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INTRODUCCION 

Los conocimientos sobre la vegetación se inician, indudablemente con el comienzo de la 

humani.dad misma. 

El hombre caz.ador y recolector que vivió en México hace 20,000 años o más, estaba 

relacionado con la naturaleza en forma estrecha y el éxito de sus actividades dependía en gran 

parte, de su habilidad para distinguir y reconocer diferentes tipos de nichos ecológicos que 

propiciaban albergue a las especies titiles, objeto de su btlsqucda y persecución 1. 

Así pues los vegetales como recurso renovable y de múltiple uso para el hombre le han 

proporcionado alimento parn la subsistencia, fibnt'i tcxtllcs para \•cstirsc y material para construir 

casas, le deleitan por su aroma y colorido, le cur.m o intoxican y por su participación en los 

ciclos biológicos son indispensables para su supervivencia 2. 

Como consecuencia ~e su situación geográfica asf. como de la gran diversidad de 

condiciones fisiográficas y climáticas 'que posee México, en particular su mitad meridional la 

cubierta vegetal que le corresponde es una de Jns zonas mixtas de elementos ílorísticos más ricas 

del mundo. 

Así el interés por las plantas medicinales ha resurgido en todo el mundo, la herbolaria 

recobra una posición que parecía perdida desp.ués del surgimiento y auge de la industria 

fannaceútica. 

Hoy en día el desarrollo tccnolÓgico y científico rcqu"iere de conocimientos mucho más 

profUndos de los recursos naturales disponibles, por lo que actualmente los científicos en un 

intento de aprovechar mejor estos recursos hacen estudios sistemáticos y rigurosos de_ la nora 
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lomando en consideración los datos que se han recopilado através del tiempo acerca de los usos 

de las diferentes especies y con esto poder \"alidar o no dichos usos. 

La Sa/,•ia lavanduloides es una especie a la que se han atribuido propicdadc~ 

antipiréticas, cspcctorantcs, hemostáticas, oxitócicas, antidiscntéricas y contra la alopecia 4, 5. 

Botánicamcntc forma pancde la familia Labia tac, género Salvia, subgénero Calosphace, sección 

lavanduloides 3. 

En la literatura se encontraron publicados tres estudios de la parte aérea de esta especie. 
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En el primero se cstablccio la presencia de dos ílavonoides la cupatorina (5, 31-dihidroxi-6, 7, 

4', trimetoxiílavona) y la 5-hidroxi-6, 7, 31
, 4 1-tctrametoxiílavona6. Se conoce que lacupatorina 

tiene propicdadcscitotóxicas7. 8. 

En el segundo se describe el aislamiento de dos triterpcnos, el ácido ursólico y el ácido 

oleanólico. Estos ácidos son muy comunes en las plantas de la familia Labiatae, el ácido ursólico 

se usa como agente cmulsificantc en productos fannaceúticos y alimenticio~º. posee actividad 

antitumoral y diuretica8. El ácido oleanólico presenta propiedades de agente antihepatítico. 

Ambos ácidos previenen y curan la úlcera, así mismo tienen acción anticaricsll. 

Finalmente el último estudio describe el aislamiento de dos nuevos 9-10 scco-clerodanos 

(salviandulinas A y B )12. 

Como resultado del presente estudio de Salvia lavanduloides se aislaron dos nuevos 

metabolitos secundarios que fueron caractrizados por métodos químicos, espectroscópicos y 

cspectrométricos. Futuros estudios descubrirán si estos compuestos son responsables de la 

actividad biológicaatribuidaa la planta. 

Estos resultados son una contribución al estudio sistemático del genero Salvia. 



GENERALIDADES 

La familia de las labiadas (labia rae= Lamiaccac) esta fonnada apro"imadamente por 180 

géneros y 3500 especies3. 

En México esta familia es uno de los elementos más importantes de la flora y está 

rcprescntáda por nproximadamente40 géneros. 

El género Salvia de la familia labiatae es uno de los géneros más abundantes y 

diversificados de Ja familia, que comprende cerca de 900 especies dislribuidas ampliamente por 

todo el mundol3. Las especies de este género se agrupan en 4 subgéneros: Leonia, Salvia, 

Se/a rea y Calosphace 3. 

La mayor parte de las 500 especies de Sall•ias de México, Centro y Sudamérica 

pertenecen al subgénero Calosphace. Este subgénero se cncucntrn dividido en 105 secciones 

tomando como base sus características morí ológicasl4. 

En México existen cerca de300 especies de Salvias la mayoría de Ja~ cuales no han sido 

estudiadas fitoquímicamentclS. Sin embargo el número de especies analizadas se ha 

incrementado rápidamente en los últimos años y Jos análisis hechos a especies de Jos subgéneros 

Leonia y Ca/osp/Jace de.;,ostraron que poseen principalmente (aprox.80% )16 diterpcnos con 

esqueleto de neoclerodano o productos relacionados biogenéticamente. 

Los clcrodanos son compuestos de 20 átomos de carbono cuyo precursor directo es el 

pirofosfato de geranil-geranilo ( G.G.P.P. ) el cual por ciclización produce el pirofosfato de 

labdadienilo. Subsecuentes migraciones de hidruro y metilo conducen a la formación del 

esqueleto de clerodano. 
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Es importante establecer que las diferentes ciclizaciones que puede sufrir el pirofosfato de 

gcranil-geranilo y los reordcnamicntos posteriores acompañados por cambios en niveles de 

oxidación dan lugar a un grande y variado grupo que comprende a cientos de estructuras de 

compuestos di tcrpénicos. 
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Algunas especies de Salvias se usan desde tiempos remotos en el tratamiento de 

diferentes enfermedades por sus propiedades bactericidas, antitumoralcs,etc. 

A continuación se enlistan algunas especies del género Salvia subgénero Ca/osphace 

que presentan utilidad en la medicina tradicional de nuestro pueblo. 

Tabla# l. 

