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RESUMEN, 

El presente trabajo describe los resultados ol:>tenidos del an~lisis 

quimico de la planta medicinal Iost.ephane madrensis, la cual es 

conocida con el nombre de "cachana'11 • Cabe sel\alar que es el primer 
estudio realizado a esta especie vegetal. 

Iostephane madrensis (S. watson) strot}'ler (Asteraceae), es una 
planta perenne de flores amarillas que habita principalmente en los 
bosques de pino y encino que se locali_zan en el Noroeste de la Sierra 
Madre Occidental de Chihuahua. El té de la ra1z de la cachana es tomada 
como remedio para las O.lceras estomacales, los padecimientos del ril\6n 

y de la esterilidad, mientras que como emplasto es utilizado para el 

tratamiento del reumatismo. 
De 100 g del extracto clorof6rmico de la ra1z de la cachana sec8. de 

la cachana colectada en la ciudad de Chihuahua, se aislaron y 

caracterizaron las siguientes sustancias: 
1. Acido ent-traquiloban-19-oico 
2. 4c1do 1sa-hidrox1-cn.t-traqu1loban-19-o1co 
3. 4c1do ent-kaur-16-en-19-oico 

4. 'cido 1sa-an9elo11ox1-.ent-kaur-16-en-19-oico 

s. 'cido 1sa-hidrox1-en.t-kaur-16-en-19-o1co 

6. 'cido 16a:-hidrox1-en.t-kaut-11-en-19-oico 

7. 16cx-hidroxi-ent-kaurano 

8. 16a:-hidroxi-ent-kaur-19-ol 

9. Acido cn.t-beyer-15·en-19-oico 

10. s-sitosterol y 

11. 8-D-gluc6sido del 8-aitosterol 
einpleando para su aislamiento técnicas convencionales de laboratorio y 

caracterizadas por medio de los re•ultados de la• técnicas 
eape:ctroac6picas y espectrom6tr lea•. 
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El término "producto natural" se refiere a cualquier sustancia 
proveniente de un organismo vivo (animal, vegetal o microorganismo) y 

es el resultado de los procesos 111etab6licos secundarios; es decir, son 
aquellos que se derivan de un grupo reducido de metabolitos primarios, 
los cuales se encuentran ampliamente distribuidos en todos los 
organismos vi vos; siendo por lo tanto, sustancias escenciales para el 
desarrollo del mismo, mientras que los metabolitos secundarios 
presentan una distribuci6n más restrin'gida y en algunos casos sirven 
como indicadores taxon6micos para un determinado grupo de plantas[i,z~ 
sin embargo, en la actualidad subsisten controversias sobre el papel 
especifico que desempefian los metabolitos secundarios en el propio 
organismo C 3 l • 

En el presente trabajo se describen los resultados obtenidos del 
análisis qu1mico de la planta medicinal Iostephane madrensls, _conocida 
con el nombre de "cachana", la cual es utilizada por los Tarahumaras 
para el tratamiento del reumatismo, las 1llceras estomácales, los 
padecimientos del rif\6n, de la esterilidad y del "mal da espanto" [ 4 l. 

El estudio da uno. planta medicinal, requiere de una metodolog1a qua 
permita examinar las interacciones y relaciones entre los componentes 
biol6gicos, qu1micos y culturales del medio ambiente. En M6xico, la 
informaci6n sobre plantas de uso aedicinal es ambigua y obsoleta, en su 
de por s1, escasa literatura cient1fica; no obstante de hallarse bien 
documentado y arraigado el empleo de las plantas medicinales en algunos 
grupos étnicos y sociales que habitan nuestro pa1s. Después de ús de 5 
siglos, no •e ha logrado a1ln contar con un inventario a•plio y 

confiable de tales recursos vegetales, por lo que es necesario que se 

integran y desarrollen grupos interdisciplinarios que contribuyan, por 
medio de la investigación, a la praservaci6n y uso racional de tan 

valioso recurso natural. 
En loa <ilti•o• al\os ha surgido un renovado interés por las plantas 



medicinales, recobrando una poaici6n que parecia plrdida despu6a del 
aurgimiento y auge de la Industria Farmac6utica, ya que siguen si•ndo 
un recurso importante de donde •• obtienen los vi•jos y nuevos 
farmacoal 5 l. ActualW1ente se replantea la utilidad y vi9encia de la 
herbolaria medicinal bajo el enfoque de una nueva biotecnol091a que 
augura revolucionar el mundo de lo• medicamentos proveniente• de 
plantas(GJ. 

Por otro lado, el auge en la investigación qu1mica de las plantas 
medicinales ha sido gracias a loa grandes avances en las t6cnicas 
instrumentales de an6liais; ya que actualmente se cuentan con nuevos 
:métodos cromatográficos (cromatograf!a de liquides de alta resoluci6n 
(HPLC), en capa tina a alt.:!!. presi6n, de liquides a vac1o, en capa fina 
de alta reeoluci6n, etc.) C7 l, con equipos de resonancia .magnética 
nuclear (RMN) con una mayor resoluci6n, lo cual ha permitido el 
desarrollo de nuevos experimentoa como: RMN-13c (DEPT, APT), H-H COSY, 
c-H COSY y mas recientemente la HMBC1 C8 l; as1 como la aspectrom6tria de 
masas (EM) acoplada con cromat09raf1a de gases (CG) y la difracción de 
rayos. X, las cuales han ayudado a elucidar eatructuralaente los 
co•ponentes de las plantas medicinalesC 718 l. 

A•imisao, el estudio qu1mico da los productos naturales ha 
coadyuvado nl desarrollo en varias 6reas de la qui•ica org6ni~a, 

propiciando un avance cient1fico y tecnol6gico !•portante, 
principalmente en •l 6rea de la s1nteais organice. Adea6s ha foaentado 
el desarrollo de otros campos del saber, debido a la gran variedad d8 
austancias elucidadas, ya que algunos compuestos producen un efecto 
terap6utico y otras pueden ser utilisadas como materia• pri98& para la 

obtención de hormona•, aceites industriales, resinas, colorantes, 
saborizantes, dieolventea, etc. [S, "1]. 

1. COSY1 Corr•1acl6n Ho•o y H•t.•r<>n11clear •n do• dl••n•lon••• &PT¡ 
De1.c:opl-l•nt.o \ot.al d• C•t:I, D«PT; 0.1acopl-l•nt.u ,..rclal C•l:I, 
""8CI CoMC1\IVldad d• •nlar.es dlt.lpl .. hehrOftUCIMr-. 
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EXiaten en el aundo una gran cantidad de fa111ilias de plantaa, 

distribuida• conforme a su habitat natural. La familia Co•positae 
(Asteraceae) es la. a6s vaata dentro de las faner6gamas y mejor 
distribuida en •l aundo. La familia Compositae •at6 constituida por 
hierbas, arbustos y Arboles, con hojas alternadas y opuestas, las 
florea son hermafroditas, unisexuales o estéril••, actinomorfas o 
cigomorfas, con c6liz au8ente o sustitui~o por el pappus o vilano, que 
sirve para la diseminaci6n de los frutos, las flores se encuentran 
agrupadas en cabezuela• o cap1tulos[9 ,io1. 

Se conocen 316. 96neros en la familia ComposJtae, distribuido• en 13 
tribusC 3 , 9l, Astas son; Heliantheae, Helenieae, Aatereae, EupatorJeae, 
lnuleae, Ant.hemideae, Calenduleae, Cardueae, Hutisieae, CichorJeae, 
Senecioneae, VernonJeae y Arctoteae. Donde en Héxico, la HeJiantheae, 
Helenieae, Astereae y Eupoto1·.ieae son las m6s lrnportantea y abundantes, 
que en conjunto dan a estas Plantas Mexicanas un mat1z fuertemente 
americano; las demSs tribus tienen una importancia cuantitativa 
••cundaria, pu•s son grupos cuyoa centro• principal&• de 
diversific:aci6n se ancu•ntran en otras partea del 111undo. La 

partioipaci6n da eataa Plantas Mexicanas en la flora fanarogbic:a d• 
M6xic:o a nivel de 96neroa alcanza un 13.2t del ndm.ero total, aumentando 

la i•portancia de la f'a~ilia d•l sur•ata a Noro•at•· Loa valor•• 
Jlixi•o• encontrados (19.9') ae localizan •n la parte d•l altiplano 
corre•pondi•nte a Durango y •n el sur de California; el •inimo (4 .4t) 
•n la ragi6n de TUxtepec (Oaxaca), aobr• la planicie costera del Golfo 
de M6xicol 9 l. 

El bosque tropical perennifolio, caracter1atico de cu.. c6lido y 
hdlledo, repreaent.a el habitat ••noa propicio para lo• •i-broa de la 
fa•ilia1 en ca•bio, loa aatorrales x•r6filoa, loa pa•ti1a~•• y loa 
boaqu•• da pino y encino loa favorecen particular.ente. Lo• valorea 
•1ni•o• (O. o y o. 9 •> corresponden al bosque tropical en Ca•peche y en 
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la región de Tuxtepec (Oaxaca) respectivamente, los valores máximos, al 

matorral desértico en el norte de Chihuahua (23.5 %) y al pinar en el 

sur de sonora (22.7 %) • Asimismo, se registran porcentajes altos en 

los pastizales de Durango (19.9 %) y en las zonas alpinas de los altos 
picos montaf\osos (20.0 t) C9 ]. 

En México, al igual que en la mayor parte del Continente Americano, 

las Hellantheae 2 forma el grupo dominante de la familia compos1tae, 
alcanzando una mayor diversificaci6n y abundancia en las partes 
montañosas entre 1000 y 2000 m de altitud, escasa a más de JODO m e 
inexisten en el norte de Alaska; de esta circunstancia cabe establecer 

la afinidad por las regiones templado-cálidas y tropicales de montafta, 

mismas que pueden haber sido el lugar de origen de esta tribu, y tal 
vez de todas las compuestas3

, se sugiere que la tribu Hel1antheae 
constituye la base del árbol genealógico de la familia Compos1taeC 91. 

La familia Compos1tae está compuesta por una gran diversidad de 

especies, de los que se han aislado y caracterizado una infinidad de 
metabolitos secundarlos, los cuales han sido clasificados en los 

siguientes grupos; los aceites escenciales de ácidos grasos, 

diterpenos, triterpenos, compuestos acetilénicos, tlavonas, flavonoles 
metilados, lactonas sesqui terpénicas, fructanos tipo inulina, los 

ciclotoles, 1-inositol y escillitol. Los aceites escenciales y los 

diterpenoides son muy distribuidos. sin embargo, los compuestos como 
alcaloides, qluc6sidos cianogénicos, amidas, cumarinas y diversos 

2. la lrlbu Hollanth•a• •• subdivide 
W•l-podllna11, 
Galll•rdllnae, 
Gal ln•09l,...11, 
lllllarrlnae 112), 

3. La lrlbu .. Khlco 

Zlnullnaa, 
C11r••psldlna11, 
Wauri;ilaanlnaa, 

Hel11nl11ae pr••anta 
al auro••L• de 

lS •ublrlbu•, f•la• 

dlY•r•ldad 
EatMoe Unid••· 

Varbaalnll\aa 0 

Bahllnaa, 

tribu Eupot11rl••• 

ab1m•h1ncla 
pracl•aa.nla 

119 ... 

W6xlco, 
2 cenlro111 .. 

llhllco la• d• Braell, 
•n •I canlr• da 116xlco 
aona• f,rldae e- lae ..,nlal'lasaa (9), 

dlv•r•lrh:aclón1 
La tribu 

dl••r•lrlcaclón 
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constituyentes fen6licoa ti•nen una diatribuci6n limitada, dando pauta 

a los intereaantea car6cteres de los rangos taxon6•icoa 
infrafamiliaresl 3 l (tabla I). 

La IJ-amirina (I), a-amirina (II), lupeol (III), taraxerol (IV), 
qemanicol (V), tara~aaterol (VI) y paeudotaraxasterol (VII) (ver tabla 
IX),· son tri terpenos aislados de muchos miembros de la familia y los 4 
0.ltimos son constituyentes t!picos de su coaposici6n. Los flavonoides 
son universales en todas las plantas, éstos al igual que los gluc6sidos 
de la cha.leona son el pigmento de la• flores y van sieapre acoapaftados 
por su correapondiente aurona o flavanonaC 3 l. Dentro de los ditarpenoa, 
existen loa biciclos [como el copalol (VIII)], los triciclos 
[6.cido abi6tico (IX), allodevadarool (X)] y tetraciclicos [esteviol 
(XI), mono9inol (XII), hidroximonoginol (XIII)]. Los diterpenoides 
bic!clicoa son del tipo del labdano (XIV) y clerodano (XV), los 
tric!clicos del pimarano (XVI) y abietano (XVII), los tetrac1clicos del 
tipo del kaurano (XVIII) y los pentac1clicos del tipo del traquilobano 
(XIX) (ver tabla III). Estos compuestos pueden combinarse con grupos 
derivados del furano, buten6lidas, lactonas o sustancias fen6licas que 

. son los suatituyentes mis comumnente encontradosC3 •11l. 
En la familia ComposJtae y en e•pecial en la aubtribu He1JanthJnae 1 

(perteneciente a la tribu He1Jantheae), se presentan 96neros con una 
gran diversidad de especies, de loS cuales el g6nero ViguJera agrupa la 
mayor cantidad y vari•dad, •iendo 6ata al igual que lo• g6neros a:fines 
a ella, originarios del continente Americano. La aayorla de las 

••pecies del g6nero V.iguJera se encuentran en el centro de M6xico, en 
el 6rea comprendida entre loa eatadoa de Durango y oaxaca, continuando 
con aenor variedad hacia el centro y auda•6rica, y aumentando 
ligeramente al sureste del cono aur. r.:sta abundancia y variedad 
dia•inuye drlaticamente hacia Norteamérica, siendo pr6ctica•ente nula 

il. Sn la •ubt.rllll• l•ll••t.•I•••• lo• e•n•r•• ••• C••Un••• con•tlt.ur•• un 
coejunt.o, -r-t•rl•Uea• boU.lea• ~ fl l09enn1... e-., ...... 
9'1Mro. •OllJ EchllMCH0 lnc•ll•o Flowenel•o "9UMUMll•, •ll•U..o 
a.t.1"ld.9, Rudbecll1• 1 Tlthonla, 'loul•r• y ..,._t.hla Ua,15). 
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su localizaci6n en canada. El genero Viguiera es considerado como el 
punto de origen de la familia Compositae, ya que uno de loo escasos 
fOsiles de identidad establecida pertenece a este género, por lo que 

el estudio taxon6mico de Viguiera y géneros derivados de él, tiene 

interés en cuanto al aspecto evolutivo de la familia 
CompositaeC 12 •13116 ). Este género elabOra lactonas sesquiterpénicas del 

grupo de las Heliang6lidas, compuestos aromáticos como buteina y 

sulferitina, ácidos diterpenicos del tipo del kaurano, estracheno y 
traquilobano, asl como compuestos acet.ilénicos y flavanoles{ls,i7-i91 

(ver tabla IV) . 

