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" INTRODUCCION.

‘Todos £04 pueblos primitivos han adquéirido

_ infoamacibn sobre Las propiedades medicinales de un

gaan nimero de plantas propias de su medio ambiente.
Estos conocimientos generalmente L0& han

_acumubado detesminados individuos, quienzs Los trans=

mitienon de genenacibn en generacibn.

Los conocimientos sobrne Las plantas medi-
cinakes en Aménica fueron transmitidos por Lod abori-
genes a misdionenosd y viaferncs eépaﬁoleé; quienes Los
inmoatalizaron en diversas obras.

Los vegetales en diversas formas han 3ido
factones decisivos en Los fenbmenos socifafes y econd-
micos detearinantes en La evolucibn de £La Humanided.

EL conecimienio y utizizacién del mundo
vegetal es una meta Leena de recompensas intelectuales
y materniales. La historia de La Quimica abunda en
inienios por separan susdtancias puras de Las plantas;
entne effos destaca el aislamiento de La sacarcsa y
La obtencitn del primer alealoide: La morfina. Los
productos natunales siempre han significado una alier-
nativa muy Lmporiante en La bdsqueda de sustancias con
actividad tenapfutica, que presenten un mdyoa efecto o
bien una menox faxicidad, que cierios fdrmacos ya em-
pleados.




"Numenrosos estudios concluyen que una famifia
de plantas medicinales, La Fami{fia Labiatae, en una con
sédenable juente de sustancias 6anmaca£694ca4, que a-
nivel experimental han demostnado sus paop&edadeb Y su
poteneial aplicacibn teampéutaca. y

Las principales propledades que presentan
Los productos naturales de fsta familia de pzahtaa sons
antivirales, antibactenianas, clLornéticas, espasmoliticas
0 carminativas. Los compuestos d&ta&pénicob poseen acti
vidad v&hostdtcca y antibacteriana; compuestos del tipo
tuLteapénAco, como ek dc&da ursdiico y su correspondien
te acetato, presentan un notable efecto sobre ef metabyo
Lismo de pr&doé en La antereoesclenosds inducida, °0
’ Los datos antendiores Elevan a destacar fa
_ghan tmboatancia que fiene fa Famifia Labiatae .en el
campo cientifico. A esta familia pentenecen Las satvias
herbdceas , existiendo en Méx&co mis de cdien especdes,
muchas de Pas cuales son conocidas con el nombre comdn
de chia. _3' 4

En vintud de ello se nealiz6 el estudio de
Salvia Melissodona; (planta de Lallos cuadrangulares,
de hojas conrdadas, dentadas, acuminadas o redondeadas
en fa bese, Las {Lones crecen en nacimos teaminales y
ﬁo&een corolas muy LLamativas); con el fin de defeaminan
sus phincipaled metaboliftos secundariod, posibles néApog
aabfes de propiedades medicinales. En divensas especies
de Salvias se han encontrado metabolflitos secundarios ded
ghupo de Los triterplnos pentaclclicos, asl como fLavo-
nas, sesquitenpencs, diferpencs y monoterpenocs.




- En genenal, la selecedln de 6ueute6 potenCLa-
Les de medicamentos se realiza con base en numehodos cri
terios, entne Los cuales, por su Limportancia y posible

~dmpLantacifn en nuestno patfs, cabe mencionar Los sigudien

tes:

a) la 62£ecc¢6n de ptantab de neconoeddo uao
populah anzuyenda aqueltaA consideradas en estudivs

"exnobatdnLQOL. En MExico aproximadamente el diez por
“adento de £as plantas son consideradas mediefnales, por

Lo que amenditan sen Lnvestigadas guimicamente.

b) EL mundo marino consiituye una {nmensa
fuente potencial de phoduciaé naturales para uso farma~
colbgico.

En La actualidad e estdn nrealizando diver-
sas investigaciones acerca def uso de recunsos naturalesd

" como agentes tenaputicos. Sin embarngo, £a exisencia

de bibliografla megehente al wso de plantas medicinales
mexicands, es Limitada. 5 v

E4 evidente Lo impentancia del esiudio qui-
mico de La cubienta vegetal de nuestro pafs, ya que
constituye una aportacidn al desannollo de moléculas

“eon Lntenés biokfgdLco y farmacolbgico. EL pke&ente tra-

bajo pnetende sen una conth&buc&6n a este f4in.



ANTECEDENTES




 ANTECEDENTES ~

La clasificacibn de Los prodicios naturales
cubre casd todos Los Lipos de moﬂécuat&\oagdnicaz que
4e incluyen en alguno de Los siguientes esquemas:

1.1 Basado en Estructuna Quimica. é
Esta es una clasificacibn 6onma£ ba&ada en

—ed eaqueteta de £a molécula, asi:

L) compuestos alifdticos de cadena abierta o compue4t04
ghasos; ef. deidos grasos, algunos aminodedidos, etc.
i4) compuestos aliclfelicos o cicloalifdiicos; ef, ten-
penos, esteroides, algunos alcaloides, eic.

{44L) compuestos aromdiicos o bencenoddes; ej. fenoles,
quinonas, ete.. ' , o
iv) compuestos heterocfelicos; ej. a£ca£o¢dea §Lavo-
noides, bases de deidos nucleicos, ete,

Esta es una clasificacibn muy superficial,
es obvdo que muchos productos natunraled guardan una
helacibn muy estrecha entre ellfos y pertenecer 2 mds
de una de Laa'anteﬁioneb subdivisiones. Ponr ejemplo,
geranilo (1), farnesol (2) y escualenoc (3) pertenecen
a La clase £) y timol (4) a Ra clase iii), peno poa
condideraciones biogenéticas, estos compuedos son

- conddiderados teapenos y estenodides perteneciented a

Lo clase £i4).




1.2 Basado en Actividad Fisiotfgica. ®

Los descubrimientos de La actividad de La
mongina (5), pen£c££Lna (6) y prostaglandinas [7) xe-
sultantes de su JnveAILQachn. ha motivado {recuente-~
mente el Lintenés en pnaductoa naturales enfocado a
{ntentar aislar y aclaran el factor con actividad §4i-
si0L6ghica, ya sea de ornigen animal & vegetal.

Actuafmente cerca de La mitad de £0s medi-
“camentod de uso general son productos naturales, como
Los abealoides y Los antibifticos 6 compuestos sinté-
i4icos andtogos, pox Lo que una clasificacibn que hepre
sente La actividad fisiolbgica es empleada frecuente-
mente; como efemplo de ello tenemos a Las hoamonas,
vitaminas, antibdifticos y micotoxinas.




Aunque compueaioa~que‘peiténecen a cada
grupo tienen estructuras diversas y origenes biosin-
t&ticos distintos, ocasionalmente se encuentra corne
Laciones muy cercanas por actividad Aemejante.’g .
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1.3 Clasificacifn Basada en Taxonomia

Esta clasificacidn esta basada en estudios
morfolégicos comparativos de plantas. En animales y
cientos micrhoorganismos, Los metabolitos {inales son
exchretfados de sus cuerpos, mieniras que en Las plan-
tas estos metabolitos son depositados en sus tefjdidos.

