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este nuevo proyecto que estas empezando, casi tienes todo, solo te falta casa, auto,
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Lo que es ya fue, lo que fue eso serd. No hay nada nuevo bajo el sol. Eclesiastés 1:9

Para cada cosa hay una estacion y un tiempo para cada proposito. Un tiempo para nacer,
un tiempo para morir; un tiempo para plantar, un tiempo para cosechar lo sembrado. Un
tiempo para reir, un tiempo para llorar. Un tiempo para trabajar, un tiempo para
descansar. Un tiempo para destruir, un tiempo para construir. Eclesiastés 3:1

Lo que esta hecho por amor esta mas alla del bien y del mal. Nietzsche

a las cor i Cuando

Me molestaria abandonar un hecho por temor al d
un asunto cualquiera termina mal, es que se ha carecido de buena mirada. Los

remordimientos son hijos de esto, de una mala mirada. Nietzsche

El conocimiento es dolor. Los que mas sepan mas deben llorar esta verdad eterna. El
arbol de 1a ciencia no es ¢l de 1a vida. Lord Byron

No niego nada pero dudo de todo. Lord Byron

Dos pasos para la sabiduria: primero, criticarlo todo. Segundo, soportario todo.
Lichtenberg

Es importante probar siempre cosas nuevas. De Hannibal El tiempo no es importante
solo 1a vida es importante. De £/ quinto elemento

Siempre tendremos Paris. De Casablanca

Todo perece por ley universal. Aun este mundo tan bello y hermoso que habitamos, es
el cadaver palido y deforme de otro mundo que fue..... José de Heredia
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INTRODUCCION



El género Salvia es uno de los mas abundantes dentro de la familia Labiatae,
cuenta con mas de 900 especies de tipo tropical y subtropical. Este género pertenece a la
tribu Monardae y posee las siguientes caracteristicas: plantas herbaceas, de hojas enteras
o dentadas, caliz ovoideo, corola de tubo incluso o saliente.! De acuerdo con Bentham se
divide en cuatro subgéneros: Salvia, Leonia, Sclarea y Calosphace®. Las salvias asiiticas
y europeas se han inciuido en el subgénero Salvia y Sclarea. En la parte de Ameérica del
norte se localiza al subgénero Leonia. Por su parte el subgénero Calosphace se puede
encontrar distribuido en México, América central y Sudamérica con mas de 500 especies.
En México se pueden localizar mas de 300 especies de este subgénero dividido a su vez
en 105 secciones.?

Las especies del genero Sal/via han sido utilizadas dentro de la medicina
tradicional para el alivio de ciertas enfermedades, debido a que poseen propiedades
bacteriostaticas, bactericidas, carminativas, alucindgenas, por mencionar algunas. Como
ejemplo son conocidas la Salvia hispanica. usada contra el estrefiimiento, Salvia
lavanduloides cuyo macerado combate la perdida del cabello, Salvia microntha,
analgésico para el dolor de oidos y Salvia divinorurm, usada en ritos religiosos por los
indigenas mazatecos.”

También se pueden mencionar usos industriales de algunas plantas de este género,
tales como la Salvia officinalis que es un saborizante dentro de la industria alimentaria, y
la Salvia sclarea usada en perfumeria." ademas de las propiedades insecticidas naturales.
Debido a estos usos se ha generado un interés por conocer 10s compuestos causantes de

estas propicdades en especies del género Salvia.

* Actualmente se propone cambiar ¢l nombre de Calosphace por Jungia por razones historicas.
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ANTECEDENTES



En las especies vegetales del género Salvia se han aislado mayoritariamente
compuestos lerpenondes que se pueden encontrar clasificados como monoterpenos,
duerpenos. sesqunerpenos. tnterpenos. y ademas algunas flavonas. Estos compuestos
manuenen la mayor parte de las veces una gran relacion entre su distribucién y la
clasnhcacnon taxoyomlca de 1a planta, asi como la ubicacién geografica de la misma.®

. Lo§ terpenos tienen su biogénesis en la ruta metabdélica del acetato-mevalonato, la
cual a partir de unidades de acetil-CoA permite la sintesis del isopreno (molécula de
cinco carbonos) que es la unidad basica de todos los terpenos (Esquema 1). Con la unién
cabeza-cola de dos isoprenos se obtiene el pirofosfato de geranilo (GPP) con 10 dtomos

de carbono y que es el precursor de los monoterpenos.

