto alcohol racéinico 6a, de 

primera 1nstancla (-)brucentlna y podria preparar 6a con suficiente 

f'acilldad y en gran cant1dad a fin de logr~r nuestra meta slnté:tlca. 

Heaos reportado que (+)-6-epi-a.-c1Perona puede prepararse con un 

rendlm1ento del 67X por reducción de (+)carvona mediante reducción con 

litio-bronce de Mueller, seguida por anlllac16n del enolato resultante con 

etll vlnll cetona y una subsecuente deshidratación con KOH-MeOH, la 

reacción de 10 g di6 el incUcio de ser posible hasta (2.00-300 gr) aportando 

la enona 7 (40X de rendimiento, 91X de pureza), Junto con una recuperación 

de 19X de dihldrocarvona que podria resiclarse. 

El contaminante presente en enona 7 (CGL análisis) podria ser 

ent-ciperona. Su presenc1a no afecta de manera drástica las 
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transformaciones subsecuentes y eventualmente se qui ta por cristalización, 

la exitosa doble reducción con L1-bronce de la enona trans anillo (fuente 

protónica t-BUOH) y protonación ruda! alfa esterioselectlva del enolato 

resultante (fuente de protón EtOH) anterior a la reducción de la cetona 

saturada intermedia, este procedimiento dió una mezcla compleja de 

productos donde el alcohol Sa fué el principal componente. 

El rendimiento, por pasos probó ser exitoso, la reducción de la enona 

7 ofreció una mezcla de 3 cetonas con la cual Sb O: ds = SS) podria 

aislarse en un rendimiento del 47:1. por cr1stalizac16n, desafortunamente, la 

cantidad residual de la cetona Sb, en tanto permaneciera en cantidad 

su.ficiente, no pudo separarse bien de los restantes lsómetros, se presume 

que dos de los componentes menores son cis-decalonas, el. inusitado alto por 

ciento de isómeros cls f'ormado en la reducción de enanas es resultado de la 

repulsión estérlca del grupo isopropil asociado con protonactón del radical 

an16nlco intermedio de enona 7 desde una a. fase. La reducción de la cetona 

Sb con 11 tlo-bronce of'rcci6 el alcohol ecuatorial sin corripUcaclón y en un 

cercano rendimiento cuo.ntl tativo. 

Bruceantina 
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En. este paso de nuestra estrategia slntétlca total, consideramos que 

el éter metoximetiUco (HOM) es deseable para protección del grupo 

hidroxilo del alcohol Sa, la esterificacl6n que da el éter Se se cumpl16 

con el éter de clorometil-metil en presencia de diisopropiletilamina. 

Con el grupo lsopropenil habiendo servido a su propósito como un 

medio para el control dlastero1som6rico en el proceso de an1llaci6n, ahor~ 
destinó su función como progenitor para el grupo carbonilo de la cetona 9d. 

La degradación requerida se completó rápidamente por ozonolisis 

(CH
3
0H-ct

2
Cl2.03; DMS: en 89'Y. de rendimiento), de la oleCina Se a fin de 

dar · la cetona 9a que a su vez, se sujetó a un sencilla oxidación de 

Baeyer-Villeger para dar el acetato 9b. 

La saponif'icaclón (LiOH) y oxidación (POC-OMF) dió la acetona 

requerida 9d, el rendimiento es de 69'Y.. 

La Cormaclón de la enona toa de la cetona 9d rué necesaria a fin de 

permitir la introducción del grupo hidroximetil en la decalona 6a 1 la 

ellmlnac16n de f'enil selen6x1do probó ser el método de elección adecuado¡ 

de manera que la exposición de cetona 9d al cloruro de fenllselenilo en 

acetato de etilo haciéndose la sustitución por medio de enol1zac16n 

paralela a la unión del anillo. El exito de la f'enilselenllaclón requirió 

el uso de reactivos sublimado y un cuidadoso control de temperatura y 

velocidad de reacción a fln de evitar la formación del contaminante a. 

clorocetona lOb, la oxidación de la Cenllcetona 9e con toa con un 

rendimiento del 75:< de cotona 9d. 

·fü·· .. , .. 

D 
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La introducción del grupo hidroximetll presente en el alcohol 6a se 

exploró inicialmente por medio de una adición de bromuro de vin1lmagnes1o 

catallzada por brumuro cuproso a la enona 10a, en tanto que pudo aislarse 

una vinllcetona individual lla, producto de adicción axial, esto con un 

rendimiento del 6SY. en escala de decigramos; sin embargo los intentos de 

auaentarlo provocaron ciertos problemas y dieron productos de adicción 1, 

2, aparte de ello el aldehldo llb, producto de la ozonolisls de la 

vlnllcetona 11a demostró ser inestable, siendo caprichosa su epimetizaclón 

al aldeh1do ecuatorial lle, en consecuencia ocupamos nuestra atención a la 

secuencia empleada por Wenkert en la serie del ácido drlménlco, la adición 

conjugada de cianuro (KCN-NH4Cl) acuoso en DMF, originó la cianocetona 

cristalina lld en un rendimiento del 70~. el cetal de etllengllcol 12a, 

derivado de Ud, reveló la naturaleza .axial del grupo ciano por la apaclón 

del C
9 
-H ecuatorial a O 2.. 62. con constantes de acoplamiento J=- 4. 7 y 3. O 

Hz, la saponlf'lcactón enérgica del clanocetal (KOH, DEG, 180°C) produjo el 

6.cido cetal 12b, el cual hubo de sufrir eptmerlzaclón bajo las condiciones 

de reacción. 

Con la estructura de carbonos y la estereoquimlca absoluta correcta 

establecida en el ácido cetal 12b, la man1p.ulac16n correcta y adecuada del 

grupo funcional, quedó pendiente de completarse, el 12.b se esterlfic6 .¡ 
redujo con LiAlH

4
, al alcohol 12c lográndose facilmente la descetallzac16n 

en acetona (grado técnico) en presencia de ácido p toluensulfónico, 

produciéndose el ceto alcohol qulral deseado 6a. 

Este ceto-alcohol 6a probó en última instancia ser inadecuado en las 

operaciones subsecuentes involucrados la construcción. de anillos que 

hubieran aportado eminentemente un éxito en nuestro sistema de modelos. En 

tan.to que varios de estos problemas podrían haberse evitado, mediante el 

simple expediente de intercambiar el éter MOH, que proteje al grupo en lo 

tocante a una unidad de éter benzillco, el serlo· problema de mantener 

lineas variables de aporte ~e material que vayan contra el plan sintético 

en ejecuc16n, en particular la secuencia inicial de anulación y la 

reducción resultante metal-amonlco demostrada, al menos en su estado normal 

de desarrollo. 
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Journal of Organ1c Chemlstry. No. 51. pp. 3347-3350 (1986) 

S1ntesis de un precursor de quasslmarina. 

George A. Krausª and Hlchel E. Krolskl. 

Departuent of Chem1stry, Iowa State Univers1ty, Ames, Iowa. Feb. 19, 

1986. 

Los quaslnoldes son una clase diversa de diterpenos que tiene una 

actividad blol6glca esencialmente (atll. Este hecho, combinado con su 

faatnante estructura los han hecho frecuentemente interesante en lo tocante 

al aspecto sintético, lo que es evidente por el n1111ero de •étodos 

recientes, los elaborados estudios de griego, sobre sintesis total de 

quasslna y castenolldo y a la sintesls de un isómero del quastnolde 

pentacicllco quassi•arln. Gane111 ha reportado un interesante método para el 

•iembro pentaclclico, Fuchs y otros, también han reportado muy promisorios 

métodos. 

Quaslmar1na 
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Inicialmente planeamos una estrategia de D~els Alders en la cual la 

ester1oquim1ca del anl llo B se introduce mediante la clcloadlc16n de 

2-carbom.etoxlbenzoqulnona con un dleno sustituido. Un método más directo 

quo podria también emprender problemas asociados con la. pertenenc18. del 

anillo A, se explica en el esquema 1, el paso clave involucra la 

cicloadiclón del malonato de1soprop1lldeno estérlcamente obstaculizado con 

un dieno sustituido, los alklliden malonatos de 1soprop111deno se han 

empleado como dleno y como dien6f1los en la reacción de D. Dlels Alders, 

Tletze ha demostrado que los alqucnos ricos en electrones suf'rcn tanto 

clcloadlclones lntermoleculares como lntramoleculares con alklliden 

malonatos de isopropllldeno. 

Dauben ha realizado una eficiente sintesls de a-damascona ·usando el 

aducto de un malonato de lsopropllldeno y plpcrlleno. A fin de probar la 

factlbll idad de nuestro plan, se estudio la reacción entre 1 y el dieno 2. 

+ 

2 

3: X = Chl:02Et, Y • H 

4: X = H, Y • CH
2
C02Et 

El compuesto 1 se preparó partiendo de malonato de isoprop111deno y 

plperonal p_or el método de Brown; la de Diels A ofreció los productos :J y 4 

en una proporc16n de 2; 3 con el 60Y. de rendimiento, siendo los dos 

productos cristalinos y racllmente separables. Demostraron ser 
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esterios6meros según evidenciaron sus espectro de masas y NHR, el 

aslgnamiento sin ambiguedades de la estructura por el último se coapllcó en 

el hecho de que los 2. centros estereogénicos se aislaron uno ·de otro, de 

cualquier manera, una determinación de cristales individuales por rayos X, 

1M>str6 una relación cis entre el grupo arilo y la porción éster de Acldo en 

el aducto 3 1 el a. 4 sin embargo tuvo la deseada relación trans, habiendo 

resultado en principio una relación 1; 1 de aductos. puesto que se activaron 

ubos grupos carbonllo. 

Sin eabargo, anticipamos que en la conformación pr:eferida el anille 

arllo podria estar fuera del plano del grupo alkllidenomalonato y pcdrla 

interferir en la ruta del dieno. 

Esto se deauestra en el esqueleto II. esta disparidad podria 

incrementarse come lo hagan el nWaero y tamaf\o de los sus ti tuyentos orto. 

Con el aducto 4 fAcilmente obtenible, el diácido es la siguiente meta, 

los llOdelos moleculares indican que el malonato de isopropllideno esté. 

fuerte•nte lapedldo, siendo flanqueado tanto por el arilo como por el 

grupo de éster Acido acético, y verdaderamente, en el tratamiento con 

exceso de KOH aetan611co la m.i tad de malonato de isopropllideno no se 

roapió, el material de arranque se recuperó cuando 4 se trató con HCl 

acuoso en THF. la reacción de 4 con ácidos p-toluensulfónlco en benzeno 

hirviendo produjo varlos compuestos, puesto que el diácldo se convlrt16 en 

una lactona axial, emprendimos la ruptura del malonato lntraiaolecularm.ente 

y produjlaos la lactona dlrectuente. 

Esquema 11 

-----+ 3 

----+ 4 
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Journal of Organlc Chemlstry. No. 51. pp. 4347-4353 (1986) 

Quaslnoldes. 2. Un nuevo acceso hacla el sistema de anillos. 

Robert V. Stevens•, Stevcns R. Angles, Ken Kloc•, l:ok F. Mak, Kenneth 

N. Trueblood and You-Xi Liu, 

Departament of Chemlstry and Biochemlstry, Universi ty of California. 

Los Angeles, California. 

Los quaslnoides son un sistema de compuestos originales y aislados de 

plantas y é.rboles de la familia de las Slmaroubaceae, un amplio rango de 

actividades biológicas incluye propiedades antlleucémicas, antineopl,smlcas 

y contra los parásitos que comen plantas, al igual ha guiado a una fuente 

de interés en estos compuestos. Previamente hemos propuesto una metodoloSla 

sintética, llevando a cabo la construcción de un sistema de anillo BCDE, 

(un modelo) en conecc16n con la sintesls total del potente antlneoplásico 

bruceantina (1), en este trabajo, presentamos una preparación eficiente de 

las estructuras 2, de lan cuales esperamos aportar un camino general a una 

variedad de quaslnoldes. 

ESQUEMA 1 

1 
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Bulletin of the Chemical Society of Japan. No. 59 1 pp. 3541-3546 

(1986) 

Estructuras de los Yadanziosldos K, H, N y O. Nuevos Gllcósldos 

Quaslnoldes de Brucea Javanica (L). Herr. 

Sakaki Toshiro, Shln Yoshlmura, Takahlko Tsuyukl •, Takeyoshl Takahash1 • 

Tadashl Honda• and Toshihlro Nakanlsh1 •. 

Departament of Chemistry, Faculty of Sclence, The Unlverslty of Tokyo, 

Hongo, Bunkyo-ku, Tokyo 113. 

·suntory Instl tut for Blomedlcal Research, \lakayamadal, Shlmamotocho, 

Hlshlmagun, Osaka 618. Hay. 15 1986. 

La sean la de Brucea javanlca "Ya-dan-zl" se ha usado en medicina 

china para 

principales 

el tratamiento del cáncer, habiéndose investigado sus 

componentes con actividad antlleucémlca, los de menor 

importancia han sido estudiados por nosotros y dilucidados 

estructuralmente, todo para 16 nuevos principios. 

La investigación posterior llev6 al aislamiento de 4 nuevos glic6sldos 

quaalnoides, los yadanzi6s1do K, H. N y O (1-4). Este trabajo describe la 

determinación estructural de estos compuestos (1-4) y la preparación y 

actividad antlleucémlca de la agllcona del· yadanzlósido O. (4) 

Un extracto metan611co de semilla desengrasadas de B. Javanlca en 

varios tratamientos, ofreció el yadanzi6sido K. (1; ca. 0.001~ de 

rendimiento), el yadanziosldo H (20.0005~ de rendbalento), el N (3; ca. 

0.0001Xl y el O (4; 0.0002Y. de rendimiento). 

El yadan:z:losido K cristallz6 de •etanol, tiene un pf. de 214.5 a 

216. sºc, y presencia de 3 grupos metilo terciario, dos vinll •etilo; un 

acetoxll y un aetoxicarbon1l 1 asl como un protón olefinico en el espectro 
1H-NMR y la tabla 1, la presencia de un grupo carbonllo 7-13-lnsaturado se 

demostró aedlante el espectro UV. Se 1nflr16 la fórmula molecular C36Hca018 
del espectro de 13C-NMR Junto con un pico 769 m/z [H + H]• en la 

espectrometria de iones secundarlos (Sl-HS) y la hidrólisis cbn 

~-gllcosldasa para producir bn~ceantinol (5), (4) como principal agllcona. 

89 



Los cambios en las seftales de gl1cosllac16n debidas a C-3 y C-4 fueron 4 

a + 2. 1 y 18. 3 ppm, respectivamente, y la sen.al d~bida a c
1
...,-CH

3 
fué 

observada a a 2. 04 como un singlete en el especto H-NMR de l. Asl la 

estructura del yadanzlosido K (1) fué determinada como 

3-0-(~-D-glucoplranosll) bruceantlnol. 

El yadanzlosldo H (2) se obtuvo como polvo amorfo de acetona-hexano, 

con p. f. 20B-213°C, el EI-HS mostró un pico a 542 m/z (-C6H1006)• y el 

Sl-HS ofreció un pico a 727 miz ( (N + Na]•), la hldr611sls enziútlca de 2 

con ti-glucosldasa ofreció la bruceantarlna (6) co•o la principal agllcona, 

este hallazgo suglr16 la fórmula •olecular C34H,00u/ el espectro 1H-NMR 

dellOatró la presencia de una sel\al doblete CJ• 7 Hz) debido a C,,,-CH3 en a 

1.18 y una S-stnglete a 7.26 que puede asignarse a un cu,-H. esto sugiere 

que la mitad bruceantarina se enollza en una estructura 

2-hldroxl-3-ceto-1-eno, el cual la forma de unión ,i-gluc6sido a través del 

6.tomo de O en el c-2 de la agl1cona3b. 

La conC1gurac16n del c,,,-CH3 de 2 se lnf1r16 como siendo 

ex-ecuatorial, partiendo de una similaridad estructural al bruceósldo A2c 1 

por lo tanto la estructura de 2, es por ende, atribuida al yadanz16s1do H. 
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Tabla 1: 1 HNllR espectro del yadanzlósldo K (1), M (2), N (3) y O (4) y 

algunas agllconas. 

K (l)bl M C2lbl N (3) 01 o (4)d) 7•> 10•> 

1-H f) 7.26 s --- 7.27 s --- f) 

3-H --- --- 6.10 d (2.2) --- 5. 74d (2.4) 

4-H --- f) 2.24 brt 2.42 m f) 

5-H f) f) 0.98 dd f) f) f) 

(9.5, 6.6.) 2.25 brtd f) 

6et-H f) f) 2.15 brd f) (2.9, 14.8) 

l. 94 brt f) 

613-H f) f) 1.56 brt(l3l f) (11. ll 

7-H f) f) 5.13 brs 4.96 brs 4.66 brs 4.82 brs 

9-H f) f) 2.95d(4.0) 2.50 d (5.4) f) f) 

11-H f) f) 6.20 d (4.4) 5.13 d (5.4) 5.44 br 4.26 brd (4.3) 

12-H f) f) 4. 90 brs 5.08 brs 4.29 brs 4.22 brs 

15-H 6.85 f (13) f) f) f) f) f) 

20-H f) f) 5.12 d (7. 7) 5.05 d (8.1) 4. 70 d (7.9) 4. 73 d (7.6) 

4-Me 2.04 brs 1.18 d (7) 0.87 d (8.8) 1.16 d (8.1) 1.11 d (7.0) 1.85 d (2.2) 

10-Me 1.68 s . ( l. 64 s 1.87 s 1.63 s 1.62 s 1.40 s 

C0
2

Me 3.89 s \ 3.56 3. 77s 3.86 s 3. 78 s 3.81 s 

2'-H 6.06 s 5.89 s 6.10 s 5.66 brs 5. 78.s 

3'-Me 2.26 s 2.18 s 2.14 d (1.1) 

4'-Me 1.42 s 0.85 d (7.0) 1.49 s 1.06 d (6.8) 1.57 s 

1.47 s 1.51 s 

4'-0Ac 1.98 s -- 1.94 s --- 2.03 s 

5'-H --- --- 2.67 m -- 2.59 q (7.2) 

2. 78 m 

5'-Me --- --- 1.24 t (8. ll --- 1.13 t (7.3) 

l"-H fl f) 5.47 d (7.0) 5.28 d (8.1) 

6' '-H f) f) 4.57 d (11) 4.42 dd 

(10.8, z. 7) 

a. - constante de acoplamiento en Hz entre 
b, - 90 MHz C

5
0

5
N e. - 270 MHz CDCL

3 

c. - 400 MHz C5D5N f. - no medido 

d. - 270 MHz C
5
0

5
N 

( 
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El yadanz16sldo N (3), p.f. 175-lSOºC, aostr6 una seftal en doblete 

debido a un protón anomérlco en 4 S. 47 (J= 7Hz). en el espectro 1ff .. ffMR, un 

pico en m/z 733([M+ Na)•) en 51-HS y un pico a a/z 54~3 ([M .. C
6
H

10
0

5
)+) en 

El-HS. Estos datos espectrales Junto con el espectro c .. NMR (tabla 2), 

lncUcaron que 3 es un hex6sldo con fórmula aolecular C34H.,ptt/ El dicho 

yadanz16aldo (3) N se hldroliz6 con 6cldo sulfúrico 1.5 M (1 M•l aol/da3) 

en metano! hirviente a fin de dar la agllcona (7) y D .. glucosa, la últlaa se 

1dent1flc6 por aiL después de trlmet1lsUaci6n, la aaUcana 7 con un p. f. 

180-183°C. de90str6 tener una foraa aolecular C•H36011 aedlante espectro de 

MA• de alta reaoluc16n HS~ y un pico en Ill a/z en el El-HS sugirió la 

presencia de un grupo heptenoil (C H CO) en la cadena lateral, en virtud de 

que el espectro 1H-NHR reveló 1: ~resencta de un i•opropll y un grupo 

vlnll-Mt1llco (a 1. 06 (J• 6. 8 Hz) y 2.14 d (J• 1. 1 Hz) respectlv.....,nte) en 

la cadena lateral y los valores de caabio de las ••ftal"es debidas a e11toa 

grupo• son slallarea a 1011 de la bruceanttna (8) en el ••pectro 13C-NMR y en 

el 1H, la cadena lateral podrla ser un grupo 3. 4-diaettl-2-pentenoll, la 

Nxlaa de abaorción en UV aparece a 220 y 267 nm, en solución de etanol. y 

la dltiaa varió a 314 na en adtcc16n de alcall, indicando la pre&encia de 

una •ltad dlofenol. En el espectro 1H de 3, hay una &eftal de doblete debida 

a C-11 -H que aparece a a 6.20, que es ú.s baJa que la de bruceantlna (8), 

la irradiación de una seftal de upllo triplete debida a c,..,-H esté. en a 

2. 24, las seftales en O. 87 del mismo 4 son deb~das a un c,.,-cu3, y lalil de 

6.10 por Cc3> -H que lleva a f~rmarse o dellnearse blen. 