Aungue d¢ creyb que algunos metabolitos
enan especificos de cientas plantas, ahona se sabe que



estdn extensamente distribuidos en el Reino Vegetal,
tales como alealoides o sustancias i&épnénicaé que
han sido alsladas de familias, géneros, especies o
tribus muy variadas de plantas.

- Hasta una cspecie singulan contiene numenro-
4as variaciones en La estructura de sustancias xela-
cionadas. Por efemplo, el opilo adlslfado de Papaver
somniferum contiene veinte 6 mds alealoides semejantes
a La mongina (5}, codeina (8} y nicotina (9), Los.
cuales son biosintetfdizados en Za‘ptanta del dendvado
de T-bencilisoquinolina {10), por reaceiones de oxdida-
eibn acoplada, asi Los alcaloides que Lienen una estruc
tura similan sendn constituyenies de este género de
plantas y son desdignados como afcaloides def opdie.

EL conocimiento sobre Los constituyentes de
Las plantas se¢ ha extendido ampfiamente en £04 aios
- recdlentes gnaeiaé a Los avances en Los mitodes de ais-
Lamiento y microcaracterdizacibn. Este e4 un nuevo campo
Leamado Quimiotaxonomia. ‘

No obstante, el ndmero de compuestos conoci-
dos de cada planta es Limitado, ya que todavia no han
s4do alskbados campletamente.' Sin duda, un estudio
" conedenzude y Laborioso paincdpia para una gran cantidad
de material botdnico que conducird a aclarar el panorama
de estos metabolitos, pon Lo que el conocimiento ohgandi-
zado de Los cemponentes de Las plantas apoyado en La
Taxongmia es un Grea impontanie y activa.



MeO

1.4 Clasificacibn Basada en B{ogéneaial'é

Los componetes de todas Las vlantas y animales
son biosintetizados pon neaccfones enzimdticas.

La mayor fuente de carbono es, por Lo general,
La glucosa, La cual es fotosintetizada por Las plantas
verdes (onganismos autéirofos) o bien, obtenida def medio
ambiente por Los animales (organismos heterbinofos).

Gracias al avance paulatino de La Bioquimica
de¢ clarifict plenamente fa internelacdibn enzdma-reaceldn
de metabolitos primarios (como en azdcaaeé, aménodeidos y
feidos grasos) y Los biopotimenos (como ZIpédaa paotetnaA
y dCLdOA nucleicos).




A pertin de La acumufacifn del conoeimdiento
en La Quimica de L0s productos naturales, algunos Qui-
micos Oaéd_nlécozs se Lanzaron en busca de fas teorlas
apropiadas de Las autas biogenéticas de productod natu-
nales en onganismos vives, basados en regulacibn estruc
tunal. EL ejemplo més notable fue "£a negla del Lsophe
no" propuesta ponr Ruzicka. 7 EL hizo notar que todos
Los tenpenos estan constituidos por unidades i{soprbnicas.

* B

OH
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La biosintesis de muchos metabolitos secun-
datios ha sido extensamente examinada con el uso de
precursones etiquetados Lsotbpicamente. la regla ded
{s0preno de Ruzicka gue verificada experimentalmente
mediante ef uso de ' C-acetato y £a secuencia ACETATO
w-m=--> ESCUALENQ ------ > LANOSTEROL ------ > COLESTEROL,
pude sen establecida.

EL descubiimiento de La panticipacibn del
deido-mevalénico en a biosintesis de compuestos este-
nodidales ha sido empleada en 2a clucidacifn de La es-
tructura de compuesios terpenoides de toda clase. EL
deido mevalfnico es un derivado de La condensacidn de
trnes moléculas de deido acltico, siendo asl, pmééun&on
de Loa’admpueqtoa ieapenoideo, dando La unidad L8gprt-
nica pon péndida simultanea de agua y di6xride de car-
bone.

EL isopreno [2~metil 1,3-hutadienc), nunca
ha &40 neontrado en La natuhaleza enm forma Libre, peho
el deido mevalfnice es un producto natural con estruc-
tuna de idopAeﬁotde. Como phoducto de descomposicdbn
pinolitica el {sophens ha sido encontrado en muchos teh-
penaé; la bigsintesis de dedido mevalbnico y subsecuen-
tey convensiones a mono-, JéAqui-, di- y thiterpenos con
atgunOA'combuzAtoé relaclonados se puede explicar asd:



AC. NUCLEICOS

AZUCARES —» POLISACARIDOS
GLUCOSIDOS
co, OTROS AZUCARES
hv .
K CICLO GLUCOLISIS
. H0 |PENTOSAS
0 \\\‘\\5~. ooudfzf”’
‘—__-___ e
CH,-C-scoa =, ™ %-OF
Acdtil CoA 2
 CH,-C-CH,~C~SCoA FOSFOENOLPIRUVICO
L] "
i )
Ee e fe ' e o
~0OHf . T———®» (-0 ~———3p C . LGt i
7\ 2N\ 7N\ ““’/\ o
G, “CH, CHy Egz CHy H, CH, TH e
HOOC Loscon HOOC OH CH ,~OH' H,OPP
: AC. MEVALONICO  ‘— ,
H.,0PP
_ : ‘{/// CH,0PP
{// DITERPENOS SESOUITERPENOS  MONOTERPENOS
CAROTENOIDES \\\\\s
///;v TRITERPENOS

LANOSTEROL ESTEROIDES
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Dentro def campo de £0s paoduczaa naturales
4e encuentha un ghupo de co'puedtos conocddos como tex-
penoa.8 Estos 4¢ encuentran ampliamente distnibuidos en
ez Reino Vegetal y Animaf en una gihan vardiedad de 604ma4.

La mayonia de Los terpenos se encuentran £4i-
bres en Los tefidos de Las plantas, en otras ocasdiones
" se encuentian como glucbsidos, como Esteres de dceidos
orgdnicos ¢ formando pakte de pnoteihaé; presentan es-
fhuctunas cfelicas 6 aciclicas ¢ debendiendo del estado

de ox&dac&dn en que se encueninen poseen. gaupos. dunc&o- o e

" nales de£ tLpo £a»t6n4co deido, aldehidico, ceténico,
ete. ' ' ‘

En La quimica de Los Terpenos un grupo Limpor-
tante es el que se ﬂeﬁieae a Los diteapenos, sustancias
de veinte dtomos de carbonro, dendivadas del pinoﬁq¢£a£q_
de gemaniﬁgenanizo. A pesar de La variedad de estruetu~
ras, ed posible clasdifican Las Sutfanciet diteaplnicas
sobre clarps principios biogenéticos. " ' .
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PARTE EXPERIMENTAL

a) OBTENCION DE COMPUESTOS
b) ANALISIS




. to total.

.

a) OBTENCION DE COMPUESTOS

La pLanta Salvia Melissodonra fue recolectada
en junio dé 1985 en Tenancingo, Estado de MExico.

