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N T R O D U e e ION 

El a~álisis químico de plantas pertenencientes a la familia 

de las compuestas representa en México una línea de investigaci6n que 
~ 1 

se ha cultivado desde hace aproxim~damente tres decadas, debido en 

parte a la variedad y abundancia de este grupo de plantas en nuestro 
2 

país. 

La integración de los resultados obtenidos por los numerosos 

grupos de investigación en el mundo han permitido establecer el per

fil químico de esta familia, que en términos generales, está constituí-
3 

do por terpenoides, flavonoides y compuestos acetilénicos. Sin embar-

go es de tomar en cuenta las variables a que esta sujeto un análisis 

fitoquímico, entre los cuales podemos mencionar principalmente la va-

riada metodologia experimental aplicada por diversos grupos de investi

gación, la sensibilidad de los instrumentos analfticos disponibles y el 

diferente estado de madurez de las plantas que se analizan. 

A pesar de las variables mencionadas, se han realizado revi

siones de los metabolitos secundarios de diferentes grupos de plantas 

que constituyen la familia, integrándolos a su divisi6n botánica. Es-

to ha permitido establecer con cierto grado de confiabilidad a los 

constituyentes químicos como indicadores taxonómicos, es decir, corre-
4 

lacionar ciertas estructuras químicas con algunos grupos de plantas. 

Los diversos aspectos sobre química y biOlogía de las compues

tas se encuentran reseñados en ios volúmenes editados' por Heywood,Har-



borne y Turner donde se descri ben caracterí,sti cas morfo 1 ógi cas. usos 

económicos y farmacéuticos, citología cromosomal. aspectos evolutivos 
3 

y constituyentes químicos. entre otros temas, de este grupo de plantas. 
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A N T E e E D E N T E S 

El género Amb4o~ia (Compositae), se localiza principalmente en 

Norteamérica y es conocido por su contribución de polen alérgeno a la 
5 

atmósfera. 

Durante varios años este género ha sido tema de estudio de 

varios grupos de investigación. encontrándose como constituyentes prin

cipales lactonas sesquiterpénicas. las cuales como se ha mencionado, son 

constituyentes característicos de las plantas de la familia de las com-

puestas. 

Los resultados de estas investigaciones fueron recopilados en 

1970 por Yoshioka, Mabry y Timmermann y en esta revisión se describen 

los constituyentes químicos de 42 especies de Amb4o~ia, de las cuales 

se alslan aproximadamente treinta lactonas sesquiterpénicas diferentes 
5 

y estos resultados se integran a la distribución geográfica del género. 

Esto último demostró que distintas poblaciones de la misma 

especie contienen diferente composición química y a esta diversidad se 

le denomina variación infraespecífica. 

De 1970 a la fecha, se han reportado los constituyentes quí-

micos de otras poblaciones de especies previamente analizadas y los 

componentes de A. etat¿oh. 

Parte de estos resultados se muestran en la Tabla 1 • en la 

cual se enlistan las substancias que no habían sido aisladas de 

las especies indicadas. Algunas de ellas representaron nuevos metabo-

litos secundarios y otras se aislaron originalmente de otras plantas. 

3 



5 
Las substancias referidas en la revisi6n de como cons-

tituyentes de estas es no se enlistan. 

Estos constituyentes se reseHan a continuaci6n: 

De A, cur;temMU6oUa colectada en Japón se aisló el ac. amlm)

si co OJ. 6 Y 1 as pseudoguayanoli das ?:. y l se caracterlzilron de una 
7 8 9 

poblaci6n europea. La na B (!) y e tambiªn son cons-

tituyentes de esta especie. Por otro lado, se ha reportado también la 
10 

composición quimica del aceite esencial. 

Las seco-pseudoguaianólidas psilostaquina B (!), canambrina 
11 

(.§) y cordil ina se han obtenido de A. eoJ1.cUboUa. El sesquiter-

peno germacreno D (-ª), 1 a cromanona (2.) y 1 as pseudoguayanól idas neoam

brosina (.!Q) y 2,3-(2H)-2,3-epoxiambrosina (1), son constituyentes, en~ 
12 

tre otras substancias, de una población de A. eumaneYl1lM, mientras que 
12 

la altamisina (l?:.) se obtuvo de otra población. Trabajos sucesivos de 

A. cumaneYl1lM permitieron la caracterización de la paulitina (13), ;so

paulitina (14), 14
a,b la lagosina (]2) 15 Y lOa-hidroxi-psilostaquina e 

16 ~. 16 12 
(~). También se han aislado compuestos aromatlcos, acetilenos, 

17 
esteroles y triterpenos de esta especie. 

De A. duma~a se caracterizó la dumosina (cuya estructura de

be corresponder a la pauiitina (11) o a la isopaulitina (Ji), ya que los 
18 18 

autores no establecen la orientación del epóxido). i . ~ . L asfo 
19 

como el flavonoide 8, 3'-dimetoxi 4 5, 7, 4'-trihidroxi-flavona (38) 

Son constituyentes de esta especie. 

Diversos triterpenoides, hidrocarburos, ácidos grasos, amino-

4 



ácidos, ácido cítrico, fructosa así como el ácido ambrósico CU se han 
20 

obtenido del polen de Áo elatioh. 

DeA: hZ6pida se aislaron entre otras substancias, el ácido 

damsínico (1Z), la neoambrosina (10), el éster del ácido damsínico y 
21 

2-hidroxi-ambrosina (18) y el ácido diterpénico (~). 
22 23 

Las ambrosanólidas lQ. 20 - ~ y ~ se han reportado co-

mo metabolitos secundarios de A. m~a. 

Por otro lado las eudesmanólidas ivaspirina (~) y granilina 
24 

(27) son constituyentes de A. powtac.hya colectada en Brasil. 

El análisis fitoquímico de diversas poblaciones argentinas de 

A. te.nLÚ6oUa permitió "la caracterización de las ambrosanólidas 28, 
25 

29 Y 30 Y las seco-ambrosanólidas ±, 11 y 31. 

La costun61ida 
26 

de A. c.amphoñata.. 

es constituyente entre otras substancias. 

A. c.on6~6to4a posee una gran variedad de substancias ses-
5 27 

quiterpénicas como se ha reseñado previamente. El dihidrocitral, un 

monoterpeno aislado de esta especie. se adiciona a la lista de constitu

yentes químicos de ésta. 

Finalmente, existen algunas especies de las cuales no se han 

detectado 1 actonas sesquiterpéni cas, entre estas se encuentra A. gJz.ayi, 
28 

de la cual se caracterizaron los flavonoles metilados ~ - 36, Y de 

A. eJúoc.en:tJ1.a. se ais16 5,4'-dihidroxi-3,7-dimetoxi-flavona (~O. 
29 

La revisión descrita confirma la variación infraespecífica 

existente en la composición química de las diferentes poblaciones de 

5 



especies de Ambho~iao 

A. c..on6eJtti6ioha., que es a planta en estudio de este t'ra.bajo. 

ha sido analizada en diversas ocasiones, obteni€ndose lactanas sesquiter

pénicas de primer, segundo y tercer paso biogenéticos como se ha repor." 
5 

tado en la literatura. El análisis fHoquímico exhaustivo de una pobla-

ción co1ectada en Zacatecas. que se describe en este trabajo, permitió 

1 a caracteri zac; ón de nueve subs tanci as diferentes. algunas de 1 as cua

les representan nuevos productos naturales. Las conclusiones derivadas 

de esta investigacior. se describen en la parte final y la determinación 

de la estructura molecular de las substancias aisladas se describe en el 

capítUlO de la discusión de los resu1tados. 

6 



a L Constituyentes químicos de especies de AmbfW¿,,¿a re
s 

portados después de a relli s ión de r~abry. No se en li stan 1 as substan-

cias referidas en esta revisión como constituyentes de olas especies in-

dicadas. 