Por otra parte, la agllcona 7 aostró una sefta.1 doblete debida a un 

c,.,-ot3 en a 1.11 y una sena! doblete debida a un protón oleflnico en C-3 

en a s. 74 con una constante de acoplaalento .J• 2. 4 Hz. 

E•tas caracterlsttcas especiales sugieren que la configuración de 

c
0

,-at3 es ex-ecuatorial y que la del anUlo A de la agllcona 7 ea la •iAa 

que la de la norquaslna 7. 

De estas observaciones y de la co•paraci6n de los espectros 1H y 13C 

(MIR) con bruceantlna (8) la agllcona. 7 de•ostr6 ser un is6aero con una 

eatructura l-ceto-2-eno de el bruceanttna 8. 
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Puesto que no se v16 un cambio batocróm1co en el máximo de absorción 

UV de 3. en la adicción de alcall. el eslabonamiento glicósido mostró estar 

formado a través de un átomo de oxigeno en C-2 de aglicona (7), de manera 

que la estructura del yadanziósido N (3) demostró ser metll 

2-(tJ-D-glucopiranosl loxi )-13-,9-20 epoxl-15-/3, 2E[3, 4-dlmetll-2-pentenoiloxl] 

-1111-12-a.= dihidroxl, 1 0 16-dioxo-2-picrasen-21- oate, que es un nuevo tipo 

bruceósldo con un anillo A tipo. quassina. 

El yadanzlósldo O (4), con p.f. 183-188°C, es una hexosa con el mismo 

esqueleto del yadanzlósido G, excepto por una sef'ial adicional del triplete 

(4 22.0) debida a un grupo metileno partiendo de la comparación del 

espectro 13C-NMR (tabla 2) el de 1H también reveló la presencia de un grupa 

acetoxil, un etll y dos metilo asignables a la cadena lateral Junto con un 

protón olef'~nico. De manera que la estructura de Ja cadena lateral podrla 

:foraularse como 15-0-(4-acctoxl-3 etll-4-metll-2 pentill, y la geometria 

del doble enlace se asignó siendo 2E por la siguiente dlf'erencla de la 

aecl1c16n NOE de 4 a 400 Mffz, la lrradlaclón de la sef'ial debida a e ,
2

, -H en 

6.10, resultó en un mejoramiento de las sefiales en t.49 y en 1.51 en virtud 

de un metilo germinal en C-4. 

El yadanzi6sldo O. se hidrollzó cc;>n ¡:J-glucosldasa a fln do 

proporcionar la agllcona (10). con p.f'. 13B-143°C. que no dió algún 1ón 

aolecular sino un f'ragmento tónico a 560 m/z por la pérdida de un ácido 

ac6t1co en el EI-HS, los espectro 1H y 13C CNHR) de 10 fueron muy similares 

a Jos de bruceantlnol (5) excepto para sefiales debidas al motilo adiciona 

en la cadena lateral, este hecho implica que el anillo A de 10 paseé una 

eatructura 3-hodroxl-3- en-2-ona, la sef'ial originada por C"1-CH3 apareció 

en .S 1.85 como una sefial doblete con una pequen.a constante de acoplamiento 

(.J• 2.2 Hz). Se observó un protón anomérico en 5.28 como un doblete (J= 8.1 

=~~·, ~) w: :elna~s;:;:::a:;_;;:;: ~~4>~.CH;s:::r::::c::r:s:¡;:s c:::e::::;:: !~: 
casi las mismas de las del yadanziósldo G (9), y también de los 

yadanziósldo A3
b, C3

b, F y JJ3
• La estructura del yadanziósido O se 

deteraln6 que en metll 2-(13-D-glucoplranoslloxi )-13 /3. 20 -epoxl-151! (2E)-

4-acetox1-3-et11-2-pentono1loxi -11/3. 12a:.-dlhidroxi-3, 16-dioxo. 1-plcrasen 

21".oato. El yadanzlósido (4) (O). es un bruce6sido con el mayor m1mero de C 

en la cadena lateral 15-0 que hasta ahora ha sido hallada en la naturaleza. 
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La estr-uctura 10 propuesta para la agllcona del yadanzlósldo o. f'ué 

establecida por sintesis parcial. lograda mediante la reacción de 

(2E)-4-acetox1-3-et11-4-met11-2-pentcnolco ácido( 11) con 3-0-Ct-butildlmetll 

slllllbruceolldo (12) derivado de brusatol (13). 

El aetll (2E)-3-et11-4-hidrox1-4:met11-2-pentenoato(14) se preparó por 

la reacción de \llttig-Honer del 2-hldroxo-2-metil-3-pentonona( 15) con un 

reactivo de Wittlg derivado del dlmetll(metoxlcarbonUmetll) fosfato usando 

hldruro de Na como Base en dimetoxletano. 

Se obt lene el producto 14 en un rendimiento del 27X 1 datermin.indoae la 

geo11etria del doble enlace al cabo de hidrólisis y acet1lac16n hubo mucho 

sub-productos asi como el compuesto 15 de origen. el ácido insaturado 

sintético (11) mostró una sen.al slnglete debida a un protón oleflnico en 

s. 85, que fué casi el mismo conforme al valor de cambio (5. 78) visto para 

el yadanzl6sido O, en forma de agllcona (10). asi el doble enlace de 11 se 

confirmó con una geometria 2E. 

La derivación de la parte del esqueleto y la introducción do la cadena 

lateral en CUlJ se trató con cloruro de t-butll-dl111et1lsilll en presencia 

de lmldazol en DME a fin de dar 3-0(t-butlldimetilsilll)brusatol en un 94Y., 

en hidrólisis con met6x1do de potasio en metano} seco, dió el 

3-0-(t-but1ld1metUs11U)bruceoUdo (12) en un 6SX, la esterif1cac16n del 

ácido (11) c:on 12 fué efectuada en presencia de dlclclohexllcarbodUmlda 

(OCC) en diclorometano y el producto de reacción (16) se sujetó a 

desprotecc16n aedlante un tratamiento con SY. de HF-acetonl trllo o con 

fluoruro de tetrabutllamonlo en tetrahldrofurano CTHFJ a 0°C, hallindose 

que el producto slntltttco es total11ente idéntico con la aglicona del 

yadanzlósldo O (10). 

Esta exhibió una significativa actividad antitumoral contra la 

leuceala aurlno Ufoci tlca P-388, siendo los valores 11.S para el especlmen 

natural 8 .2, 37.1 y 47.2Y. a nivel de dosis de 1, ·2 y 5 mg/kg 

respectivamente, los valores 1LS para el producto sintético fueron: 42. 3 y 

45. 4~ para dosis de 4 y 6 mg/kg respectivamente, pero se observó una 

toxicidad a nivel de dosis de 8 mg/kg. 
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N(mero de átoaos de carbono en C -O teniendo cadenas convencionales 
15 

5R
1 

•H, R
2

• ~ 
9R.·~-

6 R
1 

• H, ~2 • • .p 
BR

1
•H, R2 •·~ 

10 R
1 

• H, R
2 ••rC 

. /-t-1ZR1•S1 

' 
• R

2 
• H 

3 R • IJ-Glc 

7RaH 
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Tabla 2. 13C Espectro de Resonancia Kagéntica Nuclear del yadanzlocldo 

k (1), H (2), N (3), y O (4) bruceantlna (8) y algunos agllconas. 

KUlª1 H(2lª1 N(.())01 0(41° 1 (Sl01 111•1 (8) 01 1101•1 

1 St.1 t 129.4 d 199.6 B 129.6 d so.o t 201.0. 48.7 t 48.6 
2 193.6 ••• 148.B s 146.4 s 148.B s 192.9 s 143. 7 s 192.2 s 192.1 
3 ::::~ :·· "194.S s 12s.s d 194.6 B 145. 9 s 121.3 d 144.2 B 144.1 
4 43.9 d 31.6 d 43.9 d 128.3 s 30.7 d 127. 9 • 127.B 
5 43.4 d 40.B d 36.9 d 40.4 d 42.5 d 36.5 d 41.2 d 44.1 
6 2.9.3 t 30.1 t 28.8 t 30.D t 2.9.6 t 28.5 t 2.9.2 t 29.1 
7 -83.4 d 83.7 d 83.0 d 83.4 d 83.6 d 82.4 d 82.4 d 82.6 
8 46.0 s 46.9 s 46.7 s 46.6 s 46.2 B 46.1 s 45.5 B 45.4 
9 41.9 41.4 d 44.2 d 41.4 d 42.1 d 43.9 d 41.9 d 41.9 

10 40.8 B 39.7 s 48.9 s 39.6 s 41.4 B 47.3 B 41.2 s 41.1 
11 73.0 d 73.5 d 75.1 d 73.S d 73.1 d 72.9 d 71.1 d 71.0 
12 75.9 d 76.1 d 76.3 d 76.0 d 75.9 d 76.1 d 75.9 d 75.7_ 
13 82.6 s 82.7 B 83.0 s 82.6 s 1 82.7 B 81.2 s 81.4 s 81.3 
14 50.2 d 50.7 d S0.9 d 50.3 d 50.4 d 51.6 d 51.7 d 51.5 
15 68.4 d 69.3 d 68.B d 68.6 d 68.6 d 66. 7 d 66.0 d 66.2 
16 168.0 s 168.0 s 168.2 s 168.0 s• 168.0 s 168.2 s 167.0 s 166.9 
18 15.2 q 12.6 q 14.5 q 12.5 q 13.3 q 14.8 q 13.3 q 13.3 
19 15.8 q !B.O q 18.9 q IS.O q 15.7 q 19.0 q 15.5 q 15.5 
20 73.5 t 73.8 t 73.7 t 73.6 t 73.7 t 73.6 t 74.1 t 74.1 
21 171.2 B 171.2 s 171.1 B 171.1 a 171.2 s 171.6 s 171. B s 171.B . 
Cite 52.5 q 52.3 q 52.3 q 52.6 q 52.5 q 52.B q S42.9 q 53.4 
I' 165.7 .. 165.3 s 166.0 s 165.2 8 165. 7 8 16S.2 s 165.0 • 164.2 
2' 113.S d 130.4 •' 113.6 d 113.8 d 113.6 d 111. B d 111.B d 112.0 
3' 169.5 s 130. 2 d: 167. 2 8 169.5 s 169. 5 sd 169.6 s 169.6 s 169.6 s 
4' 82.3 B 128. 7 d 38. 1 d 82. 7 s 1 82.4 s 38.3 d 38.4 d 82.4 
5' 14.3 q 133.6 d 1 16. 7 q 22.D t 14.5 q 17.1 q 17.0 q 22.1 
6' 25.8 q 128. 7 d. 20. 7 q 26.2 q 26.4 q 20.B q 20.8 q 26.5 
7' 26.3 q 130.2 d9 20. 7 q 26.5 q 25.9 q 20.B q 20.8 q 26.5 
8' 163.4 s 168.6 s 163.3 s 170.9 
9' 21.4 q 21.7 q 21.4 q 21.9 

ID' 14.6 q 14.2 
1" 104.8 d 102.0 d 100.9 d 102.0 d 
2" 75.6 d ;::~ :J ;::~ :k 74.6 d 
3" 78.5 d 0 78.B dn 
4" 71.5 d ;~:: :J 71.5 d 71.3 d 
5" 78.3 dª 78.6 dk 78.4 d 0 

6" 62.B t 62.4 t 62.5 t 62.4 t 

a) 22. 5 llllz, c
5

D
5

N. bl 67. 5 Hl!z, coc1 3 el 22. 5 Hl!z, CDC13 
d) La aslgnaclón de seftales son contrarias. e) Y J)-n) estas son l~les a 

d). C) El •toao de carbono Junto con carbon1l carbono. gl AtOllO de 
carbono en poslc16n -o. h) Atomo de carbono en posición -•· 1) Atoao 
de carbono en posición -p. 
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Determlnac16n de la estructura de Shlnjulactona H, y N. Nuevo 

principio amargo de Allanthus Al tissima swingle. 

Yoshio Numl, Takahlko Tsuyukl •, Takeyoshl Takahashl • and Kazuhiro 

Matsushlta. 

Departament of Chem.lstry, Faculty of Sclencie, The Unlverslty of 

Tolcyo, Hongo, Bunkyo-Ku, Tokyo 113. 

ApUcatlon Center, Scientlflc Instrwnent Proyect, JEOL. Co. Ltd. 

Nakagaal, Aklshlmma Tokyo. 

Como una continuación· de los estudios sobre los principios aaargos de 

las plantas simaroubaceae, hemos investigado los coapuestos de Allanthus 

al ti salma Swlngle. (nombre japonés Shinju), además hemos estudiado los 

principios amargos en extractos acuosos de la corteza de ralz de dicha. 

planta y obtenido dos nuevos compuestos, las shinjulactonas H, (l; O.OOOSX) 

y la N (2; o. OODZX) junto con los bien conocidos de los quaslnoide 

allanthona (3), !1
13-dehidro-glaucarubolona (4), shiJulactona D y 

shinjugl1c6s1do D, este estudio describe la determinación estructural de 

las shlnjulactonas M y N (1 y 2) y la derlvac16n quimlca de 1 de allantona 

(3). 

La shlnjulactona H (1), p. r. 260-264°C mostró la presencia de hidroxi, 

1)-lactona y a:, 1)-cetona insaturada por espectros lN e IR, dando un pico 

aolecular a 410 a/z en el espectro EI-HS, surgiendo la fóraula molecular 

C20H2r.Ov• en el espectro 13C nmr de 1, se observaron seriales a a (e) 66. 5 y 

a (e) 75. 8, que son asignadas a un carbono hidroximetllo y a un •toao de e 

que sostiene un hidroxilo terciario, respectivamente. El especlo 1H nmr del 

1 •oatró la presencia de un metilo terciario y de metilvinllo y las 

caracteristicas espectrales fueron similares a las de allantona (3) excepto 

por la ausencia de un grupo exo-metileno, puesto que la fóraula 11olecular 

de 1, paseé 2 átomos de O y dos de H extra en comparación con ailantona (3) 

su estructura podria deducirse como siendo un producto vecinal de 

h1drox1laci6n del exometlleno en la ailantona (3) partiendo de la evidencia 

espectral; la estructura con el grupo hldróxllo primario en C-21 y el grupo 
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hidr6xllo terciario en C-13 podrian proponerse para la shinjulactona H (1). 

los espectros COSY, NOESV y el 13C, 1H correlacinado J doble dimencional de 

1 mostraron y confirmaron la localización del hidróxUo terciaro, la 

configuración del Alomo de e en C-13, se determ1n6 mediante mediciones de 

diferencia NOE, la irradiación de una senal debido a un protón del metilo 

en C-21 resonando en '5 4. 42, resultó en el incremento en el Area de las 

sefiales a O 43.41 y 3. 49 debido al metilo en C-15 y a a 4.19 a otro protón 

del metilo en C-21, respectivamente. 

Esta observación indica que el grupo hldroxlmetilo en C-13 se localiza 

en orientación a y por lo mismo el grupo hidroxilo terciario en C-13 en 

orientación (3, Asl la estructura de shinJul~ctona M se determinó y es 11-(3, 

20-epoxi-1/3:, 11«, 12a, 13(3, 21-pentahidroxiplcras-3-eno-2, 16-dlona. 

2 R1 
•O-OH, 0-H, R2 =OH 

3 R1 
a O, R2 = H 

4 R1 
a O, R2 =OH 

5 R1 =et-OH, 6-H, R
2 

• H 

6 R a CH
2 

7 R = 0t-CH
2
0H, ¡¡-OH 

98 



Tabla 1: 1H espectro de RMN del ShlnJulactonas H y N Cl y 2) en C
5
D

5
N. 

lb) 2º' 

1-H 4. 42 s 3.99 d (B.4) 

2-H 4.62 m 

3-H 6.10 q (l. 4) s. 79 br s 

5-H 3.01 brd (12.6) 2. 73 d (12. 6) 

6a-H 2. 17 ddd (14. 9, 2.9, 2.8) 2.os d (14.3) 

6/1-H 2. 07 ddd (14. 9, 12. 6, 2.7) 1.91 dd (14,3 12.6) 

7-H 4.61 dd (2.B, 2.7) 4.62 br s 

9-H 3.39 s 3.41 s 

12-H 4.32 d (1.5) 4.70 s 

14-H 2. 78 ddd ( 13. 3, 6.0, l. 5) 3.01 d (11. 9) 

15ot-H 3. 41 dd (18. 3, 13.3) 5.27 d (11.9) 

15/1-H 3.49 dd (18,3, 6.0) 

4-He 1. 74 br s 1.61 s 

10-He 1.59 s !. 69 s 

20-H 4.12 d (7.B) 3.77 d (8.4) 

20-H' 4.83 d (7.B) 4.16 d (B.4) 

21-H 4.19 d (11.2) 5.46 d (1.8) 

21-H' 4;42 d (11.2) 5.52 d (1.8) 

Tabla 2: 
13c espectro de RMN de Shlnjulactonas M y N (1 y 2J en c

5
D

5
N. 

o de 
lb) 2º' 

No de 
carbono Carbono 2 

84.6 d 83.1 11 110.5 s 110.2 

2 197.5 s 72,3•• 12 80.7 d so. 7 

3 126. 2 d 126.7 13 75.8 s 148,6 

4 162.3 s 134.4 14 46.3 d 55.5 

5 42.6 d 41. s"> 15 31. o t 67.B 

6 26.1 t 25.5 16 170.1 s 173.0 

7 78.3 d 78.6 18 22.4 q 20.9 

8 46.3. 
o 45. 7 19 10.6 q 10.5 

9 45.3 d 47.1 20 70.9 72.zd> 

10 45. 3 sº 41. 7CJ 21 66.5 t 120.2 
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La estructura de 1 propuesta para las shinjulactona M se confirmó 

flrmemerite por conversión qulmlca de allantona (3) a shlnjulactona M (1) 1 

allantona en tratamiento con tetr6xldo de Os, ofreció un producto derivado 

del ataque del reactivo sobre la olefina conjugada entre C-3 y C-4, en 

virtud de que el reactivo podrla no ser accesible al exo-metlleno debido a 

impedimento estelérlcos del anillo E. 

De cualquier manera el trlacetato de ailantona (6) 1 reaccionó con el 

reactivo a fin de ofrecer un derivado dlhldroxl (7), C
26

H
32

0
12

, el 

tratamiento de (7) con metóxido de K dió la shinjulactona M, idéntica al 

especlu.en natural incluso propiedades ópticas. 

La shinjulactona N (2), p. f. 245-261 ºe, dió la íórmula molecular 

C20H2608, por espectro de masas de al ta resolución mostrando la presencia 

de agrupamientos hidroxl lo y lactonas. 

La comparación del espectro 1H nmr de 2 con los de ShlnJulactonas A 

(5) y 613-dlhldroglaucarubolona (4), llevó a la estructura propuesta con 

los •lsnos estructuramlentos de anll los A, B, e y E según sucede con 5 y 

con el •ismo hidroxilo IJ-ecuador en C-15 como sucede en 4. la constante de 

acoplamiento, J14, 15, es 

20-epoxl-11!. 2a., Ua., 12a., 

(2) para la shlnJulactona N. 

11. 9 Hz~ proponiéndose la íorma: 111!, 

151)-pen tahldroxlpl crana -3-13 (21 )-dlen-16-ona 

El espectro 13C ruar de la shlnjulactona fué co11patlble con la 

estructura propuesta 2, correspondiendo el compuesto al hidrollzado de 13, 

18-dehidroexcelsln obtenido de Allanttius excelsa. 

Si bien se han aislado mis de 20 quasinoldes y 4 gllcosldos 

quaslnoldes de A. altisslma hasta el momento. la shinjulactona N (1) es el 

primer ejemplo de 1113, 20-epoxtplcrasano que paseé un grupo hidroxilo en el 

é.tomo C-21, y el epoxlp1crasano (8) tiene grupos hidroxilo sobre C-13 y 

C-21, pudiendo ser uno de los intermediarios biogenétlcos que dan el metll 

131J, 20-epoxlplcrasano 21-ato(C] tal como el brusatol del precursor tipo 

ailantona [AJ. 
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Chem. Phara. Bull. 34, (10), pp. 4447-4450 (1986) 

Yadanz16s1do P., un nuevo gllcosldo quaslnolde antlleucéalco de Brucea 

Javanlca (L) HElU\ con la estructura 3-0 (IJ-D-glucoplranostl) bruseantlna. 

To11hlro Sakakl, Shln Yoshlmura, Takakl to Tsuyukl •. Takeyoshl . 
Talcahashl ami Tadaahl Honda. 

Depart88ent of Cheal11try, Faculty of' Sclence, The Universlty of Tokyo, 

Hongo, Bunkyo-Jru, Tokyo 113, Japan and Switory Instl tute f"or Bloltedlcal 

Research, Wakayaaadal, Shlmamotocho, Mlshlmagun, Osaka 618, Japan. 

Palabras claves. Gllcósldo quaslnolde, yadanz16sldo P, 3-0 

(11-D-glucoplranosl 1 l-bruce.antlna, Brucen Javanlca; Slmaroubaceae, 

bruceantln6sldo B; actividad antl'leucémlca, NMR. 