T — q
OPP

ISOPRENO ISOPRENO PIROFOSFATO DE GERANILO (GPP
/
T opPp
. l + —_—
\ \
OPP OPP
GPP GPP PIROFOSFATO DE

GERANIL-GERANILO (GGPP)

Esquema 1



La unién cabeza-cola de dos pirofosfato de geranilo (GPP). genera el pirofosfaio
de geranil-geranilo (GGPP), el cual mediante una serie de ciclaciones y migraciones de
metilos.’ dé orfgén a la gran variedad de esqueletos diterpénicos conocidos.®

EI “estudio fitoquimico sistematico de las salvias mexicanas (Salvia, subgénero
Cnloskhaée) .ha pérmitido el aislamiento de compuestos diterpénicos con esqueletos de

abieia'no (i). clerodano (2), icetexano (3), riacofano (11), principalmente"' (Figuras 1y 2).

Figura 1. Algunos esqueletos de diterpenos encontrados en las salvias mexicanas.



La 'pianté 'objéto de este estudio es la Salvia uruapana que pertenece al género
Salvia de la familia Labiatae, subgénero Calosphace, seccion Angulatae. subseccion
Tiliaefoliae. La subseccion Tiliaefoliae comprende las especies S. urolepis, S. tiliaefolia,
S. Iekloslach_ys. S. rhyacophila 'y S. uruapana.? De Salvia urolepis se aisl6 salvisousolido
(4), un diterpeno con esqueleto de languidulano ($), el cual ya habia sido aisiado de
Salvia sousae (seccion Polystachyae); se aislé ademas un diterpeno con esqueleto de
neo-clerodano. De Salvia tiliaefolia Vahl® se aislé isosalvipuberutina (6), un diterpeno
con esqueleto isosalvipuberulano (7). Este ya se habia aislado previamente de la Salvia
puberula. También se aislé otro diterpeno, la tilifodiolida (8), que posee esqueleto de
tilifolano (9), ademas del diterpeno salvifolina de tipo neco-clerodano. De Salvia
rhyacophila Epl sc aislé la salviarina. un diterpeno de tipo neo-clerodano, aislado
previamente de Salvia splendes. Se aislé ademas un producto nuevo con estructura de
5,6 seco-clerodano. También se encontraron otros productos relacionados con la
salviarina. De esta planta también se aislé la riacofilina (10), un diterpeno con esqueleto
de riacofano (11), y la dehidrokerlina cuya estructura esta relacionada con la kerlina.®

De otras especies de Salvia tales como Salvia languidula (seccidén Angulatae,
subseccion Glumacea) se han aislado diterpenos como la languidulina y la

salvilanguidulina A (12), cuyos esqueletos son el languidulano y el salvilanguidulano

a3).'°
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Figura 2a. Diterpenos encontrados en la subseccion Tiliaefoliae, secciéon Angulatae de
salvias del subgénero Calosphace.
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Figura 2b. Diterpenos encontrados en la subseccion Tiliaefoliae, seccion Angulatae de

salvias del subgénero Calosphace.



PARTE EXPERIMENTAL



Los puntos de fusién se determinaron en un aparato de Fisher-Johns y no se
corregieron.

La cromatografia de HPLC preparativa en fase normal se llevé a cabo en un
cromatdgrafo Waters Delta prep 4000, con detector de UV modelo 486. En una columna
de pPorasil de 19 mm de diametro por 300 mm de longitud y un tamaiio de particula de
10 um. 100 mg demuestra se disolvieron en 1 ml de acetato y se introdujeron al
cromatégrafo. La elucién se realizd con una mezcla 50:50 de hexano-acetato de etilo.

Para las cromatografias relampago se utilizo silica gel de malla 230-240, y para
las cromatografias al vacio se utilizé silica gel para cromatografia en placa. La pureza de
los productos se siguié mediante cromatoplaca de gel de silice 60 Merck en aluminio,
usando como revelador sulfato cérico al 1% en H>SO; 2N. Las columnas tenian
dimensiones de 1 a 3 em de diametro por 10 y hasta 20 cm de longitud.

Los espectros de I.R. fueron obtenidos en disolucién en cloroformo o en pastilla
de KBr en un espectrofétometro Nicolet Magna IR spectrometer 750. Los espectros de
masas se obtuvieron en un espectrometro de masas Jeol IMS-AX5051HA mediante la
técnica de impacto electronico. Los de alta resoluciéon y FAB® fueron obtenidos en un
espectrometro de masas Jeol JMS-SX102A.