Especies I Constituyentes químicos 'st"ctuca I Referendo¡ 

~-----------+---------------+---- I 
ácido ambrósico (1) I 6 I 
8-acetoxi-3-oxo-pseu-

doguayan-6.12-ólido (~) I 7 

A. c.amphoJz.a..ta, 

4-hidroxi-3-oxo-pseu-

doguayan-6,12-ólido (i) 
psilostaquina e (~) 9 

psilostaquina B (!±) 8 

aceites esenciales 10 

costunólido 

dehidrocitral 

canambrina 

cordil ina 

ps il os taqui na B 

germacreno D 

6-acetil-2,2-dimetil

croman-4-ona 

aceti 1 1 upeo 1 

neoambrosina 

26 

27 

11 

12 

(~) 

(lQ) 
~ ______________ J-__________________ ~ ________ ~ _____ ___ 

7 

J 



r~----- -

I 
I 

A. g1l.ayi nwon 

A, {'Úl; pida 

laCidG aJ~b~6sicQ 
I aminoiicülQ~ 
I do co 

! fructosa 

I 

I 
5,4~dihidroxi-3,7-dirne-

toxi-fl avona 

7-hidroxi-3,5,6,3' .4'
pentametoxi-flavona 
5,7,4'-trihidroxi-3,6-

cv 

(~) 

dimetoxi-flavona (1i) 

5.7,4'-trihidroxi-3.6,8,1 

-t:im~t~xi -f: avo~a ,1 (~) 
5,I-dlhldroxl-3,6,8,4 ~ 

tetrametoxi-flavona I (36) 

lb' 
"1 neoam ros 1 na 
, ácido damsínico 

I ácido 12-oxo-e.iU:-kaur- I 
9(11).16-dien-19-oico 

éster de ácido damsínico 
y 2-hidroxi-ambrosina 

----¡ 

I 
29 

28 

21 

A. m~~a parthenina (20) 22 

neoambrosina (10) 

l· isodamsina (21) 

I 13-hidroxi-isodamsina (22) 1 

I 3-oxo-damsina (23) I 

~ {11~)-11.13-dihidroxi- Wl_~ 1 
damsina (24) ¡ 

~ I _._-_. ._---"-----



A. dwno-6.J. 

I 
L 

~am-

brosina 
tres i'i.cetile-

COS 

a ltami 5 i na 
itina 

itina 
lo.g051na 

10a-hidroxi-isopsilosta-
na. e 

4-hidroxi-3-metoxi-cina-
mal (coniferalde-

4-hidroxi-3,5-dimetil
benzaldehído 
¡¡icanos 
esteroles 
ti" terpenos 

psilostaquina B 
canambrina 
cordil ina 
dumosina 

8.3'-dimetoxi-5,7.4'
trimetoxi-flavona 

constituyentes del polen: 
hidrocarburos, a,B ami
rín, a-amirín acetato 
áci dos grasos 
B-sitosterol 

campesterol ~ 

9 

(~) 

(§.) 

CO 
(JJ) 

13 

14a y 146 

15 

16 

17 

18 

19 

20 



hiñJenina ·(25) 23 

A. poLú.,;tac.hya ivasperina (26) 24 

I 
granilina (27) 

A. te.nt.úáoLia I peruvina (28) 25 
I ácido ambrósico CD 
¡ 11.13-dihidro-psilosta-

quina e (29) 
1 

I 
psilostaquina e (~) 
altamisina (12) 

I ácido altamísico 

I 
. (,ll) 

I cumanina (30) 

¡ I 

10 
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(30) 

Rl R2 R3 R4 
OR2 

(33) OCH 3 CH 3 CH 3 H R40 

(34) H H H H 

(~) H H H OCH3 
OH O 

(36) H CH 3 H OCH 3 

Rl R2 R3 R4 R5 

(37) H H OCH 3 CH 3 H 

(38) Ot::H 3 CH 3 H H OCH 3 
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Cromatografias sucesivas del extracto co de i\mb!tO.6~a. 

c.olttÍeJtt:.¿6iOlLa permitieron el aislamiento de llueve metabolitos secunda

rios los cuales son siete sesquiterpenos y dos esteroles. Dos de los 

sesquiterpenos representaron nuevos productos naturales. 

La determinación estructural de estas substancias se descri-

be a continuación: 

Entre las substancias sesquiterpénicas se caracterizaron tres 

seco-ambrosanólidas previamente reportadas en la literatura, 

La primera tiene peso molecular de 280 establecido por espec

trometría de masas y fórmula molecular ClsH200S. de acuerdo a las si

guientes evidencias, En el espectro de ir presentó banda característi

ca en 3588 cm- 1 de hidroxilo. el cual es terciario, ya que al sorne ter-

1 a substanci a él cond; el ones norma 1 es de aceti 1 aci ón, se recuper'él i na I

terada, También se observa una señal amplia en 1767 cm-1 que correspon

de por 10 menos; a un carbonilo de y- actona. 

El espectro de rmn"H (espectro 1 ). mostró el par de dobletes 

en 06.25 y 85.58 J=3.5 Hz caracterlstico de los protones vinilicos del 

metileno exocíclico conjugado con la y-lactona. que de acuerdo él la nu

meracH5n de las lactanas sesquiterpénicas, debe corresponder él H-13 Y 

H-13- repectivamente. Se observa también un doblete centrado en 64.94 

que por su desplazamiento qUlmico corresponde a la base de la actona 

y por su multiplicidad, se encuentra vecino s610 a un protón, el cual 

debe corresponder a H-7, el cual se manifiesta como un muaiplete en 

03,40, El doblete que i para tres protones centrado en 61003 J~7 

15 



Hz corresponde a un metilo sec~ndario y el si ete en 81.21 que inte-

gra para tres hidrógenos debe corresponder a un metilo unido a carbono 

cuaternario base de oxfgeno. Los diez protones descritos son los Dnicos 

asignables en el espectro de resonancia magnética nuclear. 

En este mismo espectro, entre 83.00 y 61.30 se observan seHa-

les complejas que integran para diez protones adicionales, una de las 

cuales debe corresponder al protón hidroxílico, por 10 que en total, la 

mol~cula posee veinte hidrógenos, como se había mencionado previamente. 

Las seHales en la región de 83.00 - 2.50 sugieren la presencia 

de hidrógenos vecinos a un grupo electro atractor, tal como el grupo 

carbonilo. La banda amplia en 1767 cm- 1 sugiere que este carbonilo se 

encuentra formando parte de un segundo grupo aet6nica, ya que no hay 

absorciones adicionales en esta región en el ir. lo cual est§ de acuer-

do con la formula molecular de la substancia, que incorpora cinco oxí

genos (cuatro de las dos lactonas y uno del hidroxilo ). La ausencia de 

protones base de este segundo agrupamiento lactón;co indican !Un cierre 

a un carbono cuaternario. 

Esta di scus i ón permite proponer 1 a estructura de una y-di 1 ac-

tona con el esqueleto de seco-ambrosanólida. 

Se han reportado en la literatura tres y-dilactonas aisladas 

de Amb~o~~a como productos 
31 

brina (!) y la cordilina 

30 
naturales, la psilostaquina (39), la canam-

(J). 
11 

La discriminación entre las estructuras mencionadas se reali

zó en base a la comparación detallada de los datos físicos y espectros-



cas, y 

14 

te conel que el 

(39) o 

natUl~al aislado de A, i2on-

La comparación directa con una muestra auténtica, confirma la 

identidad de esta substancia, 

La segunda substancia de este grupo es un compuesto cristali-

no de peso molecular 262, establecido por espectrometría de masas, En 

ir mostró señales en 1770 cm~l de carbonno de y-lactona y en 1740 cm- 1 

de otlAo carboni 1 o. presumi b 1 emente de éster ó de 8-1 actona, por laque 

a molécula posee al menos cuatro oxígenos, En 1664 cm- 1 y 1624 cm- 1 se 

observan absorciones correspondientes a doble enlace carbono-carbono. 

El espectro de rmn ¡ H (espectro 2 ) muestt'a 1 as señales que ca-

racterizan a los protones del metileno exoc1clico de una actona ses-

quiterpénica (<56. ~ • J= 3 Hz, H-13 y <55.51. ~ • J~ 3 Hz, H-13'). 

El protón geminal al oxígeno etereo de este agrupamiento se observa en 

M.77 ( ,~, J= 9Hz, H-6 ) Y el protón aHl ico H-7 aparece en 83.40. La 



mol~cul posee un meti o vinflico y un metilo do a un carbono cua-

ternario base de oxigeno, ya que se observan seHales es que integran 

para tres en 81.75 Y 81.52, respectivamente. 

El bajo 111 curva en el espectro de rmn' H i nte9ra para 18 

protones y considerando cuatro oxigenos (ir) y nce carbonos, se de

duce una fórmula molecular de ClsH1SOlp que es consistente con el ión 

molecular' observado en em, y por lo tanto, este compuesto tiE!ne siete 

insaturaciones .. 

La ausenc1 a de protones V1 n11 i cos en rmn' H i ndi Cil. un doble en

lace tetrasustituldo en donde se ubica el metilo vinl1 ico centrado en 

51.75, y por lo tanto. tomando en consideraci6n el namero de insatura

ciones, se estab"lece la existencia de una o,.lac'tona, en cuyo carbono 

cuaternario etéreo se encuentra unido un metilo 6L52}, Y pE~rmite la 

proposición de las estructuras i y 40. para esta substancia .. 

o 
(4) 

18 



La comparación con los datos ffsicos y espectroscópicos re-
32 

portados para la psilostaquina B (~ con los del producto natural 

en cuestión establecen la identidad de ambas substancias. 