'Se secaron al alne 2.7 Kg de La planta ¢y se
sometieron duranie cuator difas a extraceibn con aceta
%o de etifo a temperatuna ambiente, obtenifndose des-
pués de Ea evaporacibn del disolvente 110 g de exthrae

_ -~ Se cromatografiaron 85 g de extracto en una
columna de vidrio empacada con ! Kg de Sflica-gel desac
tivada con 10% de agua. La cofumna se eluyb inicial-
mente con hexano 100%, aumentando La pofaridad con mez-
"clas de hexano-acetato de etilo, £Legando a acetato de
etilo 100% y fewminando de efuin con acetato de etilo-
metfangl 25%.

Lad fraccionesd fueron cromatoghafiadas en capa
fian y neunidas en cuatro gracciones numeradas 1, II,-
TIT ¢ TV; trabajandose de La siguienie maneha: Iz

1] De La fraceidn 1 (2.5 g}, obteniendose
al eluin con hexano 100% hasta hexano-acetu:: de etdilo
25% y que es La menos polan, se obruvieron Gnicamente
" ceras e hidrocanbunes, Las cuales no se analizanron.

2) De La fracedin 11 (11.6 g), obtenida ak
eluir con hexano-acetato de etilo 50%, cristalizé una
mezela de compuestos. Se percolaron a través de carbébn




R ST

5

activado 500 mg de La muesira g se recristalizé de

 hexano-acetato de etifo, Se determinb espectrnos-

cbpicamente que 8¢ thataba de una mezcla de deidos
Initenpénicos "Los cuales se medilaron con diazomelano
y se¢ intentd analizar con ayuda de La técnica Croma-
tografd de gases- Espectrometria de masas, Lo cual

no fue posible., [(deido ursbléeo y feido oleandlico).

) . 3) De ta fraceibn ITT. 119.6 g), obtenida al .
eiutn con hexano ‘acetato de efilo 80%, cristalizd el
compueéto A", La muedtra para £o4 an@lisis espectros
clpicos se obtfuvl porn nrecristalizaciones sucesivas de
metano-hbxano 16 g) ‘p.{. 195-194 °C.

CEML: Mt de m/z 346 (5.2%). m/z 98 (92.7%), m/z
79 (78%), m/z 91 (300%). m/z 233 (50%) ¢
mliz 328 (7.3%). .

“T.R. 9,0 3420 ?m-l (ghupo hidroxilo), 1760 cm‘:
y 1735 em™' (carbenilo de Sstenr), 1655 cm

‘ {dobLe Ligaduna) y 1035 en! (uniones C-0).

-R.M.N. (80 MHz): 6.66 ppm (dd, Hg J=7, 2 Hz), 4.06
ppm (m, H,), 5.85 ppm (m, H;,), 4.74 ppm
(H76" 1.04 ppm (d, H,, J=7 Hz), 3.88 ppm
(dd, H,q J=7, 2 Hz}, 5.36 ppm (d, Hyq, J=7
Hz), '1.927 ppm (H,q) y 3.26 ppm (-0H).
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41 De ka fraccibn IV (150 mg), obienida al
eluin con acetate de ctilo-metanol 25%, se separd una
mezela, La cual se recrpomatoghafif en una columna de
vidirio empacada con 200 g de Sitiéa—get eludida con La
mezela heneeno-acetona 15%, obteniendose 65 mg de endis
tales bLances que fueron ﬁuniﬁécadua por recnistaliza~.

edgnes sucesivas con acetona-hexano, susiancia que de-
" mostnd ponr sus p&ap&edadeé eApectmo4c6p4caa der un nug
vo diterperno. Compuesto "B" p.d. 185- 186 °C.

~E.Mo: UM o+ 117" de 351 (8.48), m/z 297 (100%),
5 m/z 315 (37%), m/z 333 (258) y m/z 313

{23%). Tondizaeibn Quimica.

~T.R. v Voax' 3400 em -1 (gaupo hLd&ox4£a), 1750 em”
leanbonilo de stex), 1660 em™’ (doble
Ligaduna) g 7050-950 em™! {uniones C€-01.

_RM.N. (80 MHz): 6.66 ppm (dd, Hy J=7, 7 Hz),
4.04 ppm (m, H;), 5.55 ppm (2, H,, J=7 Hz),
4.14 ppm {d, H o J=3 Hz), 4.11 ppm (8, H ],
1.03 ppm (d, Hy, J=17 HZ), 3.86 ppm ldd, Hig
J<7, 2 flz), 5.32 ppm (d, Hyqr J=1 Hz), 0.86
ppm (8, Hypl y 2.82 ppm (-0H).

-1

A Los combueAtoa.dezca@tqs antenionmente
4e Les hicienron Las sdguiente thansfjormaciones quimicas:

Oxidacion del Combuesto A"

Se disolvienc del Compuesto "A” 100 mg en
La menor cantidad de acetona posible en ur matraz de 25 mi,
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‘el cual se mantuyo en un badio de hielo con agitacibn

constante, adicionando gota a gota reactivo de Jones,
si{gulendo ef cunso de La reacedén pon cnomat094a6£a

en capa gina [CCF), AL téimino de fLa reaccibn, s¢ a-

gregaron unas gotas de aleohol Lsopropllico. La fase

augdnaca se extmajo con acetato de etilo, se Lav6 con

s0lucibn saturada de NaHCO;, con agua hasta pH neutno

y por dlt&mo &e sechd sobne Na2804 ankidno; concentrdn

' doae poatenconmente. EL Compuaéto e se cnistalizé ‘
" de acetato de etio-hexano. p.§. 197-198 °c. o

SEM.t M de mfz 344 (208], m/z 91 (100%), m/z
201 (30%), m/z 41 (38%) y m/z 120 (30%).
“I;R"“max; 1750 em™! (canbonito de Esten), 1710
em ' (cetona cfelica saturada), 1640 em”
. {dob2e Ztgada&dl y 2960 em! (undones C-H}.
-R/MN, (80 MHz): 6.84 ppm (dd, H, J=7, 2 Hz],
5.89 ppm (m, H;,), 4,77 ppm (8, Hy,ly
1.01 ppm (d, Hyp J=7 Hz), 3.95 ppm (m, thl

y 0.7 ppm (s, Hzo).

Acetilacién del Compdesto "R

, Se pnebané el denivado acetilado del Compuesto
"B" disolviendo 15 mj en 0.5 mf de pinidina y se defaron
.nédccionan con 1,2 m& de anhidrido acético con agitacibn
~constanie durante 12 honras; el cunso de La neaccibn se
s4iguif pon CCF.
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Se evapond el disolvente al vaclo y poste-
héormente se extrajo el bnaductc con acetato de etifo,
La fase ongdnica e Lavé con 10 ml de solucdbn de HCE
al 10%, con Aotuc&&n Aatuaada de NaHCOs, con agua has
ta pH reutrno y pon dlt&mo se secb sobre Na,S0, unhidro,

N Se punLﬁLCG poir c&amataghaﬁ[a en columna em
pacada con 25 g de Sitica-gel y eludda con hexano-ace-
tato de etifo [3:1). Por neenistalizaciones sucesivas

..de acetato de etilo-hexano se obtuvieron 8mg def Com-

puesto "0". ‘p.4. 240-242 °C. e

-E.M.: W' de m/z 434 (0.4%), m/z 43 (100%), m/z
374 (47%) y m/z 416 (26%).