Especie Sección Usos Habitat Referencia 

melissodora Scorodonia Males estomacales. D.F., Hidalgo, 18 
antialimentariacn Edo. de México 
insectos 

/avanduloides Lavanduloideae Antipirético, México, Michoacan, 5, 17 
cspectorante, 
hcmostálico, oxitócico, 

Morelos, Oaxaca 

anti disentérico y contra 
la alopecia 

microphylla Fulgentes Contra la diarrea Puebla, Jalisco, 8 
Oaxaca, Guerrero 

gesneraefolia Nobi/es Caústico, estimulante D.F. 5 

ballotaejlora Tomento/e Males estomacales Chihuahua, 5 
Zacatecas, 
San Luis Potosí 

divinorum Ducenoslachys Alucinógeno, emético, 
psicotrópico 

Oaxaca 8 

fu/gens Fu/gentts Males estomacales Puebla, Jalisco, 19 
Oaxaca, Guerrero. 
Valle de México 

po/yslachya Polystachyae . Antipalúdico, Valle de México, 5 
antipirético, emoliente Guerrero, Puebla, 

Hidalgo, Veracruz, 
Jalisco, Chiapas, 
Michoacán, Oaxaca, 
Edo.de México, 
San Luis Potosí 



Como resultado del estudio de especies del género Salvia (Labiatae) y de varios géneros 

de la familia Compositae se han encontrado nuevos arreglos hidrocarbonados llamados seco· 

clerodanos y que estan relacionados con el esqueleto de clcrodano del que se originan por 

ruptura de enlaces C-C. 

En la tabla 11 se enlistrm los seco-clcrodanos aislados a la fecha así como su fuente 

natural. 

Tabla No. 11 

Sustancia Fuente natural Familia Referencia 

20 
1-3 Pu/icaria angustifo/ia Compositae 

4 Hcteropapusaltaicus Compositae 21 

5 Conyz.a stricta Compositae 22 

6 Koanophyllon admantium Compositae 23 

7 Nidorel/a resedifo/ia Compositac 24 

8 Baccharisjlabellata Compositae 25 

5 Conyzajaponica Compositae 26 

5-9 Conyzascabrida Compositae 27 

5,10-14 Conyza hypoleuca Compositae 28 

15 Salvia cardiophyla Labiatae 29 

16 Salvia limoides Benth Labiatae 30 

17 Salvia purpurea Labiatae 31 

18,19 Salvia /avandu/oides Labiatae 12 

20 Salvia reptans Labiatae 32 

21,22 SaMa rhyacophil/a Labiatae 33,34 
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PARTE TEORICA 

La Salvia /avanduloides es una planta herbacea de hojas opuestas elípticas, tallos 

cuadrangulares, flores azules bilabiadas en espiga terminal y raices fibrosas. Es conocida con el 

nombre vulgar de "Cantueso" 17, 

Las poblaciones estudiadas fueron recolectadas en septiembre de 1988 y 1989, a orillas 

de la carretera Cucmavaca·Toluca, en los alrededores de Huitzilac, Marcios. 

La parte aérea se dejó secar a temperatura ambicntc,sc molió y se extrajo con acetona y 

metano!. La scpnrJción de Jos extractos di6 corno resultado la obtención de ocho compuestos, 

seis de ellos ya descritos en la literatura, jl-sitoslerol (1), esligmasterol (11), ác. ursólico (111), 

ác. olcanólico (IV), salviandulina A (V), salviandulina B (VI) y dos nuevos a los que 

llamamossalviandulinaC (VII) ysalviandulina D (VIII). 

Sus estructuras se establecieron por métodos espectroscópicos y químicos. Para los 

casos de sustancias conocidas, se compamron sus datos con los existentes en la literatura. 

La mezcla de jl-sitosterol (1) y estigmasterol (11) se aisló de las fracciones elufdas con 

hexano, como un sólido blanco en f arma de agujcis. Se caracterizó mediante comparación de sus 

constantes ífsicas y espectroscópicas con las de una muestra auténtica. 
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Estos compucslos cstan ampliamente Uislribuidos en el reino vegetal. El fl-sitostcro1 (1) 

se usa con eficacia en trntamicnto de hipcrlipoprotcincmia, en tratamiento de adenoma prostático 

y en estudios sobre inhibición de absorción dccolestcrol lO, 

Tanto del extrncto acct6nico como del mctan6\ico, se aisló una mezcla de ácidos ursólico 

(111) y olcanólico (IV) 4uc fueron caracterizados por compamción directa de sus prropiedades 

espectrales con las de una muestra auténtica9, 

COOH 

111 IV 
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Del extracto acctónico se aislaron adcmái; de estos compuestos, las salviandulinas A (V) 

y B (VI), dos sustancias diterpénica• con esqueleto de 9, 10 scco-clcrodano, aislad'!" 

antcriomcntc de la misma especie e idcntificm.las por compamción directa con muestras 

uuténticas12, 

V R =H. R1=0Ac 
VI R =OH, R1 =H 

De la~ fracciones cluidas con (hcxano-Mc2CO 90: 10) se aisllí un compuesto incoloro 

cristalino con p.f. 21Xl-202ºC.(Ac0Et-hexano). Su peso molecular de 342 determinado por E.M. 

está de acuerdo pum un compuesto de fórmula molecular C20 H22 05. 

A este nuevo compuesto ditcrpénico del tipo nco-clcrodano se le asignó la cstructur..1. 

(VIII) en base a sus propiedades espectroscópicas y se le denominó sal\'iandulina D. 

VIII 
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Ln elucidación de In estructura se describe a continuación. 

Su espectro en el infrarrojo (espectro# 1) mostr6 absorciones para un anillo de furano ~

sustituido en 1506 cm-1 y 889 cm-1. Esta funcionalidad es frecuente en clerodanos aisl_ados de 

Salvias35. 

En el espectro de RMNIH (espectro# 2) se presentaron las señales correspondientes a 

los hidrógenos 14, 15 y 16 como un doble de doble en o 6.41 (J=:l y 1 Hz), un triplete en o 

7.36 {J=:l Hz) y un doble de doble en o 7.5 {J=:l y !Hz), respectivamente. 

El espectro de RMNtJc (espectro# 3) confirma la presencia del anillo de furano ~

sustituido ya que en él se observan señales en o 121.89 (s) C-13, o 108.74 (d) C-14, o 143.01 

(d) C-!5y o 140.31 (d) C-16. 

Además su espectro de masas presenta el ión de miz 95 (100%) correspondiente al 

fragmento A. Lo cual indica también la presencia de una función oxigenada sobre el carbono 

unido al furano. 