La siguiente substancia de este grupo tiene absorciones en ir 

en 1769, 1729 Y 1601 cm-l. que corresponden a y-lactona, o-lactona ten-

tativamente y doble enlace carbono-carbono, repectivamente. El espectro 

de rmn'H (espectro 3 ) muestra semejanzas significativas con respecto 

al de la psilostaquina B (i). ya que se observan los protones H-13 y H-

13' (06.24. ~ • J=3Hz y 05.49, ~ • J=3HzY • el protón H-6. base de la 

lactona (04.69, ~ ,J=9.5Hz) y el protón alflico H-7 .( 03.41, ~). Se 

observa también el metilo unido a e-5, base de oxfgeno, en 01.30, y la 
14 

señal del metilo CH3~ que en la psilostaquina B (i) es vinílico, apa-

rece ahora como doblete centrado en 1.02 (~, J=7Hz), por lo que se 

deduce que este compuesto es el C(1)-C(10) dihidroderivado de la psi

lostaquina B (i)·, y esta deducción es consistente con el peso molecu

lar obtenido por espectrometría de masas ( IMI+ 264 ), por lo que se 

puede proponer la estructura ~ para este producto natural, qU1e corres-
33 

ponde a la psilostaquina C (~), también reportada previamente. 

15 

o 

19 



Para comprobar esta proposición, se procedió a la obtención 

de algunos derivados, y se optó inicialmente por la isopsilostaquina e 
(il), que se produce al someter a condiciones de hidrogenac;ón catalí

tica a la psilostaquina C (~). 

En efecto, al someter a condiciones de hidrogenac;ón catalí

tica a la psilostaquina e (~). se obtiene la isopsilostaquina C(il) en 

cuyo espectro de rmn'H ya no se observan el par de dobletes de los pro

tones vinílicos del metileno exocíclico, sino que aparece una señal en 

01.86 del metilo CI al carbonilo lactónico. de acuerdo a los datos re por-
33 

tados en la literatura. 

AcOEt 

o 

Por otro lado, también se trató la psilostaquina e (~) en me

dio ácido y se obtuvo el éster metílico deshidratado (42), que se pro

duce por la apertura de la o-lactona y eliminación del hidroxilo inter

mediario en e-s (esquema 1): . La substancia 42 muestra en su espectro 

de rmn'H las señales características de los protones vinílicos H-13 y 

H-13' de la doble ligadura exocíclica. centrados en 06.25 y 05.53 res

pectivamente. dos dobletes desplazados en 05.37 y 04.88 correspondien

tes a los protones H-15 y H-15'. así como una señal centrada en 03.65 

que corresponde al grupo metoxil0 del éster metílico, también un doble-
lit 

te en 80,82 para el metilo CH3' 
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Estos datos son consistentes con los reportados en 'la litera-
33 

tura por lo que se confirma la estructura de la psilostaquina e (~). 

Esquema 1 

M.O" 
--¡¡:¡:-+ -""O -

(~) (42) 

Una de las substancias obtenidas de las fracciones más polares 

de la cromatografía inicial resultó corresponder a la desacetil confer

tiflorina (43)"de acuerdo a la descripción siguiente. 

Esta substancia mostró en su espectro de ir una señal en 3597 

cm-1 que indica la presencia de hidroxilo, en 1764 cm- 1 se encuentra la 

señal característica de carbonil0 de y-lactona-a,s-no saturada. En 1743 

cm-1 se observa otra absorción para otro grupo carbonil0 y una señal en 

-1 ~ () 1655 cm de doble enlace carbono-carbono. La absorcion en 212 nm E 9313 

en el espectro de uv confirma la existencia de un carbonilo a,s-insaturado. 

En rmn'H ( espectro 4 ) muestra un par de señales desplazadas en 06.31, 

~, J=3Hz y 05.93, ~ • J=3Hz , correspondientes a los protones vinilicos 

de la doble ligadura exocíclica de la y-lactona sesquiterpén'ica. La com-

paración de estos datos con las substancias descritas antedormente per-



mite suponer que esta substancia es una lactona sesquiterpénica. ya que 

también aparecen el doblete característico en 84.59 (J=9Hz) para el pro

tón H-6 base de 1 a 1 actona. y 1 a señal del protón a 1íli ca H-7 en 83.27 

(~,~.~. ~. J6.7 = J 7 ,s = 9Hz, J7.13 = J 7 • 13,= 3Hz ). Esta substancia 

posee un protón base de oxígeno ya que se observa un multipl€~te en 04.18 

que presumiblemente es el protón geminal a un hidroxilo. A campo alto se 
14 

observan: un doblete que corresponde al metilo CH 3 y un singulete pa-
15 

ra·el metilo CH 3 10 cual indica la presencia de metilos sobre carbono 

terciario y cuaternario, repectivamente. El espectro de masas presentó un 
+ ion molecular en ¡MI 264, Y el análisis de ir permite deducir que hay 

cuatro oxigenos en la mol~cula. de los cuales dos son de la y-lactona. 

uno del hidroxilo y el oxígeno restante de la ciclopentanona. 

La conjunción de "los datos anteriores pemlitieron establecer 

la estructura de' una ambrosanólida con fórmula molecular C1.5H20 01.¡. con 

un hi droxil o secundad o que es evi dente por 1 a formad ón del .3.ceti1 de-

rivado (44). al someter la substancia a condiciones normales de aceti

lac;ón. Entre las posibilidades estructurales se encuentran la bippina-
34 35 

tina (45). la 3-hidroxi-damsina (46) y la desacetil confe'Y'tifiorina 
36 

(43). que han sido aisladas de especies de éste género. 
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o 

R: H (43) Rl R2 

R= COCH 3 (44) (45) OH H 
(46) H OH 

Para confirmar cual de las estructuras mencionadas es el pro-

dueto natural aislado,se analiza su espectro de este último comparándo-
36 

10 con el acetil deri vado, y se observa que los protones H,-8 y H-7 

tienen diferente desplazamiento quimico (~6H_8 61.17 Y ~6H_7 60.20 l. 

por el efecto del grupo acetoxi· adicional el cual se manifiesta como un 

singulete en 62.08. 

Por lo tanto la comparación de los datos físicos y espectros

cópicos de este producto natural aislado de esta población de A. c.on-

con los de la desacetil confertHlorina C43) permiten COI1-

G~~Lrrr que se trata precisamente de esta substancia" 

Por otro lado se procedi6 a la obtenci6n de otro derivado re-

portado en la literatura. El tratamiento con cloruro de mesil0 y piri-

dina de esta substancia produce el mesil derivado (esquema 2 ). 

e'l cual se confirmó por sus cas físicas 
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(43) 

Esquema 2 

MsCI 
-"i:ip;';::" :.!--.. 

24 
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~.,..,so,% 
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A continuación se describen las substancias que previamente 

no han sido reportadas en la literatura. 

La substancia de menor polaridad tiene fórmula molecular C16 

H22 0S establecida por análisis elemental y espectrometría de masas. En 

el espectro de uv presentó una absorción a Amax 205 (8 13555) que in

dica la presencia de un grupo cromóforo. En ir se observa absorción en 

en 3592 cm-1 que corresponde a grupo hidroxilo, el cual es terciario ya 

que al someter esta substancia a condiciones normales de acetilac;ón, 

se recupera inalterada. También mostró bandas en 1766 cm- 1 dl~ carbonilo 

de y-lactona, en 1728 cm- 1 para carbonilo de éster y en 1670 cm-l. 1607 

cm- 1 absorciones características de doble enlace carbono-carbono. Con 

los datos obtenidos en ir se explica la funcionalidad de los cinco oxí-

genos contenidos en la molécula. 

El espectro de rmn'H (espectro 5 ) muestra una señal en 01.20 

que corresponde -a un metí lo unido a un carbono cuaternario del cual uno 

de los sustituyentes es oxigeno. Otra señal simple desplazada en 01.72 

que integra para tres protones indica la existencia de un metilo viní

lico. el cual debe encontrarse en un doble enlace tetrasustituído ya 

que no se observan protones vinílicos adicionales a los del metileno 

exociclico. la presencia de un-éster metílico es manifiesta por la se

ñal en 63.64 para un grupo metoxilo, 10 cual hace suponer que esta subs

tancia es una seco-pseudoguayanólida, ya que se observa el doblete ca-

racterístico del protón base de la y-lactona H-6 centrado en 04.69 ( J= 

9Hz ). al acoplarse con el protón H-7, el cual se presenta como un mul-
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tiplete en 83.31. También se observan el par de dobletes de los proto

nes vinflicos H-13 y H-13' de la doble ligadura exociclica de la y-lac

tona centrados en 86.19 y 05.48 ( J=3.5 Hz ) respectivamente. 

De acuerdo a 10 antes mencionado, permite plantear que esta 

substancia puede tener una estructura como 48 ó 49. 

o 

Para discernir entre las dos posibilidades, se procedió a 

realizar una reacción in ~~ con isocianato de tricloroacetilo ( ITA 
37 

para obtener el tricloroacetil·carbamato (50) correspondiente, yeven-

tualmente determinar la ubicación del hidroxilo terciario. Esta demos-

trac;ón se muestra en el esquema 3. 
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Esquema 3 

Efecto sobre los grupos cercanos al -OH (lSeH3 " H-6) 

al obtener el tricloroacetilcarbamato. (50) 

ITA 
~ 

. H-6~ 

CH30 15 S } Ó 4.8J 
HaC~ 6

7 

O 
o 1.S4 ~. 