Dentro de la subtribu He1ianthinaeC 121 (Heliantheae, Compos1tae), los 

g6neros Tithonia y Helianthus están relacionados con el gl\?nero 
Viguiera, siendo nativas de México y Centroamérica. En estos géneros se 

han identificado sustancias idénticas en varias especies, lo cual nos 

indica la notable relaci6n filogenética que existe entre estos géneros. 
Los géneros Tit.hon1a y Helianthus elaboran lactonas sesquitarpénicas, 

diterpenos, flavonoles, compuestos acetil6nicos y triterpenos (ver 
tabla V). 

Otro g6nero perteneciente la subtribu Helianthinae C 12 1 
(Heliantheae, Compositae} es Iostephane, la cual esta constituida por 

cuatro especies que crecen en las montanas del Norte, Centro y sur de 

M6xicoC 20 l. Una de estas especies es la Iostephane heterophylla, 
distribuida principalmente en el noroeste de los estados de Chihuahua y 

Sinaloa, y en el sur de Oaxaca. La raiz de esta planta medicinal es 

utilizada como cataplasma para el tratamiento de heridas 

inflamaciones; la tintura alcohOlica o el extracto acuoso para el 

tratamiento del reumatismo y artritis; el t6 de esta ra1z es utilizado 

para la diabetes complicaciones gastrointestinales y enfermedades del 

h1qado. Del estudio fitoqu1mico de esta planta medicinal, se aislaron e 

identificaron: dos nuevos bisabolenos y un nuevo di terpeno 

oit-k.aurenoico, xantorizol, ocho diterpenos polic1clicos, escopoletina 

y el e-hidroxi-6-acetil-2,2-dimetil-cromeno (ver tabla VI). 



La planta medicinal Iostephane madrensis (s. Watson) Strother, 

objeto del presente estudio, es conocida con el nombre popular de 
"cachana", la cual esti relacionada con Iostephane heteropylla. La 

Iostephane madrensis forma parte del complejo denominado "cacha.ni", 
junto con otras 3 eapecies de esta familia (Leatris punctata, Psalium 
sp. y Roldana sessíli.tolia) [Zl]. La cachana es comOn encontrarla en el 

mercado de la Ciudad de Chihuahua, su distribuci6n se encuentra 
limitada principalmente a poblaciones aisladas en las colinas 
orientales de la Sierra Madre de ChihuahuaC 4l. El T6 de la ra1z de la 
cacha na es tomado como remedio para las O.leer as estomacales, los 
padecimientos del rif\6n, do la esterilidad y del 11 mal de espanto", 
mientras que conio emplasto es utilizada para el tratamiento del 
reumatismo. La ra1z seca de la cachana, junto. con el cua.chalalate 
(Amphipterygium adstringens), la arnica (Heterotheca jnuloides), la 

yerba mora (Solanum sp.) y la siricua (Plumbago scadens), son los 
ingredientes del t6 denominado 0.lcero, el cual es muy popular en la 
Ciudad de Chihuahua[Zl]. 

La Iostephane madrensis (cachana) cuyos sinónimos son Hel1anthella 

madrensis o Pinocarpus madrensis, presenta ra1ces gruesas y carnosas, 
sus tallos son escasamente pubescentes o glabos, casi desnudos, de 
60 cm de largo, sosteniendo de 3 a 5 f'lores penduladas. Las hojas en su 
mayor1a son radicales lineares y largamente aterciopeladas, agudas o 

acuminadas, de 10.2 a 25.4 cm de longitud (también presenta bojas 
caulinalos mas corta a), enteras y grabras en el haz. Las flores se 
encuentran agrupadas en cabezuela• pequenas (5 a 6 lineas de f'lores), 
involuc;t'o finamente pubescente formado por brácteas. Las brácteas de 
las floras poseen 9 llneaa de longitud, son escamosa•, delgadas y 

escariosas, y el vilano tiene do& aristas delgadas y nu•eroaamente 
desectadas. Los bosques de pino •irva de nicho para la cachana(ZZ]. 

D•l anal1sis qU11Dico de la planta aedicinal Iosthephane madrensis, 
se aislaron e identificaron sustancias que pertenecen a loa compuestos 
denominados "Terpenos". A principios del sig:lo XX, se obaerv6 la 
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presencia de una unidad estructural comün en los terpenos, una 
~rganización de grupos de cinco átomos de 
compuesto, relacionándose con la molécula 
figura 1). 

carbono dentro de cada 
del isopreno[ 23 , 24 l (ver 

Figura 1: Molécula del isopreno, unidad estructural de los Terpenos. 

Los terpenos 5 pueden existir tanto como estructuras de cadena 
abierta, c!c1icas o combinaciones de ambas, conteniendo solo átomos de 
carbono e hidrógeno, o incorporando ademas .a.tomos de oxigeno. La 
bios!ntesis de los terpenos ha sido estudiada intensamente mediante la 
utilización de compuestos marcados isotópicamente con 14c, alimentando 
la planta con esta molécula y después de un periodo de crecimiento, se 
aislan los compuestos de interés que han sido sintetizados por la 
planta. Cada ·uno de estos pasos que conducen al precursor terptinico es 
catalizado y controlado por enzimas especificas en el proceso 
biosinttitico real, las cuales son relacionadas con los procesos 
qu!micos de reacciones qu!micas estudiadas como se explica 
continuación: Dos moléculas de acetato en forma de tioli:steres del 
acetil-coenzima A (acetilCoA), se combinan mediante una reacción de 

condensaci6n, para formar el compuesto dénominado acetoacetil-CoA, que 
posteriormente reacciona con otra molécula de acetil-CoA, para formar 

S. Los lerpenos conrleren • l•e plant.•• Y rlorel Une 9ran P"rt.e IU 
rr&9U\cl•. El olor c•r•clerl1llco un bosquo:i, debe parclalaent.e 
lo• t.erp.no• orl9ln.do• los pinos, de hacho, o:il n~ra "t.erpen11" 
deriva de lo• coapu<:11lo1 •l•l•do1 la Tr-nt.ln11, lfquldo vo14Lll 
obt.snldo da 101 plno1 123) • 

11 



un intantediario, que ...Siante la reducc16n de un CJrupo carbOxilo por 
•l NAIJH y la aubaacuante bldr61i•ia dal grupo tlo6ater, produce el 
6oido -val6nico. 

El Acido aeval6nico •• foatorila . por •l ATP, •ufri•ndo una 
poaterior d••carboxilac16n para producir la unidad i•opr6nica real, el 
piroto•tato de 3•1aopentenilo. La poaterior diaeriaac16n da do• c¡rupoa 
iaopentenilo, qua ea proaovida por la lso111erisaci6n del dobl• enlace en 
alguna• WK>l6culaa del pirotoafato de 3-i•opentenilo, d••d• la po•ic16n 
3 a la poaic16n 21 f'oraando el pirotoafato de 2-iaopentenilo. La 
poaterior reacción de auati tuo16n del doble enlace del pirofoafato d• 
3-iaopentenilo en •l carbono t.eninal del pirotoafato de 
2-iaopentenilo, pi'oduce la fonaci6n de pirofoafato da 9eranilo, •iendo 
este coapue•to el precuraor de la foraaci6n de todo• loa wonoterpeno• 
(a unldadH laopdnlca•) [ZJ,Z5J, 

La condenaac16n da una aol6cula de pirofoafato de 3-i•opentenilo con 
una 110l6cula d• pirofoafato d• geranilo, produce la tormaci6n da 
pirofoafato de farneailo, que Hdiante la adic16n de una mol6cu.la de 
pirofoafato de 3-iaopant.nilo, da coao reaultado la foraac16n del 
9eranil9eran11-pirofoafato, aiendo eate cOJ1pueat.o el precuraor de todo• 
loa diferente• eaqueletoa diterp6nicoa (ver •Sq\leaa 1) [Zt-Z6 l, 

La priaera etapa para la f'oraaci6n de lo• dlferantea eaqueletoa 
d1tarp6n1cos, es la cicliaac16n del CJ•ranil9eranil-pirofoafato (1), la 
cual •• producid• por •l •tAque electrot1lico de un prot6n en •l doble 
enlace terainal del C-14, provocando el d11:apla1aaiento electr6nico da 
loa dobl•a enlace• de loa carbonos 6 y 10, daindo origen a la foraaci6n 
de 2 anillo• fuaionadoa de 6 •i•abro• cada uno, con una aubllecuente 
•li•inaci6n d• un prot6n del 9rupo aetilo en el C•7, para generar un 

· aatil•no exoclclico, para dar ori9en a la toraaci6n de un interaediarlo 
clclico eatabl•; conocido con el noabre de pirotoafato de copalilo (2). 
Este interaediario airve como au•trato para poat.eriorea cicliaacionea 
adicional•• que permiten la toraac16n de lo• diferente• tipo• de 
dlterpano• [Z'r•30J (Ver esqueaa Z). 
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Esquema 1. Mecanismo biosintético de los terpenos. 

11 
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El ataque nucleof1lico sobre el C-13 por parte del metileno 

exoc1clico, con la posterior eliminación del grupo pirofosfato, 

produce; mediante el arreglo espacial de la cadena de piJ'.'ofosfato, dos 
carbocationes epiméricos (JA y Ja) que son utilizados en rutas 

distintas en la formación de los diferentes diterpencs policiclicos. 

El ataque nucleofllico del doble enlace de los carbonos 15 y 16 

del carbocatión 3A, sobre el carbono e; genera una ciclizaci6n 

adicional que induce a la formación de un carbocati6n en el C-16 (4), 

que por la e1iminaci6n de un protón del_ C-15, se genera un doble enlace 

entre los carbonos 15 y 16, obteniendo el esqueleto del wt-beyereno 

(5) (ver esquema 2). 

Por otro lado, la ruptura del enlace de los carbonos 12 y 13 y la 
parcial formaci6n del enlace de los carbonos 12 y 16, genera la 

f'ormaci6n de un Carbocati6n no clásico {6), el cual es el intermediario 
importante en la formaci6n del .cnt-kaureno, el cual obtiene una 

estabilidad por la pérdida de un protón del carbono 17 (7), dando lugar 

a la formaci6n del metileno exociclico del e1tt-kaureno6 (B) (ver esquema 

2). 

A partir del carbocati6n (6) se genera, mediante la eliminaci6n de 
un protón del carbono 12 y la subsecuente formaci6n del enlace entre 

los carbonos 12 y 16, la formación del esqueleto base del 

erit-traquilobano7 (9) (ver esquema 2). 

6. Al9uno• derlY•da• d•I anl•kaurona, qua han 
ldent.ll"lc:ada111 dlr•r•nl•• planta• de 

•-•U dos bloansayos para 
que pe.-.lt.an al .. jar 
real Izado por Zhl•Zhen Lu 
ani;relol l9rand1rl6rlco, 
uterina en 9ulnea pl91 

presenta evacuael6n Ut•rlna, pero 
dicha evacuación, 
pueda utilizar para 
In Ylvo. 

det•r•lnar 

ealaboradore• 
lnhlbldar 

observo qua 

planta• 
(311. 

••pont.6nea 
doels 

IDO 

1• 

do•ls ,_ ... 
acUvld.ad do 

aislados 
Mdlclnal, 

prapled.!ida• 
Mdlclnalas. 

d-•tr6 

han sido 

rar-col6qlca• 
El trabaja 

al 6cldo 
I• contracción 

100 eq/al na 
-.;1/k<J produce 

•hl.ad& 
r.rt.l l ldad·r•Ql.llatorl• 

7 En al trabaja real Izado por llar la babel Agul lar 
alelaron di terpeno• pollcfcllco111, •-Uolndola111 bloensayos de 
toxicidad Art•la sal lna, encontrando que solo •I 6clda 
traqul lobanolco el .. u 1 l 60l•h 1 drox l •ent•llaur•l 1-en-19-oato pre e antan 
toxicidad LC

50 
de HS. 7 t67,ll r1111pectlv-nt111. 
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Una ciclizaci6n an6loga a la realizada al •Pl•ero (3A) , se produc• 
con el epl••ro (3•), eata ciclizac16n acoplada con la poat•rior 
•li•inaci6n . del grupo pirofoafato, produce un intermediario, que 
aclqui•r• una •atabiliaaci6n por la perdida de un proton, dando coao 
raaultado la foraaci6n del (+)-•andarocopi•aradieno 10) (ver eaque .. 
2). 

Una de la• principal•• utilizacion•• de lo• diterpenoa; en eapecial 
el W-kaureno, •• la foraac16n de l•• gibarelinaa (grupo de hormona• 
del creci•iento, cuyo efecto .aa caracter1stico consiste en incr-•ntar 
la elongac16n d• los tallos en vario• tipos d• plantas superior••), 
mediante una saX.ie de tran•foraa.cionea enz1•6.ticas ocurrida• in 
vJvoC 29l. 
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Tabla l. EjemplOI de mllabolboa HCUnclarlOI allladoe d• 
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Tebla 111. Algunaa estructuras dlterp6nlca1 aislad• de la lamllla 
deluCompueeru. 
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Tabla VI. Melabolltoa al1Iedoi de lol19phane heterophyll& 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 
OBJETIVO E HIPOTESIS. 



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA. 

México· cuenta con una infinidad de recursos vegetales de los cuales 
algunos aon utilizados como plantas de uso medicinal por diversos 
grupos étnicos y sociales que habitan nuestro pa1s. Sin embargo, el 
conocimento empirico y la información sobre las plantas medicinales es 
ambigua y obsoleta, en su de por s1 escasa literatura cient1fica. No 

obstante el hallarse bien documentado e.1 arr8igado y antiguo uso que de 

las plantas han hecho los Mexicanos por mAs de cinco siglos. Hoy en dla 
no se ha logrado aOn contar con un inventario amplio y confiable de 
estos recursos vegetales. 

Por lo que en el presente trabajo, se describe el estudio qulmico de 

Iostephane mad'rensis (cachana), con la finalidad de aislar, purificar y 
determinar la estructura molecular de los rnetaboli tos secundarios 
mayoritarios presentes en esta planta medicinal, la cual es utilizada 
rutinariamente por los Tarahumaras en el tratamiento del rewnatismo, 
t1lceras digestivas y problemas de esterilidad; empleando técnicas 
convencionales de aislamiento y purificaci6n; as! como, técnicas 
espec.trosc6picas y espectrométricas que permitan detormina.r la 

estructura de estas sustancias. 