[ 
c,Co ]: 
111 
o 

Fragmento A 

El espectro de infrarrojo denota también las bandas correspondientes a una y-lactona o.. 

~-insaturadaen 1768cm·l y 1660cm·l. 
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En el espectro de RMNIH se presenta una señal doble de doble en b 6.77 (J=l.5 y 7.2 

Hz.). que integra para un proton conjugado con el carbonilo de una y-lactona. un sistema AB 

fonnado por Jos protones diastcrotópicos36 del metilcno 19, una de sus ramas se encuentra 

centrada en b 4.43 como un doblete (J=7.8 Hz.) y la otra se observa en b 3.78 como un doble 

de doble (J=2. l y 7.8 Hz.). Es1a multiplicidad adicional es ocasionada por el acoplamiento a 

larga distancia de tipo W entre H-19' (pro-S) y el proton axial sobre C-6. Esta clase de 

interacciónes frecuente en Jos clcrodanos aislados de Salvias mcxicanas37, 38 lo que apoya la 

orientación a del metilcno en C-5. Este mismo mctilcno está unido a un átomo de oxígeno y a 

uno de carbono totalmente sustituido formando así la y-lactona u, fl-insaturada. El sistema se 

confirmó con las señales que se presentan en el espectro de R.M.N. t3c. en b 168.68 (s) para el 

carbonilodelay-lactona, C-18. Las señales de los carbonos a y~ se observaron en b 136.87 

(s) C-4 y b 136.42 (d) C-3. La señal triple en b 70.69 se asignó a C-19 y la de b 50.95 (s) al 

carbono totalmente sustituido, C-5. 

El especlro de UV de VIII presenta un solo máximo a 204 nm. (t=l2368) lo que apoya 

la conjugación del doble enlace con el carbonilo de la y-lactona39 . 

De acuerdo con la fórmula molecular de salviandulina D (C20 H22 Os) se requiere de 

cinco oxfgenos, hasta e~ momento dos corresponden a la y-lactona, uno al furano y restan dos 

por asignar que deben estar en forma de éter (IR 1144 y 935 cm-1). Lo anterior apoya la 

presencia de un sistema 2-6 dioxa biciclo heptan<J'IO en la molécula, cuya existencia se establece 

por el espectro de RMN13c en donde se observan tres singuletes para carbono base de función 

oxígenada en b 102.54, 6 83.26 y b 81.89 la primera de estas señales atribuida al carbono 

cetálico C-12 y las restantes a los carbonos terciarios base de éter C-8 y C-10. En el espectro de 

RMNIH se observa un sistema AB cuyas ramas aparecen como dobletes en b 2.21 y b 2.14 

(J=J2.6 Hz) y se atribuyen a los protones 11 y 11' lo cual concuerda con la sustitución 

propuesta para C-12. 
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Con la ayuda de una técnica espectroscópica llamada COSY (Homonuclear) se 

identificaron los hidrógenos restantes de la molécula. A campo alto se observa un triplctc anchq 

centradoenll 2.7 (J=l4 Hz), que integra para un hidrógeno H-2fl, enseguida hay un multiplcte 

en ll 2.4-2.24 ocasionado por los hidrógenos H-6 axial y H-2a. El multipletcen 11 1.8-1.95 que 

integra para tres protones se asigna a H-1 jl, H-7 y H-7', la señal de H-6a aparece como 

mulliplcteenll l.6-1.47, el triple de dobletes centrado en b 1.36 (J=12.9 y 4.8 Hz) se asignó a 

H-la. 

La señal en b 1.24 corresponde a los hidrógenos del metilo 17, gemina) a ol<fgeno y se 

situa este grupo sobre C~8, mientras que la señal singulcte que aparece en 6 1.13 se asigna al 

metilo en C-9. La señal en 1146.57 observada en el espectro de RMNIJc se atribuyó a C-9. Con 

lo anterior se propone la estructura VIII para la salviandulina D. 

La estercoquímica mostrada en VIII se estableció tomando en consideración, por una 

parte, los antecedentes del género de donde se han aislado clerodanos que pertenecen a Ía misma 

serie que la clcrodina, esto es, son clcrodanos o neoclerodanos y no sus cnantiómeros, ent

clerodanos o ent-nco-clerodanos41. El desplazamiento quCmico del metilo 20 en RMNl3c 

también es determinante para esclarecer el tipo de fusión A/B de la decalina, puesto que se sabe 

que si éste es menor de 6 20 la fusión es A/B trans4S, 46, en tanto que si es mayor será A/Bcis30, 

42-14. Enel caso de lasalviandulina D, el metilo20apareceenll 10.55 (q), por lo que la fusión 

debe ser A/Btrans y por lo tanto el metilo a-a><iál, como se muestra en la fig.A. Con esto los 

oxígenos de Ja porción correspondiente al 2, 6-dioxabiciclo [2, 2, 1] heplano quedan con una 

orientación f1 respecto al plano de la decalina. 
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Fig. A 

Por otra parte. la cuidadosa inspección del modelo Dreiding del compuesto VIII reveló 

que no existe otra posibilidad estereoqufmica para esta porción de la molécula, lo que aunado a 

lo anterior y a la ya mencionada orientación a del C-19 completa la asignación estereoqufmica de 

SaiviandulinaD. 