Laa aeslllas de Brucea javanlca (L) Merr, conocidas como Ya-dan-zl, se 

han usado en la medina china contra el cáncer; los principales componentes 

antl-dncer se han estudiado por Polonslcy, Gelssman y Lee, en nuestros 

estudio• sobre los principios amargos en plantas Slmaruobaceas, exaalnaaos 

10• constituyentes de la fracción polar del extracto de aetanol de 

Ya-dan-zl y reportamos alrededor de 2.0 · nuevos prlnclplos. Tubién 

e•tudiaaow algunos componentes menores y aislamos un nuevo gllc6sido 

quaalnoldo, llamado yadanzlósldo P (1), describiendo este trabajo la 

evldencla espectral que el quaslnoide glicosldo Cor•ulado es 3-0 

(ll-l>'-glucoplra1'osll)-bruceantlna es el yadanz16sldo P. 

Se deeengrasan las semillas y se extraen con metanol, prealonando 

entre dlclo1tetano y agua, la capa orgánica se sujeta a separación por 

cromatografla en gel de sillce y é.cldo salicilico, ofreciéndose por varios 

pasos el yadansl6sldo P. (1) en cantidad 0.0002X de rendlnlento, p.f. 

193-198°C, [uJ:3+ 7.oº Cc= 1.7, EtOH), y [uJ:Z - 4s0 (c• 1.7, c5H5N>5• 

encontr6ndose que el compuesto (1) es un hex6sido con una fórmula molecular 

c34n.,p16, del espectro 13c n.m.r. (t~bla 1) y un pico ·de lón f'ragmento a 

a/z· 548. 2272 (C28H360
11

), el espectro H nmr de 1 mostró una selíal ainglete 

a a 2.04 debida a un c",-CH
3 

revelando también la presencia de una mitad 

IJ-glucopiranosll ca s. 48. d. Jo7. 1 Hz debido a un protón anomérlco. a 

4. 35,dd, J•l!. 7 y 5. 1 Hz debida a 6"-H y a 4. 48, dd, Jal!. 7 y 2. 7 Hz debido 
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a un 6•-H). La hldr6Usls de 1 con fl-glucosldasa ofrec16 bruceantlna (2.) 

coao una sola agllcona. por comparación del espectro 13
C llllr. del 

yadansló•ldo P con el del bruceosldo B (3), yadansl6sldo B Cil, l (~) y L 

(6) llevó a la f6raula de 3-0-(ll-D glucoplranosll) bruceantina Cll para el 

yadanz16sldo P. 

De cualquier aanera, brucentlnosldo B (!) un gllc6sldo quaslnolde. 

p.f. ca. 200°C (dec). [a.J:S - 3.6° (c-0.S, C5H
6
H), se alsl6 de Brucea 

antlsent6rlca, aalgn6.ndose la alsaa estructura de 1 sobre las bases del 

espectro 13
C nar. (tabla 1) y de hldr611s1s liclda por Okano. 

2 R1 • 11 Rª= a0-
HO 

3 R1 • 11-Glc R"= '(Y 

OR' ii•-gy 4 R1 
• /3-Glc 

R' o 

1 R
1 

• C•/3-Glcl 

6 R1 .;. IJ-Glc 

s R1 = H 

Nuaerac16n de átomos de carbono C-(15)-o teniendo cadena convencional. 
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Tabla l. 13c- espectro RMN del yadanz16sldo P 11>. B Cil. I (~)y L 

(2) Bruceósldo B (;!.), Bruceantinolde B (!), Bruceantina (~) y Bruceina A 

(J!) midiendo 22. 5 MHz en C
5
D

5
N 

No. de 4 5 6 3 781 2 aº> 
Carbono -

1 51,5t 51. lt 51. Ot 51. lt 51. lt 44.1 50. lt 50. lt 
2 193, 6s 193.68 193. 6s, ::~:::h ::~:~:) 199. 7 193. Os 192.2s 
3 147 .9sª 147. 9sc 148. Os 146.4 146.0s 146.0s 
4 146. 7aª 146.2sc 146,8s' 146.6sh 146. 5sJ 125,8 128.2• 128.ls 
5 43.4d 43.3d 43.4d 43.4d 43.4d 40.8 42.5d 42.4d 
6 29.4t 29.3t 29.3t 29.4t 29.4t 29.62 29.7t 29.6t 
7 83.4d 83.5d 83.5d 83.4d 83.3d 83.0 83.6d 83.7d 
8 46.0s 46. ls 46.0s 46.0s 45.9s 46.6 46.2& 46.2s 
9 42. Id 42.2d 42, Id 42. ld 42.0d 42. I 42.5d 42.4d 

10 40.9s 40.8s 4D.8s 4D.8s 40.8s 48.8 41.4S 41. 4s 
11 73. !d 73.ld 72.9d 73.0d 7Z.9d 71.3 73. Id 73.ld 
12 75.9d 76.0d 76.0d 76.0d 75.9d 76.2 75.8d 75.8d 
13 82.7& 82.7• 82.7• 82.7& 82.6• 82.6 82.7& 82.8s 
14 5D.5d 50.6d 50,3d 50.5d 50.4d 52.3 50.5d 50.7d 
15 68.3d 68.4d 68.7d 68.3d 68. Id 68.7 68.3d 68.4d 
16 168.2& 168. Is 168.0s 168.2& 168.2• 168,4 168.2& 168. Is 
17 15.Jq 15.3q 15.Jq 15.Jq 15.Jq 14.5 13.4q !3.4q 
19 !5.9q 15.8q !5.8q !5.9q 15.Sq 18.9 15.Sq 15. 7q 
20 73.6t 1~~: ~~· 

73.5t 73.6t 73.6t 73.6 73.7t 73.Bt 
21 171. 3& 171.3s 171. 2s 171.2s 171.1 171. 3s 171. 6• 
OH e 52.4q 52.4qd 52.4q 52.4q 52.4q so. 7 51. 3q 52.Jq 
I' 165.8s 171.2• 169.Ss 166.4s !65.3s 165.9 165. 9s 171. 3s 
2' 113. 5d 43.3t 20.6q 112. 8d 115. 8d 113.4 113. 5d 43.3t 
3' 167.2• 25.9d 168.2s 158.5s 167.3 167. ls 25.9d 
4' 38.!d 22.4q 73.2s 27.0q 38, I 38.2d 22.4q 
5' 16.7q 22.5q !5.5q 20.2q 16. 7 16.7q 22.5q 
6' 20.7q 28.9q 20. 7 20.7q 
7' 20.7q 28.9q 20. 7 20.7q 
!" 104.9d 104.9d 104.Sd 104.9d !04.7d IDO. 7 
2" 76. !d 75.7d 75.9d 75.9d ~~:~~· 74.5 
3" 78.6db 78.6d0 78. 5d9 78.6d 1 78. 7 
4" 71.6d 71.6d 71.Sd 7t.6d

1 ~~: ~~· 
71.3 

5" 78.4db 78.4dº 78,3d9 78.4d 78.3 
6" 62.9t 62.8t 62.8t 62.9t 62.7t 62.4 
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Tetrahedron Letters, Vol. 2.7, No. 12, pp. 1339-1342 (1986) 

Estudios sintéticos tocantes a quaslnoldes anti tumorales. 2 un 

aproxlmamiento quiral a quaslmarlna via reacción intra/molecular de Diels 

Alder. 

Kozo Shishido, Kazuyuki Takahashl, Yoshlhisa Oshio, Kelichlro 

Fukumoto, TetsuJl Kametanl and Toshlo Honda. 

A Pharmaceutical Institute of Medicinal Chemistry, Hoshi Universlty, 

Ebara 2-4-41. Shinagawa-ku, Tokyo 142, Japan. 

En publicaciones previas reportamos una sintesis esterlo selectiva del 

sistema pentaciclico como un modelo para la bruceantina en la cual el paso 

clave es la reacción intramolecular de Diels-Alder utilizando 

0-qulnodimetano como el componente dleno, aqul reportamos la extensión de 

este método para la sintesls de un sinton triclcllco qulral para la sintesis 

total de la quassimarina. Una reciente comunicación por Schlesslnger y S, 

sobre la preparación de este sinton para quasimarina via reacción 

intrmaolecular, de Diels A, exo-selectiva nos ha impulsado a reportar 

nuestro esfuerzos en el área. 

Desde el pWlto de vista económico, partimos de L-(+J dietil tartato, 

que finalmente podrla transformarse en el enantiómero para la quasslmar!na, 

se sintetizaron dos trlenos, uno rigido (Sa) y uno flexible (Sb) a fin de 

comparar la esterloselectl vldad en la reacción do Diels A, la oxidación 

secuencial de Swern. reacción de Wi t tig y reducción con hldruro de litio, 

alwninlo sobre la mitad de éter benciclico (3a) dió el alcohol ali tlco (4a) 

como una mezcla de isómeros E y Z en una proporción de 12. 1, con un 

rendimiento do 84Y.. Después de proteger la mitad del alcohol al1tico en 4a 

como alc6x1do, se partió por reducción de Birch a f"ln de tener el 

correspondiente dio!, el que entonces se oxidó con óxido de Mn activado por 

olefinación de Wlttlg para suministrar el dienol (Sa) en un rendimiento del 

65", por otra parte, en el caso de (3b), no pudo usarse la misma secuencia 

para la conversión, en virtud del bajo rendimiento 39Y.) en el paso de 

oxidación del diol con óxido de Nm. 
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-~Off··· ... . o • 
·.º 

o o· 
(1): R1• OH. R2

a H, R3• Me, R4= CO(OAc) (He)Et 

(2): R1
a::: H, R2

a OH, R3= C0
2
Me, R4= COCH=C(He)( 1Pr) 

Después de la s111lac16n y rendimiento de Birch de 3b el alcohol 

correspondiente fué tratado con los mismos procedimientos de 3a a fin de 

dar una mezcla de 14. 1 del alcohol alilico isomérico en un rendimiento de 

67" partiendo de 3b, la estructura del principal isómero podria conf'lrmarse 

como 4b mediante 1H nmr n.o. e. 

El tratamiento secuencia de 4b con óxido de Mn Metilentrlfenllfosfa

rano y floruro de tetrabut11amonio d16 el di'eno (Sb) con rendimiento del 

79X. La oxidación de Swern de Sa y 6a generó los aldohldos los cuales, sin 

aislares, se reaccionaron posteriormente con metlllltlo seguido de oxldac16n 

de Swern a Cln de ofrecer las metllcetonas (6a y 6b). La construcción 

esterloselectlva clave de la mitad dlhldrofuranona, se logró vla adicción 

controlada de 16n Mg2.(S), de un a-metoxialeno a un a, J3-dlalcox1cetona, de 

manera que el tratamiento de (6a) y (6~) y con a.-11t1o a-metoxtaleno9' 1º. 
generando .In J!.U..y partiendo del metoxialeno con n-butll-litlo en presencia 

de bromuro de magnesio seguido de hidrólisis ácida del motil enol éter 

resultante, ofreció exclusivamente las dlhidrofuranonas deseadas (7a) y (7b) 

con rendimiento de 16:'. y 67Y. de los alcoholes secundarlos, respectivamente 

(vi a modelo cicllco de Cram). en la conversión la adicción de anlóalenllo 

111n HgBr a 6b resul t6 en la generación de la mezcla diasteroisomérlca en 

una prop
2
orci6n de 4: 6 (de 1H runr), el isómero predominante fué el no 

deseable (via modelo de Cram-Felkin). 

La introducción de la porción dienofllo a una posición u de la cetona 

en 7a, 7b, se completó mediante formulación secuencia y acetilación. 

Teniendo los trlenos claves Sa y Sb a la mano, la construcción del 

sinton triciclico para quasstmarln ahora dapendl6 de una reacción crucial 

lntramolecular de Dlels A. 
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La term6lsis de Ba (soluc16n de xlleno, taoºc. 53h, tubo sellado) 

seguido por hldr611s1s básica (LlOH acuoso, MeOH) del acetato resul tanta 

d16 2 alcoholes lsoméricos en rendimiento del 18 y 7X respectivamente. 

Ambos entonces se convirtieron independientemente hacia el acetato (9a) y 

(9c) que se caracterizaron aediante espectro 1H runr de 400 Hhz, la 

eatructura del aducto principal (9a) se confirmó además mediante análisis 

crlatalográflco de rayos X, por otra parte, la term611sis de Sb (solución 

de tolueno, 1S0°C, Jhr en tubo sellado) procedió suavamente a 1'1n de 

proporcionar el aducto que se hidrolizó (LlOH, KeOH acuoso) para 

swalnlstrar alcohol (9C), cuya estructura entonces se conrlrm6 por análisis 

de rayos X, Junto con una cantidad traza del alcohol 1som6rico (10) via el 

estado de transición -exo (T
3

) en una proporción de >30. 1 con rendimiento 

del SS", de estos resultados se encontró que las reacciones 

lntramoleculares de Diels A. de Ba y Bb, procedieron de una manera 

altamente esterloselectlva que podria racionalizarse mediante consideración 

de los estados de transición (para Ba, ~ < ~· para Bb, ~ <~). 

Se intentó la inversión de la conC1guraci6n a compuestos ruturo C-7 en 

9 e probando ser exitoso en el tratamiento del correspondiente mesllato 

(9g) con acetato de cesio en presencia de 18-corona-6, ofreciendo el 

acetato invertido (9h) en un rendimiento del 4SX. 

En nuestra restante estrategia sintética para quasslnarlna (esquema 

2), la configuración no deseada hacia el f~turo C-9 en 9h podrla ser 

epimerlzable vta el intermediario metll ceto (lt). 
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ESQUEMA 1 

C0
2
Et 

a,b,c 1 8
,Loa para 3G1 

uo--t--" para 3b1 a 1 b 1 c, 

co
2
tt 

3a R 1+ R 2 • :>o 
3b R 1= R 2= Me 

n,o -
Sa R1+ R 2 = ~><=> 6a R1+R2 = ;>O 
Sb R2• R 3• Me 6b R1

aR2 = He 

R'o 

4a R1 + R2 .... '¡>() R3 =Bu 

4b R1 • R2 = Me, R3 = Sl(Me)
2

CtBu) 

7a R'•R·~ :>O 
7b R1cR2• Me 

fl.'o 

a) Clclohexanona, p-TsOH, PhH; b) L1AlH
4

, TifF; e) BnBr, NaH, DMH; 

d) Mel, NaH, Et20; e) Ox; f) Ph
3

P=C(Me)C02Me, PhH; g) c'Bu)(Hel,SlCl, 

laldazol, CH
2
Cl

2
; h) Li, L1q.NH

3
; 1) NaH, TJIF, Ll, NH

3
11qu1do; 

j) Mn0
2

, CH
2
Cl2' k) Ph

3
PMeBr, nBull, THF~ l) "Bu

4
NF' m) Mell, Et

2
0 

n) u-metoxlalen nBull, MgBr
2
m THF; o) BuOK, tBuOH, HCl' p) HC0

2
Et, NaH, 

DME' q) Ac.o, py .• 4-DHAP, CH.el .. 
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Journal of Natural Products. Vol. 49. No. 3, pp. 440-444 May-Jun 

(1986) 

Dos nuevos quaslnoldes de frutos de Slmaba multiflora. 

Cbristian Moretti, Subodh Bhatnagar. Jean-Claude Beloeil and Judith 

Polonskyª. 

lnstitut de Chlmle des Substances Naturelles. C.N.R.S.. 91190. 

Glf-Sur- Yvette, France. 

Parte de nuestro estudio sobre quaslnoides (2) tuvieron que ver con la 

Simaroubaceae de la Guayana Francesa Slmaba mul tlflora A. Juss. inicialmente 

se aislaron del tallo y corteza de la ralz. karlnolido (1); (3), 

6ct-senc1olloxlchaparlnona (2). 

Ahora reportamos la aclaración estructural de 2 nuevos quaslnoldes, 

principalmente 13, 18-dlh1dro-6cx.-sencloiloxlchaparrina (4), y el 12-dlhidro-

6a.-senclo1loxlchaparrlna (5), aislados de un extracto del fruto de S. 

multiflora, el quasinolde 4, en forma notable inhibe el crecimiento de la 

linea celular PS de la leucemia murlno-Unf"ltlca CED50 1. 7 mlcrog/ml) (6), y 

el 5 demostró ser inactiva en lo esencial, se sabe que varios quasinoides 

tienen un doble enlace 13, 18, en tanto que
1 

quaslnolde de aparición natural 

que poseen un grupo 12 oxo, son C\xtremaduente raros (2) 

La fórmula molecular para el 4, con un punto de fusión de 241-244°C, 

encontrada por hrms, clms y fabms en C25H320
9 

de manera que el peso 

aolecular de 4 es 2 a.m. u. más bajo que el 3, el espectro UV de 4 reveló 

una úxima de 218 nm Ce 17.560) atribuido a un ester insaturado a., tJ y el 

espectro IR aostró 2 enlaces carbonUo a 1710 ca-lactona) y 1700 cm.-1 

(ester a IJ-lnsaturado), de acuerdo con la presencia de un ester de 

senecloato, el etas de 4 mostró, en el caso .de 3. tones de fragmentación a 

m/z 376 (H 100), 83(C5H
7
0) (pico base) y SS (C.11.,l. La pres~ncla de esta 

cadena ester :rué posteriormente establecida por el espectro H-ruar de 400 

HHz de 4 (tabla 1 y fig. 1), que en particular m.ostraaos un slngulete a a 

5.91 asignado a H-2. Se determinó la estequiometria y local1zaci6n (6a.) del 
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grupo ester en 4 mediante estudios de doble resonancia runr. La aslgnac16n 

del espectro 1 H-nmr de 4 se apoyó por su espectro de correlación de cambio 

qu1mlco 1H 13c 2-D. 

@
?A<O.. 

Aco.. . 

.... . o o 

ÓcoCH-c~: 
6 

2 R • R
1 

•O 5 

3 R"" OH. R
1 

• H 
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Antimicrobial Agents and Che111otherapy. Vol. 30, No. 1, pp. 101-104, 

July 1986. 

Plantas como fuentes de fármacos; actividades antlmaláricas in vitro 

de aigunos Quasinoides. 

Helaine J. O'Nelly•, Dorothy H. Bray, Peter Boarman, J. David 

Ph1111pson. 

Oepartament of Pharucognosy, University of London, London WCIN IAX, 

and Departament of Medical Protozoology, London School of Hyglene and 

Tropical Medicine, London WCIE, Unl ted Klngdom and of Natural Products 

Branch, Divlslon of Cancer Treatmente, National Instltud of" Health, 

Bethesda, Maryland. 

En los aftos 60s la aparlc16n en el sureste de Asia y en Suramérica de 

cepas de Plas111odlWll Falclparum, mostraron resistencia a la cloroqulnina, 

revel6 la necesidad de una terapia antlpalüdlca alternativa, cientos de 

millones de gentes sufren de paludismo o malaria y usan fármacos de uso 

común que muestran una limitación en su rango de actividad. La resistencia 

de Plasmodium falciparum a los medicnmentos comunes es un creciente 

problema mundial, de cualquier forma, es crucial que los nuevos agentes 

antipalúdicos mecanist~camente sean agregados al armamento quimloterapeO.U

co tan pronto como sea posible. 

Se conoce que varios quasinoldes, obtenidos de las simaroubaceae. 

poseen actividades blol6gicas en variedad incluyendo antitumorales, 

antivirales, hervlcidas, antiameblcidad y anti-inflamatorias, mé.s 

recientemente, algunas de ellas. sobre todo, el bruceantlna, 

siaal lkalactona. O, glaucarubinona y sergeolldo. han mostrado tener una 

-plla actividad contra P. fallciparum in vitro. Sergelldo también reduce 

marcadamente la virulencia de P. bergei experimentalmente lnducldo en rat6n 

(4); sln e•bargo, desafortunadamente también muestra al ta toxicidad, en 

este estudio, observamos las actividades ln vitro antipalüdicas P. 

Falciparwn. de una serle de 14 quasinoides obtenibles se aislaron y 

desarrollaron bajo los auspicios del Natl Cáncer Institut, en Bethesda H.D, 

en EUA, nuestros datos se consideran a la luz de otros publicados para 

otras actividades biológicas de estcis quaslnoides. 
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Materiales y métodos. 

Cepa de P. F'alciparum, obtenida de Tahilandia, una cepa resistente a 

la cloroquina (K-1), criopreservada en London Sch. of Hygiene and Tropical 

Medicine, fué el especimen usado en totalidad. 

Mantenimiento de los cultivos.- Los C. de P. Falciparwn mantenidos en 

células de sangre humana en vltro (O ve) diluido a SX de hematocrlto con 

RPMI como medio (tOY. O suero) mediante técnicas ya publicadas. 

Protócolo de prueba. 