OB3ETIVO. 

El presente trabajo tiene corno objetivo la extracci6n, aislamiento y 

elucidaci6n estructural de los metabolitos secundarios del extracto 
clorof6rmico de la ra1z seca de Iostephane aadrensJs (cachana) • Coao 
una contribuci6n al conocimiento qu1mico que se tiene sobre planta• de 
uao medicinal en particular y sobre la cubierta vegetal de nuestro 
pa1s. 
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HJPOTES'.IS, 

En la aubtribu HeJJanthinae perteneciente a la faJ1ilia AsCeraceae; 
se encuentran lo• q6neroa Vigu1era, T 1 thonia y Helianthus, 
estAn relacionados. botAnica y filogenéticamente con 
Iostephane [ 12- 15 l • Eatudio• qu111icos previos realizado• 

lo• cuales 
el 96nero 
a plantas 

pertenecientes a esto• tres 96neros, indican que las sustancias mi• 
caracter1aticaa aisladas de ellas son: los diterpenos polic1clicoa con 
esqueleto del ent-kaurario, mt-beyereno y ait-traquilobano; lactonas 
sesquiterp•nicas, compuestos aromá.ticos, compuestos acetilénicos, ate., 
entonces por medio de la aplicaci6n de las t6cnicas de extracci6n, 

separaci6n y purificaci6n se podrAn aislar los metabolitos secundarios 
mayoritarios de Iostephane madrensis, los que serAn caracterizados por 
t6cnica• eapectroac6picae y e•pectroa,tricas, y confirmadas por algunas 
trana~or11acione• qu1micaa; los cuales pueden ser sustancias iguales a 
la• aisladas de otros g6neros de la misma fa•ilia, o bien austanciaa 
muy di:f•rentes que aon una manifaataci6n de la individualidad de cada 
especie, determinado• principalmente por factores de tipo biol6gico. 



MATERIAL Y EQUIPO. 



Material: Column~• para cro•atograf1a de diferente• ta.at'ios y 
diAaetro• (•n funci6n de la cn.ntidad de extracto); equipo necesario 
para realizar destilaciones si•ple• y fraccionadas; equipo para la 
preparaci6n de Diazald Kit; 111aterial de vidrio (pipetas, matraces 
Erletu1ayar, vasos de precipitado•, :matraces li:itasato de diferentes 
capacidad••); pipetas Pasteur y embudos BUchner; placaa de agitaci6n 
magn6tica; placas de calentamiento; material basico de laboratorio. 

Equipo: Balanza anal1tica Ainsworth modelo lOOA; Balanza ~ranataria 
Ohaus serie 100-soo; Aparato Fiacher Johns; Eopectrofot6•etro d8 IR 
Parkin-El••r (modelo 2s:i y 691); Eapectrofot6Jletro Nicolet FT IR 

(modelo 5 SX); Espectr6metro de Maaaa Hewlett Packard 5995 GC/MS Syat-
70 ev.; Espectr6:metro de RMN Varian VXR-300 s; Rota.vapor Yamawi.oto 
RE-47; Lampara de LUZ UV (Listad INSA ¡ Meas 399-J) • 

Sustancia•: croaatofolioa de s1lica gel con aoporte de aluminio 
60F2St; cromatoplaoae da 2ox20 de s1lica gal G-200 UV2Mf ravaladorea 
qu111icos espec1ficoa (HaO:H2 so .. :HAc y H2 0:H1 SO .. :Sultato-c6rico 
da aaonio); •1lica gal para cepa fina 60 Ghst¡ a1lica 9al para 
cro11at09raf1a en coluama (70-230 AS'l'M); diaolvant••• (clororor110, 

acetona, acetato d• •tilo, •tanol, 6ter et1lico, 6ter iaoprop1lico, 
dimetil aulf6>Cido, di•etil forw.a11ida, bexano y &cido ac6tico); celita 
para filtraci6n, carb6n activado, N-•til•N-nitro•o-p-toluenaulfon&11ida 
(diazald), hidrOxido d• potasio, piridina. 

•• Lo• dl••l'f••t.•• uLtllaad•• •• la• \6c1111c•• cr•••t.•vr•tlcas son ds 
111'... \6calco, los CO.IH ,_.... .-t.lde• ... \11-.cl .. 
fr ... loaada ,.... ollt. ... r una ..,..,. ,...... lo• •l-8. LH 
dlaol..nl... a\lltndoo •- ,. .. cclON• qulalcas ,._ron de ,.. ... 
aeaU\lco. 
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DESARROLLO EXPERlt.ENT AL 
Y ESPECTROS. 



PARTE ED'EltlllEllTAL. 

La planta Zostephane .. drensi• (S. watson) strother, cuyo no.ttre 
popUlar es caobana, fue obtenida en el Marcado da la Reforiaa en el 
Municipio de Chihuahua, Chih., ei•ndo originaria de San Buena Ventura 
al Noroeat• de la Sierra Madre de Chihuahua. El aaterial v1t9etal fue 

obtenido e identificado conjunta•ente por al Dr. Robert Bye y la 

M. en c. Edelmira Linarea:, colecci6n 14147 del Instituto de Biolog1a de 
la UNl\H. 

Se sometieron a extracci6n por aaceraci6n, 7. 5367 kg de la ra1z seca 

de la cachana; utilizando cloroformo a temperatura ambiente, la 
operaci6n se realiz6 2 veces y por concentraci6n del disolvente, se 

obtuvo el extracto clorof6rmico, el cual se mantuvo a baja temperatura 
y protegido de la luz, para evitar la posible desco•poaici6n de alqunas 

de la• austanciaa preaentes en al extracto. 

La ••parac16n da los •etabolitos secundario• mayoritario• del 
extracto crudo de l'ostephane madrensis •e realizo por cro-.atografia a 

vac1o ( 32 l, para lo cual: 100 g del extracto clorof'6rmico se adsorbieron 

en 100 g de celita, y po•teriorment• •• aplicaron en una coluana d• 
vidrio de e. 7 cm de diámetro empacada con una altura da 13 cm de •1lica 

gel para cromatograf1a en capa fina. La eluc16n de la colu•na se inici6 

eapleando n-hexano co•o fase m6vil, para continuar eluyendo con una 

mescla de n-h•xano: acetato de etilo da polaridad creciente, hasta 

final••nte eluir con acetato de etilo puro; de donde se obtuvieron 430 

fraccione• de 500 al cada una, el desarrollo cromatogr6fico da la 

colu•na •• •i9U16 por aedio de o.c.f., utili••ndo coJIO reveladorea1 
luz ultravioleta, una ••zcla da Acido aulfQrico:6.cido ac6tico:agua 
(4:80:16), adaa6a una soluci6n foraada de 350· 9 de a9ua, 22.2 al de 

H1 so-. concentrado y 12 9 de sulfato clrico de aaonio. 

De la• fraccione• 2-4 y 9-16 obtenida• al •luir la colwana con 

n•hexano; •• aial6 un coapueato a6lido que cristaliz6 eepont6nea .. nt•, 
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el cual fue recristalizado por par de disolventes (CHC12 -EtOH} y lavado 
con éter isoprop1lico, obteniéndose 3.49 g de un s6lido blanco de pf. 
160-162°C, que fue identificado en base a los datos obtenidos de su 
análisis espectrosc6pico y espeotrométrico, como el ácido 
ent-traquiloban-19-oico[ 33-34 ~ al cual le corresponde una f6rmula 
molecular C 20H:. 0 0 2 y un peso molecular de 302 uma. 

I.R. v::~ 1 3 cm.- 1 (espectro 1): 2929, 2esa·, 1729, 1692, 1467, 1409, 
1367, 1266, 1177' 1127' 970 y 845.· 

RMN-1H (80 MHz, CDCl::1, TMS}, (espectro 2): & 1.11 (s,, JH, CH::i-17), 
& 0.86 (s, 311, CH::1-20), & 1.20 (s, JH, CH3-l8), JS 0.63 y o.77 

(sefial compleja, 2H, H-Cu y H-C13). 

E.M. (I.E.) •¡z: 302 [M*, 100\:], 246 (85.37\:), 231 (34.15.\), 119 
(41.46%), 105 (56.09%), 93 (65.85%), 91 (85.37'), 79 (51.22') y 

41 (41.46'). 

De las fracciones 2-4 y 25-26 obtenidas al eluir la columna con 
n.-hexano y una mezcla de n.-hexano:acetato de etilo (95:5) 

·respectivamente, se aislaron 430 mg de una mezcla de ácidos 
di terpénicos tetrac1clicos, formada por el 6c1do .ent-kaur-16-en-19-oico 
y por el 'e ido ent-beyer-15-•n-19-oico, la cual fue insoluble en 
acetona y etanol; la purificaci6n de esta •ezcla se llev6 a cabo por 
medio de cristalizaciones suciesivas, utilizando como disolventes una 
aezcla de CHCl~-EtOH. 

La caracterizaci6n e identificación de cada uno de los componentes 
de la ••zcla se realiz6 en base a los dato& obtenidos a· partir de sua 
propiedades fisicaa y del análi•i• espectrosc6pico y e•pectro•6tr1co; 
loa cualaa fueron comparados con los reportados en la literaturaC 35 •36} 
y con auestra aut6ntica en ccf. 

36 



:I.R. v::: 1
3 ca-t (••pectro 3): 3300-2500, 1730, 1692, 146S, 1264, 1125, 

972 y 878. 

IUIN-1H (BO MHz, cocl1 , TMS), (e•pectro 4): a o.96 (s, JH, CH:.-20), 

a 1.26 (s, 3H, CH2i-1B), a 2.64 (s. amplio, W112•12 Hz, 1H, H-C0 ) 

y a 4. 73 (•· amplio, Wt/2•11 Ha, 2H, H-C0 ). 

E.M.(I.E.)"/a: 302 [M•, 65.85\], 287 (56.10\), 259 (24.39\), 249 

(24.39\) 241 (34-15\), 213 (19.51'), 119 (46.34'), 105 (65.85\), 93 

(56\) y 91 (100\). 

MN-1H (&cido ent-bey•r-15-en-19-oico), (espectro 5); a 0.69 (s, 3H, 

CH:.-20)' 6 1.00 (s, 3H, CH:.-17)' 6 1.22 (s, JH, CH;i-18), a 5.72 

(d, JA.-6 Hz, lH, H-Cu) y a 5.42 (d, JAp.i.6 Hz, lH, H-C,_.). 

A partir de las fracciones 23-31, que fueron obtenidas al eluir la 
columna con una mezcla de n-hexano-acetato de etilo (95:5), aa alal6 
un diterp•no tetraclclico con esqueleto de .cn.t-kaurano; el cual fue 
criatalizado por par de disolventes (CHCl~-EtOH), obteniéndoae 400 mg 
(0.40\) de un •6lido blanco cristalino de pf. 215-217 e º[lit. C37 lpr. 
215-216°C], que fue identificado como •l 16a-hidroxi-e1a.t-kaurano. 

1.R. v!:~ 1 3 c11· 1 (•apectro 6): 3600, 2930, 1463, 1385, 1369, 1113, 925 

y 826. 

RMN- 1H (SO MHz, CDCl:11 TMS)' (••pectro 7): ' o.si (s, 3H, CH,-19)' 

6 0.86 (s, 3H, CH,-18)' a 1.04 (S', JH, Oli-20). a 1.37 (•, 3H, 
C110 -17) y ll 1.45 (s, 2H, M•Cu) • 

E.M.(I.E.) •¡.: 290 [M., 7.32\], 275 [M•-H10, 41.4t], 257 (M•-ttiio-CH:1, 

2Dt], 232 [M•-c,H80, 29.:Z7t], 229 (7.32,), 217 (ll•-c1H10•Cll1 , 

12.02'), 123 (39.02\), 105 (36.59'). 69 (63.41\), 55 (65.85'), 43 

(100\) y 41 (63.17\). 
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En la fracciones 33-41, obtenidas al eluir la columna con una mezcla 

de n-hexano-acetato de etilo (9S:S); se aislaron 15.3m9 (0.015t) de un 
s6lido blanco de pf. 149°C, el cual re~ult6 ser soluble en cloroformo, 

acetato de etilo y acetona. La caracterizaci6n de esta sustancia se 
logr6 por medio de los datos obtenidos do su análisis espectrosc6pico y 

espectrométrico, lo cual permiti6 concluir que se trataba del 

s-sitosterol, comprobando su identidad por comparaci6n directa con 

muestra auténtica, esta sustancia se encuentra ampliamente distribuida 
en la naturaleza[JB, 39 1. 

I.R. v~~ 1 :1 cm· 1 (espectro 8): 3609, 3001, 2937, 2868, 1602, 1462, 1379 
1121, 1048 y 922. 

RMN- 1 H (300 MHz, CDCl:J, TMS), (espectro 9); .S 0.68 (s, JH, CH:.-18), 

a 1.01 (s, 3H, cH3 -19), to o.es (t, 3•7 Hz, JH, CH3 -29), a 0.92 

(d, JH, J..;.7 Hz, CH:J-21), a o.es (d, J•7 Hz, 6H, CH:J-26 y 27), 
.S S.4 (dd, Ja6.6 Hz, lH, H-C1 ), a 3.S (dddd, Jcall y 6 Hz, lH, 

H-C:J) y 6 1.51 (s. amplio, lH, H-c:J-OH). 
E.M. (I.E.) ª/z: 414 (M•, 43.21%], 339 (27.16t), 303 (22.22%), 273 

(20. 98\) • 255 (23. 4 6 .. ) • 213 (J2 .10\). 163 (22. 22\) • 161 (24. 69\). 

159 (27.16\), 145 (37.04%), 107 (50.62'), 105 (51.85\), 97 

(34.57\). 95 (51.85\). 93 (43.21\). 91 (51.85%). 81 (50.62\). 79 

(33.33\), 71 (39.51\), 69 (49.38'), 67 (34.57\) 57 (66.66\), 55 

(86.42\). 43 (100\). 41 (51.85\) y 40 (32.10\). 

De las fracciones 67-90, obtenidas al eluir la columna con una 
mezcla de n-hexano-acetato de etilo (90:10), se aislaron 1.06g (1.06%) 

de un s6lido cristalino de pf. 229-231°C [litf 35 l 227-228°C, litC 40 l 

226-22B°C], el cual cristaliz6 espontaneamente, el cual es soluble en 

acetato de etilo, cloroformo e insoluble en 6ter isopropilico; sus 
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con•tante• espactrosc6picas y ••pectrom6tricas permitieron 
concluir que se trataba del 6cido 15«-hldroxl-cnt-kaur-16-en-19-olco. 