Los espectros de resonancia magnética nuclear de 'H y '>*C-RMN se obtuvieron
en los espectrometros: Gemini 200 MHz, Unity 300 MHz, Unity 500 MHz (Varian) 6 en
Eclipse 300 MHz (Jeol) y Avance 300 MHz (Bruker).

El material vegetal fue recolectado sobre el camino de brecha que va a Teretan y
conduce a Zirimicuaro (estado de Michoacan), en noviembre de 1999 por el Dr. Bernardo

Frontana Uribe y el M.C. Dagoberto Martinez, y fue identificado por la Biol. Irene Diaz
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. del Instituto de Biolbgia de Ié UNAM. Se deposité un gjemplar en el herbario del mismo
lnsﬁluto. l;ajo el folio Mexu # 967719 y 967718 La vegetacion circundante de la
recoleccion fue un bosque de pinos a 1580 msnm.

Aproximadamente 3 kg de planta seca se sometiecron a maceracién con acetona
(12 L) durante un periodo de 3 dias por tres veces sucesivas. El disolvente fue evaporado
a presién reducida y el residuo fue sometido a una particiéon hexano-benceno (1:1) /
metanol-agua (4:1). La fase polar se evapord a presion reducida hasta la eliminacion total
de metanol, se extrajo con acetato de etilo, se secd sobre sulfato de sodio anhidro y se
evapord el disolvente a presién reducida para obtener 21.5 g de residuo polar.

El residuo polar (21.5 g) se separd por cromatografia al vacio, en una columna de
vidrio de 10 cm de diametro, empacada con silice para placa fina en una proporciéon de 1
a 10 con respecto al peso obtenido. La elucion se efectué con mezclas hexano-acetato de

etilo de polaridad creciente, hasta llegar a mezclas de acetato de etilo-metanol al 20%.

Salvifaricina De la fraccion obtenida con 50% de AcOEt en hexano y por
recristalizacion por par de disolventes con CH;Cl; y éter (1:1) se aislé un producto
blanco sdlido cristalino, con un p.f. 214-216 °C con las siguientes caracteristicas

espectroscopicas:

IR (CHCIl3) v max cm’': 2964, 2943, 2904, 1755, 1670, 1579, 1465, 1238, 1164, 1052,
1008, 980, 875.
EM m/z (abundancia relativa): M+ 340(100); 282(22); 259(26); 244(23); 217(44);

189(22): 163(100); 135(72); 95(97); 81(61): 77(25); 55(26); 39(16).



'H-RMN, '*C -RMN ver tabla 1.

Tonalensina. De las aguas madres de la fraccién obtenida con 50% de AcOEt en
hexano y con recristalizacion por pér de disolventes con CH;Cl> y éter (1:1) se aislé un
producto  blanco sélido cristalino, con un p.f. 182-184 °C. Este producto presentaba una
ligera impureza por lo que fue sometido a una cromatografia de HPLC preparativa
usando como eluyente una mezcla de hexano-AcOEt 1:1 a una velocidad de flujo de
15ml por minuto. La lectura se realiz6é a una longitud de onda de 254nm en el
espectrometro de UV. Obteniendo asi un producto con las siguientes caracteristicas
especlréscopicas:

IR (CH.Cig)',&'méx cm?: 1750, 1635, 1502, 1465, 1350, 1313, 1148, 1022, 946, 875.

EM m/z (abundancia relativa): M+ 340(73) 322(13) 294(42); 279(22); 265(24);
é17(59): 201(54); 185(50); 171(45); 141(42); 128(54); 115(53); 94(100); 81(78); 77(53);
65(33);

'H-RMN, '*C -RMN ver tablas 2y 3.

Mecezcla de acidos ursolico y oleandlico. De la fraccién obtenida con 25% de hexano en
AcOEt, mas los restos de la fraccién anterior, se obtuvo el producto mediante una
cromatografia relampago, usando una mezcla hexano-AcOEt de polaridad creciente. El
producto es un polvo amorfo (p.f. 225-228°C) amarillento, que fue caracterizado como
una mezcla de dcidos triterpénicos oleandlico y ursélico por comparacidén en

cromatografia en placa fina usando una muestra auténtica.