Basado en el método de Desjardlns et. al., los quaslnoldes se 

disolvieron en etanol diluyéndose con medio de RPHI 1640 antes de prueba, 

la C?Oncentración de EtOH nunca excedió de o. 1% y los controles demostraron 

que no existe como hubo efecto en la concentración de 3H hipoxantina, 

porciones de SO microlitros de quaslnoldes dlluidios, se distribuyeron en 

96 bandejas de mlcrotltulaclones a fin de producir un rendimiento en 

concentraciones de 50, 5, o. 05 y o. 0005 (aparte de 0.005) mg/ml, lográndose 

determinaciones más precisas de las concentraciones inhibitorias al SOX 

(IC
60

> en sus valores, mediante -diluciones al doble a concentraciones en 

rango obtenido mediante dilución a 10 veces, todas las pruebas se 

desarrollaron por duplicado. 

A cada una se le agregó SO mlcrologia de erltocltos humanos (a cada uno 

de los 96 recipientes de Utulación). de. estos eritrocitos (o son dlluidos a 

SX de hematocltos) con 1:< de parasitemia (dlluciones al lY. de pará.sltos se 

hicieron con eritrocitos lavados no-infectados), corriéndose 2 serles de 

controles. una con sangre parasitada sin quasinoldes y otra con eritrocitos 

no infectados sin quasinoides. se determinó el valor 1C
50 

para cloroqulnona 

en cada experimento, después de incubación en una fase de gas; 3'% 0
2

, 4Y. 

CO , 93X N por 18 horas a 37°C, se adicionó a cada cajita mlcrolltros de 

G-~ Hlpox!nuna (40 Cl/ml: Amersham i;:orp. de Inglaterra) y continuó la 

1ncubac16n por 18 a 24 horas. 
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Recolección 

Los eritrocitos se lavaron de las cajas de titulación con soluciones 

salino normal con un recolector de células Titertek (Flow Labs. en EUA) por 

aedlo de una membrana de fibras de vidrio prehwaedecidas con solución 

salina. 

La membrana se limpió con agua destilada por 20 seg. para e.fectuar la 

lisis de los eritrocitos llmplandose entonces con sallno por 20 seg. con el 

f'in de remover las trazas restantes de hemoglobina, después de un enjuague 

posterior con agua destilada y solución salina (20 seg. por c/u), se secó 

la ae11brana, colocándose en .frascos de centilación de pollpropileno el 

disco de .fibra de vidrio en cada caja de t1tulac16n (4 ml. vol.), a c'!da 

.frasco, se le agregó 4 m.l. de .fluido de centelleo, (centellador tolueno de 

Packard) 1 dCterminAndose las cuentas por minuto, por un lapso de 10', con 

un 30X de eficiencia. 
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Antlmlcroblal Agents and Chcmotherapy. Vol 30, No. 1, pp. 101-104, 

July 1986. 

Plantas como fuentes de fármacos. Actividades antlmalárlcas ln vltro 

de algunos quaslnoldes. 

Melalne J. O' nelll •, Dorothy H. Bray, Peter Boarman, J. David 

Phlllipson. 

Se presenta en la tabla 1, de los 14 quaslnoides probados. la 

totalidad de actividades anti-palúdicas ln vltro, teniendo valores 

IC
50 

abajo de O. 421 mlcrog/ml. de estos quaslnoldes 10, de allantlnona a 

simallkalactona O (tabla 1), poseyeron JC
50 

de menos de 0.02 mlcrog/ml. El 

dlf"osfatO de cloroqulnona mostró un valor JC
50 

de O. 21 mlcrog/ml en la 

misma prueba . 

. Las actividades antipalúdicas ln vitro en nuestro estudio de 

simalikalactona D CIC
50 

O. 0009 mlcrog/ml) y glaucarublnona Uc
50 

o. 004) 

están en el mismo orden de las reportadas por Trager, en forma notarla, 

O. 002 mlcrog/ml para slmallkalactona D, y O. 006 mg/ml para glaucarublnona 

(todas las medidas en mg), los resultados de la tabla 1, muestran la 

importancia para la actividad y la presencia de la fun_ci6n éster en C-15; 

el glaucarubina es aproximadamente 3 veces más activo que chaparrina y 

cerca de 8 miis que el glaucarubol. Los cambios en la naturaleza de esta 

función ester produce marcadas al te raciones en la acti vldad; la 

glaucarlbinona es casi el doble de potente que la holacantona, en tanto 

bruceanttna es más del doble de activo como bruceantlnol y miis de 3 que el 

brusetol, una comparación de actividades de glaucarublnona y 6 

cx-aenecioiloxlchaparrlnona sugiere que una función ester de C-15 mejora la 

actividad sobre una en C-6. También, si el C-15 ya está esterificado. la 

e11terificaclón adicional sobre C-6 parece ofrecer poco mejoramiento de la 

actividad, según se muestra por los valores de IC50 de holacantona y 

undulatona. La trayectoria de sustitución del anillo A aparentemente es 

crucial para esta actividad; la glaucarublnona, que tiene una función ceto 

a:, 13-lnsaturado en anillo A, es alrededor de 10 veces más activa que el 

glaucarubina. No hay una diferencia total obvia en los compuestos con un 

puente de oxigeno de C-20, a C-11, o en uno de entre c-20 a C-13. 
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Estas actividades antipalúdicas ln vltro, no siempre van en paralelo 

con otras actividades blo16glcas tal como se reporta, la tabla 1 lista de 

datos publicados para las actividades antlleucémlcas, ameblcldas y 

c1tot6xlcas de algunos de los quaslnoides probados por lo de este estudio. 

Tager reportó que las actividades antipalúdicas ln vttro de los 5 

quaslnoldes que probó (slmalikalactona O, glaucarubinona, suolarublnona, 

slmarolido y chaparrlnona) se igualaron a sus actividades antUeucémlcas, en 

nuestro caso antlmalárlcas no en forma exacta se comparó con sus valores 

óptimos de supervivencia a la prueba de control (P-388) de la 

leucemia murlno-Unfocl tlca o bien dosis óptimas reportadas por Cassady y S 

(1) o SUf'Cness (datos no publicados). De cualquier manera, los compuestos 

con la más alta actividad in vllro en nuestro. reporte; (leso• 0.0008 mg/ml) 

llZ bruceantlna, Y B1mal1kalaCtOna a creSO' Q,0009 mg/ml) 68 Contaron entre 

los mejores quasinoldes antlleucémlcos reportados (tabla 1). También se 

encontró que Bruceantlna y Slmallkalactona D, (S) poseen la mayor actividad 

amebiclda in vltro, de una serle de 17 quaslnoides examinados, el 

bruceantlna tuvo un IC
50 

de o. 018 mg/ml, y la s1mal1kalactona D de O. 047, en 

la \lltlma prueba. Aparte de ello, hay poca s1m1lar1dad entre las actividades 

antlpal\ldlcas y antlamlbas de los quasinoides en f"orma in vitre; 

glaucarublnona f"ué casi el doblo de activa como la aUantinona en la prueba 

"<ª· paluCUsmo. También glaucarublna que solo tiene un modesto efecto 

antlpal\lc:Uco cre50, 0.055 mg/ml) fué activo en la prueba antlamibica (le50 
' 1.57·), en tanto algunos quaslnoldes con alta actividad ant1pah1d1ca in 

vltro, Iviz. Holocantona, undulactona, 6 ci-senec1o1lox1chaparrlnona, 

brusatol, bruceantlnol y samaderlna E, no lo fueron en la prueba antlamlba a 

2 mg/111, la más al ta concentración de prueba, es importante notar que el 

sulf'ato de cloroquina (antlam1bico IC50, 85 mcrgo/ml) también exhibió una 

escasa actividad antlamibica. 

Algunos quaslnoides son tóxicos a las células mamif"eros (1) y en el 

presente trabajo, la 6 a-seneclollochaparrlnona, bruceantlna y 

11laallkalactona D probaron ser los más potentes contra las células 9KB 

(tabla 1), aparte de allantlnona, 6 ci-seneclolloxlchaparrlnona y 

slaallkalactona D, la totalldad de los quaslnoidcs probados f"ueron activos 

en la prueba antipalúdica in vltro a concentraciones abajo de sus 

concentraciones tóxicas contra las células tumorales humanas 9KB ln vltro, 

ambas pruebas, la presencia de una función ceto ex, IJ-lnsaturada en el 
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anillo A es de una prlmordlal lmportancla para la actlvidado chaparrina 

glaucorubol y glnucarublna son aproximadamente 2.0 veces menos cltotóxlcas 

en la prueba de células 9KB que la undulactona, el menos tóxico de los 

compuestos, el cual tiene un grupo ceto ix 13-insaturado en el anillo A de 

cualquier manera, aparte de esta similaridad, la actividad antipalúdica no 

se equipara o asemeja a la citotóxldad vs. células 9KB en primer lugar, una 

función ester en C-15, la cual es importante para la actividad 

antipalúdica, lo es de menos para la citotoxidad en la prueba vs. células 

9KB. Chaparrina, glaucarubol, glaucarubina, que tiene notables actividades 

en lo antlmalarial, muestran muy similares en toxicidades vs. las 9KB, sin 

embargo, cuando se presenta un grupo ester en C-150 los cambios en la 

naturaleza de esta función han de producir distintas alteraciones en las 

pruebas, al parecer operan diferentes criterios para la función ester en 

las dos pruebas, para la antipalúdicas, el ester 2-hidroxi-2.-metilbutirico 

en C-15 en glaucarubinona, es casi el doble tan activo como el acetato en 

C-15 en la halactona, en tanto glaucarublnona es aproximadamente 5 veces 

más activa que holacantona vs. células 9KB, también bruceantina, que 

contiene una cadena 3; 4-dlmetUpentenoicn-2 en C-15, es más de 3 veces 

activa que brusatol (mitad senecloica en C-15) en la prueba antipalúdica, 

pero lo es más de 10 veces más tóxica que el mismo contra las 9KB. 

Otra diferencia en los requerimientos estructurales para la actividad 

en las 2 pruebas se ilustran al comparar. las actividades de gloucarubinona 

que se esterifica en C-15 y 6 «-senecloiloxichaparrinona, que se halla 

esteriflcada en C-6: glaucarubinona es aproximadamente el doble de activa 

como lo es la 6 a:-senccioiloxlchaparrinona en lo antipalúdico, pero casi 5 

veces menos contra las 9KB, estas diferencia importantes en las actividades 

de los compuestos en las 2 pruebas sugieren que es posible encontrar un 

quaslnolde con buena actividad antipalúdica y con baja cltot6xidad en 

aam1f'eros. 
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Estructura de los quaslnoldes 

1. Chaparrlna 
2. Glaucarubol 
3. Glaucarublna 
4. Allantlnona 
S. Halacantona 
6. Glaucarublnona 
7. Undolactona 
8. 6-a.-senecloiloxychaparrlnona 
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9. Brusatol 
10. bruceantlna 
11. Bruceantlnol 
12. Isobrucelna 
13. SlmallkalactonaD 
14. Saaaderlna E 
15. Soularubtnona 
16. Serglolldo 



Journal of Natural Products. Vol. SO, No. 1 pp. 41-48, Feb. 1987. 

Plantas como fuente de fármacos antipalúdicos, parte 4. Actividad de 

los grutas de Brucea Javanica contra Plasmodium falciparun resistentes a la 

cloroqulna in vivo y contra Plasmodium berghein In vivo (2). 

Melanie M. O'Neill•, Doroty H. Bray, Peter Boarman Kit, L. Chan. 

Departament of Pharmacognosy, The School of Pharmacy, Universi ty of 

London 29-39 Brunswick Square, London WCIN. 

En nuestra continua investigación sobre los productos naturales con 

actividad antipalúdica que podrlan ser de utllldad con alternativas a la 

cloroqulna, hemos Investigado los frutos de Brucea Javanica 

(Slmaroubaceae), estas especies de arbustos son de amplia dlstribuc16n por 

Asia, donde los í'rutos (conocidos por "'ya-dan-zl", "ya-tnn-zu .. , "Icho-san", 

etc. se hnn usado en medicina trndlcional para varias indisposiciones, 

incluyendo cáncer e 1). disenteria ameblca (2) y paludismo (3). 

En común con otras plantas Slmarubaceae, los principios amargos de 

esta planta son quasinoides, habiéndose investigador algunos de ellos 

extensivamente como agentes antitumorales (4), los estudios han incluido 

tendencias cllnicas recientes en los EUA, sobre uno de los más poderosos de 

los quaslnoidcs de Brucea Javanlca, el Bruceantlna [1]. este ha demostrado 

poseer una :fuerte actividad contra Entamoeba Hystollca in vitre (8-9), sl 

bien 3 quasinoides estrechamente relacionados bruceantlnol [2]. bruceina [B] 

[4]y brusatol 17] de la misma planta fueron inactivos 2 mg/ml la más alta 

dosis que se probó. 

Ciertos quaslnoides, incluyendo bruceantlna (10-12), han exhibido 

propiedades antipalúdicas en vi tro contra Plasmodium falclparum a 

co~centraciones algo menores de las de necesidad contra la aparición de 

células tumorales ln vi tro. 

Indudablemente. algunos de los quaslnoides son muy tóxicos a las 

células de los mamiferos, pero nuestra investlgacI6n indica que la 

actividad antipalúdica in vi tro no es siempre en los quaslnoides paralela a 

su cltotóxidad in vitre en mamiferos, recientemente reportamos de las 
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actividades de algunos extractos del fruto de B. javanlca y de 6 

quasinoides aislados, esto es, bruceantlna [1], bruceantlnol (2], bruceina • 

A (3), B (4} y e (S}, asl como dehidrobruceina A (6] contra una cepa 

resistente a la cloroqulna de P. falclparum ln vltro, nuestros resultados 

con las brucelnas A, B y C ya se han corroborado extensamente por otros 

investigadores vs. una serie de diferentes cepas de P. falclparum. 

Tabla t. Inh1blc16n de 3 H-h1poxant1na dentro de Plasmodlum 
falciparum en extractos de frutos de Brucea javania. 

Extracto 

Eter de petróleo ••....••••.••• 
MeOH •••••••••••••••••••••••••• 
Acuoso 1 ••......•...•.•.•••.•. 
CHC1

3 
••••••••••••••••••••••••• 

n-BuOH ••.•...••••.••.•.•.••... 
acuoso Z •.•. , •••••..•••....••• 

!C
50 

pg/ml 

so 
o.s 
o.s 
o.s 
o.s 
so 

Tabla 2. Inhib1c16n de3H-hipoxant1na dentro de Plasmodlum 
falclparwn ln vltro por Cromatografla en columna 
fraccionada de CHC\ y extracto de frutos de Brucea 

Javanlca. 

Col\81t\B ca. •eso Columna ca.1c
50 

Fraccionada 
(µQ/•IJ 

Fraccionado. 
(J.'c¡/ml} 

1 o.s 9 o.s 
2 o.os 10 o.s 
3 o.os 11 s 
4 o.os 12 s 
s o.os 13 s 
6 o.os 14 s 
7 o.s lS 5 
8 0.5 
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Tabla 4. Inhibic16n 3H-ipoxant1na dentro de plasmodium 

1 

falciparum in vitro para Quassinoides en frutos de 
Brucea javanica. 

IC 0 Intervalo 
Quasslnoides µg,gl Confidencial 

(95f.) 

Bruceantlna [ 1] 0.0008 o. 0004- o. ooz 
Bruceantlnol [ZI o.coz o. 001 - o. 003 

Brucelna A [31 0.011 o. 007 - o. 014 

Bruceina B [41 0.011 o. 008 - o. 013 

Brucelna C [5] 0.005 o. 004 - o. 007 

Dehidrobruceina A [61 0.046 o. 043 - o. 050 

Brusatol [71 0.003 o. ooz - o. 005 

Brucelna O (S] 0.015 0.008 - 0.039 

YadanzioUdo A 191 0.031 o. 013 - o. 07Z 

Yadanziosido C 1101 N. T b 

Yadanziosido F 1111 s.ooe 
Yadanziosido l [ 12] ZZ.04 11.95 - 40.65 

Difosfato cloroquina 0.210 0.190 - O.Z140 

Frutos de Brucea Javanlca pulverizados. 
eter de 
petróleo 

1 
marc 

extracto de éter 1 HeOH 
petróleo 

1 
CllC13 
extracto 

1 
n-BuOH extracto 

1 

1 
mar e 

1 H20 
extracto acuoso 

fase acuosa 

1 n-BuON/1!20 

1 
extracto acuoso 2 

Figura 1. Extracción de frutos de Brucea Javanlca 
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Rª 

Brucean t lna CH= C(Me )CH(Me )
2 

H 

2 Brucoantlnol CH= C!Me)C(OAcl!Me) H 

3 Brucelna A CH
2
CH(MeJ, H 

4 Brucelna B He H 

5 Brucelna C ···CH• C!He)C(OH) (Hel," H 

7 Brusatol CH= C(HeJ, H 

12 Yadanzlosldo He O-Glucosa 

8 Drucelna D Rm He 

9 Yadanzlolldo A R= CH
2
0H 

6 dehldrobrucelna A 10 Vadanzloaldo e R• CH= 
C(He)C(OH)(HeJ, 

11 Yadanzlosldo F R-Me 

Figura 2. Estructuras de quaslnoldes aisladas de frutos de Brucea 
Ja van lea. 
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Journal of Natural Products. Vol. so. No. 3. pp. 442-448, 1987. 

Actlvldad antiallmentarla en insectos e inhibldor del crecimiento de 

46 quasinoldes sobre dos especies de plagas agricolas . 

. 
Zev Lldert , Kel th \.ling, Rohm and Haas Company, Research Laboratorles, 

Sprlng House, Pennsylvanla 19477. 

Judith Polonsky. Instltut de Chimle des Substances Naturalles, 

C.N.R.S. France. 

Yasuhlro lmakura, Masayoshl Okano, Shohei Tanl, Yuh-Meeilin, Hiroshl 

Klyokawa and Kuo-Hslung Lee. 

Natural Products Laboratory, Dlvlsion of Medicinal Chemlstry and 

Natural Products School oí Pharmacy. Unlverslty of Carollna. Chpel Hlll, 

North Caro Una 27154. 

El descubrimiento de la potente actividad antineoplásica de 

bruseantlna, un quaslnoide de Brucea antldlsenté:rlca, ha generado mucho 

interés sintético y biológico sobre esta clase de productos naturales de 

la5 slmaroubaceac (3,4). Aparte de las propiedades anti-ctmcer, 

antivlrales, antiamebicldas, antlpalll.dlcas y antinflamatorlas, los 

quaslnoldes han demostrado ser insecticidas, asi como lnhlbidor del 

creclalento y alimentación de insectos. En un estudio por el Instituto de 

Plantas Nativas, se hizo un eximen de las actividades de 8 quasinoides 

sobre el crecimiento y alimentación del gusano soldado de verano 

(Spodoptera fruglperda J. E. Smlth) y el gusano tierno del tabaco (Hellothls 

v 1 rescens Fabr. ) 

La correlación estructura/actividad fué rauy cercana a la trayectoria 

esperada ya antes en los estudios de cltot6xidad y actividad 

antlneoplá.stalca, de esta f'orma el aceptar Michael del anillo A y el puente 

oxometileno en el anillo C, fueron escenciales a fin de elucidar la 

exhibición del crecimiento. La presencia de una cadena lateral 6ster parece 

no ser de tanta importancia, la actividad insecticida sobre Locusta 

migratoria slgu16 un modo similar en su correlación estructura/actividad, 

en tanto la actividad de 13 quasinoides sobre el gusano veraniego soldado y 

el coleóptero mexicano del frijol (Epllachnla varivestis Hulsant), 

estudiados bajo un conjunto d~ dif'erentes condiciones no exhibieron una 

consistente relación estructura/actlvldad, 

122 



En el trabajo presente, reportamos el efecto de 46 quaslnoldes 

listados en la f'lg. 1, sobre la alimentación del gusano del tabaco (Agrotis 

ipsllon Hafnagel), su actividad se compara a la del bien conocido 

antialimentario y anti-crecimiento azadiractlna (1) de a2adirachta. 

ENSAYOS DE ANTIALIHENTACION 

Con una solución conteniendo una cantidad conocida de ingredientes 

activos, se trataron discos circulares de 3 cm. de dlémetro tomados de 

hojas de algodón, infestándose con larvas del 3•r gusano de tabaco 

(insecto/disco), el Y. de alimentación se determinó mediante visualización 2 

y 6 dlas después del tratamlcndo. Los discos de verif'icaclón o comparación 

recibieron solución en blanco conteniendo todos los ingredientes con 

excepción del compuesto de prueba. El control de alimentación se calculó 

de acuerdo a la siguiente fórmula: 100 (1-r. alimentación/ Y. alimentación 

por cepa) y se expresó sobre un rango a escala de un a 3 (signo +), 3 + 

corresponden a un control de 90-lOOY., (excelente control), Z + a un control 

del 60-90Y., un má.s a un control J0-60Y., correspondiendo a uno menor a al· 

control de 0-30:'. (no hay control). 

ENSAYO DE !NHIBIC!ON DE CRECIMIENTO 

La proporción standar de proyección (30 ppm) se logró mediante la 

aplicación de 3 mg de ingrediente activo disuelto en O. 5 ml de Me
2
CO-DHSO 

(1:1) dentro de una suspensión de dieta para gusano cortador negro Bioserv 

(100 mll a 65°. 