I.R. v:~> Cl!l-
1 (espectro 10): 3602, 3064, 2936, 1692, 1468, 1258, 

118'.J, 998 y 905. 

RMN-1H (80 MHz, COCl:ii, TMS), (espectro 11): a 0 .. 95 (s, 3H, CH3-20) 1 

a 1.21 (s, 3H, CH:;1-lB), & 5.04 (s. amplio, W)2•4 Hz, lH, Ha-Cu), 

..s 5.17 (s. amplio, Ws/2•4 Hz, lH, Hb-Cu), a 3.77 (s. amplio, 
W1/2•4 Hz, lH, H-C0 ) y 6 2.70 (s. aJDplio, Ws/2.,.12 Hz, lH, H-Cu). 

RMN-1 H poo MHz, .coc1:11, THS), (espectro 12): a o.961 (s, JH, CH2 -20), 

6 1.259 (s, JH, CH;s-18), 6 5.081 (s.amplio, W1/2•S Hz, lH, Ha-Cu), 

a 5.216 (s. amplio, W1/2•6 Hz, lH, Hb-C0 ), a 3.812 (s. amplio, 
W1/2•5 Hz, lH, H-C.u) y ó 2.747 (s.amplio,. Wt/2915 Hz, lH, H-Cu). 

RMN-
1
H (300 MHz, Py-d., TMS), (espectro 13): 6 1.18 (s, 3H, CH:ii-20), 

& 1.388 (s, 3H, CH:ii-18), a 5.228 (s. amplio, W1/2•6.0 Hz, lH, 

Ha-C11}, & 5.522 (s. amplio, W1/2•6.0 Hz, lH, Hb-Cu), 6 4.194 (s. 
amplio, W1/a•5 Hz, lH, H-Cs.•l y a 2.677 (s. amplio, Wi/2•15 Hz, 
lH, H-Cu}. 

E.M. (I.E.) •¡s.: 318 [M., 26.B3t], 303 [M•-cH;s, 17.07t], 300 (M•-H20, 

41.46,], 285 [M•-1120-CH~, 6·0.98t], 272 (M•-HCOOH, 14.63,], 260 

[M·-c,H.o, 95.12•1. 257 (H.-HCOOH-C~, 24.39t], 245 [M·-c:1H.o-CH:11 

31. 77'), 91 (90. 24') , 84 (90 .24'), 79 (lOOt) y 55 (85. 37'). 

De la• fracciones 80-90, obtenida• al •luir la columna con n-h•Xano: 
acet.at.o de et.ilo (90:10); •• ai•laron 130119 (0.13') da un s6lido 
cri•talino, que fue racri•talizado con una mezcla d• etanol-Ater 
1soprop1lico, con pt. 185•187"C [lit.C35 J 193-195"c, lit.1151 187-lHºCJ, 

el cual fue identificado como al 6c1clo 

1Scx•an9elollox1-cn.t-kaur-16-en-19-olco. 
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I.R. v:~1 3 cm-1 (espectro 14): 3033, 2935, 2870, 1693, 1457; 1239, 

1163, 1124, 1040 y 960. 

RMN- 1H (80 MHz, CDC12 , TMS), (espectro 15): 6 0.95 (s, 3H, CH2 -20), 

6 1.22 (s, 3H, CH 2 -18), 6 2.75 (s. amplio, W1/2=ll Hz, lH, H-C1 :i), 

6 5.05 (s. amplio, W1/2c4 Hz, lH, H-Cu), 6 5.10 (s. amplio, 

W1/2=S Hz, lH, Ha-C17 ), 6 5.31 (s. amplio, W1/2=4 Hz, lH, Hb-C0 ), 

6 6.18 (ce, J=7 y 1.12 Hz, lH, H-C:i'), 6 2.03 (de, J=7 y 1.4 Hz, 

3H, CH 2 -C"') y 6 1.99 (de, J=l.3 y 1.0 Hz, JH, CH2 -CS). 

E.M. (I.E.) •¡.,,: 400 [M\ 10\;], 318 (M"-c,H.o, 2.St], 300 [M"-RCOOH, 

2.5\;;], 285 [M"RCOOH-CH:i, 22.St], 272 [M"-csH.,O-HCOOH, 10%]' 260 

(M"-c,H.o-C:iH.o, 2.5%]' 255 [M"-RCOOH-HCOOH, 5%], 239 

[M·-RcOOH-CH2-HCOOH, 10%], 83 [i6n angelato, 100%] y 55 [i6n 

angelato-co, 4 5%) • 

A partir de las fracciones eo-120, obtenidas al eluir la columna con 

una mezcla de n-hexano:acetato de etilo (90:10), se aislaron 1.0297 g 

(1. 02%) de un sólido blanco cristalino de pf. 222-224ºc, que rue 
cristalizado a partir de una mezcla de CHC1 3 -n-hexano y lavado 

posteriormente con éter isoprop1lico, dicha sustancia fue 

caracterizada como el ácido lSa-hidroxi-ent-traquiloban-19-oico, al que 

le corresponde una f6rmula molecular C10H:i0 0 2 y un peso molecular de 

318 uma. 

I.R, v:~1:J cm·1 (espectro 16): 3600, 3510, 2930, 2850, 1730, 1693, 

1460, 1445, 1260, 1120, 1000 y 960. 

RMN-1H (80 MHz, CDC1 2 , TMS), (espectro 17): 6 0.90 (s, JH, CH:.-20), 

6 1.23 (s, 3H, CH:.-18), 6 1.24 (s, JH, CH:.-17) y 6 3.26 (s, lH, 

H-Cu)• 

RMN-1H (300 MHz, CDC13 , TMS), (espectro 18); 6 O. 909 (s, lH, CH2-20), 
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a 1.176 (s, 3H, CH.-11), a 1.201 '"· 3H, CH.-17) y a 3.249 '"· lH, 
H-Cu)• 

E.M. (I.l!I.) .,., 318 (M .. lOOtJ. 300 (M·-H.o, 31. 71'). 215 (M·-H,o-CH., 

26.83t). 261 (41.46'). 151 (63.41t). 145 (46.30). 123 (56.09'). 

107 (60,98t), 105 (73.17'), 97 (81.71'), 95 (56,lOt), 93 (64.63t), 

91 (9B.7at), 79 (90.24') y 41 (68.lt). 

De la• fracciones 138-147, obt•nid•• al •luir la columna con una 
••1cla de n-hexano:acetato de etilo (80:20), criataliz6 eapontl.nea•ente 
un •6lido criatirilino, que fue r•cri•talizado en una ••zcla de 
n-hexano-clorotormo, obteniendo 22. 6 1DCJ (O. 022t); el cual preaent6 un 
pf. de 201-202ºc y que en base a 1011 datos obtenido• del an6lisie 
eapectroac6pico y eapectroaltrico, se determin6 que 11e trataba de un 
diterp.no con esqueleto del tipo del cnt-kaurano, al que le corraaponde 
una t6aula molecular C2 aHn02 y se identi.tic6 co•o el 
lla-hidroxi-ent-kaur-19-ol. 

I.R. v:1
3 cm-1 (eapectro 19): 3628, 3012, 2869, 2820, 1462, 1374, 

1211, 1007 y 927. 

RMN-1H (80 MHz, COCl~, TMS), (eap.ctro 20): a D.96 (s, 3H, CH2-18), 

& 1.01 (s, 3H, CH0 •20), a 1.36 (s, 3H, CH.-17) y 11 3,55 (dd, 2H, 

Ha-Cu)• 

E.M. (I.E.) "/•: 281 [M•-H,o, 21.95'], 275 (46.34'), 258 (46.34'), 257 

(100 t), 217 (26.BH), 147 (26.89'), 135 (31.71t), 123 (78.05'), 

109 (63,Ut), 105 (60.9H), 95 (63.41t), 91 (70. 73'), 81 (63.41), 

79 (58.54t), 55 (53.&Gt) y 43· (95.12t). 
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De las fracciones 250-264, que fueron obtenidas al eluir la columna 
con una mezcla de n-hexano:acetato de etilo (70:30), se separaron 
66.B mg (0.68\:) de un s6lido de pf. 234-236°C [lit. C35 l, 244-246°C], el 
cual fue recristalizado a partir de una mezcla de cloroformo-éter 
isoprop!lico. Sus datos espectrosc6picos y espectrométricos indican que 
se trata del Acido 15a-hidroxi-ent-kaur-11-en-19-oic::o (C20H300 3 ). 

I.R. v::J3 c::m- 1 (espectro 21): 3451, 3424, 3024, 2927, 1699, 1467, 
1378, 1238, 1173, 1152, 932 y 890. 

RMN-1H (80 MHz, COC131 TMS), (espectro 22): c5 0.84 (s, 3H, CH3 -20), 
c5 1.23 (s, 3H, CH3 -18), c5 1.31 (a, 3H, CH3 -17), 6 5.50 (dd, J .. 10 y 

4 Hz, lH, H-Cu) y 6 5.89 (dd, J=lO y 4 Hz, lH, H-Cu). 

E.M. (I.E.) •/z: 261 (17.07%), 260 (lOOt), 136 (24.39%), 123 (21.95t), 

110 (26.83'). 104 (29.27'). 92 (48.78%)' 91 (48.78,)' 43 (36.59') 

y 41(21.95,) • 

E.M. (I.Q.) "/z: 319 (73.17%), 303 (12.20,), 302 (10.5,), 301 (100\), 

273 (12.20\), 260 (20.73'), 259 (17.07'), 255 (17.07'), 215 

(9.76,) y 213 (9.76%). 

De loa eluatos 399-430, obtenidos al eluir la columna con acetato de 
etilo puro, se obtuvo un polvo blanco que descompone con la 
tuperatura, soluble en etanol y metanol. su espectro de IR en KBr, 
moatr6 una banda muy intenaa en 3415 cm·1

, lo cual permiti6 suponer que 

dicha mol6cula preaentaba varios grupo• hidroxilo; lo que la hace muy 
polar y poco manejable para su anltlisia espectrosc6pico, raz6n por la 
cual fue nece•ario la preparaci6n del correspondiente pen.-acetil 
derivado; para ello, 41.l mg de la austancia pura, se hicieron 
reaccionar con 1 ml de anh!drido ac6tico en presencia de o. 5 al de 
piridina a te•peratura ambiente, durante aproximadamente 2 horas, 
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ai9uiendo el curso d• la reacci6n por medio de ccf. 
Concluida la tranaforaaci6n, •• le adicion6 hielo a la -•ala de 

reacci6n, para poaterioraente llevar a cabo la extracci6n del producto, 

lo cual se logr6 por medio de extracciones sucesiva• con acetato de 

etilo. La fase orgánica total obtenida de Astas, ao lavaron con una 
aoluci6n de HCl al 1ot, el exceso de 6cido en la tasa or96nica fue 
suprimido al tratarla con una soluci6n aobre11aturada de bicarbonato de 
sodio, y cualquier exceso de reactivo presente en •l medio se eli•in6 
al lavar con aqua; para posteriormente secar la fase organica obtenida 
con Na 2 S011 anhidro, obten16ndose 17.2 ag (32.4St) de un s6lido blanco 
cristalino de pf. 149-151°C; el cual es soluble en cloroformo, acetato 

da etilo y acetona, e insoluble en hexano. La identificac16n y 

caracteriz:aci6n se hizo mediante sus propiodades f.S.aicas y 

espectrosc6pica•, las que permitieron concluir que se trataba del 
pen.-acet.il•9luc6sido del e-si tost.erol [ 41 l . 

I.R. v::; cm- 1 (espectro 23): 2956, 2869, 1752, 1461, 1371, 1168, 

1134' 1039 y 909. 

RMN-1H (200 MHz, COCl2, TMS), (espectro 24): c5 5.361 (d, J•8 Hz, lH, 

H-C.), o 2.079-2.007 (4s, 12H, 4[-DCOCH3]), a 4.597 (d, Ja:8 Hz, 
lH, H-Ci.•), a 5.219 (t, J•lO Hz, lH, H-C,•), c5 5.083 (t, J•lO Hz, 

lH, H-c .. •), a 4.966 (dd, J•lO Hz, lH, H-Ca·), ó 4.229 (dd, J•lO y 

5 Hz, lH, Ha-C .. ), lJ 4.112 (dd, J-10 y 2.0 Hz, lH, Hb-C .. ), 

c5 3.681 (ddd, J•l0.5 y 2Hz, lH, H-C .. ), a 3.450 (dddd, J•lO y 

5 Hz, lH, H-C2), a 0.676 (•, 3H, CH3-18), a 0.988 (.s, 3H, CH3-19), 

a 0.852 (d, J•7 Hz, 6H, CH3-26) y CH3-27) y 60.935 (d, J•7 Hz, 

3H, CH,-21). 

E.M. (I.E.) "/•: 396 [M•-348,lODt), 331 (18'), 169 (641l), 145 (15,). 

127 (13,), 109 (38'), 95 (15,), 81 (19,) y 43 (58'). 



Obtención del ácido lSa-acetoxi-cn.t-traquiloban-19-oic:o. 

52. 7 mg del ácido 15«-hidroxi-ent-traquiloban-19-oico, se hicieron 
reaccionar con 0.75 ml de anhidrido acético y o.5 ml de piridina 

durante 55 minutos a temperatura ambiente; el curso de la reacción fue 
seguido por ccf. . La separación del producto se realiz6 por medio de 

extracciones sucesivas, empleando para ello cloroformo; una vez 

obtenida la fase orgánica, se emplearon soluciones de HCl al 10.\' y una 

solución saturada de NaHCO::P para eliminar cualquier exceso de reactivo 

presente en el medio, se realizaron varios lavados con agua, para 

posteriormente secar la fase orgánica resultante con Na 2 so-. anhidro, 

obtenHindose 4 7. 8 mg (79. 66-t) de un s6lido blanco, recristalizado en 
n.-hexano, con pt. de 193-194ºc. 

I.R. v:~ 1 3 cm.:.1 (espectro 25): JODO, 2931, 2870, 1721, 1694, 1467, 
1448, 1372, 1256 y 1020. 

RMN-1H (80 MHz, CDCl:;a, TMS), (espectro 26): a O.Se (s, JH, CH:;a-20), 

& 1.06 (s, JH, CH,:1-17), c5 1.18 (s, JH, CH~-18), c5 2.06 (s, 3H, 
CH:;a-CO-) y a 4.76 (s, lH, H-Cu). 