L CLYE IR N 3440 cm"’ (gdupo hLdnax&tol, 2920 cm
(un&oneé C-H), 1750 em Lca&bon&io de &s-
teml 1725 el J'(canhonLLo de acetato),
1650 em”? (doble Ligadural 4 1040 em” -

[ aniones C-0).
-R.MN. 180 MHz): 6.66 ppm (dd, Hy J=7, 2 Hz},

‘4,06 ppm (m, H 71, 5. 50 ppm (t H 14 J=7 Hzl,
4.64 ppm (d, HJ5 J=3 Hz), 4.65 ppm (8, H,,),
1,03 ppm (d, H;, J=7 Hz], 3.86 ppm (dd, H,,
J=7 Hzl, 0.86 ppm. (5, Hzo} y 2.05 ppm (&,

osf'-cu3

-1
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Oxidacién del Compuesto "B

Se disofvieron 35 mg del compuesto "B" en
_clorofonmo y se agregaron 250 mg de di6xido de manga-
‘HQAO'(MHOZI en un matraz de 50 me durante S'honaé con
agitacifn constante, siguiendo el curso de La reaceifn
“pon CCF. EX producto se {iltn6 a través de celita, el
- disolvente se avaboaﬁ, Heenistalizando de cloruro de

metilero-hexano 2§ mg del Compuesto "E" p.{. 198-200 °C. .

-EM.: M'* de m/z 330 (388), m/z 81 (100%), m/z
233 (66%) y m/z 91 [458).
“LRe Yooyt 3420 em”! {gaupo hidroxile), 2950 em”
luniones C-H), 1740 em™! (canbonito de
 aten), 1655 cm'l (doble Ligadunra), 1570
“en™t, 1500 em? y 1430 en”! (anillo anomd
- £ico de cdneo mdembros), 880 em™ y 780
em? (bandas de anitlo furano].
~RM.N. (80 MHz): 6.68 ppm (dd, Hy J=7, 2 Hz),
4.09 ppm (m, H,), 6.23 (m, Hy,l, 7.34 ppm
(2, H;5), 7.19 ppm (m, H, /1, 1.06 ppn [d,
Hyp J=7 fiz), 3.86 ppm [(dd, Hyg J=7, 2 Hz),
5.27 (d, Higy J=17 Hz) y 0.87 ppm (&, Hzal.

,‘.

Reduccidn del Compuesto "A" DIBAL-H (1).

- Se disolvienon 250 mg del Compuesto "A" en
Lethahidnogurane anhidno (2.5 me) y 4e agregargn 2 ml
de hidrunro de isobutil alumindo (DIBAL~&) 0.8 M., en
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tmGA{e&a de.angfn, manteniendo La neaceifn en el
intenvalo de tempenatura de -35 a4 -25 °C, eon agita-
~eifn constante dunante 3 honas. Despus de este tiem
po se defd que La neaccifn alcanzara Le tempenatura
ambiente pand agregar 10 ‘me de deido sulfinico al 10%.

EL producto se ext&a;o de La mezela de
reaceifn con acefato de etils, ez extracto fue Lavado
eon d0fuckén saturada de NaHCO eon agua hasta pH
neutro y pon Getimo se seel Aobne Na,$0, arhidro,
m“coneentuandoae postenLaumente _ EL producto se pun&-
f4cb. por cromatogragla en cotumna con fLa mezcla de
etac&&n hexano-acetato de etilo (7:3), EL‘Compueato
"E" se necristalizl de cloruro de metileno-hexano.
p.f. 19¢-200 °C.

Loa meéuttadoa de Los andlisis eqpecitns-
'c6p¢co& de fste compaeéto coineiden totakmente con
Zoa obtenidos via oxidacibn del compuesto "B",

Reduéci&n del Compuesto "A'" DIBAL-H (2).

Se disolvieron 250 mg del Compuesio "A" en
tenrtahidno furane anhidro {2.5 me) y se hdzo heaccionanr
“eon un exceso de hidruro de fsobutif aluminio ([ DIBAL-H)
0.8 M. (7.5 mR), en atmfsfera de argén, manieniendo La
reaccibn en el intewvalo de temperatunra de -35 a -25 °C,
con agitac£6n constante durante 3 horas. Desputbs de
este tiempo se def6 que La nrcacceldn aleanzara fa tem-
peratuna ambiente para agregar 10 mf de deido sulflrico
al 15%.
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EL producto se extrajo de £a mezcla de &eac-
"c&dn con acetato de et&to, e Zavd el extrnacto con 4so-
Zuc&du saturade de NaHCO3; con agua hasta pH neutro y
por dtt&ma de sech sobre Na,SO, anhidro, concentrandose
poétaALOAmente. ‘

Esta mezela de reaceddn se d440£u¢6 en clo-
hofonmo y se agregaron 50 g de dibxido de manganebo
(Mn0,) en un matraz de 50 mi durante 5 horas con agita -
cibn constante, digulendo el cunso de La reaccibn poxr

ccé,, EL producto de {{ltn6 a-irav€s de celita, se eva-f:h,”@

- porb ek disolvente y se purifict fa muestra por ecroma-:
togragia en columna con 150 g de S{lica-gel con La mez
cla de efucifn hexano-acetato de etilo [§: 2}, obtenden
do génatmente ef Compuesto "G" en forma de un aceite.

- wE M.z M7 de m/z 316 L1031, m/z 81 (100%), m/z
"95 {50%), m/z 91 (41%) y m/z 41 (34%),
-T.R. Vmax' 3610‘dm'1 {grupo hidroxifo), 2991 em” -1
{uniones C-H), 1466 cm -1 y 1502 em™ ' lani-
£L0 anomdtaco einco mLembaaéi. 1677 em” -1
[ doble l&gaduaa!, 1160 em” [entace tipo
etern}, 897 em y 874 cm T laniteo ahomd-
fico furano).
C-R.M.N. (80 MHz)t 4,39 ppm (d, Hy J=4 Hz), 4.02
ppm m, H,), 6.20 ppm (m, H,,], 7.30 ppm
{m, Hyg}, 7.15 ppm (m, H, ), 1.84 ppm (d,
Hy, =7 Hz), 4.69 pem (d, Hyg,pd40 I=8 HZ),
3.45 ppm (d, ”19éxo J=8 Hz), 1.14 ppm (5,
Hogls 4.8 ppm (s, Hyp) .y 4.65 ppm (3, Hygi).
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B) ANALISI,S

EL especimen analizado 5ae clasificado por
el Dn. T. P. Ramamoonrthy, del Instituto de Biologla
de La U.N.A.M. EL especimen se encuentha depositado
- en el Henbario Nacional.

ol Los puntos de fusibn s¢ determinaron en un
-dpanato Fischer-Jones y no esidn conregidos.

Las cromatoghaffas en columna se efectuaron
“en SLLLca-geL 60 Mexch (35-70 gy 70-230 mesh ATSM].