Finalmente de las fracciones 47-54 del Lote 2 (L2), cluidas con hexano-AcOEt (70:30) se 

obtuvo un compuesto blanco cristalino con punto de fusión 96º-98ºC.(hexano-Ac0Et) y 177º-

179ºC.(hexano-eteretílico). El peso molecular de este di terpeno se determinó por espectrometrfa 

de masas, en su E.M.se observa un ión molecular de m/z 400 acorde con la fórmula molecular 

C22H2-¡C)¡. El análisis de los espectros de RMNIH y RMNt3c, asf como de IR permitieron 

proponer la estructura de un 5, 6-secoclerodano (B) para la salviandulina C (VII) como a 

continuación se describe. 

tS 

18 

B 
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El espectro de IR (CHCl3) (espectro # 5) muestra bandas que indican la presencia de 

furano P-sustituido en 1504 y 872 cm-1. En el espectro de RMNIH.(espectro # 6) se observa la 

señal para H-14 en l> 6.44 (J=2 y 1 Hz) como un doble de doble, un triplete en ll 7.38 (J=2 Hz) 

para H-15 y un multipleteasignadoa H-16en ll 7.44. Asf mismo, en su espectro de masas esta 

presente el ión de miz 95 (15%), correspondiente al anillo de furano ~-sustituido y en 

RMNtJc.( espectro# 7) se confirma la presencia de este anillo, localizándose la señales para 

C-13 en ll 126.86 (s). C-14 en ll 109.04 (d), C-15 en b 143.94 (d) y C-16 en b 140.23 (d). En 

la región de carbonilos del espectro de IR se puede ver una banda ancha que presenta dos 

máximos uno en 1729cm-t causado por el éster y otro en 176'.! cm-1 originado por el carbonilo 

de la y-lactonaa-p-insaturada, también se observa la señal correspondiente a dobles ligaduras de 

tipo aromático en 1592cm-t. Las señales para los protones base de la lactona se localizan en ll 

5.57 (J=l5 Hz) doblete para H-19 y l> 5.46 (J=15 Hz) doblete para H-19'. en RMNl3C.las 

señales de los carbonos carbonílico (C-18) y base de lactona (C-19) aparecen en ll 170.16 (s) y 

l> 71.'.!8 (t). respectivamente. 

En la región de protones aromáticos se observa un sistema ABC debido a la presencia de 

tres protones en un anillo bencénico. El de campo más bajo genera una señal doble de doble en l> 

7.82 (J=6 y 3 Hz) y se asigna a H-3 debido a que muestra acoplamiento orto con H-2 y meta 

con H-1. La señal de H-2 presenta dos acoplamientos orto ya que aparece como triplete en ll 

7.46 (J=6 Hz) y la señal de H-1 aparece sobrepuesta en lí 7.4-7.5. En RMNIJc.se observaron 

las señales correspondientes a los seis carbonos aromáticos, ires singuletes en lí 126.02 (C-4), l> 

145.23 (C-5) y 6 136.54(C-10) y tres dobletes en ll 135.43 (C-1)..ll 128.70 (C-2) y l> 124.20 

(C-3). Este anillo bencénico solo puede derivarse del anillo A de un clerodano en donde la 

aromatización procede con la ruptura de la unión C-5 y C-6, conservando la y-lactona unida aél. 

La molécula posee dos grupos metilo, el primero genera una señal cuádruple en el 

espectrodeRMNIJc.en l> 20.13 y en RMNIH un doblete en ll 1.23 (J=6.5 Hz) acoplado a un 
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cuanetoen b 5.28 (J-6.5 Hz) con desplazamiento característico de protón gemina! a una función 

oxigenada. De lo anterior se deduce que este metilo es primario por lo que debe situarse sobre c. 
7 en el esqueleto propuesto de 5, 6-secoclcrodano y así la señal en b 5.28 corresponde a H-7. 

El segundo grupo metilo se situó sobre C-8, ya que la señal de H-8 se presenta también 

como cuarteto en b 1.93 (J=7) y muestra acoplamiento con el doblete que aparece en b 1.13(H-

17). La señal de este metilo (C-17) aparece como cuartelo en b 9.98.en el espectro de RMNIJc. 

El hecho de que las señales de los protones 7 y 8 aparecen como cuartetos indica que no 

existe acoplamiento entre ellos, de lo cual se puede inferir una conformación rígida de la cadena 

(C-6-C-9) unida a C-10. Esta rigidez se puede explicar si el grupo acctoxi (IR 1728 cm-l, 

RMNIJC.l> 170.16 y 6 20.71 se localiza sobre C-7, de tal manera que puede acomodarse sobre 

el anillo aromático, el cu~l. además de fijar la conformación, ejercerá una.fuerte protección sobre 

el grupo metilo del acetato cuya señal aparece desplazada en b 1.38, como se observa en otros 

sistemassimilares40. 

También el espectro de IR muestra una señal caratlcrfstica de hidroxilo en 3589 cm-1, 

este hidroxilo es pane de un y-lacto! que enlaza a C-20 con C-12, la señal para el C-12 se 

observa en 6 72.21 como un doblete y la del hemiacetal (C-20) en b 99.38. La señal para el H-

12 aparece como un doble de doble en 6 5.18 (J=!O y 7 Hz) debido al acoplamiento que 

presenta con los hidrógenos de C-11 cuyas señales se encuentran en b 2.92 (J=I3 y 7 Hz) y ll 

2.61 (J=l3 y 10 Hz) como doblete de dobletes. El protón hcmiacelálico H-20 se observa como 

un doblete en 115.77 (J=l.I Hz) por la interacción con el protón hidroxílico localizado en 6 2.88 

como un doblete (J=l. I Hz). 

Considerando las caracteristicas espectroscópicas anteriores se propuso la estructura VII 

paralasalviandulina e 
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VII 

ACETILACION 

Laacelilación del compuesto VII con anhidrido acético y piridina, fonna el producto 

Vil-A que es un aceite de color ámbar. 

Con esta reacción se confinna la presencia del grupo oxhidrilo en C-20 ya que en el 

espectro de RMNIH (espectro I 9) (Tabla VI) del deri\'ado acclilado (Vil-A). la señal para H-

20 aparece como singulete a campo más bajo (6 6.82 ) y las seilales para los metilos de los 

acetatos en C-7 y C-20 son observados en 6 1.35 y l> l.TI como singuletes. En el especlro de 

IR de este dcri,·ado se aprecia un ensanchamiento.de la banda del carbonilo de éster (1735 cm-1) 

y no se observa absorción para grupo hidroxilo. Se establece para el producto acelilado la 

estructura VII-A. 
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Vll·A 

OXIDA CION. 

Al oxidar VII con reactivo de Joncs se produjo la dilactona Vll·B que se aisló de la 

mezcla de reacción como cristales blancos cuyo espectro de IR (espectro # 10) no presenta la 

señal para hidroxilo y muestra una señal más intensa para el carbonilo de y -lactona en 1768 cm· 

l. La señal de H-20 no aparece en el espectro de RMNIH (Tabla ti 5), además se observa un 

desplazamientode la señal de H-12 a campo bajo (6 5.54). En el espectro de RMN13C (Tabla 

VII) la señal del hemiacetal (C-20) fué sustituida por una señal de carbonilo en 6 175.6 (s). 