1\ O 
CIC""o;H 

3 

(50) 

CH:;O 

H-6: 

o 4.69 

o 

(48) 

El desplazamiento químico inducido a campo bajo del 

( !'lO= 0.34)y H-6 ( !'lO= 0.11 ) en el carbamato (50), establece que el 
15 

hidroxilo es geminal al CH 3 y vecinal a H-6, por lo que se ubica en 

A esta substancia se le denomina l'-nor-altamisina (48), es

te nombre se hace derivar de la altamisina (~) que es un producto na-
13 

tural aislado previamente de Á. eumanen6~. 

La comprobación estructural de l'-nor-altamisina (48), se es

tablece por la siguiente correlación química. 

El tratamiento con H2SOl; conc. en MeOH de la psilostaquina B 

ti) la cual es una substancia también aislada de esta población de Á. 

eon6eJ1;Ü6.toJr.a produce la apertura de la 8-1actona y la deshidratación 

del hidroxilo terciario intermediario de C-5 para formar un dieno con-
32 

jugado (~). 

27 



Este natural se obtiene tambi~n por el mismo tratamiento 

a.cido COn MeOH de "la 1 '-nor-altamisina . La estructura del dieno 

gado se confil"ma a1 observar en su espectro de rmn"H (espectro 6) la 

aparici6n del s1ngulete en 81.78 correspondiente al metilo vinilico 1 

y en 85.85 la seHal mGltiple de un prot6n vinilico que es vecinal a un me

tileno ( ~. ~, lH, H-9 J 9 ,s = J 9 ,s' = 8 Hz ). El espectro de masas presen

t6 un 16n molecular en mIz 276, el cual era el esperado para este producto 

de reacción. 

De manera análoga, el tratamiento con met6xido de sodio de la 

lostaquina B • produce la apertura de la 8-1actona y la adici6n del 

MeOH ala doble Jigadura ¡-en. para formar el crista1il1o 520 32 

El espectl"O de rmll'H de esta substancia (espectro 7) muestY'a la presencia 

de un singulete desplazado en 83.37 del grupo metoxilo que se adiciona al 

doble enlace C1i-C13 de la doble ligadura exocíclica, ya que también se 

observa la desaparición de los protones vinílicos H-13 y H-13' presentes 

en la materia prima. Este producto de reacción también se obtiene mediante 

el tratamiento con metóxido de sodio de la l'-nor'altamisina (48). Las 

transformaciones descritas se muestran en el esquema 4. 

De esta manera se confirma la estructura de la l'-nor-altamisi

na (48) como un nuevo producto natural, aislado de Amb~o~~a eo~6enti6lo

~a. 
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(O 

Esquema 1\ 

Correlac16n qu1mica entre la psilostaguina B y l'-nor-altamisina 

o~ 
O 

:l?sHostaquina B (2..) 

eONa 

M.O" '"'~I """""¡ 
¡.¡+-- /~ 

O 

(51) 

CH30 _ 

~eOH 
H+ 

~ H& O O ·"··'uCHa 

(52) 

CH30~¡¡ 
HO 

O 

O 

1. • -nar-al tamisiria (48) 

MeONa 



La segunda substancia infidita aislada de esta poblaci6n de A. 

c.oVLüeJ1.ti6.toJtct que en em mostró un ión molecular de ( ~1t 282 ), es una 
25 

substancia ópticamente activa con lal D -70 (MeOH) En uv no presentó ab-

sorci6n A >200 nm, lo que indica la ausencia de grup. cromÓforo. En ir 

exhibe una banda en 3588 cm-1 , que corresponde a grupo hidroxilo, y una 
-1 banda en 1769 cm que pertenece a carbonil0 de y-lactona y 'la amplitud 

de esta senal hace suponer la existencia de otro grupo carbonilo. Por 

otro lado esta substancia se somete a condiciones normales de acetila-

ción y es recuperada sin alteración alguna, 10 que indica que el hidro

xilo es terciario. En rmn'H ( espectro 8 ) se observa un dob'lete en ó 

4.89 que por su desplazamiento quimico pertenece al prot6n base de una 

y-lactona sesquiterpfinica (H-6) que se acopla con el prot6n vecino H-7. 

Se observa también un singulete en 81.25 que de acuerdo a su desplaza-

miento quimico puede corresponder a un metilo base de oxigeno unido a 

un carbono cuaternario y dos dobletes desplazados a alto campo, que 1n-

tegran para tres protones cada uno, revelan la existencia de dos meti"los 

secundarios. la correlaci6n de los datos anteriores hacen suponer que 

la estructura de esta substancia tiene cierta similitud con la de la y-

dilactona psilostaquina (39). 

En particular las diferencias entre esta substancia novedosa 

y la psilostaquina , se manifiestan en que la primera no muestra 

los protones vi icos conjugados con el carbonilo de la y-lactona H-13 

H~13¡. Y se observa un doblete adicional a campo alto 81.26 J= 7Hz 

"lo que te suponel' que esta substancia es e"1 ll,,13~dihidroder'¡vado 
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de la psilostaquina o Esta suposición es consistente con la fórmu-

la molecular el establecida por análisis elemental y espectro-

metría de masas) y con la ausencia de absorción en uv A >200 nm. Por 

lo que para establecer la estructura completa de esta substancia, es ne-

cesario determinar la configuración en el centro quiral C-ll. 

En la literatura esta reportado que la reducción catalítica 

de la psilostaquina (39), produce isopsilostaquina (54) y un dihidrode-
30 

rivado 55 idéntico al obtenido por reducción con NaBH 4 . Sin embar-

go, los autores no reportan 1 a ori entaci ón del grupo metil o 

Presumiblemente en un tiempo largo de reacción enl a reduc

ción catalítica de la psilostaquina (?9), el producto cinético el cual 
13 

es el dihidroderivado con CH 3 en en-s (53), se epimel"iza por medio 

de un equilibrio ceto-eno! al producto termodinámico con 
13 

CH 3 en en-a 

(~). Esta equilibl'ación se muestra en el esquema 5. 

El producto termodinámico 
13 

CH3 a l, se considera más esta-

ble por el menor congestionamiento espacial de los sustituyenteso 

Esquema 5 
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En este caso se realizó la reacción de reducción de psilosta-
13 

quina (39). con NaBHl¡ y se obtuvo el producto con el CH3 Cu-a §2. Sin 

embargo, este producto es diferente al producto natural aislado de esta 

pOblación de A. eon6~6io~a. ya que en su espectro de rmn'H ( espectro 

9 ) presenta la señal del protón base de la y-lactona H-6 centrado en o 
13 1l¡ 

4.60 Y los dobletes de los metilos secundarios CH 3 Y CH 3 aparecen 

también a diferente desplazamiento químico. La correlación química rea-

lizada esta representada en el esquema 6 . 

Por otro lado se realizó la reducción catalítica de la psilos

taquina (~). en un tiempo corto de reacción ( 1.5 hrs. ) para evitar 

la equilibrac;ón. De esta reducción catalítica se obtiene la isopsilos

taquina (54) y un producto que por evidencias físicas, espectroscópicas 

y comparación directa por CCF resultó ser idéntico al nuevo producto na

tural aislado. el cual es epimérico al dihidroderivado obtenido por re

ducción con NaBHl¡. Esta transformación se muestra en el esquema 7. 

La estructura de este nuevo producto natural, que es el (llR)-

11,13-dihidro-psilostaquina (53), se confirma por la epímerización de 
38 

este al tratarlo con Na2C03 y MeOH. y obtener el producto de equili-

bración que es el dihidroderivado {ll~)-ll,13-dihidro-psi1ostaquina (55), 

como se ilustra en el esquema 8. 
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(,1) 

Ul 

Esquema 6 

Reducción catalítica (H2, Pdje) y química (NaBH4l de la psilostaquina. (~) 

~~.",.' , 

() . 
HÓ 

O 

Psilostaquina 

(39) 

NaBH 
MeOH 

}h/Pd-C 
1shrs 
~ 

O Hb~ 

Isopsilostaquina 

(54) 

+ 

~' 
0* 

O H~O O •• 

(producto 

termodinfunico) 

.,
.-' 

¡;(' 

'" 

,; .-

~l 
(11!)-11,13-dihi

dropsi1~staquina (53) 
... ... 

'" '" ... 
"'" ... (equilibraciónl 

(11~)-11,13-dihidropsilosta

quina (55) 



La correlación química descrita confirma que {11~)-11.13-dihi

dro-psilostaquina (~), es constituyente de esta población de A. QOnbeh

tififo4a y esta substancia no ha sido previamente reportada en la lite-

ratura. 