Las larvas se mantuvieron a 26°, en ciclos de total oscuridad 14' 10 en 

un recipiente de 20 ml.· Se registraron las anormalidades del desarrollo 2 

dias después de que los animales de control tratados con solventes llegaron 

a pupas (14 dias), reportándose como medias algunas mediciones, el sistema 

de puntaJe f'ué como sigue: o. O pupas normales; o. 5 pupas con malf'ormaclón 

t.O intermedios larvales pupales: 2.0 desarrollo retardado, larvas en el 

(lltlmo instante; 2. 5 desarrollo retardado, larvas en el primer instante y 

3. O desarrollo retardado, larvas en el cuarto instante (no ocurrió la 

eclosión), los compuestos activos se titularon por debajo de la dosis. 
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Phytochemistry. Vol. 26, No. 1, pp. 317-319, 1987. 

Dos quaslnoides y dos cumarlgnolldos de la raiz de Hannoa Klalneana. 

R. Vanhaelen-f'astré 1 L. Luyengl, H. Vanhaelen, J.P. Declercq• and H. 

Van Heerssche •. 

Instltut de Pharmacie, Univorsite Libre de Bruxelles, Campus Plaine 

8205-4, 1050 Brussels, •Laboratorie de Chimie Physique et de 

Cristallographic, Unlversi té Cathollque de Louvain, I. Planee Louis Pasteur 

B-1348 Louvain -la-Neuve, Belglum 

Se fraccionó mediante CC sobre gel de silice un extracto 1netan6Uco 

acuoso de corteza de ralz de Hannoa K., lográdose una purificación 

adicional de 1-4, bien fuese por crlstallzación, C/C silice gel, y/o 

cromatografla de capa fina CTLC) preparada en gel de sllice, 3 y 4 se 

identificaron por UV, IR, 1HNMR, MS y TLC comparando con muestras 

verdaderas. 

t. C25H
32

0
8 

CH+ a 460 m/z) mostr6 un UV máximo a 220 nm. que se 

relacionó a un cromóforo de cetona lnsaturada a: f1 confirmándose su presencia 

en el espectro IR por una absorción a 166.0 cm-1
, siendo otras bandas a 1765, 

1720, 1690 y 1650 cm-1, respectivamente, indicios de un grupo 7-lactona, 

a-lactona, una función cetona alifá.tica y el doble enlace etileno, el 

espectro 1HNHR reveló la presencia de 4 grupos metilos terciarios y dos 

dobletes de 1 protón CJ= 6Hz) en el rango de etlleno (.S S. 80 y 6. 70 ppm) 

asignables a H-2. y H-3, confirmando por los mismo, la atribución de la 

absorción IR (banda) a 1650 cm-1, 3 sef\ales metil terciario se atribuyeron 

respectivamente conforme a un .slmaroUdo, a He-8, He-10 y He-13, Me-4 

difirió de aquel de slmarolido por la presencia de un grupo hidroxl en lugar 

de un protón¡ Me-4, apareció como un slngulete (.S t. 52 ppm) como en 

guanepoUdo, el espectro de masas el mostró un 16n molecular a 460 miz: un 

fragmento de ión a 442 m./z (M•-1s) y el pico base a 42.4 miz, este (altlmo 

siendo relacionado a la pórdida de moléculas. A fin de determinar 

lnequivocamente la estructura de 1 y su esterloqulmica relacionada, se 

remitió al análisis de rayox X, usando cristales obtenidos de CHC13-HeOH, en 

la fig. 1 se muestra una vista estereoscópica de la molécula, la 
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lnterpretac16n del espectro 1HNMR se llevó a cabo sobre las bases de 

resultados de difracción con rayos X y se da en la parte experimental. 

2. C
27

H
34

0
8 

CM• a 486 m/z), exhibió una absorción UV a 205 nm. 

Indicando en comparación con el klaineanolldo A(t). la ausencia de una 

función cetónlca insaturada a, f3, ademas opuesto a 1,2 no representó alguna 

absorción IR signlf'icativa en el rango de 1650 cm-1
, sino sólo bandas a 1770 

cm-1 (7-lactona), 1740 cm (0-lactona y función ester) y 1700 cm.-1 (f'uncloneo 

cet6n1cas en C-1 y C-17), cuatro setlales de aetllo terciarias y un sin.gulete 

acetoxl se deteralnaron en la espectroscopia 1HNMR H-11 (11ultlplete a O 4.33 

ppa en 1) y H-3 aparecieron conio un complejo 11ulplete de dos protones a a 
S. 30 ppm, la espectroscopia de masas de al ta resolución mostró un 16n 

molecular a m/z 486 y un í'ragmento de 16n a m/z a 426 indicando esto la 

p6rdida de un grupo acetoxl CH• -60), de aanera similar la estructura 2 se 

atribuyó a un klalneanolldo B. 

2 
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Phytochemlstry, Vol. 26, No. 11, pp. 3085-3087. 1987. 

Un nuevo quaslnolde derl vado de Quassina amara. 

G. Grandollnl, C.G. Caslnovl•, P. Barbettl and C. Fardella. Instituto 

dl Chlmica e Tecnlca Farmaceutlca, Universitá di Perugia, Italia; 

•Laboratorio Di Chimlca del Farmaco. 

Instituto Supcrlore di Santá, Roma, Italia. 

Los análisis espectrales de masas y elemental (M+ a 378 m/z) indicaron 

como f"órmula molecular C
21

H
30

0
6

• El espectro IR [11':~3cm-1 :JGOOy343o (OH), 

] 
He OH 1730, 1690 , asi como el espectro Ultra Violeta; (;\ max 268 nm, e = 3180) 

revelaron caracteristlcas de absorción de grupos hidroxilo y dos carbonilos, 

uno de los cuales rué a, {1-lnsaturados, los valores de multiplicidad y 

cambio quimlco de los átomos de carbono (tabla 1) en el especto de R.M.N. 
13c aportaron una aprobación para la composición elemental y sugirieron un 

esqueleto del quaslnoide con una estructura modificada de anillo D. Los 

detalles de la estructura y esterioqulmica de I se infirieron rápidamente 

del espectro del campo superior 1H nmr (tabla 1l partiendo de una 

comparación de los valores de cambio quimlco 1H y constantes de acoplamiento 

Jh con los reportados para quasinoide ruó, evidente de inmediato que el grupo 

carbonilo de lactona se sustituyó por una función C (16)-HOH como en el 

neoquassina (3). La estereoquimica de los grupos 16 hidroxl seguida de las 

constantes de acoplamiento del protón en C-16. 

La estructura propuesta (1) se apoyó por experimentos de acetllaci6n 

dando el 16-monoacetato y los 11, 16-dlacetatos 2a y 2b, respectivamente y 

por una reacción no éxi tosa para f"ormar el acetonido del compuesto. 

Una verificación definitiva de las estructuras del hemiacetal 1 se 

logró mediante correlación quimica con paraina (4) oxidación con Ag20 y 

quasslna (6) (Oxidación con Cr03 a 12-norquassina (4) seguida por metllaci6n 

con CH
2
N2) puede notarse que en contraste a la amplla distribu16n de los 

quaslnoides en plantas, de la familia simaroubaceae, la abundancia de 

neoquasina y su caracteristlcas estruturales, sólo se ha observado on una 

nWnero limitado de casos. 
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los datos fisicos y espectrales de 4-metoxi-5-hidroxlcantin-6-ona (7), 

además su estructura se confirmó por transformación al bien conocido 

derivado 4, 5-dimetoxi y por acetllación a 9 asi como por oxidación con KMn0
4 

para producir 1-metoxlcarbonll-Jl-carbollna idéntico a una muestra sintética 

aportada por el Dr. Gatta. 

Tabla 1. 
1
1J!. NMR cambio de los· compuestos quimicos 1, 2a, 2b(loo•, 90•• MHz, 

CDC13) y e cambio de los compuestos qulmlcos 1 (20.15 MHz, pir1dina d
5

). 

Protón 

Carbono 1 
. 

2a 
. 2b •• 

1 

2 

3 5. 36d(3) 5. 37d(3) 5. lld(3) 

4 n.a. n.a. n.a. 

5 n.a. n.a. n.a. 

6 n.a. n.a. n.a. 

7 3. 45dd(3. 2) 3.55 m 3.49 m 

8 

9 2.68d(l2) 2. 70d(l2) 3.10d(l2) 

10 

11 4. 35ddd(l2, ll a)ªJ 4. 37dd(12, 12) 5.22d(12l 

12 

13 3.02m 3.03 m 3.07 m 

14 n.a. n.a. n.a. 

15 (-) (-) (-) 

16 4. 73ddd(10, 7,3l"1 5. 67dd(IO, 3) 5.60dd(10,3) 

17 l.12d(6) 1.10d[6) t. 12dd[6) 

18 1. 03d(6) t. 05d(6) 0.98d(6) 

19 t. 50 s l. 50 s l. 42 s 

30 1.38 s 1.38 s t. 30 s 

2-:0ffe 3.58 s 3.60 s 3.52 s 

Constante de acoplamiento (Hz) en los paréntesis 
++ La asignación de estas seftales pueden ser intercambiadas 
n. a. 11111 No asignada 

211. 3:s 

148. 7 s 

117. 7 d 

41. 3+ d 

42. 7. d 

26.1 t 

75.2 d 

37.3 s 

42. 9· d 

48. 7 s 

77.3 d 

204, o! s 

50.6 d 

44. 4• d 

31.2 t 

97.0 d 

21.2 q 

11.0 q 

12.3 q 

19.2 q 

54.9 q 

i;>c:.:~~a~:~m~~~l~:sÑMR de c-11 OH y C-16 OH es respectivamente a c13.65 (.1 
e 11 Hz) y 3. 02 (J e 7 Hz) 
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• OH, R3 • H 

2a R1 • H, R2 • OAc, R3 • H 

2b R1 • H, R2 
• OAc, R3 • Ac 

4 R1 
• R

2 
• 0 1 R

3 
• H 
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Tetrahedron Letters, Vol. 28, No., 43, pp. 5067-5070, 1987. 

Slntesls de determinantes ollgosacarldos Jnmunologlcam.ente activos del 

antigeno A de Brucella ut11Jzac16n de lntermedlaros derivados de metll 

4-azldo-4, 6-dldeosl-a-D-manoplrnnosldo. 

Manfred Gerken and David Bundle• 

Dlvis16n of Blologlcal Sclences, National Research Councll of Canada 

Ottawa, Ontario KIA OR6, CANADA. 

Estudios estructurales de los antígenos A y H de Brucella. SO anos 

después de que se ldentl.flcaron por primera vez, han rosul tado las bases 

moleculares para la lnter-relacJón de estos antlgenos de las células 

uyores de la pared, que aportan un f'undnmento para la serodiagnosls. Aabos 

antigenos son homopl !meros conteniendo residuos unidos en 1, 2 de 

4-deoxl-4-deoxi-4-.formamldo-cx-D-manopirnnosU, un aZllcar poco comlin, 

dl.fictl de aislar en vlrtud de la lnestabllidad de la .forma aldosa del 

amino azúcar. Este trabajo reporta la sintesis del m.onosacárido en la 

escala de 10-20 gramos y la subsecuente ut111zact6n de este material en la 

estrategia unU'lcada para producir los di y trisacáridos Jnmwiologlcamente 

activos que :forman las bases de un método dirigido por entero a la sintesis 

de antígenos de diagnóstico y vacunas. 

~·~ 
···~ ... 

2 3 

El 1tet1l-4-az1do-4,6-dideoxi -cx-F-manopiranósido (1) ha sido 

visualizado como un precursor com.1in para alcoholes selectivamente 

protegidos (2) y haluros de gUcósldos (3) que respectivamente sirve como 
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aceptares de gllcosil y donadores en sintesls de ollgasacéridos que se 

promueven por triflato de Ag, el primer obstáculo f'ué derivar (1) de un 

aonosácarido fácilmente obtenible, lográndose esto mediante una primera 

transformaci6n de D-manosa a metil-cx-D- ramnopiran6sido (4) de acuerdo a 

Thiem y Gerken, un camino más directo se desarroll6 con posterioridad, en 

el cual (4) se prepar6 directamente de metll-2,3-0-isopropUlden-«-D-mano 

piran6s1do con un rendimiento de 65Y. por yodación en C-6 seguida de 

hldrogenaci6n. 

Una doble inversión en C-4 acompafiada por la 1ntroducc16n de un 

austltuyente azida aportó el intermediario adecuado (1) vla un 

talop1ran6sldo preparado por clorocromato de pirldlnlo o oxidación de Swern, 

seguida por reduccci6n con borohidruro de sodio. 

El desplazamiento del triflato del talopiranósldo (5) di6 el derivado 

azido
0 

en un_ so" de rendimien~o con P·: 79-Soºc lit'. 81.5-82.SºC, (a:]Z: + 

127.2 (e, 0.98 en CHC12) lit + 126.9 (en MeOH). después de la re11ocl6n 

del grupo lsopropllideno de (6). La protección selectiva para utilización en 

síntesis de glicósido se logró por acetUac16n regloselecti va de C 1) a fin 

de dar (7) via el or~?acetato. Este sirve también como un aceptor 

glicosillco para la generación de uniones. 1,3 presentes en algunas extensión 

en el antigeno de Brucella (M), se benzil6 mediante benzil trlcloroacetamida 

en catálisis Aclda. 

La trascsteriflcac16n de (8) produjo el aceptar gllcosil (2) como un 

suero o jarabe analitlcamente puro, [a:J:2 + 141° Cc, 0.46 en CH2Cl2) con un 

rendimiento del 62Y. partiendo de (4). 

La acetóllsls del gllc6s1do (8) di6 cuantitativamente una mezcla de 

acetatos anoaérlcos que se convirtieron suavemente por reacción con 

dlC.loroaetll aetll eter, en el cloruro de gUcosllo (3). en 89% que se 

protege adecuadamente para la f'oraac16n de 1. 2-trans glic6sido, 

peralti6ndose entonces la extensión de la cadena después de glicosllación 

por reaocl6n del grupo teaporalmente protegido en 0-2, la pureza del clururo 

de glicosilo de consistencia de Jarabe (3) se estableció por RHN a 500 MHz. 
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4 5 

~~ -1..!!.....2 
..L.. 3 

k 

7 B 

la] PCC, tulzado molecular pul ver izado, CH2a.2; 

[bJ HaBH
4 

en HeOH; 

!el (CF
3
SIJ

2
l o U.17 eq) en CH

2
Cl.

2 
conteniendo plrldlna: 

[d) kN
3 

en 114F, 18-corona-6, temperatura ambiente 2h: 

[e] CFl:Jla H;9; 1, 10 mln C; 

(f) (1) !ETO), Ole en DllF/11; (11) SDX llDAc acuoso; 

laJ Cl
3
CCHJrx:H

2
C

6
H• en CC1

4
/c1clohexano CF3S03H; 

[bJ Hamte en HeOH; 

[1] Ac
2
0; ll>Ac; ff2S04 100; 40: 1, teaperatura aablente 3 horas, 

[j] Cla'flCCMe• ZnBr 
2 

en Ol
2
Cl

2
, teaperatura ablente 1 hora. 

Cloruro de allcosllo (3) gllcosllo con efectividad al alcohol 

protesldo (2) en una reacción proaovlda por trlf'lato de Aa. para producir 

el dlndrldo (9) en un_rend. del SSX l«I:' + 99.3° (e, 0.94 en Cl•Cla)• e 

Igualmente fult ef'lclente en las reacciones de extens16n de cadena con el 
dlsaci.rldo selectlvuente desprotegido produciendo el trlucArldo en 

83X la.J:2 • 82.9° Ce, 1.0 en CH2C12), el dlsacArldo se deprotea:16 en dos 
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etapas por transesterificaclón e hidrogen61 isis, y el disacé.rido 

N-formilado [a.1:2 + 39. 3° (e, O. 5 en MeOH), obtenido después de una 

reacción de anhidrldo mezclado con su derivado amino libre. El disacárido 

fué un inhibidor del enlace de ant1geno A de brucella tanto en suero 

infectado de vaca como en anticuerpos monoclonales. 

La slntesie de ollgomeros extendidos utilizando la estrategia aqui 

expuesta en comb1nac16n con metodologlas para unión covalente a proteinas, 

aporta llgandos y antigenos sintéticos que se han aplicado a problemas de 

seridiagnosis y desarrollo de reactivos de alta calidad para la detección 

bacteria l. 

Esto incluye trabajos en proceso a fin de caracterizar el fragmento da 

sitio de combinación del anticuerpo (FAB) derivado de anticuerpo 

monoclonales que se unen con el antigeno A de Brucella, y que es objeto de 

estudios por dlíraccl6n de rayos X. 

Esquema 2 

··~ 
1+2~ ... ~ 

"":~···· . ... 
... 

12. 

9. R1 
• Ac 

10. R
1

.·~tl> 
11. R1 ~ a.• 

ei 
[1] CF3S0

3
Ag, 4A molecular en CH2Cl2, - 30° 1 hr. a 3 hr. a temperatura 

ambiente. 
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Tetrahedron Letters, Vol. 43, No. 15, pp, 3471-3480, 1987. 

Q.uasinoides biologlcamentc activos: metodologia sintética para la 

conversión de chaparrlna en esteres de Glaucarubolona y quasinoides 

análogos. 

Subdh C. Bhatnagar, Andrew J. Caruso , and Judith Polonsky•
0 

Instl tut de Chlmle des Substances Naturelles, C. N. R. S. , y 

Berta Soto Rodriguez 

Facultad de Quimica, U. N.A. M, Ciudad Universi tarta, México 20, D. F. México. 

Los quaslnoides son un grupo de tri terpenos degradados y constituyen 

los principios ácidos aislados exclusivamente de las pianta~ de la familia 

Simaroubaceae. El interés de los quasinoides se han acelerado con el 

hallazgo por el Natlonal Cáncer Instltute de EUA, en el afio de 1975, de que 

algunos de ellos poseen fuerte actividad antlleucémlcn en el sistema de 

prueba P-388 de leucemia murino llnfocitica. La bruceantina 1 aislada de 

Brucea antidlsentérica se seleccionó para pruebas cUnicas en los EUA, 

desde entonces ha sido demostrado que los quasinoides poseen un amplio 

espectro de útiles nctividades biol6glcas tales como: antipalúdicas, 

antivlrales, amebicidas y antileish.manicidas, tambllm han atraido la 

atención como moléculas blancos sintéticas, habiéndose desarrollado 

numerosos metodos sintéticos que incluyen la sintesls total del compuesto 

quasslna y también la del cnstelanolldo. 

Se han establecido con claridad los requisitos estracturales para la 

actividad· antlneoplésica exhibida por numerosos quaslnoides (9), son 

auténticas estructuras escenciales para la 6ptlma actividad antineoplá.slca, 

una función éster C-6 o C-15 y un puente de oximetileno entre el C-8 y C-11 

o C-13. La chaparrina 2a que se ha obtenido en cantidades relativamente 

grandes de las especies mexicanas de Castella que carecen de esta estructura 

Y no poseen actividad antlneoplásica. 

137 

~ R1 = OH, R
2 

a R
3 

• H 

~ R1
, R

2 = O; R3 • OH 

~ R1
, R2 

a O; R3 
a H 



Como parte de nuestro estudio continuo de quaslnoides, presentaaos aqui 

un relato detallado del desarrollo de la metodologia sintética para la 

conversión de chaparrina en los ésteres biologicamente activos en C-15 de 

glaucarubolona zg y chaparr !nona Z,g_ análogos en los que el C-15 tiene 

sustltuyentes que es alquilo o grupos alquen1lo, en virtud del potente 

efecto antlleucémlco de bruceantlna .1 y la promisoria actividad del anilogo 

quasinolde sintético, 25 tJ-heptUchaparrinona ll también he•os preparado un 

éster de glaucarubolona ·en C-215 1 C-17 en el que la cadena lateral éster es 

la •isaa que en bruceantina 1 y asimismo el análogo alquenllo 

correspondiente 14. 

Ya se ha publicado un reporte preliminar como parte de este estudio. 

El tratamiento de Chaparrlna crudo .za con exceso' de cloruro de 

t-butlldlm.etilsllil (TBDHS CI/ 00"/ lmldazol, 48 hs) a temperatura aablente 

d16 coao resultado la forraac16n de el derivado dlsllllo ~ en el que el 

grupo hldroxll alillco en C-2 y la función hemiacetal en C-11 se 

protegieron. 

Se plenaa que este procedimiento es muy adecuado en virtud de que 

produjo un rencU•lento del SOX de ~ a pequefta escala siendo en este caso 

ai• bajos y variables del éter dlsllilo ~ (40 - 4SX). Además, con mayores 

cantidades de chaparrln la reacc16n fué lenta y requirió de mayor tiempo de 

reacc16n. 