Vll·B 
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HIDROLISIS BASICA Y METILACION 

El compuesto VII se hidrolizó con base. El crudo de esta reacción se metiló con 

dinzometano y de este modo -se obtuvo el derivado VJl-C que es un aceite denso de color 

amarillo pálido que en IR (espectro# 13) presenta la señal característica para hidroxilo en 3472 

cm-1, las absorciones para y -lactona y acetilo no se observaron, sólo se observa una banda 

atribuida a un grupo carbometoxi aromático en 1688 cm·l. En el espectro de RMNI H (Tabla VI) 

las señales para H'7 y H-8 aparecen como cuarteto de dobleles, indicando un cambio 

confonnacional en esta parte de la molécula. 

Finalmente laestereoqufmica relativa a C-12 (R) de salviandulina C (VII) fue establecida 

mediante difracción de rayos-X como se muestra en la figura 1. 

i 
1 

1 

1 
1 

l 

1 

1 

l. 
1 
L 
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Figura 1.-Vistacstcrcoscópica desalviandulina C. 



Tabla No. IV. 

Datos de RMNI H del compuesto VIII (CDCl3, 300 MHz, TMS como referencia interna). 

H 6 

1 a 1.39 

ljl 1.R-1.95 

2a 2.24-2.4 

2jl 2.70 

3 6.n 
6a 1.47-1.6 

611 2.24-2.4 

7u l.R-1.95 

7jl J.8-1.95 

11 a 2.145 

11 ll 2.21 

14 6.41 

15 7.36 

16 7.51 

Me-17 1.24 

19 4.43 

19' 3.78 

Me-20 1.13 

Multiplicidad 

td 

111 

m 

ta 

dd 

111 

m 

111 

m 

d 

d 

dd 

dd 

s 

d 

dd 

s 

J (Hz) 

12.9, 4.8 

14 

7.2, 1.5 

12.6 

12.6 

2, 1 

2, 1 

7.8 

7.8. 2.1 

24 



Tabla No. V. 

Datos de RMNl3C del compuesto VIII. (CDCl3, 75 MHz, TMS como reí. interna). 

e 11 

27.60 

2 22.25 

3 136.42 

4 136.87 

5 50.95 

6 22.25 

7 29.73 

8 83.26* 

9 46.57 

10 81.89* 

11 45.21 

12 102.54 

13 121.89 

14 108.74 

15 143.01 

16 140.31 

17 24.90 

18 168.68 

19 70.69 

20 10.54 

* Indica que esle valor puede ser intercambiable. 

Multlpllcidad 

d 

s 

d 

d 

d 

q 

q 

25 
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Tabla No. VI • RMNlH de los compuestos Vll-A-B-C 

(300 MHz. CDCl3, TMS como rcfercncin interna). 

H VII VII-A* Vll-B vn-c• 
7.4-7.5 m. 7.3 dd 7.89 d 

(7. 2) (7.6) 

2 7.46 t. 7.48 t 7.53 t 
(6)' (7) (7.6) 

3 7.82 dd. 7.82 dd 7.89 d 7.9 dd 
(6.3) (7. 2) (7.6) (6.3) 

6 1.23 d 1.23 d 1.20 d 1.04 d 
(6.5) (1) (6.5) (7) 

7 5.28 q 5.17 q 5.03 qd 3.45 qd 
(6.5) (1) (6.5.1.2) (7, l) 

8 1.93 q. 1.98 q 2.25 qd 2.11 qd 
(1) (7) (7.1. 1.2) (7.1) 

!la 2.61 dd 2.55 dd 3.05 dd 2.49 dd 
(13. 10) (12, 10) (13.5. 7.5) (13, 10) 

11p 2.92 dd 2.90dd 2.66 dd 2.19dd 
(13. 7) (12.6) (13.5. 7) (13. 5) 

12 5.18dd 5.29 dd 5.54 ddd 4.56dd 
(10. 7) (10.6) (7.5, 7. 0.8) (10. 5) 

14 6.44dd 6.34m 6.2dd 6.34m 
(2, l) w/2=4 (1.8.0.8) wl2=4 

15 7.381 7.37m 7.35 dd 
(2) (1.8. 1.7) 

16 7.44m 7.37m 1.28dt 
(1.7.IJ.8) 

17 1.13 d 1.23 d 1.17 d l.20d 
(7) (1) (7.1) (7) 

19 5.57d 5.47 d 5.39 s 5.35d 
(15) (14) (16) 

19' 5.46d 5.25d 5.12 d 
(15) (14) (16) 

20 S.77d 6.82 s 5.84 s 
(1.1) 

CH3COO 1.38 s. 1.35 s 
1.77 s 

OH 2.88d 
(1.1) 

O Me 3.37 s 
• Espectro corrido a 80 MHz.. 
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Tabla No.VII. 

RMN 13c efe los compuestos VII y Vil B (CDCl3, 90 MHz). , 

e VII Vll-8 
by(Multiplicidad) 11 y (Multiplicidad) 

1 135.43 (d) 133.33 (1) 

2 128.70 (d) 129.52 (d) 

3 124.20 (d) 125.55 (d) 

4 126.02 (s) • 127.33 (s) 

5 145.23 (s) 143.96 (s) 

6 20.13 (q) 20.34 (q) 

7 68.70 (d) 69.20 (d) 

8 42.30(d) 45.39 (d) 

9 68.87 (s) 55.37 (s) 

10 136.54 (s) 136.01 (s) 

11 39.78 (1) 40.38 (1) 

12 72.21 (d) 71.72 (d) 

13 126.86 (s) • 124.10 (s) 

14 109.04 (d) 107.77 (d) 

15 143.94 (d) 144.34 (d) 

16 140.23 (d) 139.77 (d) 

17 9.98 (q) 9.88 (q) 

18 170.16 (s) 170.48 (s) 

19 71.28 (1) 70.41 (1) 

20 99.38 (d) 175.56 (s) 

OCOCH3. 170.16 (s) 170.24 (s) 

20.71 (q) 21.08 (q) 

• Indica que este valor puede ser intercambiable. 