RMN-1H (300 MHz, COCl:;a, TMS), (espectro 27) ¡ a o. 890 (s, 3H, CH:;a-20), 

6 1.074 (s, 3H, CH:;a-17), c5 1.196 (s, JH, CH::;a-18), 6 2.095 (s, 3H, 

CH:;a-CO-) y a 4.788 (s, lH, H-Cul. 
E.M. (I.E., 70 eV) "¡,: 361 [M•J, 360 (3\), 318 (J\), 313 (1.3\), 105 

(23.17'), 91 (29.27'), 79 (24.39\), 60 (17.07\), 57 (18.29%), 55 

(26,83'), 45 (28.0St) y 43 (lOOt). 

Obtenci6n del 15a-hidrox1-ent-t.raqulloban-19-oato de aetllo. 

25. 4 mg del 'cldo 1sa-hldroxl-cnt-traquiloban-19-olco, fueron 
tratados con .diazometano en •ter. et1lico en condiciones normales. El 
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curso de la reacci6n fue seguido por ccf. , obteni6ndoae 20. 9 mg 

(76.31') del 150:-hldroxl-en.t-t.raquJ.loban-19-oato de metilo, el cual 
present6 la apariencia de un aceite. 

I.R. v=~3 cm-1 (eapectro 28): 3600-3400, 2915, 2860, 1725, 1460, 

1445, 1232, 11so, 101s, 1000 y eoo. 
RHN-1H (80 MHz, coc1,, ~S), (esp~ctro 29): b o. 77 (s, JH, cH,-20), 

a 1.15 (s, 3H, CH,-18), 6 1.20 (s, 3H, CH,-17), 6 3.25 (s, lH, 

H-Cu) y a 3.61 (s, 3H, cu,-21). 

E.M. (I.E.) •¡a: 317 [M•-ctt3 , 4.48\), 314 (7.32\), 275 (9.76\), 239 

(6,lOt), 236° (6,lOt), 215 (7.32t), 182 (14.6t), 159 (8.54t), 147 

(2,72t); 145 (19.98\), 135 (13.41'), 121 (28.63'), 107 .(36.59\), 

105 (43.90t), 91 (78,05%), 81 (51.22'), 79 (73.17'), 43 (92.68\) y 

41 (100%). 

JlMN-13c (20 MHz, coc1,, 'l'MS), (espectro 30) : c-1 ca J9. 79, t), c-2 (6 

19.15, t), c-3 (& 3a.1s, t), c-·4 (a 43.82, s), c-s (6 56.73, d), 

C-6 (.S 20.99, t), C-7 (6 33.94, t), C-B (el 44.96, d), C-9 (el 

s2.12, d), c-10 (6 3&.ss, s), c-11 ca 1e.s1, t), c-12 (6 2s.12, 

d), C-13 (i!S 23.59, d), C-14 (4 29.72, t), C-15 (el 86.76 1 d), 

C-16 (3 27.87, s) 1 C-17 (el 16.02, s) 1 C-18 (6 28.69, e) 1 C-19 (25 

177.82, s), c-20 (a 12.74, e) yc-21 (6 51,06, e). 

Obtenci6n del 'cido 15o:-hidroxi-en.t-kaur-16-en-19-oico. 

120 m9 dal 6cido lSa:-angeloiloxi-ent-kaur-16-en-19-oico se 
disolvieron en 25 ml de una soluci6n de ICOH al 5' en aetanol, para 

po•t•rioraente aom•ter la soluci6n reaultante a reflujo durante 26 

horas. El curso de la reacci6n •• •l9ui6 por ccf. La reacci6n fue 
au•pendida al adicionar HCl al s• ha•ta neutralidad. La mezcla de 
reacci6n se extrajo con acetato de etilo (5 veces) y la fase or96nica 
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obtenida fue posteriormente secada con Na 2 S011 anhidro. La eli~inac16n 

del disolvente permitió la obtenci6n de 97.5 mg (102.2 t) de un s6lido 

cristalino recristalizado en una mezcla formada de acetona:éter 
isoprop1lico, con un pf de 230-231°C. 

I.R. v:~1 3 cm·t (espectro 10): 3602 1 3064, 2936, 1692, 1468, 1258, 

1183, 998 y 905. 

RMN-1H (80 MHz, CDC1:11 TMS), (espectro 11): c5 0.95 (s, 3H, CH:.-20), 

c5 1.21 (s, 3H, CH:.-18), i5 5.04 (s. amplio, W>z=4 Hz, lH, Ha-C17 ), 

a 5.17 (s. amplio, W1/2=4 Hz, 1H, Hb-C17), a 3. 77 (s. amplio, 

Wt/2=4 Hz, lH, H-Cu) y ~ 2.70 (s. amplio, W1/2=12 Hz, lH, H-C13). 

RMN-
1
H (300 MHz, CDCl:1, TMS), (espectro 12): ~ 0.961 (s, 3H, CH:1-2D), 

.S 1.259 (s, JH, CH:i-18), .S 5.081 (s. amplio, W1/2=5 HZ, lH, Ha-C17), 

c5 5.216 (s. amplio, W1/2=6 Hz, lH, Hb-C17), c5 3.812 (s. amplio, 

Wt/2•5 Hz, lH, H-C.u) y 8 2.747 (s. amplio, W1/2=15 Hz, lH, H-C13 ). 

RMN-
1
H (300 MHZ, Py-d,, TMS), (espectro 13): a 1.18 (s, JH, CH:i-20), 

c5 1.388 (s, 3H, CH:i-18), i5 S.458 (s. amplio, W1/2=6.0 Hz, lH, 

Ha-C17), c5 5.522 (s. amplio, W1/2=6.0 Hz, lH, Hb-C17), a 4.194 (s. 

amplio, W1/2•S Hz, lH, H-C15 ) y c5 2.677 (s. amplio, W1/2=15 Hz, 

lH, H-Cs.::.l. 

E.M. (X.E.) •¡7;,: 318 ·cM·, 26.83-t], 303 [M·-ca:I, 17.07%], 300 [M·-H20, 

41.46.\:), 285 (H*-H20-CH:1, 60.98%), 272 (M·-HcooH, 14.63t), 260 

[M*-c:IH.o, 9S.12i1, 257 (M·-HcooH-CH:I, 24.39%], 245 (M·-c:.H.o-CH:., 

31.77'], 91 (90.24\)' 84 (90.24%)' 79 (100\) y 55 (85.37%). 
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RESULTADOS Y DISCUSION DE RESUL T AOOS. 



La ra1z seca de Iostephane madrensi.s fue soaetida a extracci6n por 
rnaceraci6n con CHCl:ii, en las condiciones que se describen en la parte 
experimental, para de11pu6a proceder a la separaci6n y determinaci6n de 
sus metabolitos secundarios mayoritarios. 

De las fracciones 2-4 y 9-16, que se obtuvieron al eluir la columna 
con 11-hexano, se aisló un s61ido cristalino de pf. 160-162°C, que en el 
espectro de masas por impacto electr6nico muestra un i6n molecular 
[M•] •¡~ 302. En el espectro de infrarrojo (espectro 1) se obt:erva una 
banda para la v (O-H) de 3200-2600 cm·1

, y dos bandas que corresponden 
a la v (C=O) en 1729 y 1692 cm-1

, lo cual indica la presencia de un 
grupo carboxilo (-COOH); el cual se comprobO al obtener el éster 
correspondiente por metilación con diazometano (CH2 N2 ) en condiciones 
normales (figura 3a). 

LOs datos anteriores aunados con la posterior discusi6n, 
permitieron proponer una '!fórmula molecular C20H::. 0 0 2 , a la cual le 
corresponden seis grados de insaturaci6n. El espectro de RMN-1H 
(espectro 2) del compuesto, muestra tres sinquletes a campo alto que 
integran para tres protones cada uno, lo cual indica la presencia de 
tres grupos metilos unidos a carbonos cuaternarios, observ6ndose 
además dos senales complejas a campo alto ca 0.63 y 0.77) que por su 
desplazamiento qu1111ico, corresponden a los hidr6genos que forman parte 
de un ciclopropanoC 4Z,.t3], 

Por lo anterior, se propuso como hip6tesis estructural un di terpeno 
tetrac1clico, con ••queleto del tipo del traquilobano, ya que 6•t• 
incorpora en su ~rreglo molecular a un ciclopropano (fig:ura 2) • 

De esta 11.anera se explican los aeis grados de inaaturaci6n que poaee 
la •ol6cula; uno debido a la presencia del grupo carboxilo y los cinco 
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restantes corresponden al esqueleto del traquilobano (figura 3). 

13 

Figura 2: Esqueleto del cn.t-traquilobano, diterpeno que incorpora un 
un anillo de 3 miembros en su arreglo molecular. 

Las asignaciones para los tres singuletes observados en el espectro 
de RMN-1H, correspondientes a los grupos metilo que están unidos a 
carbonos cuaternarios son: 6 1.11 (s, JH, CH3 -17), 6 o.a6 (s, JH, 
CH3 -2D), tal asignación se argumenta al considerar el efecto de 
anisotropia que causa el grupo carboxilo en posición axial sobre el 
CH

3
-20C••J. 
El efecto de un grupo Carboxilo axial sobre un grupo metilo unido al 

mismo átomo de carbono es de desprotecci6n, debido a que . el grupo 

metilo se encuentra espacialmente muy cercano a un grupo 
electroatractor, de ah! que la sef'ial que se encuentra a campo más bajo, 
haya sido asignada al CH3 -18 ('5 1.20, s, 3H). Mientras que al grupo 
CH3 -17 se ·le asign6 la sef'ial en a 1.11, al considerar el efecto de 
desprotecci6n que causa el anillo del ciclopropano. Las asignaciones 
descritas son consistentes con las correspondientes para diterpenos con 
esqueleto del en.t-kaurano y que se muestran en · 1a tabla V.I.I. 

De la discusi6n anterior y en base la comparaci6n de las 
propiedades fisicas y de las caracter!sticas espectrosc6picas, con las 
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reportadas en la literatura para el traquiloban-19-oato de metilo[ 44 l, 
se pudo concluir que la sustancia aislada de Iostephane madrensis es el 
ácido cn.t-traquiloban-15J-oico[ 45146 l (.figura ~), compuesto aislado 
previamente de Helianthus c1liar1sC•7 1,· Helianthus annus[ta), Vigu1era 

pazensJs, v. lanceolata, v. procumbens y v. bishop11C 37 l. 

# A 

Compu1110 

1. R• H 
1•. R• M• 

Figura 3: Acido ent-traquiloban-19-oico (1) y cn.t-traquiloban-19 oato 
de metilo (la), aislado previamente de especies de los 
96neros Viguiera y Hel1anthus. 

De las fracciones 2-4 y 25-26, que se obtuvieron al eluir la columna 
con n.-hexano y una mezcla de n-hexano:acetato de etilo (95:5) 
respectivamente, se aisl6 una mezcla de dos compuestos; ambos muestran 
en el espectro de masas por impacto electrónico un i6n molecular a •¡. 
de 302. 

El espectro de infrarrojo (espectro 3), muestra una banda ancha en 

la rcgi6n de 3300 a 2500 cm-1 que corresponde a la v (O-H), además dos 
bandas finas e intensas en 1730 y 1692 cm-1 que corresponden a la v 
(c ... o) y una banda a 920 cm·1 debida a la v (O-H) fuera del plano, que 
sugiere la presencia de un grupo carboxilo. La presencia de un doble 
enlace se manlf'iesta por las bandas que aparecen a 3066 cm·1 y que 
c;:orresponde a la " (C-H) olefinico, en 1655 cm-1 para la v (Cae) y en 
878 cm·1 a la v (C-H) f'uera del plano. 
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La discusi6n •nterior explica doa grado• de in•aturaci6n y •• 
propone una t6nula aolecular CHH:1•º•, f6raula a la cual l• 
correaponden ••i• qradoa de inaatur•ci6n; lo cual ••t6 d• acuerdo con 
au espectro de aa•aa, que adea6a •Uestra ho1109eneid•d en la zona del 
i6n •olecular; por lo que se concluye que la ••zcla esta conetituida 
por •uetanciaa iao•6ricaa. 

En el espectro de RMN-1H (espectro 4) ae observan doa ael\ales 
•imple& a ca•po alto, las cual•• integran para tres protones cada una; 
al CHa-18 se le a•ign6 la aeftal en 4 1.26 (s, 3H). En la tabla VII se 
observa que el deaplaza•iento qu1•ico para el CH:1-l8 en posición 
ecuatorial aumenta de 0.4 a o.4.5 ppm, cuando el grupo aetilo en 
posición axial eii C-4 ea sustituido por un grupo carboxilo. Estas 
obeervacioneé se fundamentan s1 •• considera en primer t6raino, la 
cercan1a espacial de loa grupos CH:1-l8 ecuatorial y el grupo carboxilo 
axial, y en segundo t6rmino, el efecto electroatractor que presenta el 
grupo carboxilo. Por otro lado, al CHa-20 se le aaign6 la aeftal en 
a 0.96 (s, 3H), debido al efecto de anisotrop1a que ejerce el grupo 
carboxilo, el cual provoca un efecto de protección sobre el metilo 
angular en •l c-10, esto se debe al arreglo espacial que presenta el 
•iste•a •p2 (plano trigonal); el cual presenta libre rotaci6n y tiende 
a estar equidistante del grupo CH:1-20C 49 l. Lo anterior está de acuerdo 
con los datos que se presentan en la tabla VII y VIII. 

Adeúa ae obeerva un efecto de deaprotecc16n al CffJ-20 por el grupo 
carboxilo en posición axial en c-4, dicho efecto as originado por el 
arreglo espacial en el iaoa6ro iraaM.·an.U.-eta. que tienen los anillo• 
del elt-Jcaurano, que ocasionan que el grupo CHa-20 sufra interaccione• 
1, 3-diaxialea, en el cual la int•racci6n corresponde D. un 

desplazaaiento a oaapo bajo en aproxi•ada .. nte 0.12 PP•r ver fiCJUra 4. 
La• aenal•• en 4 2.64 (a. a•plio, lH, wa/2•12 Hz) y a 4.73 (•· 

a•plio, 2H, W1/a•ll Hz) correeponden a la presencia de un prot6n 
a11lico terciario y de un -tileno ~xoc1clico reapectiva-nte. La 

coaparaci6n de eatoa datos con loa reportados en la literatur• para el 



H:F~H 
H3 

COOH . 

Figura 4: Esqueleto del .ent-kaurano; donde se muestra el arreglo 
espacial tltan.o.-anU-clo. de los anillos de este diterpeno. 