CUando el paso de sililac16n se llevó a cabo baJo condiciones 

eeenctal•ente usando el éter enolico de t-but1ldt11et1l-sUU de la 

2, 4-pentano-diona co•o el agente transflrlente de silllo y una traza de 

icldo p-toluensulf6nico 1 3 se obtuvo en rendlmlento de aproxl .. dallente 90X. 
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OH 

··~x:-
;! ~1 • t- Bu(Cll

3
)
2
Sl(TBIJHS) 

R2 =-R3 •H 

.i R1 = TBDHS; R2 • (Cll
3

)
3
Sl(DIS) 

R3 
• H 

§. R1 = TBDMS: R2 
a TMS 

R
3 

=OH 

l • TBDMS1Cl / DHF /Imldazol (40-45Z) por TBDMS-enol eter de 

2, 4-pcntanodlona/DHF (85 - 88%) 

ll = TMSTf / Plridina / CIICL3 (95 - 981') 

Ul • LOA / 1llF - 78°C MoOPH temperatura arnblcnte a -44°C (40-45X) 

or KllMDS / THF - 1aºc, Ph-502-N-Cll-Ph (66-70:Cl 

o 

Inlclalmente tratamos de utlllzar ¿ como el material de lnlclo para la 

preparación del o los derivados 15-IJ-hldroxl y 15-tJ-alqullo sin una 

protección previa del grupo hldroxllo en C-1, confiando en lugar do ellos 

por impedimento estérlco en los grupos J3-butlldlmet1ls1111, a modo de 

prevenir su no deseada partlctpaclón en los pasos subsecuentes, sl bien ~ 

sufrió una leve desprotonac16n con exceso de amida de 11 tlo dllsopropllo y 

alqullac16n subsecuentes con yoduro de metilo n -78°C a fin de ofrecer 

estereo especificidad de la correspondiente lactona 15-11-metilo, su derivado 

enolato de litio fué no-reactivo hacia el reactivo de peróxido de molibdeno; 

Mo0
5
-pir1d1n-HMPA (MoPH) 14 a -78°C produciéndose mezclas de producto 

complejos a mayores temperaturas. 

En adición. el intento de alqullac16n del enolato de litio de ~ con 

electrol1tos pobres como un yoduro de butllo o heptllo a oºc d16 muchos 

productos. 
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Razonamiento que esta base indujo a la migración intermolecular del 

grupo sllllo y que seria responsable de la complejidad de esta mezcla, 

buscamos proteger la función hidr6xllo en C-t. lo que podría lograrse en 

rendimientos cuantl tatlvos usando triflato de trimetllsilil 

(TMS-triflato-plrldlna-CHC1
3

) y el derivado trlsilllo resultante -ª podrla 

usarse sin purificación posterior, la oxidación directa del enolato de Li de 

la lnctona trisilllo 4 para formar el derivado 15-JJ-hidroxl §. fué el 

siguiente paso en nuestra sintesis. Asl, 4 se trató secuencialmente a -7aºc 
en exceso de dilsopropilamlda de litio y Mo, OPH, ty subsecuentemente la 

temperatura se elevó hasta -44°C. 

El espectro NMR de los productos en crudo de la reacción reveló una 

mezcla de 2 componentes de §. y ! en proporciones tan al tas como 4; 1 la 

separación cromatográflcas cuidadosa dió la lactona 15-hldroxlltrlsil ~con 

un rendimiento de 40 - 45". 

El rendimiento de §. no pudo incrementarse en virtud de varias 

condiciones de reacción (temperatura, concentración, dereativos, otc.) o 

por inversión del orden de adición de rcactantes. 

En un esfuerzo por mejorar la eficiencia de esta transformación, 

investigamos el uso de los reactivos de Davls. recientemente desarrollados 

2-sulfoniloxaziridina. 

El tratamiento del enolato de potacio de i (preparado por exposición 

del mismo a hexametildizilazida de K(KmIDS) con 2-fenilsulfonil-3-fenlloxa

ziridlna (C
6

H5S0
2 

- N - CH-C
6
H5) a -78°C resultó en la formación de § 

o 

en rendimiento aproximada de 70% .. 
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LDA/THF - 78° 

OH 
A'Q i 

··~~~· 

R2 = TMS R1 
a TBDMS : 

~ R •
3
H-C

4
H

9 
fil! R

3
• n-c

7
H

15 

~ R3
• CH2CH IC C(CH3) (1-C3H7) 

11• 1e• 19• 

R1 
• TRDHS ; Rz • TMS 

111 R3
• co cn

2
cnccn,1

2 

1ll. R
3

• co ccn,i
6
cn

3 

1.¡¡ R3 = co CH= e CCH,J Ci-c,11, l 

En el espectro NMR de §. el protón en C-15 aparece como un doblete a a 
4. 55 (J• 12Hz) que es consistente con la coní1gurac16n deseada tJ del grupo 

hidroxilo recientemente introducido en C-15, este resultado esterloqul11lco 

está. en acuerdo con la expectatl va, basada en modelos moleculares, de que 

la cara « del derivado enolato de i serla lnacceslble a electrofllos 

entrantes, en f'orma alternable, el tratamiento del enolato de lltlo de ! 
en presencia de HMPA, como solvente con haluros de alquilo los derivados 

15-11-alqull' §L. ~ .5!;_, con excelentes rendimientos. La hidroxllactona §. 

sualnlstr6 los correspondientes derivados del éster en C-15 en el 
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tratamiento con el halur~ de acilo apropiado en una mezcla 1; 1 de 

plrldina-dlclorometano, los ésteres de C-25 de trlsilil ZL-Zh se obtuvieron 

como sólldos cristalinos después de purificación cromatográílca .. 

El hidróxllo en C-15 del poderoso antlleucémico quasinoide bruceanttna 

1 se esteriílca con ácido E-3, 4 dimetllpent-2-enoico y tratamos de preparar 

el correspondiente éster de glaucarubolona utilizando la hldroxllactona §,, 

el ácido correspondiente que a su vez se obtuvo como una mezcla 9; t de 

isómero E;Z, mediante la reacción de Horner-Enmona de la 3-metll-2-butanona · 

con tr1et1lfosíanoacetato de Na, el isómero E se separó por cromatografla 

en colwnna sobre gel de sllice usando el benzeno como eluyente, el.. 

correspondiente haluro de acilo no pudo obtenerse en estado puro por una 

variedad de métodos en vista de su inestabilidad, se intentó la 

esterificación de 2 con haluro de acilo ligeramente impuro, resultando en 

mezcla compleja, conteniendo materiales polares presumiblemente íoraados 

por des-sllilaclón parcial de 2· 

De cualquier manera, la esterlficación de §. podria obtenerse 

llapiamento y en rendimiento aceptables via el correspondiente anhidrido 

(f"oraa.do .1n §Y!.2 por el uso de isocianato de clorosulf'onilO como a.gente 

deahidratante) en la presencia de trletllamina para dar el éster Is. coao un 

a611do crlstallno en rendimiento de 90Y. via .cromatografia. 

Para la preparación del análogo alquenilo ~ el enolato de Litio ! se 

trat6 como bro11Uro puro de E-3, 4 .. diaetll-2-pentll-1, el rendimiento del 

etll E-3, 4-dimetU-2-pentenoato (LiAlH,/Et
2
0) ofrec16 el correspondiente 

alcohol alillco que se convirtió en el bromuro correspondiente y requerido 

usando el procedimiento de Carey (He2S; N-bromosucclnim.ida; dlcloroaetano¡ 

oºcl. 

El bromuro alitico se purif1c6 por destilación bajo presión reducida 

ante• de su uso. Estando completa la íuncionalldad del anillo D, ahi 

peraaneci6 la introducción de la función enana en el anllloA, el hldróxilo 

·alillco en c-z podrla desprotegerse selectivamente tanto en el éster en 

C-15 coao en la .serle alqull en el tratamiento con HCl m.etan6Uco lN. Esta 

reacción se co11pleto en 15 mln. a temperatura ambiente, generándose la 

enona deseada en el anillo (mitad enana) mediante oxidación de Janes del 

grupo hidróxllo allllco bajo condiciones cuidadosamente controladas, 
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probando el dlcromato de plrldlno ser un agente oxidante más deseable en 

especial en el caso del análogo alquenllo C-15. 

Los restantes grupos protectores de anillo en C-1 y C-11 podrlan 

removerse por tratamiento con solución o. 3 H de éter de dlsililo en TIIF con 

Cluoruro de tetra-n-butllamonlo. pero los rendimientos aislados de los 

aateriales desprotegidos Cueron desalentadoramente bajos (30-4SX); estos 

podrian incrementarse hasta el 60 mediante el uso de una solución, más 

diluida (O. 06 t«> del éster de disilllo0 pero de cualquier Coraa. la 

puriflcaci6n de los productos completaaente desprotegidos que se obtuvieron 

con frecuencia fué dlficll y requir16 de repetidas separaciones 

croutogr6f1cas, estos problemas se superaron al encontrarse que podrlan 

obtenerse altos rendimientos deseados (80-90") de desllllado aediante un 

procedi•lento correcto en la exposlc16n de los 6teres de disilllo a 

acetonltrilo conteniendo s-10" por vol. de solución acuosa al 40X de HF. 

La metodologla sintética hasta aqul ha sido utilizada en la 

preparac16n de derivados éster de glaucarubolonn 15, 16. 17 (en C-15) y los 

análogos quaslnoldes 1z. 13 y 14. 

Un rastreo preliminar blol6glco de lZ, 13 y 16 mostr6 que todos tienen 

Wl alto poder de inhibic16n de transf'oraac16n celular ii:tduclda por el virus 

del sarcoaa de Rous al nivel· de dosis de lag/ml. La 15-11-heptilchaparrinona 

demostró una interesante actividad antlleQce•lca en la L. 

•urlnoUnCocltlca. in-vivo en el slsteaa de prueba PS-88 (T/C de 135 a 20 

llg/kg de nivel de dosis). Se ellg16 este co•pueeto U co•o un panel Para 

tumores por el National Cincer Instltute de E.U.A. para pruebas intensivas 

en varios slsteaas. El coapuesto ll. preparado en analoala con la 

bruceantlna 1. mostr6 una significativa actividad antile\l.ce•ica en el 

al•teaa de pruebas PS/388 in-vivo (T/C de 138 a nivel de doals lq/k&). 

El compuesto li. el análogo de li Casi en original aoatr6) una buena 

actividad en el sistema de prueba PS/388 ln-vltro (Ed50 O. 24 q/•ll pero 

f'u6 inactivo a los niveles de dosis probados en el corre•pondiente alaten 
ln-vlvo (T/C de 100 a un nivel de dosis lmg/kg). 
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Los compuestos ll y !1 al presente se enllstan como •dtf'erldos• por el 

N.C. l. 

R1 = TBDHS; R2 = 1'MS 

R3 
• Grupo alkil Cb_-ll.!;l 

R3 • Grupo aclloxl CZA-Zsl 

IN HCI 

n-Bu 
4 

N9 Fª /TIIF 

o 
5-IOll llF(40ll) en 

CH
3
CN 

J.2. R3
a n-C 

4
H

9 
ll R3• n-C H 

ll R3
• E-3~ 4~~1met11-2-penten-1-11 

1li R3
• ooc CH

2
CH CCH

3
J
2 

li R3• ooc CCH,l 6CH3 
1I R3• E-3, 4-dlmetll-2-pentenolloxl 
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9H 

HO.~R'O. ••• •, •• ri' 

'· 
o 

R1 = TBDHS; R2 = THS 

R3 = Grupo alkll Ck-~l 

R
3 

• Grupo ac¡l::.~-~l 
acet.ato o dlcrcma
to de Plrldlnlo/ 

CH2Cla 

R1-= TBDMS ; R2• ns 
R3= Grupo alkll C.ll!ll-ll!s;.l 

R ~ Grupo aclloxl Clli-llil 
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Estructuras de Nagakllactona o, un nuevo quasinolde de Picrasma 

alanthoide. 

Hiroshi Hirota •. Akihisa Voloyama, Takahiko Tsuyuki, Takeyoshl 

Takahashi and Markus \laelchll. 

Department of Chemistry, Faculty of Science, The University 9f Tokyo, 

Hongo, Bunkyo-Ku, Tokyo 113. 

Se aisl6 la nigakllactona, un nuevo compuesto con esquleto plcrasano, 

a partir de Picrasma allanthoide plancho, deterainiindose su estructura, 

incluyendo la esterioqulmlca como: 2-a:-hidroxi-12-tJ-metoxi-11-«-(3-metoxi-4 

.5, aetllendioxlbenzioloxl )-plcrasano-1, 16-diona,. principalmente por técnicas 

1D y 20 de NHR. 

L.a presencia del grupo arol l se confirm6 mediante comparación 

espectral con etll 3-metoxl-4, S metllendloxlbenzoato, que se preparó del 

etll galato. 

L.a esterioqulmlca de t se dedujo d.e las constantes de acoplaalento 

spln 1H en NMR 10 1H, y espectro NOESV de fase sensl tlva, todos los centros 

qulrales angulares (C-5, C-7, C-8, C-10 y C-14) Junto con C-4 y C-13 fueron 

compatibles con el esqueleto usual de plcrasano, se asignó un protón en C-2 

ca 4. 49) como uno IJ-axlal partiendo de que se confirmó por la presencia de 

un pico NOE con una seftal de protón metlllco axial c-10 IJ, segdn el prot6n 

en C-11 mostró pees de correlaci6n con las seftales de metilo C-8 y C-10 en 

el espectro NOESV y valores J~en~e C-llH y C-9 aH y entre C-11 y C-12 se 

dedujeron como fJ axial y « axial, respectivamente. 

De esta manera la estructura de nlgakllactona O se determinó coao: 

2-u-hidroxi-1213'-metoxi-l la.-( :J-metoxl-4, s-metl lendloxlbenzoi loxl ) plcrasano-

1. 16 dlona. 

Se han continuado los estudios sobre los principios naturales de la 

f'aallla Slmaroubaceae a través de casl un slglo, en fechas re'clentes hemos 

relnvestlgado los constl tuyentes de Plcrasma allantholdes planchan (nombre 
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japonés: nigaki) y se han aislado varios tipos de tri terpenos 

tipo-ttrucalano. Junto con un nuevo quasinolde, llamado nagakilactona O 

(1). En este trabajo, reportamos el aislamiento y elucidación estructural 

de eate co•puesto (1), que es de 30C y poseé un esqueleto plcrasano. 

Un extracto de Mtanol caliente de 9 kg de ramitas P. Allanthoides ae 

dividió entre dlcloro•etano y agua, se separó la cepa del primero por 

croaatograf'ia en colU110a de gel de alllce, la nagakllactona O (15 q) se 

a1•16 de una fracción conteniendo 3 componentes. 2 de los cuales son loa 

conocidos neoquas11lna y plcraslnol B. por el uso de cromatograf'ia de 

perMac16n en gel. 

La nagakllactona o (1) 0 p.f'. 207-208°C (aJ~7-s.6° Ce, 0.39, CHC1
3

) 

dló un pico molec~lar 16nlco a 558.247 ht/z CC30H380
10

). Llevándose a cabo 

las asignaciones de todas las seftales sobre espectros de NMR 1H y 13c, por 

lledlo de 1H - 1H COSY, 1H - 13C COSY y HMBC, por eJe•plo;º todos los 

protones ligados directamente a los carbonos del esqueleto de plcrasano 

podrlan asignarse a partir del espectro 1H - 1H OlSY¡ los protones 

re•tante• (2 de grupo meto U, protones •etlleno (O 6. 02) y dos protones 

aroaitlcos). Podrlan asignarse por espectro HMBC¡ una investigación sobre 

eate condujo no •ola11ente a la determ1nac16n de la presencia del grupo 

3-.. to><l-4,5 aetllendloKlbenzollo><l, en la poslclón de C-11. 

Esto es, la sel!.al del carbono de· ester carbonlllco a 165. 3 mostr6 sólo 

una correlación (plco de correlación) con la aeftal de protón de C-11 (5. 47) 

adeú.• de protones aromá.tlcos. 

1 
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CAPITIILO 4 

Dlscus16n de los datos experimentales 

-( 



Allanthus Brucea c:astela Eurlccaa Quassla Plcrasma 

Especie Especie Especie Especie Especie Especie 

Autores alios Altlslaa Excelsa Antidecen-
Javanica c. 

térlca Nicholsonll l.ongifolla Aura Siaaba Simarouba Crenata Excelsa Quassinoide 

J.Polonslcy /Mal Van 1980 X 

Talchl /Olllloto 1981 X 

C. Horettl /Polonslcy 1982 X 

J.Polonslcy /J.Gallas 1982 X 

Soto/taruso/Polonslcy 1982 X 

Nguyen /Polonslcy 1982 X 

Talcabashi /Polonsky 1982 X 

Guillin/Reiner /Suf fness 1982 X 

Munehisa Arlsawa/Cordell 1983 X X 

H. Arlsawa/G. Cordell 1983 X 

H. Arisawa/S. Honda 1984 X 

Polonsky/S. Bhatnagar 1984 X 

s. Bhatnagar/Polonslcy 1984 X 

Luyengi/H. Vanhaelen 1985 X 

s. Bhatnagar/Polonsky 1985 X 

G. ICrauslH. F. trol ski 1986 X X 

Tal<ahashi/Polonsky 1986 x· 

M.O'Nelll/D.H. Bray 1986 . X X X X X 

F.Zleglerlll-Jun llvang 1986 X ----
R. Stevens/llen Kloc 1986 X 

s. Toshlro/T. Takahashl 1986 X 

S. Toshiro/T. Takahashl 1986 X 

Kozo S. /l. Talcahashl 1986 X 

Morettl/S. Bhatnalar 1986 X 

Melanief O' Nelll/D. Bray 1987 X 

Manfred G. /D. Bundle 1987 X 

R. Vanhaelen/Luyengi M. 1987 X 

c. G. Casinovl/P. Barbettl 1987 X 

S. Bhatnagar/Polo~/Soto 1987 X 

Hlroshl H. /Takahiko 1988 X 

1989 No se encontr6 - -1990 



Autores 

Judlth 
Polonsky 

Mal van 
Tri Zola 
Va ron 
Thlerry 
Prange, y 

Claudlne 
Pascard 

alias 

1980 

J.l. R
1 

• R
2

• H 

GENERO 

Picrasma 

Especie: P. Quaslnolde 

!:~~~!~i::: l:n~~~:~c¡:~~=o~~u~:~!::!:a m~e~l:~~ =~~sn. 
tralda de las hojas secas) y la (1, 12-dl-O-Acetll 
soulameanona 2) extralda de la ralz 1 determinándose 
su estructura por medio de análisis espectrales y 
por rayos X, y la soulameanona I, por croaa tograf' la 
del extracto de ralz de soulamea Muellerl. 

¡,: R1 .. Ac, R
2

• H 

§.: R
1 

• R2• AC 

~= R
1
·• R2 - H; 2,3 dehldro 

i: R1 
1:11 R2 

• H (plcrasln Bl 

,5.: R1 • H R2 • OH (6hldroxlplcrasln B) 

§.: R1 • CH3 ; R2 • H: 2, 3 dehldro 
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GENERO 

Allanthus 

Autores an.os Especie: Ailanthus excelsa 

Talchl/Ohmoto 1981 Extraida de corteza de raiz seca de AUanthus altl
sslma. Determinada por espectroscopia y cromatogra
f'la de capa fina. 
Espectro de absorción IR de color amarllo pálido, 
Fórmula C14H

12
N

2
0z 

R . e;< .. :ov ~ ,/--"-".A.r•• 
·~~)~·n·¡l~N o~"..,..r• 

u R' VJll'a: l{uJI 
Vmb: ff..,.QCfJJ 

R Ri Rz R 

l' 2' H OCH
3 C~f' I: COCH

3 º'" o 
IIa: CH

2
CH

2
0H H OCH3 IX:i: """" IXb: RaOCll1 

IIIa: CH-CH -OH 
1 2 

H OCH
3 

OH 

IV: CHZCH3 H OCH
3 

V: CH-CH OH 
1 2 

CH
2

0H H 

OH 

I: 1 acetll-4-metoxl-IJ carbollna 
II: Hldroxletll, 4-metoxl-IJ carbollna 

III: Dlhldroxletll, 4-metoxl- carbolina 
IV: 1 etll-4-metoxl-IJ carbollna 
V: Dlhodroxi etll-4-metoxl-IJ carbolina 
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Autores 

Christian 
Horettl 

Judlth 
Polonslcy 

Harc 
Vullhorgne 

y 

Thlerry 
Prange 

GENERO 

Plcrasma 

alias Especie: P. excelsa 

1982 Recalecc16n de Guayana Francesa. Slmaroubaceae, 
utlllzada por la población lndlgena contra los hel•ln 
tos, además de tener actividades antlneoplásalcas, -
antlvlrales, antlpalldica, la Plcroleama pseudocoffea 
Duke, utilizando raiz y tallo. 

La raiz seca de p, pseudocoffea deaostr6 una podero
sa actlvidad antlleuc6alca contra leucemia aurlno 
llnfocltlca P-388, deteralnúldoae por croutografia 
de este extracto sobre C611 ta alllca y 6.clda (2: 1) 
dando una aezcla (t.2g) de Isobrucelna By sergeoUdo 

Del tallo d16 una aezcla sl•llar, utilizando espec
troaetrla de aasas y el espectro UV. 