7 La pureza de £Los productos y el desanrofle
de Las neacciones se siguil por cromatogradia en capa
_ydina(CCF) de S{Eica-gel Menck F-254, usando como he-
velador sulfato cérico al 1% en deido sulfdnico 2N.

o Los espectnos de Masas se deleaminaron en
un espectabmetro Hewlett Packard 5985-8.

Los espectnos de Infrarnojo se detexminaron
en soluciones de cLoroformo 6 en pasitillas de bromuro
de potasio.

Los espectrnos de Resonancia Magnética Nu-
clean ]H ¥ '36 se deteaminaron en un espectrémetno
Vanian FT-80A.  Los desplazamientos quimicos estdn
dados en ppm neferidas af tetnametilsilano (TMS)
como referencia interna.

, Se aghadecen Los especitros de Infrarnojo,
asf como- Las determinaciones de Polanimetrla al Quim.
René Villena Tnibe y Los espectros de Masas al 1.Q.
Luis Velasco Tbanrna y af Quim. Humbeato Bojliquez
Leyva,
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DISCUSION DE ESPECTROS Y RESULTADOS

. e La fraceibn I11 oblenida ponr elucifn

con hexano-acetato de etilo 80%, se aisll una susiancia
66££da con esqueleto de diteapenc. Su estructura se
,elucidﬁ en base a Las sdigulentes evidencias espectros-
"cichasx : -

~EL-Compuesto-"A" e§ una sdustancia Adt&da o

'cmtataana p. 4. 195-196 °C,’ {alv = -119.5

En el espectro de Masas (espectro 1), el
£6n moleculan M se encuentra en m/z 346, que estd
de ecuerdo para Lo g6amula condensada C,,H, 05, ’

Presenta el pico hase en m/z 91 g4 como
choA de mayon abundancia a mfz 98, m/z 79, m/z 233
ym/z {328 u* -(HZO)}.

EL espectro de Tnfrannoso (I.R., espectro
2), presenta una banda ancha en 3490 em cotred pon-
diente a grupo hidroxile (-OH), Las seiiales intensas
en 1760 cm -1 y 1735 en”! se deben a carbonilo de Y-
Lactonas «-8 £nsaturadas exoefelica y endocfelica
L-f=01 La banda debil en 1655-1635 em™ ! se atnibuye
a dobte 2igadurga (-?=9-). La banda de mediana inten-
sidad en lasf'cm"’ se debe a estinamiento de grupo
hidnoxilo (-?-0-1.



e

En el eépectno de Resonannia Magnétha .
Nucteam Ty (R.M.N., edspectro 3], se observa una sedal
en 3.26 ppm que desaparece af equilibrarse £a muedira
con agua deutenrada, £o0 que Augieke La presencia de un
proibn de grupo hidroxilo. En 6.66 ppm (J=7, 2 Hz),
aparece una seial doble de doble que conresponde ak
protén vinliico Hgy. EL deabzazamcenzo de fsta sefal
a campo bajo se debe a fa posicibn B que guarda ef
phrotbn en nelacadn a un carbonilo o-p Lnsaturado.

' la efal nultiple en 5,85 ppm corresponde
aL pnotdn v&nil&co Hyg» en posicibn o de una y-Lac-
tona a-~8 insatunada. La seiial dobLe en 5.36 ppm

{J=7 Hz) y La seilal doble de dobLe en 3.88 ppm (J=7,

2 Hz) es La pante AB de un sistema ABX, Hig.pge+ Lo
sefial doble es debida al acoplamiento geminal Hyo 4,
y La posicibn a campo alio es a consecuencia de £a
proximidad del_g&upa hidroxilo a axdial. La sefad
doble de doble se debe af acoplamiento a Langa dis-
Zoneia con el protén H, & axial.

La sefal centrada en 4.74 ppm, que integra
para dos protones, conrespende al meifileno base oxi-
genada de una y~-Lactona a-g 4n4a¢unada endacmct&ca,«
Hqyg» mostrando acoplamierto alllico con Hyq (J=2 Hz),

La sefial mdltiple canneoponde at protén
H, base de una 5unc4§n oxigenada. En 2a negibn de
campo afto entne 2.7 y 1.3 ppm se obseava una serie
de sefiales con pendil atribuible a un diterpeno de
La senie clerodano.



La 4efal centrada en 1.04 ppm (JI=s7 Hz),
que Lntegha para tres protones coiresponde a un
metilo sobre un metino, Hy,; y el singulete que
aparece en 0.92 ppm, que Lntegra para tres protones
cornesponde a un metifo sobre un canbono totalmente
sustituddo,

Este compuesto Ag.encbntnd publicado en
La Litenatuna y Los datos eApectnachpicOA concuen-
dan-eon-Los obtendidos en—§4£¢ trabajo. 13,

Pon Las anteniones evidencias espectnos-
ebpicas se concluyb que el Compuesto "A" es un di-
terpeno de La senie 'ent-clenodano’. 15, 16, 17
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‘ Panra compmoban La funcifn del Compuesto "A"
4e hizo reacciqnar con Reactivo de Jones, obteniendose
el Compueste "C" p.f. 202-203 °C.

En el espectro de Masas ef ibn molecular se
encuentra en m/z 344 que esta de acuerdo para La {6r-
mula condensada Cogtgg0ge Phesenta ef pico base en
m/z 91 y como picos de mayor abundancia a m/z 201 y
mfz 120, '

EL espectro de I.R. (ebpectao 4}, presenta
una seiial nueva en 1710 em™! a causa de La cetona ck-
clica satunada y La desaparnicibn de La banda ancha en
3300-3600 cn”! caractentstica de gnupo hidnoxilo.

En 1775 em™ ! 'y 1750 em™! se observan Las
bandas de Los carbonilos de y-£actonas o-p L{nsaturadas
endocfelica y exoefelica. En 1640 em™! £a banda de
doble ELgada&a {- C C ) ¢y en 2960 cm "1 44 banda de 88"
tinamiento enthe LaA uniones carbono-hidrbgeno (- 9 H).

En el eapectao de R.M.N. [espectro 5), &a
sefial miltiple que corredpondia al protbn Hy base de
una funcibn oxigenada en 4.06 ppm, ya no aparece, asi
como £a seiial que desaparecfa al equilibrarse La mues-
tha con agua deuterada antes de Ra oxidacibn.

La sefial doble de Hiq que de encontraba a
campo bajo a consecuencia de La desprotecceiln del
grupo nidroxifo o axial, apsrece ahora, con La seral
doble de doble -de H,q, goamando La parte AB de un 84s-
Zema ABX ceninado en 3.95 ppm,



; EL singulete du metilo H20 e encuentra
deAp~azado a campg aflto en 0.7 ppm, obseavandose un
Ac de 0.22 ppm en helacibn al desplazamiento del
Compuesto "A" por no existin fa desprotecedbn def

~gaupo hidroxdilo a axial.