4c1do ent-kaur-16-en-l9-oicoC 35 J (figura 5) y por comparación directa 

con una muestra auténtica del mismo, cont irm6 la identidad de la 

sustancia aislada de Iostephane madrens1s. Este compuesto ha sido 

aislado previamente de V1gu1era cord1fol 1 a , v. stenoloba var 
chihuahuanae, v. grammatoglossa (SO], Ved'eJ.ta buphthamifJora (Sl l, 
Bacchar1s mJnut.tflora[SZl, Jiedel.ia grandifloraC53 l y lf. glaucaC 54 l. 

2 

Figura 5: Acido ait-kaur-16-en-19-oico (compuesto Z), austancia 
aialada previa-nte del 96nero VJgu1era. 
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El otro componente de la -zcl• obtenida, •• encuentra en proporc16n 
•inoritaria y l• corr••pond• la •i•n f'6na1.1la aoleC\llar c••ªa•ºª' 
••t• coapue•to f'u• identificado coao ~l 'c1do. mt•be7er-1s-en-1,-01co 
(figura fi), ya qu• el e•P•ctro de RHN-1H muestra do• aell•l•• doble• que 
forman parte da un · ai•t... AS, que f'ueron aaignada• a lo• proton•• 
vin1lico• qu• ••tan unido• al c-1s (a 5.72, d, J-6 Hz, lH) y •l c-16 
(1 !5.42, d, Jo-6 Ha, lH), ad•ll6• aa obaervan tres aeftalaa si•plaa qua 
•• aai9naron da la •iguiante aan•rai Al CHa-20 la aaftal· en _a o.69, al 
CHa-18 la ••ftal en a l. 22, •i•ntraa qua la aeftal en a l. oo f\la aaiqMda 
al CHa·l 7. La contiraac16n de la estructura propuaata •• raaliz6 
mediante la co•~araai6n de aua propiedades t.l•icaa y conatantea 
e11pectroac6pic11a con l•• que aa encuentran reportadas en la literatura, 
deapu6a de 9u purificac16n por aedio de criatali1aciones auc••ivas y 

por la c011paraci6n directa con •uaatra aut6nticaC 55l. Eata auatancia 
ha aido aislada previamente de VJ.guJera blshopJ.J. C37J, v. cordJfolJa, 
de v. gra.,...eoglo.s•aC50l. 

c;t9 
COOtt 

3 

F19'11'• ' ' Acido oat•beyer-15-•n-19-oico (co•puaato 3), auatancia 
aislada del eapecies del g•n•ro VJ.guJera. 
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Tabla VII. 0.pllUmlenlot qulmlcoo de ... gNpoo mOlllo 
.,, dertv-.O del ent-1c1urano. 

Gn.po(R)axlal MoenC-4 MeenC:-10 

onC-4 Me-18 Me-20 

·MI 0.81 ·0.1!5 1.00-1.01 

-CH20H O.G5·0.llll 0.99 

·COOMo 1.17 0.81 ·0.82 111 

-COOH 1.23· 1.24 0.11(5-0.G4 IV 

Compuesto 

R• -M• 
-CHaOH 
-COOH 

R• -Me 

-COOM• 

R• -COOH 
-COOM• 

R• -COOMe 

~· ~· 
11 

~· .~· 
111 IV 

11 



Tabla VIII. DNpluamlentoo qulmlcotl de IOl grupoa malllo en 
dertvadoo del •111-k.lur•no, allladOI de loot.p,.,,. m-111& 

Grupo(R)ullll Meen C-4 MaenC·10 Co~•to 
enC-4 Me-1e Me-20 

-Me 0.111 1.04 7 

-COOH 1.21·1.:?15 0,115• O.Qtl 5, 12, 14, 20 

-COOMe 1.17 0.111 -0.82 12 metlllldo 

.CH 2CH 1.315 1.01 11 



De las fracciones 23-31, que se obtuvieron al eluir la columna con 

una mezcla de n-hexano-acetato de etilo (95: 5), se aisl6 un s6lido 

cristalino de pf. 215-21? 0 c, que en su. espectr9 de masas por impacto 

electrónico presenta un ión molecular a •¡o 290. El espectro de 
infrarrojo (espectro 6), muestra la presencia de un grupo hidroxilo 
evidenciada por la banda ~n 3411 cnt1

, que corresponde 1.a v (O-H) . 

También se observa una seftal doble a 1385 y 1369 cm-1 que indica la 

presencia de un q.em-dimetilo que corresponde a la v (C-H) • Por otro 
lado, en el espectro de RMN-1 H (espectro ?) , se observan cuatro 

seña les simples que integran para tres protones, los cuales 

corresponden a cuatro grupos metilo que están unidos a átomos de 

carbono cuaternario. Los datos descritos permitieron proponer una 

fórmula molecular C20H:.i.O, a la que le corresponden cuatro grados de 
insaturaci6n y plantenr como hipótesis estructural a un diterpeno 

tetraciclico con esqueleto del tipo ent-kaurano, con la presencia de un 
grupo hidroxilo como sustituyente en el átomo de C-16 (fjqura 7). 

Figura 7: Esqueleto del en.t-kaurano sustituido en el C-16. 

Esta hipótesis fue confirmada al analizar el espectro de masas de 

este compuesto, el cual suqiere un patrón de fragmentación an&logo al 
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propueato para el W•kauran-16-ol, y que •e •Ueatra en el eaqu-a 
3 [ 56 l • E•ta aecuenci• d• tr•gmentaci6n explica la preaencia de un• 
aeftal a •¡. 232 (29.27t). que corraaponde a la p6rdida de 58 uaa a 
partir del i&n Mlecu1ar 111'-c,a,01 •. 1.a .11.i.nac1&n de1 rra911anto 
ce.u.o) puede llevar•• • cabo al roaper•• la un16n entre el C(ll) y 
C(16), con una •i9raci6n del hidr6geno hidroxllico al C-13 para que 
poaterioraenta •• lleve a cabo una transposici6n da Me. Laffarty. La 

¡>Ardida del au•tituyente axial del c-4 a partir del ion [M .. -58] genera 

un i6n a 217 unidad•• de •••aC56 l. 
La• aaignacionaa de la• ditarentea aef\ales que aparecen en el 

a•pectro de RHN-1H (••pectro 7), •• realizaron de la siguiente •anera: 
la seftal an a o.e6 (s, JH) se asi9n6 al CH~-18 en posici6n ecuatorial, 
mientras que· el CH~-19 en poaici6n axial •• le asign6 la aeftal· a a o.al 
(s, JH), toaando en· cona1daraci6n que lo• grupos metilos en poaici6n 
ecuatorial apar•c•n a campos 8'11 bajos que los ••tilos en poaici6n 
axial, debido a la de•protecci6n que ejercen las ligaduras aiqaa e-e 
sobra lo• sustituyen.tes en posición ecuatorial (S?]. Por otro lado, el 
ca,-20 ae le asic¡n.6 la aeftal en a 1.04 (s, 3H) tomando en consideración 

el afecto de desprotecci6n debido a la• interacciones l, 3-diaxiale• con 
lo• 9rupos CH,-19 y CH1 •14 (riq\1ra 8) • 

r1vura a: Jnteraccionea 1, 3-cUaxialea del CH.-20 con los grupos 
CH,•19 y CH,-14. 
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Eaquema 3. Patrón de lr11gmantacl6n del alll-kauran-18-ol. lllAJ 
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Loa d••Pl••••iento• qut•icoa asignado• e loa trea grupo• .. tilo• 
preaantea •n la aol6cu.la, ••tln de acuerdo con loa d••Pl•a .. 1entoa 
qu1aico• que •• han reportado para lo•. derivad~• del Ml•kaurano y loa 
cual•• •• auaatran en la tabla VII. Final••nte, 1•• ••ft•l•• en 1 1.37 
(a, 3H) y ~ 1.45 (a,. 1H) fueron adgnadoa e loa grupo• CH0-17 y HO-C-16 

reapectiva&ent.a. 
De la diacu•i6n anterior y de acuerdo con •l patr6n de fraqm.ntac16n 

ao•trado an el espectro de •aaaaJ aa1 co.o la co•paraci6n de •U• 
propiedad•• ~1aicaa y conatantes aapeatro•c6pic::a.a con laa reportada• en 
la literatura, se concluy6 que el co•puaato aislado de l'oatepha:ne 
madren.rds •• el 16a-h1drox1-ent-IUluranol35151 l (~igura 9) , compuesto 
aislado proviaiuonte de V1gu1era b1shopl1 !371, Bacchar1s 
a.lnueH'loraCSZJ y wectelie gra.rxl.U-lora1 53 l. 

Figura !>: 16a-bidroxi-<nt-kaurano (coapuesto &) C35, 5•l, matabolito 
aect.lnd•rio aialado de Zo•tephanc .. dren•J•, el cual ha 
aido aialado praviaaant.• de aapaci•• d•l 96nero Viguiera. 

De l•• fnccloriea 33•41, obt.anldaa al eluir le col,,_ or19lnal con 
n-ll•xano-acatat.o da etilo, •• aialO Ull a6lido blanco con pf. ele 1u•c: • 

. Zl ••pectro de -•a• por 1apaoto •lectr6n1co auHt.r• un lOn -lecul•r 
a •¡. 414. Zl .. pactro de infrarrojo ( .. pactro 8), auHtra 1• pre-la 
da un 91'Upo llidroxllo por laa banda• en 3609 .,..-• v (O-H), 1379 .,..·• 
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v (C-0) y 104e cm-1 v (O-H) fuera del plano. Eatoa datos peraitieron 

proponer como hipótesis estructural a un triterpeno, con una f6rmula 
molecular C29H•aº• y que tiene asociado 4 grados rJe insaturaci6n. 

El espectro de RMN-1H (espectro 9); presenta multiples sef\ales a 

campo alto que fueron aaignadaa da la siguiente manera; al CH!l-1e la 
saf\al en i5 0.6e (s, JH), el CH3 -19 en i5 1.01 (s, JH), mientras que al 
CH!l-21 la seftal en c5 0.92 (d, J•7 Hz, JH). La seftal en· a o.es (t, J•7 
Hz, JH) •• le asi9n6 al CH3 -29 y loa metilos 26 y 27 a una sel\al en 6 

o.es (d, J•7 hz, 6H), una setial en cS 1.s1 (s. aaplio, lH) que 
corresponde al hidr6geno del grupo hid~oxilo, la serial en 6 3.5 (dddd, 
Ja-11 y 6 Hz, lH) corresponda al hidr69eno del c-3, base del grupo 
hidroxilo, este desplazamiento se debe a la cercan1a espacial con un 
grupo electroatractor y la sef\al en 6 5.4 (dd, J•6.6 Hz, lH) 
corresponda al hidrógeno vin11ico del carbono 6. 

La coaparaci6n de las propiedades f1sicas y constantes 
espectroac6pica8 con la• reportadas en la literatura p~ra los 
corresp6ndientea fitosterolesC 59 l, confirmó que la suatancia aislada de 
Zostephane 1111drens1s fue el B-sit.ost.ero1C 38 • 39 l (figura 10). 

!5 
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Ce las fracciones 6'1-90, obtenida• al eluir la columna inicial con 
una 11ezcla de n-hexano-acetato de etilo (90: 10), se aisló un s6lido 

cristalino de pf. :Z29-2JlºC, el espectro de aasas por iapacto 
electr6nico, muestra un i6n molecular en •¡.,. 318. El espectro de 

infrarrojo (••pectro 10), muaatra la presencia de un grupo carbo>cilo 

por la• banda• que aparecen en 3200-2500 cm-1 para la v (O-H), 1692 

cm-1 para la v (C-0) y 906 cm·1 para la flexión tuera del plano del 

grupo hidroxilo. La presencia de un matilano exoc1clico ea evidenciada 
por las bandas que aparecen on 3064 cm·1 v (C-C-H) y 906 cm-• para la 

vibración fuera del plano (C•C-H), la cual aparece superpuesta con la 

banda de la v (O-H) • Las absorciones del grupo hidroxilo aparecen en 
1061 cm·1 para V cC-o) y la de 1258 cm-1 para la V (C-H). 

En el e•P•ctro de rum-1H (espectro 11) se observan dos aefiales 

simples que t'uaron a•ignadaa al CH,-20 ('5 0.95, s, 3H) y al CH,-18 

(c1 1.:u, s, Jff). Eataa asignacionea confirman los arguraantos deacritos 

en la tabla VII y VII. Por otro lado, la ••ftal en i5 2. 70 (.s. a•plio, 

W1/2•12 Hz, lH) se asign6 al prot6n unido al C-13, el cual ae encuentra 

en posición al!lica. 

con base al patr6n de .tra9mentaci6n reportado en la literatura, se 
pudo veri:ticar la presencia de un grupo hidroxilo en el c-1s, debido a 

la eliminación del !ragmento (C~H10), la cual puede llevaree a cabo al 

romperae la unión entre lo• carbonos C(8)-C(l5), y posteriormente 

tranaponerse dos 6tomos de hidr6geno para generar un ión en •¡. 260 

(95.12t). Este patrón de fragmentaci6n se muestra en el esquema 4C 35J. 
La orientación a del grupo hidroxilo en el c-15, fue establecida por 

P'ranco Piozzi y colaborador•• como ae d••cribe en el ••queaa 5C 401. 
Prin•ramente efectuaron la reducción catal1tica del Acido 
grandi.tl6renico (pf 226-228°C) 1 obteni6ndoaa COJIO producto el leido 

dihidro-grandifl6renico (pf. 198-200°C), el cual posterioraente fue 

reducido con LiAlHi. para obtener el diol correspondiente. 

:!ate Cllti•o tua acetilado y del producto final fue po•ibl• deducir 
la poaici6n entre el grupo metilo del C-16 y la tunci6n oxigenada en 
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Esquema 4. Patrón de fl'llQIMIUCl6n del 6cldo 
15 a ·hldroJCl.•nt·lwlf·1e-en-19-olco.l~I 
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&qllll'na 15. Dertv•lracl6n del 6oldo grendllo'*11co (1), 
l'MllZllda por F. Plozzl 'J Col., para ntllblacer 

la eotereoqulmlca en C-115. 
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c-15, los cuales guardan una relación ~ debido a la constante de 
acoplamiento {J•4 Hz) que hay entre el H-Cu y H-Cu( 4 o, 6o); esto se 

debe a que el grupo metilo en C-16 tiene una orientación f1, ya que la 

hidrogenaci6n catal1lica del doble enlace en C(l6)-C{l7) procede por la 
cara ol (cara alfa) de la olefina. El detalle gráfico de la 

estereoselección mencionada se indica en la figura 11. La 

estereoqu1mica del ep!mero .en c-15 del ácido 1sa:-hidroxi-ent-kaur

l.6-en-19-oico, ha sido determinada por correlación qu1mica, ver 
esquema 6. 