Un ll,13-dihidroderivado de la psilostaquina (39), se ha re-
39 

portado como producto natural de A. MbMU,Qe.IM. Sin embar~lo, debido 

a la pequeña cantidad aislada de los autores no determinaron la confi

guración del centro quiral C-ll. La comparación de los datos físicos y 

espectroscópicos descritos para este 11,13-dihidroderivado con los de 

la tabla 11, permitieron concluir que la substancia aislada de A. Mbo-

4~Qe.1M es (11~)-11.13-dihidro-psilostaquina (~). 

Las diferencias de los desplazamientos químicos de algunos pro

tones de los dos epímeros, (11R)-11,13-dihidro-psilostaquina (~) y 

(1l~)-11,13-dihidro-psilostaquina (~), se muestran en la tabla 11. 

Tabla II 

53 55 
-

protones 6 6 

H-6 I 4.89 4.60 

15 I 
CH 3 1.25 1. 52 

14 
CH 3 1.09 0.97 

13 I I CH 3 

1 

1.26 1.18 

J 
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Esquema 7 

.oh 
~~ 

O 

Psilostaquina (39) 

Hz!Pd-C !> 

EtCH 
1.Slm 

Producto natural de 

(11~)-11,13-dihidro

psilostaquina (53) 

o~ 
O 

Isopsilostaquina (54) 

Esquema 8 

+ 
of-~''''ª 

HO 
O 

O 

(11~) -1l,13-.dihi-

dropsilostaquina 

(53) 

(ll~) -11, 13-dihidro

psilostaquina (.§.§) 
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Otras de las substancias aisladas de esta ación de A. C.OVl.-

6eJt:ti.6f-oJtCt que han s i do previ amente l"eportadas en la 1 iteratura son e i 

estigmasterol (56) Y el B-sitosterol (57), las cuales son substancias que --
iienen una amplia distribuci6n en el reino vegetal. Sus estructuras fue

ron establecidas por comparación de datos físicos y espectroscópicos des-

critos en la parte experimental y comparación directa con mUE!stras au-

ténticas. 

HO HO 

Una de las substancias que se obtuvieron de las fracciones más 

-polares del cromatograma. desarrollo un color característico morado-azu

loso en la cromatoplaca analítica al revelarse con sulfato cérico. Esta 

característica permitió su reconocimiento en CCF como el clovandiol (58). 

Este producto natural muestra en ir señales de hidroxilo en 3614 cm-1 y 

en rmn'H se observó un ~ Q • centrado en 83.76 ( J= 6Hz ), que corres

ponde al protón base del hidroxilo H-12, que se acopla con dos protones 

correspondientes al metileno C-l1. La presencia de un multiplete centrado 
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2;1 83.31 es atribuída al protón base de hidroxi.lo en C-4 y los singule-

tes a ca;;1¡JO alto, en 81.04, óO.95. 80.86 que indican la presencia de tres 

r.letilos scbre ca¡nbono cuatel"nario. El clovandiol (58) se ha reportado co-
40 

mo constituyente de varias especies de plantas. La comparación directa 

co:-¡ una :-;¡uestra auténtica confirmó su identidad. 
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Los puntos de fusión se determinaron en un aparato Fisher-Jo

nes y no están corregidos. Las cromatografías en columna se efectuaron 

en sílica-gel 60 Merck (70-230 mesh ASTM). La pureza de los productos y 

el desarrollo de las reacciones se siguió por cromatoplaca dl~ sí1ica-gel 

Merck F-254. usando como revelador sulfato cérico al 1% en ácido sulfúri

co 2N. Los espectros de ir fueron corridos en soluciones de CHC1 3 • Los 

espectros de masas se determinaron en un espectrómetro Hitachi Perkin-El

mer RMU 60 de doble foco. Los espectros de rmn'H se determinaron en un 

aparato FT-80A Varían. Los desplazamientos químicos están dados en ppm 

referidos al tetrametilsilano como referencia interna. Los rendimientos 

de las substancias se indican como porcentajes referidos al peso de la 

planta seca. 

La muestra botánica fué identificada por el Profesor José Luis 

Villaseñor. del .Instituto de Biología de la U.N.A.M., a quien expresamos 

nuestro agradecimiento por su colaboración. 

38 



El material vegetal fue colectado el 13 de septiembre de 1984 

en la carretera Zacatecas- Durango Km-12.5 al ~ de la ciudad de Zacate

cas sobre la carretera No. 45, y una muestra botánica se encuentra de

positada en el Herbario Nacional. ( Instituto de Biología de la UNAM. 

voucher: GD-1160 ). 

Las partes aéreas de A. con6vtti6tona se dejaron secar a tem

peratura ambiente. 

4.9 Kg de la planta seca se extrajeron por maceración tres ve

ces concecutivas con cloroformo. Los extractos se concentraron a pre

sión reducida. El extracto clorofórmico se desengrasó por maceración 

con hexano frío ( ooe ) y la parte insoluble se concentró obteniendose 

finalmente 60g de residuo. 

El extracto clorofórmico se aplicó a una columna cromatográ

fica empacada con 2 Kg de silica-gel. La eluci6n de la columna se reali

zó con hexano-acetato de etilo en orden de polaridad creciente, colec

tándose fracciones de 1 1 cada una. 

En las fracciones 41-73 eluídas con hexano-acetato de etilo 

( 9:1 ) cristalizó espont5neamente un sólido el cual se supuso una subs

tancia pura de acuerdo al análisis por eCF. Sin embargo en el espectro 

de masas se observaron señales asignables al ión molecular en miz 412 

y miz 414 y el trazo en el espectro de rmn'H indicó que se tr'ataba de 

una mezcla de estigmasterol (56) y s-sitosterol (~). Estas substancias 

se separaron por cristalización fraccionada de etanol caliente y las subs

tancias así separadas se identificaron por comparación directa con mues

tras autenticas. 

39 



Estigmasterol (2.§.) 

-1 ir vmax ( CHC1 3 ) cm : 3608, 2957, 2860, 1461, 1380, 1272, 

1046, 975, 938. 

rmn'H ( 30 ¡"Hz, CDC1 3 ) : 65.32 ( 1H, W1/
2
= 9Hz., H-5 l, 65.06 

( 2H, ~, Wl/
2
= 14Hz, H-22 y H-23 ), 81.01 ( !' 3H, H-19 ), 51.05-0.75 

( señales correspondientes a H-21, H-27, H-29 ), 60.70 ( !' 3H, H-18 ). 

¡3-sitosterol C~D 

p. f. 138-139 oC 

ir vmax ( CHC1 3 ) cm- 1 : 3610, 3527, 2959, 2938, 2860, 1464, 

1380, 1044, 1019, 960, 834, 797. 

rmn'H ( 80 ~lHz, CDC1 3 ) : 65.35 ( m, C6 = H, Wl/ = 9Hz, lH ) 
- 2 

65.07 ( ~, lH ), 82.25 ( i. 2H, J= 7Hz), 51.'52 ( 2., lH, -OH), 01.00 

( ~, 3H ), 60.85 ( i, 3H, J= 2Hz ), 60.78 ( ~, 3H ), 80.68 ( ~, 3H ). 

em mIz (IE,%) : 414 M+ ( C29HsoO, 67% ), 400( 12% ), 399( 20% ), 

396( 27% ), 381( 18% ), 329( 17% l, 303( 20% ), 273( 18% ), 250( 20% ), 

213( 25% ), 163( 19% ), 161( 22% l, 159( 30% ), 147( 17% l, 145( 20% ), 

133( 20% ), 131( 17% l, 121( 27% ), 120 ( 20% ), 119( 30% ), 117( 17% " 

109( 18% ), 107( 38% ), 105( 46% ), 95( 33% l, 93( 36% ), 91( 20% l. 81 

( 26% l. 79( 25% l, 71( 18% l, 69( 34% ), 67( 50% " 57( 70% ), 55( 80% ) 

43( 100% ). 
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Fracciones subsecuentes eluídas con hexano-acetato de etilo (4:1) 

por CCF presentaron manchas no homogéneas por lo que no fueron analizadas. 

De las fracciones 112-125 eluídas con hexano-acetato de etilo 

( 7:3 ) se obtienen 0.0122% de una substancia de apariencia de un polvo 

blanco amorfo con p.f. 93-95°C cuyas propiedades físicas y espectroscópi-

cas corresponden a la estructura de una seco-pseudoguian61ida, la 1'-nor-

altamisina (48), la cual representa un nuevo producto natural. 

nm 589 578 545 436 365 

[N]D
25 

) ~ (c=2 mg/ml, MeOH +34 +41 +43 +82.5 +163 

uv ( MeOH ) Amax 205 nm (E: 13 555 ) 

ir v (CHC1 3 ) cm- 1 : 3592, 1766, 1728, 1670, 1607, 1436, max 

1379, 1355, 1326, 1280, 1256, 1177, 1048, 986, 942. 

rmn'H ( 80 MHz, CDC1 3 ) ( espectro 5 ) : 86.19 (.1, lH, H-13, 

J= 3.5Hz ), 85.48 (.1. lH, H-13', J= 3.4Hz l, 84.69 (.1, lH, H-6, J= 9Hz 
14 

83.64 (!' 3H, éster metilico ), 83.31 (~, lH, H-7 ), 81.72 (!. 3H, CH 3 ). 