Luteolina 7-O-diglucdsido. De las fracciones obtenidas con 20% de metanol en acetato
se tomaron 100 mg, los cuales fueron sometidos a una acetilacion. usando para ello 1mi
de piridina con 1 ml de anhidrido acético a temperatura ambiente. Después de 24 horas se
llevé a sequedad a presidn reducida. El residuo fue lavado con acido citrico, bicarbonato
de sodio y salmuera, posteriormente se seco con sulfato de sodio anhidro. Después de la
purificacion en columna relampago se obtuvo un producto verde amarillento con un p.f.
de 121-124 °C. El producto obtenido tenia las siguientes caracteristicas:

IR (CHCl3) v max em™': 1756, 1645, 1617, 1505.9, 1428, 1370, 1119, 1072, 1039, 906,
849.4.

EM m/z (abundancia relativa): M+ 1030.9 (25); 371(29); 331(40); 169(86); 154(54);
136(49): 127(25): 109(50); 55(25): 43(100).

"H-RMN, 3C -RMN ver tabla 4.

13



RESULTADOS Y DISCUSION
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De la fraccnén obtemda con 25% de hexano en AcOEt, de la columna inicial, se

aislé un producto sohdo amarlllemo amorfo con p.f. 225-228°C. Este producto presenta

bandas (especlr ) para acxdo carboxilico (1696, 1733 cm™), ademas de bandas para la

funcnén R-OH (3515 3608 3691 cm™) y bandas anchas para funciones hidrocarbonadas

saluradns a 286 931 ¢m’. Su peso molecular determinado por espectrometria de masas

0 2), corresponde a un producto de férmuta molecular C3oH.y03, Por

comparacién de: los espectros de masas, 'H-RMN (espectro 3), '>C-RMN(especiro 4), y

cromalograﬁ 1S en placa fina con una muestra auténtica, el producto fue caracterizado

como un mezcla de acidos triterpénicos oleandlico (14) y ursélico (15). Esta mezcla de

productos es muy comin en las salvias mexicanas, llegandose a obtener cantidades

xmponantes de esta durante los estudios fitoquimicos. '

COOH

14 15

Por elucién exhaustiva del extracto obtenido de las fracciones hexano-AcOEt

{1:1) de la columna inicial. se aisl6 un producto sélido blanco cristalino con p.f. 214-216
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°C. Su peso molecular determinado por espectrometria de masas fue M*=340 (espectro
6), corré#poﬁdé a”un f;roducto de férmula molecular CaoH2005.

El e;pgél;d de LR. de este producto (espectro 7), presenta sefiales en 1500 y 875
cm’, ca.racn:te;i.s;lcays‘p‘ara_un anilio furano. En 1755 cm™, se observa una banda intensa
para carbroni’l;_'o de y;ldctona a.B-insaturada y en 1670 cm™’ senal para doble ligadura.

La presje.ncia del anillo furano se confirma con el espectro de 'H-RMN (espectro
8), que presenlavlas séﬁales en 7.39 y 7.36 ppm, que integran para dos protones y un
singulete en 6.3i ppm que integra para un proton. Todas estas caracteristicas son
indicadoras de un anillo furano [3-sustituido en la molécula aisiada. Este tipo de
funcionalidad es muy comiin en los productos aislados de salvias. Se tiene entonces el

siguiente residuo:

En el mismo espectro se observa una senal doble en 6.89 ppm (J= 5.1Hz) que
integra para un proton y que fue asignada al protén vinilico 3 al carbonilo de la y-lactona
a,f3-insaturada. Por la multiplicidad se deduce que esta acoplado a otro proton vinilico.
También es posibie observar en el mismo espectro la parte AB de un sistema ABX, una
de cuyas rarhas_f:lel sistema se encuentra en 4.97 ppm (d, J= 8.1) y la otra en 4.07 ppm
(dd, 3= 8‘.1.’_.1%‘..5 Hz ). ambas sefales integran para un protén cada una. El acoplamiento
de 1.5 'Hz esfiéico de uno a larga distancia. Estas senales corresponden al metileno unido

al oxigeno de la y-lactona.



Su desplazamiento y multiplicidad se explican si el metileno esta unido a un oxigeno de
éster y a un carbono totalmente sustituido, por lo que se propone que el siguiente residuo

esta presente en la molécula.