. 
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GENERO 

Quassla 

Autores aftos Especie: S111aba multiflora 

Judlth 1982 La Slmaroubaceae, Slmaba 11.ultlflora es un árbol que 
Polonsky crece de 15 a 20 a y se halla muy extendido en Aaé

rlca del Sur; es originarla del Pero.. lo usan los 
JacqueUne nativos contra la le\icemla 11.urlno llnfocltlca 
Gallas (P-388) y en el sistema de twaores, encontrándose 

en la corteza de la raiz seca de S. multiflora (1 kg) 
Jeannette V. extralda con hexano, y varias veces con agua caliente, 

el extracto concentrado se extrajo con clorofor110 a 
Thterry Prance fin de dar una mezcla compleja del producto (1. 4 kg) 

realizada en cromotografla obteniéndose del tallo 
y el 6-cx-senoctolloxlchaparrlnona y el 6-a.-senectollo

xlchaparrlna es (más polar). 
Claudlne 
Pascard 

Karlnolido 

2: R = R1 =O 

3: R = OH; R
1 

= H 

4: R = CH
2
0Ac 

AoO 

Aco:~~ 
yYlo~;cu, 

OCOCH•C 
,. 1· ;f'ctt.l 
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Autores 

Andres J. 
Ca ruso 

Judlth 
Polonsky 

Bertha Soto 
Rodrlguez 

GDIERO 

Castela 

al\os Especie: C. Nlcholson11 

1982 El interés de la planta de la ramilla de ·las Slma
roubaceae, prlnclpalaente la preparación de los 
quaslnoldes con percusores inactivos en donde en
contramos la chaparrlna donde es relativamente abun
dante, los 6steres de C15 de .&laucorubolona, coao 

los ejempllflca la Castelanona, glaucaroblnona, que 
exhibe una actividad que va de •oderada a fuerte en 
el slsteaa de prueba de leuce•la murlno llnrocltlca 
P-JBS y solamente en pequeftas cantidades son obteni
bles de plantas. Se ut111z6 datos espectrales NHR. 
Al efectuar los pasos s1nt6tlcos, se produce al fi
nal la Castelanona polar, cuyos datos espectrales y 
su TLC fueron id6nt1cos a una auténtica, con un ren
dlmticos a una auténtica, con un rendimiento bajo 
(30-45ll). 

Chaparrlna 

2: R • H 

3: R • CX:CH
2 

CH(CH3 >. 
4: R • OCCll ICH,J CH

2
CH

3 

5: R • OCC (OH) ICH,J CH
2

CH
3 
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Autores 

Nguyen Ngoc 
Suong 

Subadh 
Bhatnagar 

Judlth 
Polonsky 

GENERO 

Eurlcoma 

aftas Especie: E. Longlfolla 

1982 Recolectada en V1et Nam, los constituyentes qulalcos 
de Eurlcoma longlfolla, llevaron al aislamiento del 
quaslnolde en C eurlcomalactona utilizando expec-

tro de NMR-1 H /?3C-NMR confirmando su estructura; 
estudios posteriores del extracto de la planta lleva
ron al aislamiento y elucldac16n estructural de dos 
nuevos quaslnoldes de C18 denominados como laurlco-

lactona A y B, determlnándos: por espectrocopla de ma
sas de al ta resolución con H a miz 318, 466 y abundan
tes iones de fragmentación a miz 274.1575 (C

11
H

22
0

3
, 

M• - C0
2
), 259.1339 CC

16
H

19
0

3
, H• - C0

2 
- CH

3
). 

El espectro 13C-NMR de Laurlcolactona conflr116 la es
tructura, la lauricolactona A y B están cercanaaente 
relacionadas con la Samaderina A, aislada de Saaadari
na indica que fué el primer quasinoide C

19
• También 

el hidroxilo en C
12 

involucrado en el anillo de lac

tona gama. Este hecho hizo que se reinvestigará. la 
estructura propuesta de euricomalactona realizada 
por (Nguyen Ngoc, Suong), purificando mediante croaa
grafia una capa fina (AcOEt-hexano .1: 1) a fln de dar 
la eurlcomalactona pura C

10
H24o

6 
H • 348). La laurl-

comalactona A, no exhlbl6 una significativa exhlbl
c16n de transformación de células inducidas por virus 
Sarcoma de Raus, ni contra la leuceala murlno llnfo
cltlca P-388, 
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Autores ------· 
Takahashl 

y 

Polonsky 

GENERO 

Allanthus 

aftas Especie: al tlsslaa 

1982 Nombre japonés Shlnju: apl1cac16n aaeblclda. 
Extralda y alslada de AUanthus obteniendo un 
extracto acuoso amargo, de la corteza de la ralz, ob
teniéndose la allantona Junto con la Shlnjulactona 
A, B y c. Shlnjudllactona determlnindose por medio 
de análisis de rayos X. 

! 

Allantona pf 234-235°C 
1111 20epoxl-lll-11u, 12« 
Trlhldroxl plcrasa 3, 13(21 )dleno-2, 16-dlona 

Roº c¡m 
. 

HO 
-· -- . o--
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Autores 

Frances D. 
Glll1n, 

David s. 
Relner 

y 

Hatthew 
Suff'ness 

GDIERO 

Brucea 

af\os Especie: Brucea antldisentérica 

1982 Extractos de ciertas Slmaroubaceae se han usado 
contra la disenteria usando la Brucea antldlsenté
rlca en Etlopla de B. Sumatrana llamada (Ya-tan-:zu) 
en China y de Cartela nlcholsonl o Chaparro amargoso 
llamada castamarg1na en México. 

Estructuras activas e inactivas de los Quaslnoldes 
GRUl'O A 

1. - Activo 

AUantlnona = O 
Glaucarubona = O 
Cilaucarublnona • O 
AUantona = O 

21: a CH
2 

R2 

O(CO)CH(He)Et 
OH 
O(CO)C(He) COH)Et 
H 

Glaucarubina ~ OH (S)O(CO)C(He) l'?HlEt H 

2. - Inactivo 

Chaparrlna • OH 
Glaucarubol • OH 
Halacantona is O 
Undulactona • O 
6cx. Senecloloxy • O 

Chaparrlnona 

-ti, 
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H 
OH 
DA e 
OAc 

H 

OH 

H 
H 
H 

O(CO)C(Me)• CHMe 
O(CO)Cll • CIMe), 



GENDU> 

Autores alias Estructura activa e inactiva *B" de Quasslnoldes 

Francas D. 1982 1.- Activa R, Rz R, oR' GUlln 

1 
Bruceantlna H OH c:o c-ocy 

David S. Slmal!kalactona OH H COCHCCH,) CZHS cu, Retner D 

y 

z.- Inactiva o 
Matthew 1 
surrness Brusatol H OH c:ocu • cCCH

3
l

2 
c-ocu, 

o 
1 

Brucelna B H OH C:OCH, c-ocu, 
o 
1 

Bruceantlnol H OH c:o OC-CH 
1 3 

C-OCH 
3 

o 

Samaderlna OH H 

OH 
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Autores 

Munehlsa 
Arlsawa A. 

Douglas 
Kinghorn 

Geof!rey A. 
Cordell 

y 

Nonaan R. 
Farnsworth 

GENEllO 

Quasla y Castela 

af\os Especie: Simaba multiflora y C. Nlcholsonnl 

1983 Simaba multiflora en la familia de las Slmaroubaceae 
ha exhibido quaslnoldes que tiene poder antlneoplás
mlco de manera que se encontró el 6-ci-seneclolloxl
chaparrlnona y la chaparrlnona qu~ ofrec16 un nue
vo agente antileucémlco. Su estructura se dedujo me
diante 1nterpretacl6n de datos espectrales. Pero se 
ha demostrado que ambos compuestos exhiben un contras
te marcado en forma in-vivo, una interesante observa
ción de que el 5-a.-hldroxlchaparrinona no exhibe acti
vidad antlcáncer en datos de prueba. Y el compuesto 
chaparrlnona se considera que posee suflclente activi
dad antUeucémlca en el sistema de pruebas de P-388 
ln-vlvo. OH 

' .. CH, 

" o 
o 

1: R= Senec1ollox1 
Z: R• H 
3: R• T1glo11ox1 

4: R• Tigloiloxi 
S: R• Senec1ollox1 

6: R
1 

• Senec1o1lox1 

R
2 

=O 

7: R
1 

= Seneclolloxl 

R
2 

= H, a:.-OAc 

8: R1 = T1glollox1 

R
2 

• H, cr.-OAc 
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Autores 

Hunehlsa 
Arlsawa 

Douglas 
Kinghorn 

Geofirey A. 
Cordell 

Noraan R. 
Farnswoth 

1: R • CH
3 

2: R•H 

3: R • Ac 

GEHERO 

Quassla 

allos Especie: Slmaba mul tlflora 

1983 Los agentes antlcá.ncer y cltot6xlcos de la corteza 
de la ralz de Slinaba iaultlflora dl6 que 
9-aetoxl cant1n 6-ona orientada hacia la bloactlvl
dad, demostrando que no tiene cltotoxlcldad. 

Su estructura fué determinada por 1nterpretac16n de 
datos espectrales de NHR protónica. 

ao~ ...... 1 .... . .. . 
¿,. o. 

3: R • OCH
3

; R2 • OH 

4: R • OCH
3

; R
2 

• H 

S:R•H:R2 •H 

9: R • OCH
3

; R
2 

• OAc 

CH10~ -

oY'º.....,.º 
~O CH10~ 

HOY éH,OH HO~oAo 
OCH1 ! ! 
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Autores 

Muneh1sa 
Arlsawa, 

Sukhdeu S. 
Honda 

David D. 
HcPherson 

David C 

Lankin 

Geoffrey A. 
Cordell 

R, 
1: H 

2: ax:a, 
3: CH, 

4: CH, 

GENERO 

Quassia 

al'\os Especie: Slmaba mul tlflora 

1984 El extracto de madera de la corteza de la ralz en 
Soulanea s. exhibió una buena actividad ln vivo en el 
sistema de leucemia llnfocltlca P-388 (T/C 189Y. a 
59 mg/ml) y fu6 también cltot6xlca en el carcinoma 
de Eagle del sistema de prueba (KB) de la naso.farin
ge en cul tlvo celulares. Se pudo aislar cleomescosln 
A de la planta de Peruana Matayba (Saplndaceae) Jun
to con la cumarlna escopolet1na. 

El trabajo adicional por Hlklno y Cols. Ofrec16 un se
gundo cumarolignano Cleomlscoslna 6,1 este aislamiento 
de Cleomlscoslna A se ha descrito a partir de 3 nuevas 
Cuentes, Sbnaba multiflora, Soulamea soulameoldes y 
matayba arborescens y dos nuevas familias de las plan
tas del Simaroubaceae y Saplndaceae, la estructura 
usando una combinac16n de experimentos de desacopla
miento selectivo y donde se dedujo que sus estructu
ras son idénticas con cleom1scos1n A y 8, pero no se 
pudieron aislar los extractos de e/u de las plantas. 

Blogenetlcamente los cleomlscoslnos A y 8 pueden de
rivarse de la CWllarlna fraxetln y alcohol conlf'erllo 
a través de un proceso de acomplamiento radical;. 

CH,O~~ 
~' 

HOCM;~· ·O. 
. . 1 

. ~ OCll, 

R2 

11 5 

COCH, 

11 

cocu, 
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Autores 

Judit y 
Polosnky 

Subodh 
Bhatnagar 

y 

Christian 
Morettl 

GENERO 

Picrasma 

afias Especie: P. Quaslnolde 

1984 Aislado de la corteza de la raiz de las Slmaroubacea 
úblcada en Guayana Francesa Plcroleama p, , asi como 
los tallos, obteniéndose la lsobrucelna B y un quasl
nolde altamente el totóxlco Serglolldo utilizándose 
HRMS y IR, hay semejanza en la estructura de los 
quaslnoldes Serglolldo y 15-dlacetllsergloUdo donde 
se apoyó en los cambios qulmlcos y mul tlpl1cac16n 
de H excepto para H14 y H15 extra ido de hojas de 

Plcrolemma pseudocoffea, ap11cac16n antlneoplásmlca. 

El sergiolldo exhibió una ruante de actividad antileu
cémlca P-388. 

·~·--· -- . '" COOCH1 . 
oett, . 

o 

lsobrucelna B 

15-d.iacetilserglolldo 

2: R • COCH3 

3: R • H 

160 



Autores 

Subodh 
Bhatnagar 

Judith 
Polonsky 

Thlerry 
Prange 

y 

Claudine 
Pascard 

•• OH 
1: R .,H 

2: R •O 

5: R •O 

6: R ••<:H 

GENERO 

Quassla 

af'ios Especie: Slmarouba Glauca 

1984 Encontrada en las semillas desengrasada de Slmarou
baceae glauca, obteniéndose las estructuras de los 

( 1 >15-0-/3-D-glucopiranosll glaucarubolona y 

(
2

) 15-0-/3-glucoplranosil glaucarubol la fórmula mole
cular íué comprobada por espectrometrla de masas de 
rápido bombeo atómico, W mostró un mixlmo a 240 nm. 

~=l Y e~~~~t~l d:s::~~~o lf§C 1:~s d~ª~:~t:~!s~~:~n!~~es 
se ha reportado con los resultados de resonancia del 

carbono del compuesto (l) 15-0-#)-D-glucopiranosll 
glaucarubolona. 

C - C-(OH)C
2
H 

R
1 

• 1 i 5 

O CH
3 

C - C-(OH)C H 
R

1 
ª 1 i 2 5 

O CH
3 

R1 = H 

1: Glaucarublna inactiva 
2: Glaucarublnona 
3: 15-0-ll-D-glucoplranosll glaucarubolona 
4: 15-0-#J-D-glucoplranosll glaucarubol 

3:R•O OH 
4: R-= .... ..-· 

'-., H 
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Autores 

Luyengl 
LU11onadlo 

y 

Mauricio 
Vanhelen 

GDIEllO 

Quassla 

anos Especie: Quassla Amara 

1985 Se reporta de la raiz de Quassla Africana recolectada 
en el norte de Zalre y en Sur del Congo. 

En la 1nvest1gacl6n sobre fotoqulmlca de los consti
tuyentes quimlcamente activos la especie de la 
Slmaroubaceae, se reporta aqui 3 alcaloides, 
cantln-6-ona: 4, S dlmetoxlcantln-6-ona; á.cldo-IJ-car
bolln 1 proplonlco, establecléndoso su estructura por 
expectroscopla y comparac16n directa con la muestra 
auténtica. 
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Autores 

Subodh 
Bhatnagar 

Judlth 
Polonsky 

Thlerry 
Sevenet 

y 

Thlerry 
Prangé 

GENERO 

Quassla 

af\os Especie: Quassla Amara 

1985 Extracción de hojas secas (1; S kg) de Soulamea amara 
La estructura de 15-0-benzoll brucelna D, un nuevo 
quaslnolde aislado de Soulamea amara, se ha deter
minado por medio de datos espectrales y análisis de 
rayos X en cristales individuales: también se aisla
ron los compuestos plcrasina B, lsobrucelna A y B. 

Plcrasin B 

3: R • COCH3 

2' 3 

4: R. c:o O.¡' 
e,• S' 

5: R • H 

·~·· ·.°" ~ llO .. 

'·- ·--
·" _, Dlll 

.~ ~ ~·".º· 
... . .. . 
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Autores 

George A. 
Kraus 

y 

Mlchael 
F. ICrolslcl 

GENERO 

Castela y Plcrasaa 

atios Especie: C. NlcholsonU y P. Excelsa 

1986 Los quaslnoldes son una clase diversa de dlterpenos 
que tienen actlvldad blológlca escenclalaente útil. 
Su estructura se ha hecho frecuente•ente interesan
te en el aspecto slntéllco, sobre slntesls total de 
quasslna y castenolldo y a la slntesls de un isómero 
del quaslnolde pentaclcllco quaslmarlna. 

- hj~"'j~f 
~lii. 

Quaslaarlna 
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GENERO 

Allanthus 

Autores afios Especie: Al t1ss1ma 

Takahashl 1986 Nombre Jap6nes Shinju: Apl1cac16n ameblclda. 

y 
Extracto acuoso amargo de la corteza do raiz, obte
niéndose: Shlnjulactona H, (0.0005 X) y la 

Polonsky N (O. 0002X), (Allantona y derivados A 
13

-dehldro-glau
carubolona, Shlnjulactona O.) 

ShlnJulactona M pf. 260° -264 ºe d~termlnada por UV, 
IR. 

Sh1njulactona H. 

111!, 20epoxl-ljl-11u, 12u 

1311, 21pentahldroxlplcras 

3-eno-2-16dlona 

Shljunlactona N 

2: R
1
= a.-OH, 1!-H, R2 =OH 

3: Rt• a:-0, R
2 

a H 

"' R
2

• O, R2 SI OH 

5: R
1

• a-OH, ll-H, Rz = H 

6: R • CH
2 

7: R :a ct-CH
2 

-OH. {3-0H 

$
q11 

CILOl! 