Salvia lavand1tloides 

Parte aérea seca 

L1 l.0828 Kg 
Lz 2.4fi00 Kg 

PercolaciónconMelcoy McOH 

Extractd Acctónico Extracto
1
Mctanólico 

L1 76 g L1 18.52 g 
• Lz 296.1 g Lz 70.47 g 

" 1 1 
Partición con hcx:mll-Bcnccno 1: 1 y McOH-H20 

Extracto no polar 

L1 33.4 g 

Extmcto polar 

L1 39.80 g 

28 

Lz 88.3 g 

. 1 
Se fraccionó por cromatografía en columna 

hex-AcOEt. 

. 1 

Lz 185.2\g 

Redisohlción con AcOEt 

EJ1. soluble en AcOEt Ext. in1olublc 

~-snostcrol L1 31.45g L15.9g 

Mezcla de ácidos ursólico y oleanólico. Lz 150.0 g Lz30 g 

Se fraccionó por Lamatograffa 
en columna por medio de un 
gradientedeelución 

1 

Lz 
hexano(coEt 

L¡ 
hexano·MC:?CO 

. d ¡· I salviandulinas salvmn u mas 

Se pejoló por 
carbón 
activado 

Mezcladeáci1s 
ursólicoy 
oleanólico 

A,ByC A, B y D (impura) 

salviandulinlo (impura) 

Cromatograllíaencolu.,;na(alúmina) hexano-AcOEt 

. d ¡· 1 salv1an u inaD (pur~). 
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Los puntos de fusión de los compuestos aislados fueron determinados en un aparato 

Fishcr-Jones y no están corregidos. 

Las cromatografía.lit en columna se efectuaron en silica gel 60 Mcrck. 

El desarrollo de las reacciones así como la pureza de los productos se siguió por 

cromatografía en placa de silica gel 60 Mcrck-F-254 utilizando como revelador sulfato cérico al 1 

% en ácido sulfúrico 2N. 

Los espectros de UV fueron determinados en un cspcctrofotómetro Pcrkin-Elmer modelo 

552. 

Los espectros de IR se obtuvieron en cloroformo o en pastillas de KBr en un 

cspectrofotómctro Perkin-Elmcr 283 B o en un espcctrofotómctro Nicolct Ff-IR modelo 5 SX. 

La rotación óptica se determinó en un polarímetro digital Pcrkin-Elmer modelo 241. 

Los espectros de RMN de IH y de lle se determinaron a 80 y 300 MHz en un aparato 

Varían Ff-80A y Varían VXR-3008. Los desplazamientos químicos estan dados en ppm, en 

unidades 6 con respecto al tetrarnetilsilano, los valores de J estan dados en Henz. 

Los espectros de masas se obtuvieron en en un aparato Hewlctt Packard 5985-B, 

mediante la técnica de impa~toelectrónico, a 70 e V. 
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PAP.TE EXPERIMENTAL 

Se recolectaron dos lotes de Salvia lavanduloides en Huitzilac, Marcios en septiembre de 

1988(L¡)y1989 (Lz).Una muestra botánica se encuentra depositada en el Herbario del Instituto 

de Biología U.N.A.M., (AOH.214). Ambos lotes se anali1.:iron de la misma forma. 

Las partes aéreas de Salvia /c1vandu/oides se secaron a tcmpcmlura ambiente, se 

molieron finamente y fueron extraídas por pcrcolación en una columna de vidrio, primero con 

acetona y finalmente con metano!. Ambos extractos se evaporaron a sequedad obteniendo: 

Lote Planta Extractoacetónico Extractomctanólico 

1.028 Kg 76 g 18.52 g 

2 2.460 Kg 296.l g 70.47 g 

El extracto acctónico fuésometido a una separación por partición utilizando el sistema de 

disolventes hexano-Benceno 1: 1yMe0H-H204:1. Cada fase fué evaporada a sequedad. 

Lote 

2 

Extracto polar 

39.80 g 

185.21 g 

Extracto no polar 

33.4 g 

88.3 g 

El extracto no polar se separó en sus componentes por medio de cromatografía en 

columnaempacadacon gel de sllice. La elución de la misma se inició con hexano. aumentando 

gradualmente la polaridad con Acetato de Etilo hasta un 60 %, lavando finalmente con acciona. 

Se colectaron fracciones de 500 mi. 

De las fracciones menos polares eluidas con hexano-AcOEt (95: 5) se aisló la mezcla de 

1 y 11 [L¡ 0.4526 g (0.044 % peso seco), Lz 0.9530 g (0.039 % peso seco)] como un sólido 

blanco en fonna de agujas que se purificó por cristalizaciones sucesi\'as (AcOEt-hexano) pf.135 -
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l38°C. Este sólido fué caracterizado como Ja mezcla de (\·sitostcrol y cstigmastcrol. su identidad 

fué comprobada porcompar.ición directa con una muestra auténtica de Ja misma. 

El resto de las fmccioncs fué sometida a pcrcolación en una columna de vidrio empacada 

crin carbon activado empleando como cluycnte McOH caliente, al enfriarse la solución, cristalizó 

un sólido amarillento amorfo el cual fué caracterizado como una mczcia de ácidos ursólico y 

olcanólico (111, IV) por comparación di recia con una muestra auténtica [L¡ 14.92 g (1.45 % peso 

seco), L2 49.03 g (1.99 % peso seco)]. 

El extracto polar se rcdisolvió con AcOEt y Mc2CO, quedó un residuo insoluble que al 

conccntrardió losiguicntc: 

Lote 

2 

Extracto soluble 

31.45 g 

150.20 g 

Extracto insoluble 

5.90 g 

30.00 g 

El cxtmctu soluble se fmccionú por cromatogmfía en columna empacada con gel de 
sílice, colectando frnccioncs de 250 mi para el L¡ y de 500 mi parJ el L2 (Tabla 111). 

Tnblalll. 