R
“

R
N R
O/O

En 5.31 encontramos un triplete que integra para un protén y que por su
desplazamiento debe estar unido a un oxigeno. La multiplicidad nos indica que el
carbono adyacente debe ser un metileno. El oxigeno debe ser de naturaleza etérea, ya que
en IR no hay indicaciones para otro tipo de funcionalidad aparte de las ya descritas. Con

esto se propone el siguiente residuo:

H H

S

RHP
R

En 5.22 se observa un singulete, por su desplazamiento, esta senal fue asignada a
un carbono hemiacetilico. que debe estar unido al resto anterior dado que se trata del
altimo oxigeno y el dnico con el cual podria estar enlazado. La funcion de tipo
hemiacetalico ha sido observada en otros compuestos de tipo clerodano.!® De esta manera

se propone el residuo siguiente:



La férmula molecular de este producto presenta 11 insaturaciones, de las cuales

7 ya han s1do Justlfncadas ( 3 del anillo furano, 2 de la y-lactona, 2 del dieno), por lo que

se propone la exnslencna de 4 anillos. Finalmente y considerando una posible relacion

con los compuestos de tipo diterpénico se propone la estructura siguiente.

Esta estructura concuerda con lo reportado para la salvifaricina,'? que
previamente se habia aislado de Salvia farinacea (seccion Farinaceae) junto con la
salvifarina, y dos diterpenos de tipo neo-clerodano muy relacionados entre si.'?

Mediante los analisis de los experimentos de RMN, COSY y HETCOR
(espectros 11 y 12) se confirmaron los acoplamientos y se realizaron las asignaciones
carbono-hidrégeno, pudiéndose observar en el especiro COSY el acoplamiento en W para

los protones 6-3 y 19-3, explicando el acoplamiento a larga distancia para este Gltimo.

18



Tabla 1. Sefales en "TH RMN (300 MHz) y '>C (75 MHz) observadas para la

salvifaricina.
Posicién PC RMN "H RMN J(Hz)
: ‘ . Desplazamiento Desplazamiento :
(ppm) (ppm)
1 1327 5.85dd ’ J1,2=9.6
J110=2.1
2 123.9 6.27 ddd J23=5.4
’ Jz10=2.1
3 127.4 6.89d
4 130.1
5 39.1
6o 38.3 . 2.11dd Jea.sp=14.4
- Jea7=4.2
6B . : 1.28 dd Jop.19=1.5
7 84.3 . . 4.37d
8 41,9300 ; 2.03q
9 58.1..0 0
-10 2 49.3 2.80m
1la 1.88d4d Jenp=13.2
J11212=7.8
113 2,79 dd Ji1pa2=7.8
12 5.31¢
13
14 6.31m
15 7.39m
16 7.36 m
17 1.37d Jr7.8=7.5
18
19a Ui e 4.07 dd J19a19p=8.1
193 S . 4.97d
20 : 109.6 5.22s

De las fracciones eluidas con hexano-AcOEt (1:1) de la columna inicial se aislé

otro producto sélido blanco cristalino con p.f. 182 —184 °C, el cual fue purificado por



HPLC- preparativa: (cromatograma 1) obteniendo de las fracciones mas polares el
producto _;:rislall;no. Su peso molecular determinado por espectrometria de masas fue
M*=340 (es;p'e'ct‘r‘o 13), corresponde a un producto de formula molecutar C20H200s, por lo

que es Qn isémero del producto anterior. Algunas de las sernales observadas para la

a, §6n semejantes a las que se observaron en este compuesto.
EI éspeciro de L.R. de este producto (espectro 14), presenta senales en 1499 y 875
zirac{eristi_cas para un anillo furano. En 1746 cm’’, se observa una banda intensa
para éarb(:;‘r;i:lc;':‘.ci’e y-lactona &~ insaturada.