' 
o 

a• 
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GEllEJID 

AUanthus J Brucea 1 Castela j Quassla 1 Plcrasraa, 

Autores af\os Altlsslma !Javanlcaf Nlcholsonnl 1 Slaabaf Quasslnoldes 
~~~~~~1-~-

Helanle J. 
O'Nelll 

1986 Ublcac16n Sureste de As la y Suramér lea. 

Dorothy H. 
Bray 

Pe ter 
Do arman 

y 

J. David 
Phlllpson 

R 
1: H 
2: OH 
3: OCOCHE(OH)Et 

Provienen de sepas de Plas11odlU11 Falclparum, ob
tenidas en TahUandla. 
Apl1cac16n: poseen diversas actlvldades blol6glcas 
como ejem.: antlleucémlcas, antltuaorales, ueblcl
das1 antl-lnflaaatorlas. 

Estructura de los Quaslnolde 

t. - Chaparrlna 
2. - Glaucorubol 
3. - Glaucarublna 
4. - Al lantona 
S. - Halancantona 
6. - Glaucarublnona 
7. - Undolactona 
S. - 6-atseneclolloxlchaparrlnona 
9. - Brusato l 

10. - Bruseantlna 
11. - Bruceantlnol 
12. - I sobruce lna 
13. - Slaallkalactona D 
14. - Saaaderlna E 
15. - Soularublnona 
16. - Sergiolldo 

ª• 

"i":k_, 
º~' 

4: OCOH(Me)Et 
5: DAc 
6: OCOC(He )(OH)Et 
7: OAc-OCOC(Hel• 

8: H 

15: OCOCH
2

C(OH)He
2 

cont.lnua •n la paQlna •l11ulant.e., •• 
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R, 

12: C0
2 

He 

13: He 

14: He 

GENERO 

R 

9: OCOCH = C(He)
2 

10: OCOCH = C(He)CH(He)
2 

11: OCOCH = C(He)C(0Ac)(He)
2 

··:~~. 
~ 

R2 

H 

H 

OH 
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GENERO 

Brucea 

Autores al\os Especie: B. Javanlca 

Freder1ck 
E. Zlegler 

1986 Slntesls de Quaslnoldes en especia 1 la Bruceantlna 1 

Kl-Jun 
HwaJ18 F 

Kadow. 
scott 1 

Kleln 
Uttaa K. 

..... -.~·· ·:~:~~10 
... :r::x" o 

tlO ·,_:... o 

Teln-Fu 
Wang 

Bruceantlna l 

.~ ij)· ... ~º .. ( 
. ~ . ·o ~,,, 

§J.: R • CHZOCH3 Mo 

b: R • CH2Ph 7 
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1 

~ .... ~ 
.... ~ 1 

b,: R, • OH Ra • H 

b: R
1

, 1\, •o 
e: R1 • OCHaOCH3, Ra • H 



ª~· .. 
.2!!,: R1 • COCH3, R2' R = H 

3 

b: R, • OCOCH3, '!.· I!. =H 

e: R
1

-= OH, R2' R = H 
3 

d: R,, Ha •O '!. =H 

e: R,, ª2. o R
3 

= SePh 

lli• R, • CHm-CH
2

, l'j, = H 

b: R, •CHO, R2• H 

e: R, • H R
2

• CHO 

d: Rl • CN, R•H 2 

,Ua: R •O 

b: R • OCH.CH
2
0 
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.-4t. .. 
.1.Q!: X= H 

b: X IS Cl 

li!.• ~ m OH 

b: R
1 

-= H 

e: R
1 

= H 

d: R = H 
1 

.;?) .. 
li!\: R,• H, 

~ • H 

R
2 

• c:q,n 
R

2 
• CH

2
0H 

R
2 

= ro
2

He 

b: R1 ':° CH2Ph, R2 • OCH2CH20 

e: R • CH
2

Ph, R
2 

• O 



l!.t.: R
1 

• OH, R • H 
2 

R •OH 
2 
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l.§a: «-epoxldo 

b: '3'-epoxldo 

J.2A:R
1 

• H, R
2 

• CN, R3, R4 • O 

b:R
1 

• H, R
2 

• CN, R
3

, R
4 

• OHe 

e: R
1 

• C0
2

H, R
2 

• H, R3, R
4 
• OHe 

d: R1 • C02 Me, lj, • H, ~, 11 -o... 



Autores 

Robert v. 
Stevens 

Stevens R. 
Angles 

klen Kloc 

Kok F. 
Hak 

You-X1 
Llu 

H,C 

~: Rt •He 

b: R, •He 

GENERO 

Brucea 

Aftas Especie: Brucea Javánlca 

1986 Obtenido de plantas y árboles de la :familia de las 
Simaroubaceae tiene ampllo rango de actividad bio
lógica incluyendo propiedades antlleucl!rnlcas, antl
neoplásmlcas, encontrándose en la Bruceantlna. 

Esquema I 

~ -
o 

-
R = H 2 

R2 =He 

e: R, • CH
2

Cffe R = H 2 
d: R, • CH

2
0He R =Me 2 
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Esquema II 

(2,:: Ge: H
2

NNH
2 ""' -> 

OCH, 

l NaBH, 
(6) 

O:'OH 2NaH ~·-· """ -ay-+ ""' ...... . 
(7) (8) 

o 
1 

+ EtOP CUCO 51He .._, 
1 2 3 

OEt 

172 

º· Sal camina 

º• 
Salcomina 

Cl~Clf, 

U 1o.H 
(10) 

~CH, 
o 

' 
(4a) 

O~~H, 

(4b) 



!!!,: R
1 

1S He 

b: R
1 

= CH
2 

OMe 

(3) 

(13) 

Esquema 111 

§;!: R
2 
~ H 

b: R
2 

=He 

HCO 
~ 

Pyr 
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~· 
~o !o,H . 

(11) l NaBH, 

(12) 



~ 
Hel1 

. ..... 

(12) 

~ 
. AC O 

2 "· Pyr 
o 

(16) 

l D8U 

Esquema IV 

(14) 

l 
$ H0C 

H . 
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-=Ne 

J¡: R
1 

•He 

(IS) 

¡:: R 
1

n Cffp!e 
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Autores 

Sakakl 
Toshlro 

Shln Yoshlmura 

Takahlko 
Tsuyukl 

Takeyoshl T. 
Takahashl 

Tadashl 
Honda 

y 

Toshlhlro 
Nakanlshl 

GENERO 

Brucea 

af\os Especie: Brucea Javanlca 

1986 La semllla de Brucea Javanlca llamada "'Ya-dan-zl" 
originarla de China es usada en el tratamiento del 
cáncer y sus componentes tienen actividad antlleu
cémlca; usándose el espectro UV se obteniéndose. 

~~ 01• . 
R10 O . " ... ~ 

1: R =0 ~13-ulc) 1 •• 
,¡¡; 

R•=rt 
rr-~ .. 

5: R 
1 

= H, R. ªI -
6: Rl = H, R.= yO 

o 
B: R 

1 
= H, R2 a~ 

o o•" 
10: R i = H, Ri =----e 
12: R, • s1-::Í- R.= H .... 
13: R 

1 
= H, R2 •"!Y 

16: Rl = s1'+- R.=~~~ 
' 
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, ... y(): 
o 1 

3: R • ¡l•Glu 

• 
'' R•~"....:•, ~· 

• J • 
o . 5 o 

7: R a H 

oP.c. 
9:R•~ ,, 

o 
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Autores 

Toshlro 
Sakaki 

Sb!n 
Yoshl1nura 

Takaklko 
Tsuyuki 

Takeyoshi 
Takahashl 

Tadashl 
Honda 

GENERO 

Brucea 

af\os Especie: Brucea javanlca 

1986 La semilla de Brucea Javanlca conocida como •va-dan
Zi". se usa como medicina contra cáncer en China, los 
componentes anticáncer han sido prlnc.Íplos amargos de 
las plantas de Slmaroubaceae donde ha sido aislado 
el gluc6cldo llamado yadanzlosido P .• determinado 
por espectro, fórmula 3-0-(13-D-glucoplranosll )-bru
ceantina. 

'Cu.OH 

1: R' • H~(•p·Glc) 
R'= ·~·Í.· "íT" 

3: R1 = (3-Glc, 

4: R1 
a IJ-Glc 

5: R1 
e 13-Glc 

6: R1 
1:: IJ-Glc 

8: R1 • H R••yY 
o 
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Autores 

Kozo 
Shlshldo 

Kazuyukl 
Takahash1 

Yoshihlsa 
Oshlo 

Kellchlro 
Fukuaoto 

GENERO 

Brucea 

af\os Especie: Brucea javanlca 

1986 Nos reporta una preparación de un sinton para 
quaslmarlna vla reacción lntermolecular. de 
Diels-Alder, ex:o-selectlva. utilizando 
0-qulnodimetano como el componente dieno. para la 
slntesls total de quaslmarlna. 

··$f.·°" ... r.• ·.º o • 
o o· 

1: R1 aOH, R2=H, R3zHe, R4• CXl(OAc)(He)Et 

2: R1• H, R2 -0H, R3•C02He, R4•COCH•C(He) (Pr) 

La estructura principal del aducto, se conflr•6 ae
dlante an!llsls crlstalogriflcos de rayos X. 
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Autores 

Christian 
Horettl, 

Sudodh 
Bhatnagar 

Alias 

1986 

GENERO 

Quassla 

Especie: Slmaba multiflora 

Aislados del extracto de los frutos de Slmaba multi
flora. Su apllcac16n es antlleucézalca, inhibe el cre
cimiento de la linea celular PS de la leuce•ia murl
no-llnfocitlca. Se determinó la estequlometria y lo
callzac16n del grupo ester por doble resonancia rmr. 

Jean Claude 
Belooll, 

y 

Judlth 
Polonsky 

Z:R•R•O 
l 

3: R • OH, R
1 

111 H 

5: 

HO.~' 
110."'}~r- . 
\Y_º o ~:-c .. CM1 

"'=lli 

179 

@
.~· 

... -aco .. 
o 
..ctl , OCoCHse~,: 



Autores 

Helanlef' J. 
O'Nelll 

Dorothy H. 
Bray 

Pe ter 
Boarman 

Kit L Chan 

1 
Extracto de 

6ter de petróleo 

GDIERO 

Brucea 

Anos Especie: Brucea Javanica 

1987 Brucea Javanica (Simaraubaceae), estas especies de 
arbustos son de amplia dlstrlbuc16n por Asia, donde 
los frutos son conocidos por "Ya-dan-zi). "Ya-tan-zu" 
"Kho-sam". Su apllcaclón contra el cá.ncer, disenteria 
ameblana y paludismo. Bruceantlna ha demostrado po
seer una fuerte actividad contra Enta.moeba Hystollca 
in vltro, donde el bruceatlnol, brucelna, brusatol de 
la misma planta fueron inactivos 2 mg/ml, la ús alta 
d6sls que se probó. La bruceantlna exhibió una pro
piedad antipalúdica in vi tro contra Plasmodtun falcl
parum, a concentraciones algo menores de las necesa
r las contra la aparición de células tumorales in 
v!tro. 

1 

Frutos de Brucea Javan!ca 

eter d• Petroleo 

1 
Ex.tracto 

MeOH 

1 cHcl 3/a2o 

1 

1 
Marc 

1 Ne OH 

1 
liare 

1 "2º 
extracto 
acuoso 1 

extracto Case 
acuosa CHC1

3 

1 
extracto 
n-BuOh 
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N-BuOIVH O 
1 2 

1 
extracto 
acuoso a 

Contlniq, en la •lc¡ulente paQlna 



Ealructuraa de Quasinoides de los frutos de Brucea Javanlca 

Rl R2 

1: bruceantlna CH = C(Me)CH(Me)
2 

H 

2: bruceantlnol CH = C(Me)C(OAc) (MeJ, H 

3: brucelna A CH
2 

CH (He )
2 

H 

4: brucelna B He H 

5: brucelna C CH = C(He)C(OHlCMeJ, H 

7: brusatol CH = C(Me)
2 

H 

12: yadanzlosldo 1 Me D-glucosa 

8: brucelna D R = He 
9: yadanzlosldo A R = CH

2 
OH 

10: yadanzlosldo C R = CH = C(Me)C(OH)(Me)
2 

11: yadanzlosldo F R = He 
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Autores 

Hanfred 
Gerken 

y 

David 
Bundle 

Allos 

1987 

GENERO 

Brucea 

Especie: B. Javanlca 

Las estructuras de los ant1genos A y M de Brucella, 
aportando un fundamento para la Serodlagnosls de 
brucelosis, ambos antigenos son homopolimeros conte
niendo residuos unidos en 1,2 de 4-dloxl-4-:forUMldo
«-D-aanoplranosll, un azúcar paco común, la sintesls 
del 11.onosacarldo dando los dl y trlsacArldos lnmiu
nologlcamente activos: produciendo vacunas. 

• ·~cH,H. 
i< 

1 ... 

182 



A - C 
--> 

1. 

(a] PCC, tamizado molecular pulverizado, CH2CL
2 

(b] Na su,, en HeOH 

!! 

[c] (CF
3 

50
2

) o (1.17 eql en CH
2
Cl2 conteniendo plrldlna. 

[d] XN
3 

en DMF, 18 corona-6, temp. ambiente 2 hr. · 

(el CF3a:J2 H; 9; 1, 10 mln. e 

(f] (l) !Et0)
3 

Ole en DMF/H' (ll) 8011 HOAc acuoso. 

[g) Cl
3
CCNHOCH

2 
C

6
H

4 
en CCL

4
/ ciclo hexano CF l;o3H 

[h] NaOlle en MeOH 

(1) AcaO' HOAc; H2so,. 100: 40: l temp. ambiente 3 hr. 

(k] Cl
2 

HCOHe, ZnB12 en C1j, ~ temp. ambiente 1 hr. 
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1 + 2 __!___, 

9: Rt • Ac 

10: R' • H 

11: R' •• .. ~ 
... ~ 
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Autores 

R. Vanhaelen
Fastré, 

L. Luyengl H. 

Vanhaelen J. P 

Declereq 

y 

H. Van 
Heerssche 

Allos 

1987 

GENERO 

Quassla 

Especie: Slmaba 

Extraido de la corteza y raiz de Hannoa K, ldentif'l
cando su estructura y su esterioquimlca usando rayos 

x, espectro 1 HNMR y una crlstal1zac16n e/e slllca 
gel, y/o cromatografia de capa fina (TLC) ldentlf'l
cándose con UV, IR 

Klalneanolldo A 

Klalneanolido D. 

Usando en medicina tradicional africana contra fiebre 
y alteraciones intestinales. 
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Autores 

G. Granclollnl 

e.e. 
Caslnov 

P. Barbettl 

y 

G. Fardella 

Alias 

1987 

CENERO 

Quassia 

Especie: Q. Amara 

Aislado de un nuevo quasinolde de la madera de 
Quassla amara, identificándose los compuestos 
dlhldronorneoquasslna. conteniendo la paraina y 
lsoparaina; aislándose la fuente de 4-Jnetoxl-S 
hldroxl cantln-6-ona. Se lndentlflcó. la estructu
ra y esterloqulmlca de 11-dlhidro 12norneoquass1na 
por métodos espectroscópicos, tiene actividad an
tlcáncer. se llegó a determinar su estructura 
mediante estudios espectrales y correlaciones qul
mlcas. 

1: R1 • H, R2 • OH, R3• H 

Za: R
1

• H, R
2

• OAc, R
3

• H 

2b: R
1

• H, R
2

• OAc, R
3

• Ac 

4: R1• R2• O, R3
s H 

3: R
1
• H, R

2
• OH 

6: R
1= R

2
• O 

7: R = H 
8: R •He 
9: R 111 Ac 
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GENDID 

Castela 

Autores Af\os Especie: C. Nlcholson11 

Subdoh C. 1987 La chaparrina ZA que se ha obtenido en cantidades rela
tivamente grandes de las especies mexicanas de Castela 
que carecen de esta estructura y no poseen actividad 
antlneopláslca. La conversión de chaparrlna en los 
ésteres b1ol6glcamente activos en C-15 de glaucarubolcna 
Zh y chaparrlnona ~ son análogos en los que el C-15 
tiene sustltuyentes que es alquilo o grupos alquenllos 
en virtud del potente efecto antlleúcemlco de brucean
tina ! y el quaslnolde sintético 15-{J-heptllchaparrl
nona ll· 

Bhatnagar 

Andrew J. 
Ca ruso 

Judith 
Polonsky 

y 

Bertha 
Soto R. 

Bruceantlna 1 aislada de Brucea antldisentétlca se se
lecclon6 para prueba clinlca. desde entonces ha sido 
demostrado que los quaslnoldes poseen a11pllo espectro 
de útiles actividades biológicas tales como: antlpald
dlcas, antlvlrales. amlbic::idas y anti-leucémicas, 
también han atraldo la atención molecular sintética. 

~:r
~ 

Za: R1 = OH. R
2 

• R
3 

• H 

2b: R1 = R2 
a O, R3 • OH 

2c: R1 
• 'fi' = O, 'f? = H 
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Genero: Castela 

Especie: C. N1cholsonn1 

<¡ti 

Nq~HO....,QH_..• 
••• 1 • 

• o 

l, ll, 111 

11'0 ¡ . 

R'o... A' 

o 

;! R1 = t-Bu(CH
3

)
2

Sl(TBDMS) R2 = R3 = H 

!? R
1 

• TBDHS: Ff • TBS: f? • OH 

1 • TBHS1Cl/DHF/lmldazol (40-45 %) o TBDHS-enol éter de 2. 4-pentano
diona/DllF (SS-88 X) 

11 • lllSTF/P1r1d1na/CHCL
3 

(95-98 X) 

111 • LDA.ITHF- 78°C Ho OPA y temperatura ambiente a -44°C (40-45 ") 
o ltllHDS/lllF -7S°C1 PH-SO .-N-CH-Ph (66-70 X) 

o 
2 renil sulronll-3-fenlloxozlrldlna 

~~ ...... $-QH' LO~''"'. -18• ... ........ ' ... , .. 

111COCl/ ... ,CM1C11 -1ñ:o1,o / lfaN 
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Autores 

Hlroshl 
Hlrota 

Akihisa 

Yoloyama 

Takahiko 
Tsuyuki 

Harkus 
Waelchll 

y 

Takeyoshi 
Takahashi 

GENERO 

Plcrasma 

Aftas P. Quasslnolde 

1988 Plcrasma allantholdes Planchan (nombre Japonés: Nlgakl) 
se han aislado varios tipos de tripertenos .tipo-tlruca
lano. Junto con un nuevo quaslnolde, llamado nagakllac
tona O. 

Se aisló la nlgakllactona, un nuevo compuesto con esque
la plcrasano, a partir de Picrasma aUantholdes, deter
minándose su estructura e incluyendo la esterloqulmlca 
como 2-a.-hldrox1-12¡J-11etoxl-11a.-(3 metoxl-4, S 11etllen
dloxll-benzo1loxl-plcrasano- 1, 16-dlona. Principalmente 
por técnicas ID y 20 de NMR extraldas de hojas secas. 
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CAPITIILO S 

CONCLUSIONES 

Los quaslnoldes de la simaroubaceae, sl demuestran poseer un amplio 

ran¡o de actividades farmaceútlcas, la mayor1a de los estudios reportados 

han usado 

subcutaneamente, 

dosis 

estos 

parenterales, intravenosos, lntraperltonlal, 

estudios demuestran que los quaslnoldes son 

antlplasm6dlcos activos, en forma oral, y los estudios adicionales cuando 

se han aislado más compuestos, perml tiendo asl una determinación más 

. completa y una relativa toxlcldad in vlvo. 

Reportamos ús de 30 quaslnoldes presentes en la Brucea javanlca; de 2 

a 5 quaslnoldes de la Brucea javanlca probados han exhibido actividad 

antlpalúcllca oral, los restantes quasslnoldes menores de la planta, podrlan 

evaluarse en lo relativo a su potencia antimalárica. 

La bruceantlna aislada de la Brucea anti-disentérica, se selecc1on6 

para pruebas clinicas en los Estados Unidos Americanos, de&de entonces ha 

sido deaostrado que los quasslnoldes poseen un aapllo espectro de útlles 

actlvldades íaraacol6g1cas, tales como antlpalW:Ucas, antlvlrales 

ueblcldas, lnsectlcldas, anti-anclas de coaer en exceso, y ademis, 

antl-lelshllanlclda, taablén han atraldo la atención coao mot6culas 

slnt6t1cas, habl6ndose desarrollado numerosos métodos sintéticos que 

incluyen la slntesis total del co11puesto padre quasslna y también la del 

ca•telan611do. 

se han encontrado entre sus componentes las substancias re11ponsables a 

la actlvldad rar•acol6glca y sus apllcaclones de los productos naturales, 

con reacciones antipalúdicas que pueden ser de aucha utilidad en la 

lledlcina. 
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Brucea Javanlca. 

Tanto las hojas. la semilla y frutos en esta especie de arbustos son 

de amplia distribución por Asia. donde los frutos amargos son de amplio 

conocimientos y usados en medicina tradicional para varias enfermedades 

como el cáncer, disenteria amebiana y palúdismo, los principios amargos son 

los quassinoides, habiéndose estudiado e investigado algunos de ellos como 

agentes antltumorales, las investigaciones han incluido tendencias cllnlcas 

reclenteZDente en Estados Unidos Americanos y en Japón, sobre uno de los má.s 

poderosos de los quassinoides de la Brucea javanica. la bruceantina, ésta 

ha demostrado poseer una fuerte actividad contra la entamoeba hystolltlca 

in-vltro. 

Ciertos quassinoides, incluyendo la bruceantina han exhibido 

propiedades antipalúdicas ln-vitro, contra el Plasmodium falciparum, a 

concentraciones bajas, presentando actividad contra las células tumorales 

in-vltro, obteniéndose los resul lados correspondientes por los 

procedimientos acostumbrados, deduciéndose sus estructuras con los datos 

espectroscópicos tales como lnfra-rojo, ultra-violeta, resonancia magn6tlca 

nuclear protónica. 

Se aisló la nlgakllactona, un nuevo compuesto con esqueleto plcrasano. 

a partir de Picrasma allantholdes Planchen, determinándose su estructura e 

incluyendo la esterioquimlca como 2-hidroxl-12-aetoxi-II- (3 aetoxl-4,5 

aetllendloxibenzoiloxl)-plcrasano-t, 16-diona, principalmente por ténicas ID 

y 2D de NMR. (nombre Japones: nigakl), y se han alelado varios tipos de 

trlterpenos Upo tlrucalano Junto con un nuevo quassinolde llaaado 

nagakllactona o, que es de 30 carbonos y posee un esqueleto picrasano. 

En el g6nero Brueea, tenemos que considerar los autores: 

Frances D. Gulllln, David S. Reiner y Hatthen Suffneas, Helanlef 

O'Nelll, Frederlck E. Ziegler, Kl-Jun-Hwang, Robert V. Stevens, Sakaki 

Toahlro, Shin Yoshimura, Takahlkl Tsuyukl, Takeyoshi Takahashl, Todashi 

onda, Kozo Shishido, Kazuyykl Takahoshi, Voshlhlsa Oshlo, Doroty H. Bray, 

Peter Buanaan, K.it L. Chan, Hanfred Gerken, David Bundle. 
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&y, ~6n: poseen diversas actividades b1ol6gicas coao 

ant1leucéa1cas, ueblcldas, ant1-1nflamatorlas, antlneoplásmlcas. 

Especlalaente la semllla de Brucea Javania es usada en el trataalento 

del cáncer, disenteria, amebiana y paludlsao, obteniéndose la Bruceantina 

que contiene una fuerte actividad contra la EntB1Aooba hystollca in vitro, y 

taabi6n exhibió una propiedad antlpaládlca en vitro contra Plas•odiwa 

falciparua, a concentraciones algo menores que la que necesitan contra la 

aparición de células tumorales en vitro. 

En este g6Mt.2, ~ es muy importante porque tiene una ampUa 

variedad de actividades biológicas y es •UY eficiente para co•batir contra 

el palud.isao y el cáncer. 

Los autores que coinciden en el género Quassia con sus especies 

correspondiente son: 

Jud.ith Polonsky, Arlsawa A., Subodh Bhatnagar, Juyengl Luaonadlo, 

Thlerry Sevenet, Helanle J. O'Nelll, Ooroty H. Bray, Christian Horetti, R. 

Vanheelen Fastre, G. Grandollnl, Caslnovl C.G. 

Los cualea tiene poder antlneopl,saico y se consideran que poseen 

aUficlente actividad antileucéalca en el alsteaa de pruebas de P-388 ln 

vivo. Sus estructuras fueron deteralnadas por 1nterpretac16n de datos 

espectrales de NMR protónica. 

Las sustancias fueron extraldas de la corteza de la ratz y de los 

extractos de frutos de Siaaba aul tlflora, y de las se•Ulas desens;rasadaa 

de Slaaruba glauca, de la extracción de hojas secas de Soulaaea aaara. 

De lo cual pode•os tener una amplia variedad de prlnclpos activos para 

proceder a la aplicación directa en las personas para poder solucionar 

proble•s de leuce•i• aurlno y tUJ1ores de cáncer. 
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