15 
81.20 (!, 3H, CH 3 ). 

em miz (1E,%) : 294 ~t ( C15H2205 , 8% ), 265{ 16% ), 262( 27% ), 

221( 20% ), 203( 23% J, 175( 14% ), 43( 100% ). 

A la muestra disuelta en cloroformo deuterado, recuperada de 

la espectroscopia de resonancia magnética protónica, se le adicionaron 
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dos gotas de isocianato de tricloroacetilo, dejando equilibrar la mues

tra durante ci neo mi nutos, para formar in. I.ldlL el carbamato (50) corres-
37 

pondiente. La mayor parte de las señales permanecen constantes, a ex-
15 

cepc;ón de CH 3 y H-6. 

81. 54 (~, 3H. 

04.80 (~. 1H, H-6, J= 9Hz) 

Se reunieron las fracciones 126-155 eluidas con hexano-acetato 

de etilo (3:2) y espontáneamente precipita una substancia de aspecto 

cristalino que por ir y rmn'H se estableció que se trataba de una mezcla 

de hidrocarburos, por lo que no fueron analizadas en detalle. 

De las fracciones 167-177 eluidas con hexano-acetato de etilo 

(1:1), se obtienen 0.0466% de unos cristales blancos con p.f. 215-220°C 

cuyos datos físicos y espectroscópicos corresponden a la estructura de la 
30 

psilostaquina (39). La separación y caracterización de los constituyen-

tes de las aguas madres, aún continúa. 
2q 

[aJO - 125 ( CHC1 3 • c=4.76) 

uv (MeOH ) Amax 212 nm (s: 12600 ) 

ir \!max ( CHC1 3 ) cm~1 : 3588, 1767, 1660, 1453, 1394, 1338, 

1254, 1223, 1196, 1152. 

rmn'H ( 80 MHz, COC1 3 ) ( espectro 1 ) : 86.25 (~, lH, H-13, 

J= 3.5Hz ), 85.58 (~, lH, H-13', J= 3.5Hz ), 64.94 (~, lH, H-6, J= 9.5 

Hz ), 63.40 (~, lH, H-7 l, 61.03 (~, 3H, 
14 

CH 3 , J= 7Hz ), 61.21 (~, 3H, 

42 



15 
) . CH3 

em miz (lE. % ) + : 280 M (ClsH200S. 2% ). 219( 15% ), 138 

22% ) , 125( 42% ) , 123( 20% ), 95{ 27% ), 67( 22% ), 55( 55% ), 53 

22% ) , 43( 100% ) . 39( 25% ). 

Continuando con la cromatografía inicial, de las fracciones 

178-197 eluídas con hexano- acetato de etilo (2:3), al ser analizadas 

por CCF, mostraron varias manchas homogéneas de rf similar, por lo que 

se reúnen estas fracciones y se obtienen 24.3648 g de extracto, el cual 

es adsorbido en sílica-gel y posteriormente se aplica a una columna 

cromatográfica empacada con 650 9 de sílica-gel y usando cloroformo co

mo eluyente inicial y la polaridad se aumentó progresivamente con mezcla 

de cloroformo-acetona. 

De las fracciones 20-43, eluídas con cloroformo-acetona (95:5) 

cristalizaron espontáneamente 0.0209% de una substancia blanca crista

lina con p.f. llO-1l5°C, que de acuerdo a sus datos físicos y espectros

cópicos se identificó como psilostaquina B (i), ya previamente reportada 
32 

en la literatura. 

24 . 
[aJ D (c=0.7, CHC13 ): _5° 

uv ( MeOH ): Amax 210 nm (E: 10 500 ) 

ir vmax ( CHC13 ) cm-1 : 1770, 1740, 1664, 1580, 1451, 1430 

1407, 1382, 1345, 1280, 1259, 1192. 
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rmn'H ( 80 MHz, CDC1 3 ) ( espectro 2 ) : 06.23 (~, 1H, H-13, 

J= 3Hz ), 05.51 (~. lH, H-13', J=3Hz ), 84.77 (~, lH, H-6, J= 9Hz ), 

03.40 (~, 1H, H-7)' 01.75 (~, 3H, 
14 15 

CH 3 ), 01.52 (~, 3H, CH3). 

em miz (lE, % ) : 262 M+ ( C15H1804' 42% ), 219( 17% ), 149 

( 18% ). 123( 26% }. 122( 22% ), 109( 31% ) ,l05( 24% ), 95( 29% ) ,93 

( 19% ), 91( 35% l, 79( 28% ), 77( 22% }, 55( 28% ), 53( 35% l, 43( 100%), 

39( 25% ). 

Las fracciones 64-87 eluídas con cloroformo-acetona (95:5) de 

esta recromatografía, al ser analizadas por CCF se observaron dos man

chas homogéneas y constantes, o sea dos substancias, una en mayor pro

porción la cual cristalizó espontáneamente ( 0.0020%, de una substancia 

con p.f 224-26°C ) y que por sus propiedades fisicas y espectroscópicas 

corresponde a la estructura de (11R)-11,13-dihidro-psilostaquina (~), 

que representa un nuevo producto natural. 

25 
[aJO (c=1 mg/ml, ~,leOH): _70° 

uv ( MeOH ): no absorve en A > 200 nm. 

I )-1 ir vmax \ CHC1 3 cm : 3588, 1769, 1456, 1388, 1352, 1248, 

1176, 1109, 1073, 998. 

rmn'H ( 80 MHz, CDC1 3 ) ( espectro 8 ) : 04.89(~, lH, H-6, J= 

9Hz ), 81.26 (~, lH, H-l1, J= 7Hz l, 01.25 (~, 3H, 

H-lO, J= 9Hz ). 

rmn'H (80 MHz, C6D6 ) 04.57 (~, 1H, 11-6, J= 9Hz ), 00.88 (~, 
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1H, H-13, J= 7Hz ), 60.67 (~, 3H, 
15 

CH 3 ), 00.47 (i, lH, H-14, J= 7Hz ). 

em mIz (IE,%) 282 M+ ( C1sH2205' 8% ), 264( 12% ), 206( 20% ) 

191( 18% ). 181( 16% ), 151( 15% ), 139( 29% }, 138( 45% ), 125( 100% ). 

Fracciones subsecuentes de esta recromatografía, analizadas 

por CCF presentaron aspecto no muy homogéneo, por lo que se procedió a 

lavar la columna con acetona, obteniéndose 7.7186 9 de residuo el cual 

es adsorbido en sílica-gel y consecutivamente se aplica a una columna 

cromatográfica. empezando la eluc;ón de la columna con hexano-etanol (49: 

1). ya que este fue el sistema de eluyentes adecuado, para lograr mejor 

separación de las substancias contenidas en este residuo, de acuerdo al 

análisis por CCF en varios eluyentes. 

De las fracciones 37-57 eluidas con hexano-acetato de etilo 

(49:1), cristalizaron 0.0159% de una substancia de color blanco amorfo, 

que en CCF revela de color morado claro y que tiene p.f. 134-135°C, Cu-

ya determinación estructural continúa en proceso. 

Conti nIJando con esta recromatografí a, a partí r de "1 a fracc; ón 

58, se eluye una substancia pura, de acuerdo al análisis por CCF, y la 

cual revela color morado-azuloso. En la fracción 66 cristalizaron 6 mg 

de esta misma substancia la cual se identifica por sus características 

espectroscópicas y comparación directa con muestra auténtica como el c10-
40 

vandiol (57). 
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ir v (CHC1 3 ) cm-1 3614, 2953, 2866, 1464, 1365, 1068, max 
1037. 989, 940. 

rmn'H (80 MHz, CDC1 3 ) : 83.76 (~, i, lH, H-12. J= 6Hz ), 83.31 
13 14 

(!!l. lH, Wl/ = 7Hz ), 81. 04 (~. 3H, CH 3 ), 00.95 (~, 3H, CH 3 ), 00.86 
15 2 

) . (~, 3H, CH 3 

Prosiguiendo con la descripción de la cromatografía inicial, a

partir de la fracción 198 empieza a cristalizar una substancia que al 

concentrar el eluato en el rotaev~porador, y su presencia es manifiesta 

hasta la fracción 226. Se filtran los cristales y se analizan por CCF en 

un sistema de eluyentes hexano-acetato de etilo (1:4) y se observó que 

aparentemente se trataba de un compuesto.Sin embargo, al analizar por C 

CF con otro sistema de disolventes (cloroformo-acetona 49:1), se com

prueba que se trata de una mezcla de dos substancias, obteniéndose 14. 