Figura 111 Detalle grafico que muestra la estereoselecci6n en la 
reacción de Hidrogenación del ácido grandifl6renico. 

La oxidación del alcohol al1lico secundario (I) produce la enona 

correp;pondiente (II), la cual al ser tratada con HaBH .. , produce el 

producto original (I). Tomando en consideraci6n que la entrada del 

hidruro al C-15 es pór el lado menos impedido de la molécula, por lo 
que se concluye que el hidroxilo tiene la orientación p(&OJ. 

De acuerdo a lo anterior y comparando las propiedades f1sicas y 

conatantas aapectrosc6picas con las reportadas en la 

pudo confinar que la sustancia aislada 
1sa-hldroxl-cnt-kaur-16-•n-19-oico C 40 ' 601 (figura 12) . 
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&quema e. Oxlclecl6n y Nduccl6n del icldo 1158 ·hldlOlffnt -
·kllur·11Hn-111ooloo, pare la detarmlnacl6n de la onentaol6n 

del grupo hldrox!lo. 

2 

La-reoqulrnlc:a del epfmoro., C-15 dol 6cldo 15 8 ·hldrcd-enl • 
kaur-11Mn-1J.olco, ho oldo deltrmlnodo por conelacl6n qufrnlca. 
La add1cl6n de alcohol 1m1c:o ucunclorlo (1), produce la enana 

correopondlanle (2), la cual al w tr11ad1 con NaBH4, prod.,,,. 11 

producto origino! (1). Tomando on conolderecl6n q,. la entrada del 

hldruro al C-15 • por allldo - lmpodldo ele lo mol6culo, por 
lo q,. ae concluye q .. el hldradlo llene orteni.cldn 11. 
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ha sido aislada previamente de Phebalium rudeC 60 l entre otras. 

c;t9{ 
COOH 

Figura 12: Acido 15a-hidroxi-ent-kaur-16-en-19-oico (compuesto 6), el 
cual ha sido aislado de la especie Phebalium rude[ 60]. 

De las tracciones 80-90 que se obtuvieron al eluir la columna con 
una mezcla de disolventes formada de n-hexano-acetato de etilo (90: 10), 

se aisló un sólido cristalino de pf. 1B5-1B7°C. El espectro de masas 
por impacto electrónico muestra un i6n :molecular en •¡z 400, al cual se 

le hizo corresponder una fórmula :molecular C25 H:ia011 y la que presenta 

ocho grados de insaturación, que junto con los datos obtenidos del 

anAlisis espectrosc6pico, indica que se trata de un cliterpeno 

tetrac!clico del tipo del en.t-kaurano esterif icado con un residuo de 

cinco átomos de carbono. 

En el espectro de infrarrojo (espectro 14), se observan bandas en 
3200-2600 cm-1 v (O-H), 1693 cm-1 v (C=O) y 909 cm-1 v (O-H), que 

sugieren la presencia de un grupo carboxilo. Las bandas del grupo 

carbonilo del éster se superponen con la v {C""O) del grupo carboxilo; 

sin embargo, la presencia del grupo 6ster se confirma con las bandas en 
1239 cm-1 {vibraciOn asimétrica) y 1169 cm-1 (vlbraci6n simétrica), que 

corresponden a la uni6n e-o-e. La pre•encia del doble enlace (Co=C), se 

ae manifiesta por las absorciones en 3055 cm-1 v (C-H) y 1648 cm-1 

V (C-C). 
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Da el e•pectro de RMN-
1
H (••pectro 15), •• ob8erv•n do• •eftalea 

•baple• que •e a•i9n•ron •l CH1 -20 {a 0.95, s, lH) y CH1 -11 (a 1.22, 
•, lH) que corr••ponden a un derivado ~•l ent-k-.ureno bedndo•e en loa 
arvu-ento• d••critos anteriormente y an loa dato• 110•tr•do• •n la tabl• 
VII. Al protOn •lllico del c-13, •• 1• HignO 1• Hlllll •n a 2. 75 
{•. amplio, W1n-1z H1, lH), •i•ntraa que 1• -"-1 •n a 5.05 

(s. aaplio, 11sr.a-4 Ha, lH) se aaign6 al prot6n al.llico ba•• del 6ater 
en la poaici6n del e-is. A•imiamo •• confiraa l• presencia de un 9rupo 
-tileno exoc1clico, ya que •e obaervan .. ftalea oorr••pondi•nte• a a~t• 
grupo funcional en a !5.10 (s. a•plio, lfu:r-5 Hz, 1H, H.-C17) y & S.31 

<•· ••Plio, Wtn-4 Hz, lH, Hb-Cl7). 
El 9rupo 6ater ·:tu• identi:ticado co•o el reato del 4cido ang6lico 

(:tigura 13), ·al cual •• dedujo a partir d• laa aaftalea caracterlaticae 
qua preaanta en el ••pectro da RMN-1H (••pectro 15), la• cual•• aon l•• 
•iguiantea: al H-3' vin1lico •• la aaign6 la aeftal a a 6,111 (ce, J•7 y 

1.2 Ha, lH), al CH1-4' una aeftal a a 2.03 (efe, J•7 y 1.4 H•. 3H) y para 

el CH~-!5' 1 la sel\al en a 1.99 (• .. a•plio, W1...a•1.2 Hz, lH). 

RO}=t. O •' 
2' --3' 

.. 
rivur• 131 Pr-nto derivado del leido engllico, qu• •• tl•n• -

auatit.uyente en el C•l5 del eaqueleto del ent-kaurano, en 
el aa.pueato 7. 

La preHnci• d•l reeiduo dd acido angllico .. apoya •n el patrOn de 
tra,..ntaa16n del eapectro de -aa•, ya qua preaenta un 16n en •¡. 300 



(22.51), que correaponde a la p6rdida del fra9111ento c•"•º:a al cual le 
corresponden 100 uma. La ael\al en ª/a 83 (lOOt) corresponde al 16n 

C8H70, y finalmente la sella! en ª/a 55 (451) corresponde a la p6rdida 
de co a partir del i6n anqelato[61w:63l. Para la determinación y 

posici6n del grupo anqeloiloxi en •l eaqueleto del ellt-kaureno, se 
•ometi6 a hidr6liaia una muestra del 6cido l5or:-anqeloiloxi-ent-kaur-l6-

•n-l9-oico con una aoluci6n alcoh6lica d• XOH al 51, obteniéndose como 

producto de la reacción el ácido l5cx-hidroxi-oit.-kaur-l6-en-l9-oico, el 

cual e• un matabolito secundario natural d• Iostepbane JUdrensJ.s. 

La posici6n y orientaci6n del grupo ang8loiloxi t'ue determinada en base 
a las propiedades t.tsicaa y constantes eapectrosc6picaa del producto 
aislado y del producto de reacción. 

con base a la discusión anterior y comparando las propiedad•• 

f.tsicas y las constantes espectrosc6picas y espectrom6tricaa, con las 
reportadas en la literatura, se concluyó que el compuesto aialado de 

Iostephane madrens1s es el 'cido 1scx-an9elo1loxi-ai.t-kaur-16-en-19-oico 
(figura 14) [ls, 351. Esta au•tancia ha sido aislada previa••nte de 
VJguJera atenoJoba var. Ch1huahuen•e(SOJ, ltedel1a buphthalm1rloral 51 1, 

.ti. helJ.antho1des y w. grand1t'JoraC'6 l. 

~ 7 

Plvura 14: Acido 15a-an9eloiloxi-ait-kaiur-l6-en-19-oico (cospueato 7), 
•U•tancia ai•lada previaHnt• de VJguJera •tenoloba var. 
ChJhu•huen•e[SO) entre otros. 
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Dll lH fraccionH 10-120, obtenida• al eluir la columna or.l9inel con 
':lftª -•cla de n-hexano•acetato de etilo (90: 10), •• aial6 un •6lido 
criatalino de pf. 222-224•c, que an el aapectro da --• por illpacto 
alectr6nico, •uaatra una aaftal corraapondianta al i6n 90lawlar an 
•¡. 318. El ••pectro .da infrarrojo (aapectro 16), auaatra la praaancia 

da una banda ancha da 3300 a 2500 CJl .. 
1 que corraeponde a la v (O-H), y 

doa banda• a 1730 y 1690 cw-1 qua correspondan a la v (C-0), lo cual 
au9iera la pre1ancia da un grupo carboxilo, qua fue conriraada 111 
tratar la auaatra da aata compuaato con diazo•atano en 6tar at111co, 
para obtan•r al derivado aetilado corraapondiante (figura 15). 

La pr•••ncia del grupo hidroxilo, fue daterainada por una banda 
ancha a 1360 cm-1

, • la cual corraaponda a la vibrac16n de rlexi6n del 
grupo hidroxilo. La preaencia de e•te grupo fue contiraade. al. acetilar 
una •ueatra de eate cOJ11,pueato en condiciones normales. 

El eapectro de RMN•13c (ea1>9ctro 30), del derivado aetilado en 
deaacopla•i•nto total, :mueatra la preaencia de 21 Atoao• de carbono. La 

naturale1a de un qrupo funcional, ea1 cowio el grado de hidroqenaci6n 
de estos Ato•oa se deduce en baae a au desplazamiento qu1mico y por la 
multiplicidad inoatrada en al es1>9ctro de deaacoplaaiento parcial. En 

baae a eato, se eatableci6 la preaancia del grupo carboxilo, cinco 
carbono• cuaternario•, cinco metinoa, •iete wetilenos y cuatro metilos, 
por lo que la aoltcula posee, 21 6t0110a d• carbono, 31 4t.olt08 de 
hidr6geno, 2 6to110• da oxigeno del c¡rupo carboxilo y un atoao de 

ox1geno d•l grupo hidroxilo, al. cual Y• eataba comprobada au preaencia 
al for.ar el derivado acetilado de dicha euetancia!Hl (titura 1SJ. 

De la inforaaci6n anterior, - propuao una f6r•ula Mlecular 
CaaH•aº•• que au9ier• que •• trata de un diterpeno tetraclclico, que 
pre•enta coao eaquel•to ba•• al del ent•traquilobmno y al qua H le 
••ocian cinco 9radoa de in•aturaci6n. 

Sl eap11ctro da JUIN-1H (ea1>9ctro 17) de aste c011pueato, auutra l• 
preaencia de tre• .. 11e1 .. ai•Pl••• l•• .. 11ai •n a o. 77 y a 1.1s (•, 3H) 

fueron aai911adaa al CHa•20 y CH1-1a reapectiva•ente, al couiderar 91 
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efecto de protecci6n originado por el caabio de suatituyente (COOH _.,, 
COOCH3 ) unido al C-19 en 2 compuesto11 diferentes que presentan el mismo 
esqueleto (ver tabla VIII) • 

Fiigura 15: Derivado• forJDadoa para la caracterizaci6n del 6cido 
15a-hidroxi-en.t-traquiloban-19-oico (co1apuesto •). 

Por otro lado, al comparar el desplazamiento qu!mico del CH3 -17 en 
los compuestos de las reaccione•, se observa un efecto de deaprotecci6n 
(6a • -0.10 ppm) sobre al CH3 -17 del co•pueato original; lo cual 
•ugiere la presencia cercana de un Atomo electronegativo. De ah1 que la 
••ftal en a 3.21 (s, lH) haya aido asignada a un 6.tollO de hidr6g•no base 

de Un grupo hidroxilo1 tal a•i9naci6n fue apoyada al ob•ervar en el 
-e•pectro de RMN-1H (espectro 26) del derivado acetilado una setial 

•i•Pl• en a 4. 76 (:r, lH); •ientraa que la aeftal del CH3-17 aparece en 
1.06 ppa en eate aia•o co•pueato. 

La poaic16n y el arreglo eapacial del grupo hidroxilo, fueron 
confiraado11 con baaa a loa dato• proporcionado• por el espectro de 
RMM•13C (eapeatro 30). En un eaquel•to del tipo del ent-traquilobano, 
el grupo CH9 -17 presenta una orientaci6n 11-ecuatoria.l, •ientraa que el 
C)l"Upo hidroxilo en el C-15 puede tOllAr do• diferentea orientacionea: 
ll·•xi•l y a-ecuatorial (figura 16) • 
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7'1pra 1'1 Poaibilidades que existen en el arreglo especial del grupo 
hidroxilo en el C-15 del ••queleto d•l ent-traquilobano. 

El afecto de un qrupo •umtituyent• separado por tres enlace• d• un 
átomo da carbono depende de au orientación relativa; por ejuplo, un 
Atomo d• carbono en au conforaaoi6n eclipsada ·6 alternada, aufre una 
protecc16n nayor que au configur6Jtlero anti Í 65l. Por lo que loa &to8011 
de carbono en posio16n 7 al grupo hidroxilo, cuando éste •e encuentra 
en una orientac16n 8-axial, deben d• •ufrir un deaplaza•iento a campo 
alto, debido al efecto de C011preai6n eat6rica ocaaionada por el grupo 
hidroxilo. sin o•bargo, en la tabla J:X se •ueatra un 61 11ayor para los 
.6t0110a de C-7, C-14 y C-17, lo que indica que existe un aayor efecto de 
co11pra•i6n ••t6rica entre aatoa 6to1K>a de carbono y el grupo hidroxilo. 
Por lo tanto, la di•po•ic16n Hpacial del grupo hidroxilo queda 
detarainada axclu•i vaaenta por •l Atoao da c-14, ya qua la• doa 
oriantacionee po8ibl•• del grupo hidroxilo ganar•n do• conflgurO..roe 
dif•rmntaa. In el conf6 .... ro anU el grupo hidroxilo •• 11-•xial por lo 
que al efecto 7-9auch• ••r1a nulo; aientra• que en al conf6rMro 6Uft, 

al grupo hidroxilo •• encuentr• en poaici6n a-ecuatorial an el c-1$, y 
•• en ••te conf6r .. ro donde •xiate un uyor afecto 7-9auche qu.• protege 
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al C•14 (figura 11) 1"•'7 1, 

anti syn 

FiQUr• 1'71 Proyeccion•• de Nawman que representan el efecto 7-9auche 
·en el cc>11¡n.ae•to a. 

La di•cuai6n anterior cont' irma la ••tructura y e•tareoqu1aica da 
este ••tabolito secundario aislado da .Iosteph•ne madrensi•, y qua fue 
identificado co1110 el 6c1do 1Sa-h1droxi-cn.t-traqu1loban-19-oico[6a-'70] 

(figura 18). Eata austanci21 ha sido aislada previa.ente de Viguiera 
sp. Arten1 611, Helianthus annusl"l y Xylopia acthiopilal 701. 