' La_i:ms?m_:jé del anillo furano se confirma con el espectro de 'H-RMN (espectro

15), qué bl;é'seh}é las sefales en 7.37 y 7.40 ppm, las que integran para dos protones y un

singulete ‘anch n 6.30 ppm que integra para un protén. Todas estas caracteristicas son

indicadoras de un anillo B-furano sustituido. Con esto se tiene el siguiente residuo:

R

7\

(o]
También es posible observar en el espectro de '"H-RMN una senal en 6.02 ppm

que integra para un protdn y que fue asignada al protén vinilico 3 del carbonilo de la y-
lactona a-f3 insaturada. Su multiplicidad indica que se encuentra acoplado a un protdn
vinilico. Se observan en 5.05 y 4.65 (J=17.2 Hz) las ramas de un sistema AB, tratandose

probablemente del metileno de la y-lactona.
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Todas las sepales fueron fuertemente modificadas cuando se realizé el
experimento de 'H-RMN a temperatura variable. Ademas el resto de las sefales mostro
un patrén muy complejo sin que se lograra simplificar el espectro a baja o alta
temperatura durante la adquisicion del espectro. Debido a fa complejidad presentada en el

espectro de '"H-RMN y a que el producto cristalizé en forma monocristalina, se envio a

rayos X, donde se obtuvo la estructura mostrada en la figura 3.

Figura 3.- Estereoproyeccion de rayos X y estruciura de Tonalensina.

. TESIS CON
FALLA DE ORIGEN




Esta estructura esta reportada en la literatura’® para un compuesto de nombre
tonalensina, la c(nal presenta similitudes estructurales y de grupos funcionales con
relacién a la salvifaricina. Sin embargo. algunos desplazamientos no son similares aon y
cuando el grupo funcional es el mismo. como en el caso del protén hemicetilico cuyo
desplazamiento paso de 5.2 en la salvifaricina a 5.7 en la tonalensina. En la tabla 2 se
relacionan las sefales obtenidas en este trabajo con las reportadas en estudios
~anteriores'5, bajo las mismas condiciones de 25 °C y en CDCl,. siendo 1A y 1B los
conférmeros hallados en solucién y que presentan conformacién de bote-silla y bote-bote

respectivamente, para el anillo de seco-decalina.

1A 1B

Figura 4.- Conformeros de la Tonalensina en solucién.
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Tabla 2. Comparacion de los valores reportados con los obtenidos.

H C1A 4 1B J Muestra J
. 6.15 ; - 6.15 6.16
.50da 6.63dd 6.61¢
' 6.05 6.02
2.70 3.07dd 13.8,8.1
.. 2,70 2.79dd 14.1,7.8
. 4.65¢ i 4.46¢

2.16
. 16 5.55d 17.1
12,77 2.53dd 13.8,6.6
12.7,7 2.06dd 13.8,7.2
7 5.18¢ 7.6
6.30
7.37
7.406r
7 1.40 7.2
17.2 5.054 17.2
4.65dd 17.2
5.7
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Tabla 3. Comparacion de los valores reportados con los obtenidos.

Carbono . 1A 1B Muestra
1 126.5 130.5 126.7
2 133.4 132.0 133.7
3 122.4 120.4 120.7
4 124.0 125.8 124.3
5 160.8 155.7 155.6
6 36.9 36.6 36.7
7 86.5 86.7 86.6
8 42.9 54.7 54.8
9 59.7 58.9 59.8

10 133.6 130.7 130.8
11 39.2 i 39.3
12 75.4 73.0
13 . 127.0 127.2
14 108.3 s 108.4
15 . 143.6- Tl 1435 L . 143.7
16 139.0 S 1383 139.1
17 17.0 17.6 17.6
18 173.1 174 -

19 71.7 72.9 71.6
20 110.8 110.2 110.9

De estas tablas se concluye que el producto aislado posee las dos conformaciones
previamente reportadas, lo que explica la complejidad presentada en el espectro.

Un producto similar fue aislado de las partes aéreas de Salvia cardiophyla, una
especie paraguaya incluida en la seccion Rudes, la cardiofilidina, también diterpeno del
tipo 5.10-seco-clerodano.'® Este tipo de diterpenos también han sido hallados en Salvia

thymoides (seccion Flocculosae). Salvia tonalensis (seccion Polystachyae) y Salvia
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purpurea v(seccién Purpureae) y previamente en Pulicaria augusiifolia, asi como Conyza
stricea’? ‘

» .De la Salvia tonalensis (seccion Polystachyae) se aislaron, al igual que en este
estudio‘lg salvifaricina y tonalensina, ademas de la tonalenina y dos diterpenos de tipo
ianédiduiano." lo cual permite proponer que existe una relacién cercana entre la seccion

. Ané:)lqtae y la seccion Polystachyae.