EL peust de sefiafes que conneAponden at
esqueleto del crelodano aparecen en una zona mfs am
ptia, entre 2,85 y 1.15 ppm, debido al cono de des-
“prodeceifn-del grupo cetona.
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La 6aacc46u IV fue hechomatogna{&ada en
caaumuu con La mezela de efucibn ‘benceno- acefona 158
de £4 cual se aisff una sustancia enistalina. Su
estauctura de efucidd en base a Las siguiented evd-
dencias eApectnozcﬁpicaA, resultando ser un nuevo
.~ di{teapeno.

S, Sustancia -468ida enistalina p.§. 185-!86fc.
a}5® . -126.5 |
La espectrometria de Masas por {onizacibn
-~ quimica (espectro 61 muestra un £6n (M'*+1) 'de m/z 351
- que estd de acuerdo para £a‘56&mu2a,¢ondenéada 020H3005,
presenta el pico base en-mfz en 297 y como picos de
mayor abundancia a m/z 315, m/z 333 ¢ n/z 235,

EL eépecitro de I.R. [espectro 7}, predenta

- una bande muy ancha en 3400 en”! @ causa de fa vibra-
ciones de estinamiento de ghupo hidroxifo. La banda
intensa en 1750 em™ ! os de grupo carbonilo de y-Efactona
a-8 Lnsatunada exoefclica. La banda d€bif en 1660 em™!
se atrnibuye a doblelligaduxa {- C-C ). En fLa negidn de
1050 em™! a 950 em™! se tienmen £a4 bandaé de estinamien
to carbono-oxfgeno de grupo hidroxilo (- C 0-.

En el espectro de R.M.N, (espectro 8), se
obéeava una Ssefial muy ancha centrada en 2.82 ppm, que
desaparece al equilibrarse fa muestra con agua deute-
rada, Lo que indica La presencia de grupo hidroxilo.

En 6.66 ppm (J=7, ¢ Hz}, aparece una seial
doble de doble que coanesponde al proibn vinflico_ﬂs_

EL desplazamiento de &sita seiial a campo bajo
se debe a La posicibn g que guamda el protén en nrelacdfn



“a un carbonilo de un y-Lactona w-8 insaturada,
, En 5.55 ppm (J=7 Hz) aparece una’ Aeﬁaz
‘tante def protfn vinflico H,,, acoplado con un

metileno. , ‘

La sedal doble en 5,32 ppm (1=7 Hz) y
La scial dobLe de doble en 3.8 ppm (J=7, 2 Hz) son
La parte AB de un sistema ABX H,o ,o,. La sefiat
_ doble se debe al acoplamiento geminal H;g 191y La
proximidad de un grupo hidroxilo a axial origina La

posicibn a campo bajo de Esta seiial. La seial do-

bLe de dobfe se debe al acapzamLenza a LaAQa dis~
tancia con el pnotén H 8 axial.

' En 4,14 ppm ¢y 4.11 ppm se observan una

sefial doble y una seiial simple de bases oxigenadas.

La sefal doble (J=7 Hz) se debe al aco-
peamiento vecinal def metileno Hy, con un metino.

La sefiak simple ancha se debe a un me-
Lileno HJ& s4in protones vecinos.

Se Anfiere La presencia de un protén
entne Las sefiales anterniormente descaitas porn el
ndmero de proiones que representa La integaaﬂ por
el desplazamiento quémico conaespanda a una base
oxdigenada Hye

La sefial doble centrada en 1,03 ppm
(J=7 Hz] que integra para tres protones corresponde
a un metilo sobre un metino, Hyzi 4 La sefial simple
en 0.86 ppm que Antegha para tres protones se debe
@ un metilo sobre un canbono tofalmente susititudido

Hzoi

29
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La tEanea mdA emp&eada para Za A&mpLLcha—
eifn de una pa&tz del c&pect&o de R.M.N. y que nos per
mite saben que ndcleos eatdn acoplades entne 84, para
confirman La continuidad de Los Atomos de h&dtdgeno en
una motécuﬂa, es. La 2lamada Doble Resonancia Magnética
Nuclean.

EL expenimento consiste en introducin simul

téneamente dos campos de radiofrecuencia a diferentes
hugaecuenc&aé. . Uno es para obsenvar La nesonancia de
Los ndcleos y el otxae es para pertunrban el sistema de
spin. En un sistema de dos ndeleos acoplados, s4 se
inradia con un cumpo de nadio&dzcuencia, a La gfrecuen-
celfa de resonancla de uno de ellfos, La sefial para el
otro*ndeleo se simplificand, perdiendo asi La conétante
de acoplam&enta.

AsL, at irnadian La sefiak en 5.55 ppm Hy,
[espectro 91, Los protones H;, pierden La constante de
acoplamiento (J=7 Hz), apareciendo ahora como una sedal
dimple sobrepuesia con La seial simple de Hy,.

Por La cekcania de posieibn, La sefial dobze
en 5.32 ppm H,Q 4e ve perturbada, oa494nando que £La
constanie de acoplamiento geminal con Higs désminuya
su valox,

AL nepetir el experimentc de Doble R.M.N.,
“dnnadéando ahora La posicibn en 3,96 ppm y perturbando
a Los protones Hy, Hyqy, H;5 y Hy,, encontramos una

6£mp££6£cdc£6n en Las seiiales de Hyg 4 Hy, apaxecdendo
Las dos como seiiales simples en 5. 3 ppm y 5.55 ppm
hespectivamente,



EEN

_ ‘ EL ndmeno de grupos hidroxilo Ae‘compnobﬂ
aghregando a £aq muestra en el tubo de hesonancia el
neactivo espectfico Isocianato de thiclonoacetilo
(ITAY, gormando Min 84tu" Los uretanos correspondien
tes que aparecen en 9.37 ppm y 9.6 ppm obteniendose
asf el Compuesio "F" (espectro 10),

La integracibn de Las sefiales nrepresenta

thes protones inte'}ncambiadc‘g , pon Lo que se concluye -
" la presencia de tres gaupos hidnoxifo.

. Las schiales de fos protones de Las bases
oxigenadas de £Los gnupos hidroxilo se encuentran a
campo bajo en refacibn a su podicidn original a
causa de La gformacitn de Lod uretanos. (ver Tabla T1).

ver esquema 2,

31
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Se prepand ol denévado acetilado del Compuesito

. "B" econ anhidrido aéét&co en piridina obtendendose el
Compueste "0" p.{. 240-242 °C. En el espectro de Masas
el £6n moleculan se encuentra en m/z 434, que esta de
acuendo para {a 6§mmu£d condensada C24H340i con un {ncre-
mente de masa de C,H40,. EL pico base m/z 43 proviene
de ghupos acefilos y fLas fragmeniaciones Limportantes por
4w abundaneda son m/z (N7 - (H,00} ¢ m/z 574 (W "~ (C,H,0)0}.

EL eapectro de T.R. [eapectro 11), presenta
una dismunicibn en La banda de absoncibn en 3440 om™ !
'comae&pondéenie a vibracibn de estinamiento de grupo
hidnoxile. En 2920 cm"iapanace La banda de metilos y.
metilenes saturados, La banda Lintensa en 1750 cm" ed
del grupo canbonilo de Y-Lactona a-B (nidaturada exoclelica.