599 g. 

El espectro de rmn'H indicó que se trataba de una mezcla de 

lactonas sesquiterpénicas en proporción aproximada de 4:1, siendo la subs

tancia menos polar, el producto minoritario. 

1.51 g de esta mezcla se aplicaron en una columna de cromato

grafía empacada con 50 g de sílica-gel, eluyendo con cloroformo inicial

mente y aumentando la polaridad con mezclas de cloroformo-acetona. 

De las fracciones menos polares se eluyó la psilostaquina C 

(2) . 
33 

p.f. 223-225°C 
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24 
[aJ D (c=0.6, CHC1 3 ) -82 

ir vmax ( CHC1 3 ) cm-1 1769, 1729, 1601, 1457, 1393, 1333, 

1270, 1115, 1062, 983. 

rmn'H 80 MHz, CDC1 3 ) ( espectro 3 ) : 06.24 (i, lH, H-13, 

J= 3Hz ), 05.49 (i. lH, H-13', J= 3Hz ), 84.69 (i, 1H, H-6, J= 9.5Hz ), 
lS 

83.41 (!!!.' 1H, H-7), 01.30 C~_, 3H, CH 3 ), 81.02 (i, 3H, H-10, J=7 Hz). 

em mIz (IE,%) : 264 M+ ( ClsH2004. 3% ), 249( 7% ), 246( 12% ), 

221( 5% ), 218( 18% ), 205( 6% ), 204( 7% ), 203( 4% ), 191( 9% ), 139 

( 100% ), 133( 8% ), 112( 17% ), Ill( 36% ), 97( 20% ). 

Fracciones subsecuentes de la recromatografía eluyeron la mez

cla inicial, y las fracciones más polares estaban constituidas por la 

subs tanc; a de mayor pOI ari dad, 1 a cuales el producto mayoritari o de es-

ta mezcla. Cristalizaciones sucesivas proporcionaron cristales los cuales 
36 

fueron identificados como desacetilconfertiflorina (43) pOY' sus carac-

terísticas espectroscópicas y pOY' los derivados que se describen poste-

riormente. 

p.f. 205-210°C 

nm 589 578 546 436 365 

[al~5 o +15.64 +22.27 +78.19 +308.05 

uv (MeOH) : A max 

ir \}max ( CHC1 3 

1236. 1163. 1063, 1017. 

212 nm (8 9313) 
-1 cm : 3597, 1764, 1655, 1391, 1328, 1275, 
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rmn'H ( 80 MHz, CDC1 3 ) ( espectro 3 ) : 86.31 (~.' lH, H-13, 

J= 3Hz ), 85.93 (~, lH, H-13', J= 3Hi ), 84.59 (~, lH, H-6. J= 9Hz ), 

84.18 (_d, ~, ~, lK, K-8, J7 •S = 9Hz, Js•g = 5Hz, Js,gl = 6Hz ), 83.27 

(_d, ~, ~, ~. 1H, H-7, J5 • 7 = J7 '8 = 9Hz. J7 '13 = J 7 • 13 ,= 3Hz ), 81.16 
14 lS 

(~, 1H, H-IO, CH 3 ), 81.04 (~, 3H, CH 3 ). 

em miz (IE,%) : 264 M+ ( C1sH200S. 9% ), 249( 35% ), 175{ 39% ), 

137( 35% ), 124( 39% ), 97{ 92% ), 79( 42% ), 69( 74% ), 67( 62% ), 55 

( 74% ), 41( 100% ), 39{ 30% ). 
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ISOMERIZACION VE PSILOSTAQUINA C (5) 

10 mg de Pd-C ( 10% ) en acetato de etilo ( 50 ml y, se pre

hidrogenan por 1.5 hrs., después de este tiempo se adicionaron 50 mg de 

psilostaquina C (~). Después de 5 mino de reacción, por CCF se confirmó 

que ya no habia materia prima, por 10 que se filtra para eliminar el ca

talizador se concentró al vacio y se obtuvieron 44 mg de cristales blan-
33 

cos con p.f. 203-205°C, que corresponden a la isopsilostaquina C (il). 

ir vmax ( CHC13 ) cm-1 1758, 1667, 1389, 1334, 1256, 1171, 

1081, 1039, 985. 

rmn'H ( 80 MHz, CDC1 3 ) : 84.94 (~. lH, H-6, Wl/ = 6Hz l, 8 
13 15 2 

1.86 (~, 3H, CH 3 , Wl/
2 

= 5Hz ), 81.15 (i, 3H, CH 3 ), 60.93 (i, lH, 

H-lO, J::: 2Hz ). 

em miz (IE,%) : 264 M+ ( ClsH2004. 18% ), 246( 11% ), 149( 18% l, 

139( 100% ), lll( 88% ), 55( 61% ), 43( 95% ). 
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VESHIVRATACION y FORMACION VEL HIVROXIMETILESTER 

VE PSILOSTAQUINA C (2) 

143 mg de psilostaquina C C~) se disuelven en 4 ml de 11eOH. A 

esta solución se le adicionan 0.2 ml de H2S0 1¡ conc. Esta mezcla se pone 

a reaccionar a temperatura ambiente por 6 hrs. El curso de la reacción 

se sigue por CCF y se observa que todavía hay materia prima, por 10 que 

se proced,e a poner en reflujo por 50 mino Después de este tiempo se adi

cionaron 25 ml de H20, se concentró al vacío para reducir el volumen y 

el residuo es extraído con cloroformo seis veces, la fase orgánica se 

lava con H20, se seca con Na2S04' se filtra y se concentra obteniéndose 
33 

47 mg de un compuesto aceitoso que corresponde a la substancia (42). 

ir vmax ( CHC1 3 ) cm- 1 1762, 1732, 1652, 1662, 1440, 1272, 

1160, 1020, 950." 

rmn'/-I ( 80 MHz, CDC1 3 ) : 06.25 (~, 11-1, H-13, J= 3.5Hz ). 05. 

53 (~, lH, 1-1-13', J= 3.5Hz ), 05.37 (~, 11-1, H-15, J= 2.5Hz ), 84.88 (~, 

1/-1, H-15', J= 2Hz ), 03.65 (~. 3H, éster metilico l, 03.13 (~. 11-1,1-1-7 l, 

60.82 (~, 3/-1, H-I0, J= 7Hz ). 
+ em miz (1E,%) : 278 M (C 16 1-1 2204• 8% ), 260( 9% ), 204( 53% ), 

191( 58% ), 155( 52% l, 127( 83% ), 123( 100% ), 95( 84% ), 91( 83% ), 

53( 82% ). 
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ACETILACION VE VESACETILCONFERTIFLORINA (43) 

A 101 mg de desacetilconfertiflorina (43) se le agregan 1 ml 

de anhídrido acético y 0.5 ml de piridina, y se deja reaccionar con agi

tación a temperatura ambiente durante 24 hrs. la reacción se siguió por 

CCF, hasta que desapareció totalmente la materia prima. Después se agre

garon aproximadamente 5g de hielo y la mezcla de reacción es extr~ída 

con cloroformo. La fase orgánica se lava con solución saturada de NaHC0 3 • 

después con H20 y se seca con Na2S04' Se concentra al vacío se filtra y 
36 

se obtienen 55 mg de confertiflorina (44), con p.f. 140-142°C. 

ir vmax ( CHC1 3 

1191, 1160, 1054, 1018. 

-1 cm 1768, 1738, 1655, 1365, 1317, 1272, 

rmn'H ( 80 MHz, CDC1 3 ) : 86.29 (~, iH, H-13, J= 3Hz), 85.61 

(~. lH, H-13', J= 3Hz ). 85.35 (~, ~, ~, lH. J7 ,s = 9Hz. J S ' 9 = 7.5Hz, 

J S ' 9 ' = 6Hz ), 83.47 (~, E., ~, ~. lH, H-7, J 6 '7 = J 7 ,s = 9Hz, J 7 '13 

J7,13'= 3Hz ), 81.18 (~. lH, 
15 

81.09 (~, 3H, CH 3 ). 

14 • 
CH 3 • J= 7Hz ), 02.08 (~, 3H, acetoxi ), 

FORMACION VEL MESILATO VE VESACETILCONFERTIFLORINA (43) 

150 I'I1g de desacetil confértifl ori na (43). se di sue 1 ven en 1. 5 

ml de piridina y la solución es enfriada en baño de hielo. Se adiciona

ron 0.25 ml de cloruro de mesilo y se deja reaccionar a Q-5°C por 2 hrs. 
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Después de este tiempo, se observa un precipitado el cual se filtra y se 

lava con MeOH frío obteniendose 191 mg de cristales incoloros en forma 
. 36 

de agujas que son el mesilato de desacetilconfertiflorina (47). 

p.f. 219-220° 

ir vmax ( KBr ) cm-1 1760, 1729, 1339. 1280, 1250, 1169. 