Fir,iura 11: Acido 15a•hidroxi•ent•t.raqullob4n·19·oico (cOllpUaat.o a), 

auat.ancia aislada praviaMnt.a da V1gu1era ap. Art.enClill y 
Helianthu• annus1 691, 
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De la• fracciones 138-147 que fueron obtenidas al eluir la colu1D.f\a 
con una •ezcla de n-hexano-acetato de etilo (so:20)., •• aial6 un s6lido 
cristalino de pf. 201-202ºc. En el espectro de •asas por iapacto 
electr6nico aueatra una aeftal correspondiente al i6n [M• -H10] en 288 
uma,_ lo cual indica que el compuesto· tiene un peao molecular de 306. En 
el eapectro de infrarrojo (eapectro 19) se obaerva la preaencia d• un 
grupo hidroxilo, por la banda que aparece a 3628 cm·1 v (O-H); las 
banda• en 2929, 2869 ca-1 y 1446, 1374 CJn-1 corresponden a· la v (C-CH) 

saturado, vibrac16n aaim6t.rica y vibrac16n ei.a6trica respectivamente. 
LO• datoa anterior•• aunados con la diacuai6n posterior, 

peraitieron proponer una f6l'lllUlft w.olecular CnH~ .. o 1 , a la que le 
corresponden cuatro grado• de 1naaturac16n y que ae le atribuyen al 
esqueleto base de 111 mol6cula; lo que permiti6 que se planteara co•o 
hip6teei• estructural el esqueleto de un ·.ent-kaurano. 

Sn el espectro de ~-1H (espectro 20) de eate co•pueato, •• 
observa un aiateaa AB, que por au deaplaza•iento qu1•ico ~a 3. 55) 
conesponde a doa protones no equivalentes (diasterot6picoa) que ae 
encuentran cercano• a un grupo hidroxilo y que ae aaicJn6 al -tileno 
en poeici6n axial sobre el Ato•o de c-4 ["71 ). LO anterior puede 
confirmarse en ba•e al eapectro de •aaaaC 561, ya que •e ob9erva un· pico 
a•¡. 275 (46.35 '> que corresponde a la pl:rdida del auatituyente axial 
en C•4 y el cual qenera el fragaento [M·-CHaOH]. Por otro lado, •n 
au eapectro de RllH-1H, preaenta tr•• ••ftalea que correaponden a loa 

trea grupo• Mtiloa presentes en el esqueleto del 8'1.-k.aurano, que 
fueron aai9nadoa d• la siguiente manera: al CH~-20 •• le aeiqn6 la 
ael\al en a 1.01 (•, 3H), oba9rvAndoae que no exiate variaci6n en el 
d:eaplaaaaiento qu1•ico d• 6ate grupo cuando ae reemplaza un grupo 
Mtilo axial por el grupo -CH20H. Mientra• que el qrupo ••tilo 
ec:\latorial unido al C-4 •• le adjuclic6 la Hftal en a o. 96, y ao•tr6 un 
afecto de protección (Al• o. 1 ppa) , debido a la presencia del grupo 
-c:H110H, lo que eatA de acuerdo con loa desplaza•ientos qu1aicoa 
enli•tadoa en la tabla vxxl 44l. La aeftal en a 1.36 fue asignada al 
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CH:J-17, debido a la cercania del grupo hidroxilo; lo cual t'ue 
demostrado por la p6rdida de 58 uma a partir del i6n molecular 
H•-c:1HaO, la eliminaci6n de este fragmento se ilustra en el esque•a 
7C 56 J. Asimismo, la pérdida del sustituyente axial en c-4 a partir del 
M·-sa, genera un i6n a 217 (26.SJt), comprobando que el grupo CH3 -17 se 
encue,ntra en posici6n gemina! al grupo hidroxilo. 

-oe la anterior discusión y comparando los resultados con datos 
t'1sicos y espectrosc6picos de esta mol6cula reportados en la literatura 
se pudo concluir que el compuesto aislado de Iostephane madrensis es el 
16a-h1droxi-.en.t-kaur-19-ol C72 , 73 1 (figura 19) compuesto aislado 

previamente ele Helianthus annusC 69 l. 

~OH 
~~ 

9 

FiQUra 19: 16a-hidroxi-ent-kaur-19-ol (compuesto 9), 
sustancia aislada del girasol (H. annus) (&Sil. 

De las fracciones 250-264, que ruaron obtenidas al eluir la columna 
con una mezcla de n-hexano-acetato de etilo (70:30) / se aisló un a6lido 
que presenta un pf. 234-236°C, al cual muestra en el espectro do masas 
por ionizaci6n qu1•ica, una seJ\al correspondiente al ion M+l en •¡z 
319. En el espectro de int'rarrojo (espectro 21) / se muestra ln· 
pr•••ncia de u~ 9rupo carboxilo, debido a la presencia de banda• a 
3250-2500 c11·1 que corresponde a la vibrac16n v (O-H), 1699 y 890 e11·

1 

que corresponden a la v (C-0) y v (O-H) respectivamente. La presencia 
de una doble ligadura ae aanifieata por la banda en 3024 cm-1 que 
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corresponde a la v (C-H olefinico) y las. bandas a 3452 cm-1 v (O-H) y 

1238 cm- 1 v (o-H) que indican la presencia de un grupo hidroxilo. De 

esta manera se explican dos grados de insaturación, de los seis que 
corresponden a un compuesto de f6rmula molecular C 20 H 200 3 • 

El espectro de RMN- 1H (espectro 22) presenta seftales similares a los 
Acidos cn.t-kauranoicos, ya que se observan tres sef\ales simples que 

corresponden a los tres grupos metilos unidos a átomos de carbono 

cuaternario y que fueron asignados tomando en cuenta los argumentos 
descritos anteriormente y en base a los datos mostrados en la tabla 

VII. Por lo tanto, la sena! en .s o.84 (s, JH) fue asignada al grupo 
metilo del c-10, mientras que al grupo metilo unido al c-4 se le asignó 

la sella! a oi5 1. 23 (s, JH) . La seftal en oi5 l. J 1 (s, JH) corresponde al 

CH:a-17, ya que su desplazamiento quimico sugiere la cercania de un 
átomo e,lectronegativo como el oxigeno, y el cual se encuentra en al 
nismo átomo de carbono al que astfi unido el grupo metilo. Por otro 

lado, se observa en la zona de los protones vinilicos, cuatro seftales 

que forman parte de un sistema ABJ en el cual cada parte del sistema 
interactua con un protón adicional, indicando la presencia de una 
t6rmula parcial representada en la figura 20. 

_,Tc)¡( uv OH 

Figura zo: Estructura parcial en la caracterización del co•puesto 10. 
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El anillo e d• un ••queleto del tipo del ent->caurano, •• el Gnico 
eitio donde •• poeible ubJcar el fragaento eetrucitural recien deacrito, 
por lo que la ael\al en a 5.119 (dd, J•.10 y 4 H~, 1H) fue aaignada al 
H-Cu, •ientraa que la •eftal a a 5.50 (dd, J•lO y 4 Hz, 1H) ae aaign6 
al H-C0 • 

En ba•e a la diacuai6n te6rica anterior y por aedio de la 
comparaci6n de 11u• propiedades espectrosc6p1caa y eapectroaltricaa con 
la• ya reportadas en la literatura, ae pudo concluir que 
alelado de .Ioseephane 11adrenaJ.s ea 
1'a-hidroxi-ent-kaur-11-•n-19-o1c:o( 7•1 (figura 21). Eata 
aido aialada previuent• de HelJanthus aalJcJt'oHusC"J.t]. 

10 

el coapueato 
el 'cldo 

auatancia ha 

Flpra 21: Acido 16a-hidroxi•oit-kaur•ll•en-19-oico (compueato 10) / 
sustancia previa•ente aislada de H. ••licJ.toJ1u•l"1.t]. 

o. laa fraccione• 399•430, obtenidaa al eluir la coluana con acetato 
de etilo puro, •• aial6 un a611do criatalino que deacoapone con la 
t-peratura, el cual •• aoluble en etanol y aetanol. 11 eapectro de 
infrarrojo (eapeotro 23), aueatra una banda intenaa en 3415 cm·• lo que 
peraiti6 suponer que la •ol6cula pr•••nta vario• CJrUpoa hidroxilo, lo 
cual la hac• •UY polar y poco .. nejabl• para el •n6l1•ls 
eapectroac6pico, •iendo necesario la preparaci6n del · correaponcUente 
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pe11-acetil derivado como se indica en la parte experimental. De la 
reacción se obtuvo un s6lido cristalino blanco, con pf. de 149-151°C, 

siendo soluble en cloroformo, acetato de etilo y acetona, insoluble en 
hexano. El espectro de masas por impacto electr6nico presenta un i6n 
molecular en •¡z 396 [M"-348, 100\;). El espectro de infrarrojo 
(espeCtro 23) presenta una banda en 1752 cm-1, lo que nos indica la 
presencia de un carbonilo (C .. O) correspondiente de los grupos acetato 
adicionados a la molécula original. Batos datos permitieron proponer 
una hip6tesis estructural de un triterpeno derivado del tJ-sitosterol, 
al que le corresponde una fórmula molecUlar Cu,Hu010 • 

El espectro de RMN-1H (espectro 24) del compuesto acetilado, 
presenta sef\ales multiples a campo alto, asignadas de la siguiente 
manera; a o.676 (s, 3H, cH,-lB), .S o.988 (s, 3H, CH:.-19), .s 0.852 (d, 

Jm7 Hz, 6H, CH:.-26 y CH:.-27), .S 0.935 (d, J•7 Hz, 3H 1 CH:.-21), a 5.361 

(d, .J•B Hz, lH) asiganada al hidr6geno del C-6, base del grupo 
glucos1dico. Las siguientes asignaciones corresponden a los hidr6genoa 
de la molécula de gluc6sido, las cuales aon: .S 4.597 (d, J=B Hz, lH) 
asiganada el H-C1 , 6 4.966 (dd, J•lO Hz, lH) asignada al H-c=-, .s s.219 

(t, J=lO Hz, lH) correspondiente al H-c=-, a 5.083 (e, J•10 Hz, lH) 

asignado al H-Ci., ~ J.681 (ddd, J•l0.5 y 2 Hz, 1H) ser1al del H-C5 , 

a 4.229 (dd, .J=lO y 5 Hz, lH) correspondiente al H.-c., a 4.112- (dd, 

J•lO y 2 Hz, lH) set'lial del Hb-C1, adem~s 4 sefiales entre .S 2. 007 y 

2.079 (4s, 12H) que corresponden a los cuatro grupos metilo de los 
grupoa acetato adicionados a la molécula original. 

02 la discu•i6n anterior y en base a la col!lparac16n de las 
propiedades f1sicas y caracteristicas espectrosc6picas reportadas en la 

literatura, se concluyó que la sustancia analizada es el 
p.en.-acet11-gluc6s1do del A-si tosterol, por lo tanto la sustancia 
aislada de Iostephane madrensJs e• el qlucósido del 
B-slloalerol (figura 22) (U,S9 J, 
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11 Gluc 
11a Ac·Gluc 

Figura 22: Gluc6sido del 11-•itosterol (compue•to 11), suatancia 
producida por la mayoria de las especies vegetales. 
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CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES 



COllCLUSJOllES. 

- Del pre•ente estudio se ai11laron e identificaron 11 metabolitos 

secundarios, todos ellos del extracto clorof6rmico de la raiz seca de 

la cachana, que t:ue colectada en la ciµdad de Chihuahua. De las 
su11tancias aisladas 9 son diterpenos polic1clicos, 2 de ellas son 

derivados del cn.t-traquilobano, 6 del ent-kaurano y 1 del ent-beyereno, 
adem.Aa de 2 triterpenos derivados del '3-sitosterol, todas ellas 
aisladas por metodos convencionales de laboratorio. El análisis 

estructural de estas sustancias, se realiz6 con base a los datos 
obtenidos del anAlisis espectrosc6pico y espectrom6trico de cada una de 

ellas, además de sus constantes f1sicas caracterlsticas de ,la misma, 

comparando los datos obtenidos con referencias reportadas en la 

literatura. 

- Del anlliais estructural se identificaron las siguientes sustancias: 
6.cido ent-traquiloban-19-oico, 'cido cnt-kaur-16-en-l.9-oico, ácido 

ent-beyer-15-en-19-oico, 16a-h1drox1-ent-kaurano, 8-•ltost.erol, 6.cido 

l.!Sa-am¡¡eloiloxi-cnt-kaur-16-en-19-oico, ácido 1Sa-hidroxi-e1it-1Laur-

16-en-19-ioco, ácido l.Sa-hidroxi-cnL-t.raquiloban-19-oico, 

16a-hidroxi-en.t-knur-19-ol, ácido 16a-hidroxi-cn.t-kaur-11-en-19-o1co y 

el 9lucosido del s-sit.ost.erol. Estas sustancias han sido aisladas 

previamente de loa gltneros Vlguiera, Tithonia y Helianthus, lo que noa 

indica la gran relaci6n gen6tica y filogenl:tica que existe entre 6atos 

g6neroa y el 96nero Ioat-ephane, ••ta consideraci6n no• indica que la 

hip6te•is propuesta es aceptada, por lo tanto el objetivo prilftordial 

del pr•••nte ••tudic ha sido alcanzado, ya que ••te trabajo ayuda a 

enriquecer el conocimiento que •e tiene de las planta• de uao 
medicinal, utilizadas en la Medicina Tradicional Mexicana, bajo un 

enfoque cient1fico para au mejor aprovecha•iento. 
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RECOHENDACIONES. 

- Integrar áreas del saber como Farmacolog1a, Fisiologia, Medicina, 
etc. para determinar el efecto terapéutico o toxicológico que presentan 

las sustancias aisladas en el presente trabajo, ya que con esto se 

obtendria una mayor información para un mejor uso de las mismas. 

- En estos tiempos, la medicina moderna ha sido desplazada lentamente 

por la medicina tradicional, no solo e~ México, sino en todo el Mundo; 
volviendo a la utilizaci6n de la medicina tradicional en forma de té, 

tisanas, etc. los cuales no sufren procesos de ninguna especie, ya que 

se utilizan de manera natural, impidiendo que sustancias utilizadas 

comunmente en la medicina moderna como conservadores, colorantes y 

demás excipientes, no sean utilizados, impidiendo que se produzcan 

reacciones secundarias en el organismo o si se presentan sean muy 

leves. Por esto se debe de crear una sociedad, la que se encarga del 
estudio de las plantas de uso medicinal en México, para el mejor 

aprovechamiento de los recursos vegetales del pa1s y para la creaci6n 

de nuevas tecnolog1as en el área de la salud. 
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