La banda cn 1725 em™| se debe a canbonilo de
acetato, La banda en 1650 el es de dobee Ligadura C=C
y La banda en 1040 cm'l corresponde a estinamienio C-0
de gnupo hidrexifto. '

EL espectro de R.M.N. (espectro 12}, presenta
en 2,05 ppm un singulete que Aintegra pana seis protones,
el cual, por desplazamiento quimico correspende a dos
grupos metilo de acetato. Los profones de Las bases
oxigenadas respectivas His y Hy,, s ven desplazadas a
campo bajo en 4.64 ppm en relacifn a su posdicibn antes
de acetilar el Compuesto "B, Didminuye La altuna rela-
tiva de La sefial en 1.65 ppm al equilibrarse La muestra
con agua deuterada, Lo que indica La presencia de grupo
hidroxilo en fLa mofécula.
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EL producto de oxidacibn det Campueéto nge

eon Mn02 dio onLgen al compueéto "E" p.§. 198-200 °C

=

EL eApectaa de masas {espectro 13} muesitra
an L6n moLeculan M en m/z 330 que concuerda para
£a 56&mu£a condensada C20H2604 Presenta un pico
base de m/z 81 que paov¢ene de (#* - (CH 501 ¥ La
fragmentacibn m/z 233w =€ H,01 T,

- EL e&peetho de T.R. {espectro 14) presenta
una banda en 3420 em™! cornespondiente a La vibracibn
de estiramiento de ghupo hidroxilo.  En 2950 em"'
apanece La banda de metilos y metifenos. En 1740 cm
La benda Lntenéa‘connebbondq a grupo carbonifo de
y-Lactona -8 Lnsaturada exocfclica.

-1
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La banda en 1655 cm™! se debe a doble
‘ ugadum ‘C=C.  Las bandas en 1570 en™, 1500 em
g 1430 en”’ son canactentsticas def patndn de ab-
AaAcLGn de un anillo anomdtho 'de einco mdembros.

Las Bandas en 880 em -1 gy 780 em -1 son
tlpices de anillo aromdiico furano.

-1

AER eabéctmo de R.M.N. (espectno 15) pre-
sdenta en La zona de pmetonea aromiticos un sisiema
'ca&acten¢ét¢co de un. furano B- -sustituido; profones
“aen 7,34 ppm g 7.19 ppm y protén 8 en 6.23 ppm. -

No se obaerva La 3edal doble en 4.14 ppm
ne La seffal simple en 4.11 ppm que correspondian a
Los protones de Los metilenos bases ax;génada& an<
tes de fLa oxidacibn del Compuesto "E".  EL tamailo
nelativo de £a sefiel en 1.7 ppm decrece al equili-
brarse La muestra con agua'deutenada, Lo que indica
La presencia de grupo hidroxilo.

Fue posible obfener este compuesfo gracdias
a que La doble Ligadura entre C;z y Cy, es "eds".
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Pana abtenen una Lnﬁaumac¢6n mdA compteta
de fLa estructuna propuesta para el Compuesto "B", &
detenminaron Los desplazamientos qu£m¢coa de Los ni-
tleos de carbono que forman La estructunra de Esia
moLécula medianie el especino de R.M.N. ~lsc ya que
ésta téerica &ncoapa&ada a La Quimica Orgdnica como
-una henrnamienta de LnueAtLgaQLGn anatitha préetica,
od&eca un mayor podeu de nesolucibn que ZLa obtenida
en La R.M.K. -IH

Qtra de Las venzajaé de ésia técnica.es La-nvwﬂiw

de poden observaz Los deApla‘amLentoa de 208 ndcleos
de carbono que no estdn unidos a &tomos de hLdadyeno
(p. ef., carbonitos, n&t&&ﬂOé, .. ete.)

' Mientnas Los espectros de R.M.N. Ty paeaeu

- tna numenosos ailstemas de spin, Lo que conduce al en-
sanchamiento de Las sefiales de resonancia para £a ma-
yoria de Los protones, en £a R.M.N. T3 sta situacion
4¢ contnola, ya que el acoplamiento spin-spin se puede
evitan. '
| £ iadtopo 13¢ tiene un spin nuckear de 1/1
(a8 igual que ef hidrfgenc); 4in embargo £a abundancia
natunal det 3¢ {(1.13) es Lo suficientemente baja como .
para que lgA interacciones Spin-spin sean poco proba-
ble en compuestos no enriquecidos, pero adn Lo sufi-
eientemenie grande como para que se considere dtik
para R.M.N.-'3C. La nesonancia de £0s ndeleos carbo-
~ nados de Los compuestos orgdnicos se presenta en una
zona de desplazamiento quimico de 600 ppm de amplitud
frente a menos de 20 ppm para Los nidcleos protlnicos,
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Los valonres de desplazamiento quimico asig-
radgs a Zos diferentes ndeleos carbonados def Compuesto
"8", fueron defeiminados en base al desacoplamiento de

',_hLdaageno (C-H}, asl se pudo deteaminar que fa motéeula

“cuentd con veite dtomaa de carbono, dé Los cuales quince
se £oca£&zau en p05¢c¢6n de &tomos de carbono con hibri-
dacibn 6p Y cinco en poaacadn de dtomos de carbono con
hLBALdaccdn Apz.

Las condtanies de acoplamiento no se pueden
“'detenanan en eprALmentoo de R.M.M.-13¢ cuando se usa
et deAaaoplam&cnto pnotdnLco total de banda ancha enire
(C~H]. En el expeﬁ&mento de alta nesoluciln de R.M.N.-
’3c con desacop&am&enta protfnice parcdial, es posible
observanr el adede&Qnto nesiduat 13¢-TH a un enkace de
distancia.

- AsL, Las seiales cuadruples en 12,06 ppm y
19.03 ppm se¢ deben a metifos. En La zona de bases
ox{genadas tenemos cuatro sedales: dos de ellas se adig-
ran a carbonos secundanios que so0stienen un grupo hidro
xilo siendo seiales fnipzea en 57 ppm y 58.59 ppm; La
sefial deble en 7p.é7 ppm se debe a un carbono teneianio
que sostiene un grupo hidroxilo y La seiial taiple en
“71,96 ppm se debe a un carbono unido a La base de un
ésten.
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Por sen el Compuesto "B" poco soluble en
clonro fotmo, fue necesando disolverto en dimetilsul-
goxido (DMSQ), diselvente que pneaenza s4iete seiales
en su espectno de R.M.N.-T3¢. S hiz6 una expan-
84i6n en £a zona de 0-50 ppm para apreciar el acopla-
miento residual de Las sedales de Los carbenos com-
paendtdaa en st zona y asl poden aéﬁgnantoa.

~ Se encontranon einco seiiales: una seial
 tniple que se atribuye a un carbono con dos dtomos
de hidabgeno, metileno; dos seflales dobles debidas
@ carbonod con un dtomo de h&dn6geno metinos y doa
seiiales simplet de carbonos completamente sustituidos.