L¡ #de fracciones Eluycnte(%) L 2 #de frnccioncs Eluyenle(%) 

hcxano-MeiCO hcxano-AcOEt 

1-7 100:0 1-36 80: 20 

8-11 95: 5 37-45 75:25 

12-49 90: 10 46-74 70:30 

50-105 85: 15 75-132 60: 40 

Hl6-l 15 80: 20 133-144 50:50 

116-138 70: 30 145-165 40:60 

139-152 60:40 166-175 20:80 

153-160 40:60 176-190 MeiCO 

161-162 20: 80 

163-164 100: o 
165-180 Me OH 
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Las fracciones 15-29 eluidas con hex-acelona (9 : 1) del L1 se sometieron a olra 

cromatografía en columna empacada con ni úmi na. 

La elución de In columna se inició con hex-Ac0Et(8:2) se aumento la polaridad a 30 % y 

finalmente a 100 % de AcOEt col celando fracciones de 50 mi. 

De las fracciones 2-6 eluidas con hex-AcOEt (8: 2) se aisló salviandulina D (VIII), 

(155 mg; 0.014 % peso seco) como un compuesto cristalino incoloro que se purificó mediante 

sucesivas crisializaciones (AcOEt-hexano) hasla pf.200-202ºC; [a]o20 - 81.68 (CHCl3; c. 

0.202); UV 1'.maxMcOll 204 nm (E = 12368); IR (CHC13) Vmax cm·l (espectro# 1): 2982, 

2938, 1768, 1660, 1506, 889. EMIE, 70 eV miz(%): 342 [M]+ (C2ofi2205) (10.1); 324 [M

H20]+ (2);314[M-CO]+(l3); 271 [M-CO-CH3CO]+ (7); 254 [M-CO-AcOH]+ (9); 191 [314-

CO-C5H3Qi]+ (22); 95 [C5H3üi]+ (100); 67 [C4H30]+ (25); 43 [C2H30]+ (7.9); RMNIH 

(300 MHz)(CDCl3) 6 (espectro# 2) (Tabla# IV); RMN 1 H (80 MHz) (CDCl3) 6 (espectro # 3); 

RMNl3c (75 MHz) (CDCl3) l'l (espectro# 4) (Tabla# V). 

Las fracciones 106-147 del L¡ y 55-101 del L2 se sometieron a otra cromatografía en 

columna empacada con gel de sílice, en un sistema de elución hexano-AcOEt (70: 30). 

De las fracciones 34-61 se aisló un compuesto cristalino (V) pf.155-156ºC (hexano

Ac0Et)[L1 4.76 g (0.463 % peso seco); Li 19.36 g (0.787 % peso seco)] y de las fracciones 

62-79 se obtuvo otro compuesto crislalino (VI) pf 189-.190ºC (hexano-AcOEt) [L1 882 mg 

(0.086 % peso seco); Li 826 mg (0.033 % peso seco)). Ambos compuestos fueron 

caracterizadoscomosalviandulinasA (V) y B (VI), respeclivamenle, por comparación direcla 

conmuestrasauténticas12. 

Finalmentede las fracciones 47-54 del Li cluidas con hexano-AcOEl (70 : 30) se aisló 

salviandulina C (VII) en forma de crislales de color blanco 2.61 g (0.106 '.1 pcsn sccn\ que 
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presentan un pf 96-98ºC (hexano-AcOEt) y pf l 77-179ºC (hexano-eter etílico). Las propiedades 

espectroscópicas de esta sustancia son las siguientes: 

[a]0 20 + 31.87 (CHC13; e 0.251); UV "1nnxMcOH 227 nm (E = 6599); 274 nm (E = 
1537); 280 nm (E = 1510); IR (CHC13) v mn.' cm·l (espectro# 5): 3589, 3420, 1762, 1729, 

1592, 1504, 1374, 872; EMIE; 70 e V miz(%): 400 [M]+ (C22H240,) (23), 358 [M-CH2CO]+ 

(1), 340 [M-CH3CüiHJ+ (35), 322 [340-H20]+ (2), 311 [340-CHQ]+ (4), 294 (322-CQ]+ 

(2), 279 [294-CH3]+ (20), 267 [M-C6H 11Gi-H20]+ (14), 265 [279-CH2]+ (25), 239 [267-

CO]+ (28), 115 [C6H11GiJ+ (30), 95 [C5H3üiJ+ (37), 43 [C2H3üiJ+ (100); RMN1H (300 

MHz) (CDC13) b (espectro# 6) (Tabla# VI); RMNl3C (90 MHz) (CDCl~) b (espectro # 7) 

(Tabla#VII). 

ACETILACION DE LA SALVIANDULINA C-

A 100 mg del compuesto VII se Je adicionaron 1 mi de piridina y 1 mi de anhidrido 

acético. la mezcla se dejó reaccionar a temperatura ambiente, siguiendo el desarrollo de Ju 

reacción por cron:!atograffn en capa fina. Despucs de 4 Ju.se obsen·6 la transformación total del 

compuesto, enseguida se agregó a la mezcla de reacción hielo, se extrajo con AcOEt. La fase 

orgánica se lavó con HCl al 5 % , después se neutralizó con solución saturada de NaHC03 se 

lavó con agua, se secó con Na2S04 anhidro y se concentró. 

Se obtuvieron 83.1 mg del compuesto acetilado Vlla, como un aceite amarillo; IR 

(CHCl3) Vm!U cm·l (espectro# 8): 1765, 1735, 1370, 871; EMIE: 70 e V miz(%): 442 [M]+ 

(C24H260sl (2.5), 400 [M-CH2CO]+ (!), 382 [M-CH3CGiHJ+ (1), 358 [M-2CH2CO]+ (1), 

340 [M-CH3CQiH-CH2CO]+ (1), 322 [M-2CH3CüiHJ+ (3), 294 [322-CQ]+ (3), 279 [294-

CH3]+ (4), 267 [M-C6H11Qi-CH3CQiH]+ (7), 239 [267-CO] (4), 221 [239-H20]+ (3), 115 

[C6H11üiJ+ (7), 95 [CsH3Qi]+ (15), 43 [C2H3Qj+ (100); RMNtH (80 MHz) (CDCIJ) b 

(cspcctro#9) (Tabla# VI). 
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OXIDACION DE SALVIANDULINA C. 

A IOl.3 mg del compuesto VII disueltos en 10 mi de acetona y enfriado a OºC, se le 

adicionó gota agota reactivo de Janes. La reacción se siguió por cromatografía en capa lina. 