% a partir de un 1,3-dicno y por

De acuerdo con lo descrito en la literatura,’
calentamiento a temperaturas entre 100 y 200 °C se puede lograr la formacién de un

ciclohexano. Tal como lo muestra el siguiente esquema:

R R R
- e
R Z>R R

Por lo anterior se intenté la reaccion del cierre de la tonalensina para generar
salvifaricina. Para ello se tomaron 30 mg de producto y usaron 15 ml de cis-decalina en
condiciones anhidras y a una temperatura de 165 °C durante 24 horas. No se logrd la
reaccion, y no hubo cambio alguno en el producto. Se reintenté una vez mas cambiando
la cis-decalina, por tetralina dado que esta tiene un mayor punto de ebullicion (207°C).
En este caso tampoco se logro el objetivo observandose la descomposicion en maltiples

subproductos que no fueron estudiados y que no correspondieron al producto esperado.
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De las fracciones obtenidas con 20% de metanol en acetato y después de una
acetilacién "por. el 'método convencional (piridina, anhidrido acético) se obtuvo un

producto verde “ama illémo con. un p.f. de 121-124 °C. De acuerdo en el espectro de

19)el pésé rhél;:culi;r fue de M*=1030.9, lo que concuerda para
ectro de "TH-RMN (espectro 20) revela sefiales en la zona
2.0 Hz) hay un doblete que integra para un proton, por la
[ e'a;:oplamien!o debe estar en posicion meta a otro protén
.2, J= 2.0 Hz) existe un doble de dobles que integra para un
‘ constante similar al anterior debe ser uno de sus

acoplamientos, ‘por el tamaho de la segunda constante debe tratarse de una posicién

orto \para el ggﬁndo protén. Esto es confirmado por la presencia de un doblete en 7.36
U=8.2 Hz)g;qde‘ ﬂintegra para un protdn y cuya constante es equivalente a la observada
anterioﬁﬁe;te.:éstas seiiales se encuentran desplazadas a campo bajo muy probablemente
debidt-)t a ié existencia de grupos alcoxilo, los cuales se sugiere sean de los acetatos

provenientes de la acetilacion. Con esto se propone el residuo:

H OAc

R OAc
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En 7.0 pp}n (J# 2.4 Hz) se observa un doblete que integra para un protéon con una
constante pequéﬁa. esta sehal se encuentra acoplada a otro doblete en 6.7 ppm con la
misma constante, indicando que se trata de un acoplamiento en posicién meta. Por el
desplazamiento se sugiere la presencia de grupos oxigeno sustituidos. Con esto se

propone la presencia del residuo:
RO R

OR

En 6.58 ppm hay un singulete que integra para un protdn y su desplazamiento y
tipo indica que se trata de un grupo vinilico y con carbonos vecinos unidos a oxigeno.

Con todo esto se sugiere el siguiente residuo:

En lo referente a las demas sefiales, en la zona de 3.5 a 5.4 encontramos un
multiplete carac‘tferislico que es originado por !a presencia de los protones base de
oxigeno tipico’s: de un disacirido. De 1.9 a 2.45 ppm se localizan los protones
correspondientes a los acetatos generados mediante ia acetilacion del producto. Con todo

esto se sugiere la siguiente estructura para el producto:
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AcO

AcO

Esta estructura concuerda con el diglucésido de la flavona conocida como
Luteolinal™ .} p i :

TR ,Tabl;i 4. Senales principales para la luteolina a 200MHz

Posicién H J(Hz) 3C
2 167.7
3 6.58s 102.3
4 176.1
5 160.5
6 6.7d 2.4 100.8
7 167.9
8 7.0d 2.4 98.3
9 158.3

10 108.9
1° ’ 129.8
2 7.71d 2.0 121.5
3 144.7
4° 150.6
5° 7.36d 8.2 . 124.2
(<M 7.76dd 8.2.2.0 124.5
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CONCLUSIONES
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Del estudio fitoquimico de Salvia wuruapana, y con la ayuda de técnicas
cromatograficas sé aislaron los siguientes metabolitos secundarios:

La mezcla de acidos triterpénicos oleandlico y ursélico, ampliamente distribuidos
en el género salvia.

La salvifaricina reportada en Salvia farinacea.

La tonalensina previamente reportada en Salvia tonalensis.

La flavona luteolina 7-O-diglucésido; las flavonas son comunes en plantas del
género Salvia y en particular la luteolina es una de las mas abundantes.

Otra planta de la que se aislo la salvifaricina y la tonalensina fue la Salvia

tonalensis por lo que puede existir una relacion botinica entre ambas.
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