920. 870. 

em miz (IE,%) : 344 M+ ( C16H2t¡06S. 5% ), 327( 4% ), 246( 6% ). 

231( 82% ). 188( 35% l, SI( 35% l. 79( 100% " 55( 64% ), 41( 50% ). 

REACCION VE l' -NOR-ALTAMISINA (i!) CON H
2
SO 4 CONC. y MeDI-I 

116 mg de l'-nor-altamisina (48). se deja reaccionar por 1 hr 

en 2.5 ml de MeOH y 0.15 ml de H2SOt¡ conc. se controla la reacción por 

CCF, eluyendo con hexano-acetato de etilo (4:1). Después se adicionaron 

25 mg de hielo a la solución de la reacción, el producto se extrae con 

cloroformo seis veces, se lava con solución saturada de NaHC0 3 • después 

con H20. se seca con Na2S0t¡, se filtra. Se concentra al vacío para eli

minar el disolvente. y se obtienen 75 mg de residuo el cual se purifica 

por cromatoplaca preparativa. eluyendo con hexano-acetato de etilo (4:1), 
32 

y se obtienen 45 mg de el dieno conjugado (~), como aceite amarillo. 

ir vmax ( CHC1 3 ) cm-1 1761, 1660. 1437. 1331, 1313, 1265, 

1153, 1117. 1002. 944. 
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rmn'H ( 80 MHz, CDC1 3 ) ( espectro 6 1 : 66.19 (~. 1H, H-13, 

J= 3.35Hz ), 05.52 (~. 1H, H-13', J= 3.5 Hz ). 04.86'(~, lH, H-6, J= 

9Hz), 85.85 ("~, ~. lH, H-9, J9 • S ~ J9 •S '= 8Hz), 83.65 (~,3H, éster meti-
14 15 

lico). 82.36 (!!!. lH, H-7), 81.86 (~, 3H, CH 3 ), 81.78 (~, 3H. CH 3). 

em miz (1E,%) : 276 M+ ( C1 6H2004• 40% ), 258( 24% ), 226( 17 

% ), 203( 23% ), 202( 30% ), l89( 77% ), l87( 32% ). l73( 25% ), 161 

( 32% ), I57( 39% ). 145( 30% ), 143( 45% ). 137( 46% ), l15( 40% ), 

107( 51% ), 105( 52% ), 91( 100% ), 77( 57% ). 

TRATAMIENTO VE PSILOSTAQUINA B (4) CON H2S04 CONC. y MeOH 

232 mg de psilostaquina B (i), disueltos en 5 ml de metanol, 

se le adicionaron 0.3 ml de H2S04 conc. y se dejó reaccionar 1.5 hr. La 

y'eacc;ón se s'lguió por CCF, hasta que desapareció totalmente la materia 

prima. Se agregaron 25 ml de H20, después se concentró al vado para re

ducir el volumen y el producto es extraído con cloroformo seis veces. La 

fase clorofórmica se lava con solución saturada de NaHC0 3 , después se la

va con H20 y se seca con Na2S04' Se concentra al vacio y se obtienen 198 

mg de un aceite el cual es idéntico por comparación directa con el dieno 
32 

conjugado (21) • que fué obten"¡ do por tratamiento áci do de 1 al' -nor-

altamisina (48). descrito arriba. 

53 



TRATAMIENTO VE l' -NOR-ALTAMISrNA (48) CON Me.ONa 

100 mg de l'-nor-altamisina (48) se disuelven en 1 ml de me

tanol. A esta soluci6n se agregan 0.25 ml de MeONa (preparada con 25 ml 

de MeOH y 220 mg de NaO) y se deja reaccionar por 1.5 hrs. La soluci6n 

es neutralizada con HCl diluído (5%) y la mezcla de reacción se extrae 

con cloroformo. La fase orgánica se lava con soluci6n saturada de NaHC0 3 • 

después con H20, se seca con Na2S04' se concentra y se obtienen 76 mg 
32 

de producto cristalino (~). que también es obtenido por el tratamiento 

con MeONa de la psilostaquina B (i). 

p.f. 83-84°C 

( ) -1 ir vmax CHCi 3 cm 3591, 1772, 1729, 1602, 1436, 1347. 

1295, 1168, 1101, 997. 

rmn'H ( 80 ~lHz. CDC1 3 ) ( espectro 7 ) : 04.63 (i, 1H, H-6, J= 

9Hz ), 03.67 (s, 3H, éster metílico ), 03.37 (~. 3H, .-OCH 3 ), 01.74 (~_, 
14 15 

3H, CH 3 ), 81.34 (~, 3H, CH 3 ) 

REVUCCION CATA~ITICA VE PSILOSTAQUINA (39) 

Una solución de 100 mg de psilostaquina (39) en 20 ml de EtOH 

se someten a hidrogenaci6n a temperatura ambiente por 1.5 hrs. con 10 mg 

de Pd-C (10%) previamente hidrogenado. La reacción se siguió por CCF. 

Consumida la materia prima, se filtra el catalizador, se concentra y se 
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obtienen 93.8 mg de dos compuestos que son separados por cromatoplaca 

preparativa eluída con cloroformo-acetona (7:3). El producto de menor 
"" 30 

polaridad corresponde a la isopsilostaquina"(54) y el producto de mayor 

polaridad corresponde por sus características espectroscópicas y compa

ración directa con el producto natural a (11~)-11,13-dihidro-psilosta

quina (53). 

REVUCCION CON NaBH4 VE PSILOSTAQUINA (~l 

A una solución de 80 mg de NaBH4 en 5 ml de metanol absoluto 

le fué adicionada una solución de 140 mg de psilostaquina (39) en 15 ml 

de MeOH, y se dejan reaccionar con agitación durante 1.5 hrs. La reac

ción se siguió por ccr, hasta que desapareció totalmente la materia pri

ma. Se agregaron 5 ml de H20, después se neutralizó con Hel al 5% y se 

concentró al vado para reducir el volumen. La mezcla de reacción se ex-

trae con acetato de etilo, y la fase orgánica se lava con H20. se seca 

con Na2S04' se concentra al vado. Obteniéndose 100 mg de (1l.~)-ll.13-
30 

dihidro-psilostaquina (~) ,que son cristales transparentes con p.f. 

225-22rc. 

ir vmax ( CHC1 3 ) cm- l 3589, 1452, 1381. 1347, 1323. 1250. 

1175, 1044. 979, 906. 

rmn'H ( 80 MHz, CDC1 3 ) ( espectro 9 ) : 84.60 (~. lH, H-6, J= 
15 

8 Hz ), 01.52 (~. 3H, CH 3 J, úl.l8 (~. lH, H-13 J= 7Hz ), 80,97 (~. 
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lH, H-14, J= 7Hz l. 

C~ mIz (!E,%) : 232 M+ ( ClsH200S. 5% l, 207( 7% ), 20¿( 8% l, 

138( 39% ), !25( 42% )~ 97( 18% )j 59( 17% ), 56( 20% ), 55( 57% ), 43 

( :SJ% ), 41( 38% ). 

E?I,',:E2IZAC;CiJ VE [11!3.) -71, 13-VIHIVRO-PSILOSTAQUINA (53) 

50 rng de (1lG.)-1l,13-dihidro-psilostaquina (53), se disuelven 

en 5 rnl de m2ta~ol-H20 (3:1) a esta solución se adicionaron 70 mg de K2 

C0 3 • esta mezcla de reacci6n se calienta en baHo de vapor por 80 mino 

Des pués el producto de l"eacci 6n se recri s ta 1 i za de éter i sopropíl i co 

ebteniéndose 35 mg de compuesto puro, el (11~)-11,13-dihidro-psilostaqui

:la (~) con p.f. 225-22rC , el cual también es obtenido por reducción 

con NaBH 4 de psilostaquina (39). 
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RESUMEN Y CONCLUSIONES 

Se realizó el análisis fitoquímico de una población de Amblto

~ia con6etr.ti6tolta, el cual permitió el aislamiento y determinación es

tructural de nueve metabolitos secundarios. Estigmasterol (~~), s-sitos

terol (57), l'-nor-altamisina (48), psilostaquina (39), (11~)-11,13-di

hidro- psi10staquina (~). psilostaquina B (~). clovandiol (?8), psilos

taquina C (~) y desacetilconfertiflorina (:!l), entre los cuales, l'-nor

altamisina (4~) y (11~)-11,13-dihidro-p5ilostaquina (~), representan 

nuevos productos naturales 

Las correlaciones químicas realizadas permitieron establecer 

"la estereoquímica en C-11 de un dihidroderivado de la psilostaquina (39) 
39 

aislado de A. atr.boltrÁce~, correspondiendo esta a la configuración 

11S. 

Los resultados obtenidos confirman la diferente composición 

química de diferentes poblaciones de especies de Amblto~ia. 
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