En La zona de carbonoes vinllicos aparecen
cuatno sefiales, dos de efias son doble en 126,24 ppm
y 134,79 ppn de carbonos con un diomo de hidrégeno
+0-H y dos seilales simpLes en 138.97 ppm y 140.85 ppn
qe carbonos completamente sustituidos “0-C-.

En 169.09 ppm aparece una seflal simple en
el intervalo comprendido para carbonilos de Esten.

Estos desplazamientos quimicos se compare-
ron con Los valones publicados en La Literatuna de
motécubas similanes. (espectro 16)

' Los desplazamientos quimicos del Compuesio
"B" s¢ enlistan en La tabla 2. ' '
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2
ATOMO , TOMO ATOMO
" DB ppm - DB ‘ ppm DE ppm
CARBONO CARBONO CARBONO |
1 18.60° (t) 8 39.38 (d) 15 58.59 (t)
2* 1 27.15 () |9 [ 87.35(s) | 16 | 57.00 (¥) |
3 (13479 (@) | 10 47.62 (d) 17 | 12.06 (c)
4 |140.85 (s) 11 38.05 (t) 18 {169.09 (s)
5 44.58 (s) 12* 27.27 (t) 19 71.96 (t)
6 | 40.30 (1) 13 [138.97 (s) 20 | 19.03 (c)
7 | 70.67 () 14 126.24 (d)

" *: Bstos valores pueden intercambiarse.

El espectro se determind

(DMS0) .

en solucidén de Dimetilsulféxido,
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Reduccién del Compuesto "A" DIBAL-H (1);

Publicaciones consultadas indican que
v-Lactonas a-B Lnsatunradas pueden senr reducidas con

hidruro de Lsobutil aluminio (DIBAL-H) al 6unano
27, 28, 29

B-4ustituldo comncépandLQntc.

R AKJ

Se ha encontrado que La relacibn molan
apropiada para reducir el anillo de una Lactona a
furano es 1.2 : 1 (DIBAL-H - SUSTRATO) diemphre y
cuando no exdstan otros gaupoé carbonilos o hidnro-
xifo en La molécula que disminuinian el nendimiento
de La reaceidn.

Por tener £a mofécula que se hizo neac-
cionar un grupo hidroxilo, £a nelacibén DIBAL-H -
SUSTRATO fde 2.2 ¢ 1. |
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EL producto de neduccibn del Compue&to U
con DIBAL-H dio onrdigen al Compueato "E", &ste compuesto
8¢ sdntetizé anteriomente yia oxidacibn del Compuesto
"B". . Los nesultadoa de Las condtantes {isicas y de
Lo&_and££a£6~ebpectmoZQJﬁicdd resuliakon sen Los mismos.
(espectos 13, 14, 15) ver tabla 1, ver esquema I,

X~Reducci6n~de1~Combuesfo‘"A" DIBAL-H (2).

“Una nueve reduceidn dez Compaeato HAM dio’
onLgen al Compuesto ngn, -

EL espectro de Masas (espectno 17!, muestra
el i6n molecualr en m/z 316, que &8ia de acuerdo para
La f6amula condensada Coolgg0s.  Presenta ef pico '
base en m/z 81 (M’ "-{CH 01}, y como picos de mayonr
abundancia a m/z 91, m/z 95 y m/z 41.

EL espectrno de I.R. (espectro 18) presenta
una banda en 3610’cm', debida a La vibracibn de esti-
nam¢ento de grupo hidroxilo. Las bandas en 3005 cm",
2991 em” y 2877 em™! son vibraciones carbono-hidrbgeno.

La banda en 1677 em”! cornespode a La
vibracibn C=C de un alqueno disustituido. En 1160 cm
4e encuentra La banda de un enlace iipo eter. Las
bandas en 1466 cm™’ y 1502 em" son caracteristicas de
un anillo aromdtico de cinco miembhros, Las bandas en
897 em”! y 874 em™! son tipicas de anille aromdiico .
furano. '

-1



_ EL especino de R.M.N. (espectro 19) presenta
en 2a zona de protones aromdticos el sistema caracte-
afatice de- un 6u4ano B-sustituddo, con protones © en
7.3 ppm y 7.15 ppm (Hyp y Hyp) 4 protén Ben 6.2 ppm
(H14l En 5.8 ppm y 5.65 ppm se encuentran dos 4eiia-
Les 6&mp£ea que coa&eapcnden a protones vinélicos de
un metileno tenminal.

La sefial doble centnada en 4.6 ppm, H;g endo,
) deépmateILdo po& ez grupo h&d&ox&to y La sefial doble
~centhada en ‘3,45 ppm, H78 exo, con un LLQE&O acop&am&en-
to a Langa distancia con el protén HIO‘ foiman La parte
- AB [J=8 Hz) de un sistema ABX. ‘

En 4.38 ppm se encuentra una seiial doble
(3-4 Hz] Hs, con acOplam¢ento vecénal con un protbn H2.

La seial &imple en 1.14 ppm que integra para
thes paotonea ed de un metilo sobre un carbono total-
mente sustitulde y La sedick dobLe en 1.04 ppm (J=7 Hz)
que integha para thnes protones es de un metifo sobne
un meddino.

AL equilibharse La muesira con agua deute-
rada, £a altura relativa de La sefial en 1.25 ppm dis-
minuye debido a La paebehcia de un grupo hidroxilo.

AL efectuar el experimento de DobLe R.M.N.
dnnadiando ¢f protbn H,, endo en 4.6 ppm La sefial en
3.45 ppm dez protdn H,siaxo de simplifica dande una
seital simple, al desaparecer el acoplamiento geminal
entrne £0s baatanea Hyg-Hyg [espectno 19}, h
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CONCLUSIONES

/
i

EL andlisds 5£toqu£m£éb de Salvia Mellissodora
Ctuye come resultado el aislamiento de dos stenpenoa con
esqueleto de clenrodano.

EL compueéta "AY fue aisfado en grandes can-
tidades, por Lo que &era posible hacer pauebas de acti-
vidad biollgica paha verificar 84 posee actLVLdad andi-
atimentaria. 37 (ant¢5eed¢ng) B

EL compueato "g" 6ae un nueve diteipeno con
esqueleto de clerodano, posible precunsox del compuesto
"A".

‘ Las estructuras de estos compuestos se eluck
danon en base a sus constantes §Laicas, aiguna&'tnanaQ
formaciones quimicas y La in(OAmdcidn proporcionada poxr
téendicas zapecino&c&pica&; determinandose su estencoqul
méca pon medio de £a connefacibn con Las estructuras de
compuestos ya conoedidos.

En un estudio previo de Salvia Melissodora se¢
ailsl§ fcido melissodfrico, ditenpeno que se esperaba en-
' coutnam en ésita ocaé&&n nuevamente, Lo cual no sucedid;

probablemente por sen pobtac&one& diferentes de plantas.sl

EL producto de reaccdifn, compuesto "E", se
obtuvo pon dos caminos distintos: oxidacibn del compuedto
"B" y neduccibn del compuesto A", conrelacionando asl
La eatene0quzhica‘de estos precursores.
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