' Después de la oxidación total del compuesto se agregó hielo, se eliminó la acetona y se extrajo 

la mezcla de reacción con AcOEt. La fase orgánica se lavó con solución saturada de NaHC03 y 

posteriormente con H10. Se secó con Na2S04 anhidro y se concentró. El residuo se rccristalizó 

de AcOEt-hcxuno. obteniendo 96 mg del compuesto oxidado Vllb como un sólido blanco con 

píl91-194ºC;IR(CHCl3)V ma,cm·l (espectro# IO): 1768, 1732, 1374, 873; EMIE; 70 eV 

miz(%): 398 [M]+ (C22H220.,) (IO), 356 [M-CH2CO]+ (7), 338 [M-AcOH]+ (4), 323 [338-

CH3]+ (l), 3 IO [M-Ac0H-CO]+ (3), 294 [323-CHO]+ (9), 282 (M-C6H120z]+ (39), 244 [M

CH3C()z-C5H3()z]+ (14), 239 [M·C6H11üi-Hiü-CO]+ (12), 221 [239-1-120]+ (9), 115 

[C6H11üi]+ (22), 95 [C5H3Qi]+ (79), 43 [C2H30J+ (100); RMNIH (300 MHz) (CDCl3) li 

(espectro# 11) (Tabla# VI); RMN 13c (90 MHz) li (CDCl3) li (espectro #12) (Tabl_a# VII). 

HIDROLISIS BASICA Y METlLAClON DE SALVIANDULINA C 

A 100 mg del compuesto VII se le agregaron 15 mi de una solución de NaOH al 40 %, 

la suspensión se mantuvo en agitación hasta que se transíonnó totalmente. Enseguida se 

neutralizó con HCI al IO%y se extrajo con AcOEL Lafaseorgánicase lavó con H20 y se secó 

con Na2S04 anhidro. Se evaporó el disolvente y .el residuo se disolvió en MeOH. La solución 

se enfrió a OºC y se mantuvo con agitación mientras se agregaba gota a gota una solución etérea 

de diazomctano hasta completar la reacción. Se evaporó el disolvente obteniendo una goma la 

cual fué sometida a cromatogf?.fíaen columna con el objeto de remover impurezas obteniéndose 

34 mg del compuesto Vllc como un aceite denso de color amarillo pálido IR (CHCl3) V mnx 

cm·l (espectro ti 13): 3472, 1714, 1688, 1591, 875; EMIE; 70 eV miz (%): 390 [M]+ 

(C21H26Ü7) (no se observa), 372 [M-H20]+ (10), 354 [M-2H20]+ (4), 341 [M-H20-CH30]+ 
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(5), 260 [M-H20-0H-C5H3Qi]+ (17), 243 [260-CH3]+ (23), 221. [M-CsH3Qi-C.ifiu¡O]+ 

(14), 97 [CsHsOiJ+ (90), 95 [C;H3Qi]+ (92), 69 [97-CO]+ (63), 58 [C3H60]+ (100), 41 

[C3H5]+ (72); RMNIH (80 MHz) (CDCl3) 6 (espectro# 14) (Tabla# VI). 

ANALISlS CRlSTALOGRAACO DE RAYOS-X DE SALVIANDULINA C. 

Un cristal de salviandulina C fué montado en un difractómetro automatizado Nicolel 

R3M. Tamaño del cristal 0.20 x 0.21 x 0.40 mm. Dimensiones de la celda unitaria : a= 10.300 

(5) Aº, b = 12.803 (6) Aº, c = 19.250 (7) Aº, (orlorrómbico P21 21 21) fué delerrninado por 

afinamiento de cuadrados mínimos de las mejores posiciones angulares para 25 reflexiones 

independientes en el rango de 5<20 < 14° usandoradiaciónMoK a(!..= 0.71073 Aº). 

Los datos (2558 reflexiones) fueron colectados a temperatura ambiente, usando un modo 

de escrutinio 0/20 a un valor máximo de 20 de 50°. Las intensidades de dos reflexiones 

estándar fueron medidas cada .SO reflexiones y como moslraron menos de 3% de variación, las 

correcciones para decaimiento se consideraron innecesarias. Las intensidades fueron corregidas 

para efectos de Lorentz y polarización, pero no para absorción. Un total de 1932 reflexiones se 

consideraron obServadas [F>3 a (F)]. La estruclura fué resucita por métodos directos incluidos 

en SHELXTL6 para 28 de los 35 11lomos diferentes de hidrógeno que tiene la estructura. 

Sucesivos ciclos de afinamiento por cuadrados mínimos, seguido por sín1esis de diferencia de 

Fouricr, permitieron localizar los átomos diferentes de hidrógeno restantes. Los afinamientos de 

factor de escala, parámetros posicionales y térmicos anisolrópicos para lodos los átomos 

diferentes de hidrógeno se llevaron acabo por convergencia, minimizando la función l: ro ([fo 

O - O FcO )2. Todos los átomos de hidrógeno unidos a C fueron localizados a posiciones 

geométricas con U= 0.06 A •2 constante. El átomo de hidrógeno hidroxílico se localizó por una 

síntesis de diferencia de Fourier a etapa avanzada y refinado isotrópicamente. El ciclo final de 

afinaciones dió un factor final de concordancia R = 0.06 (R., = 0.06) con densidad residual 

máxima en el mapa de diferencia final = :t: 0.24. 
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CONCLUSIONES 

Es!e análisis fitoquímico de Salvia /avanduloides pcrmilió aislar y elucidar las 

eslructuras de dos nuevos di terpenos, la salviandulina C (5, 6 secoclcrodano) y la salviandullina 

D (neoclerodano), as( como aislar e identificar otros seis compuestos que ya habían sido 

aislados de esta misma especie y que son las salviandulinas A y B (9, !O - secoclerodanos), fl -

silosterol y esligmaslerol (eslcroles) y los ácidos ursólico y oleanólico (tri terpenos). 

De estos resultados se concluye que la Salvia lavanduloides posee un perfil químico 

caracterizado pordilerpenos derivados del clerodano, como los que presentan la mayoría de las 

Salvias del subgénero Calosphace que han sido analizadas. 
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