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INTRODUCCION . 

Las Rubi!ceas constituyen una ·familia muy orande que contiene 

de 6000 a 7000 especies agrupadas en unos 500 ~éneros. Las .especies 

son principalmente tropicales y est!n adaptadas a numerosos ambien

tes. Desde el punto de vista taxonórlico·se han propuesto numerosas 

clasificaciones y una de las más acentadas es la descrita por 

Verdcourt en ·1958 con posteriores modificaciones en 1976. (Verd

court. 1965. 1976) en la Tabla 1 se resume la divisf6n de la familia 

de las Rubiáceas!!!!!!:!. Verdcourt y en la Tabla 2. se representan al

gunos géneros representativos de las diferentes tribus. Indicadas en 

la Tabla l. 

Muchas especies de esta vasta familia constftuven fuentes pri

mordiales de numerosos compuestos farmaco16~fcamente activos. algu

nos de los cuales como la Quina. la qufnidina .V la emetfna son de 

nran import1Jncia terapél1tica. En la Tabla 3 se especifican e.iem

plos de estos. compuestos y sus respectivas propiedades medicinales. 

Es de hacer notar que todos los compuestos· fndicados en la Tabla 3 

se han obtenido a partir de plantas de amplio uso en la medicina 

popular de diversas re~iones del mundo. 

Las P.ubi&ceas mexicanas ofrecen muchas posibilidades en la in

vestinacf6n de productos naturales como fuentes potenciales de prin

. cipios activos ya que muchas especies 9ozan de reputaci6n folk16rica. 

como agentes medicinales (Lazo.va. 1982; Martfnez. 1969; Afel lo. 1979. 

l. 



Parfs, 1960¡ ttartfnez del Campo, 1906¡ Inter alia). Un ejemplo de 

estas plantas lo constituye ·la Ciaa~ mexicana (Zucc. et Martfus 

2. 

ex OC) Afello, la única especie del género el cual es endémicc. de México~ 

Se encuentra distribufda principalmente en los estados de Hidalgo, 

Querétaro, San Luis Potosf y Nuevo Le6n. Crece generalmente en zo

nas lridas sobre terrenos calizos y a lo lar~o de las barrancas, pe

ro también se le puede conseguir en lugares húmedos y arbolados 6, 

en orillas de los rfos. Generalmente es un lrbol pequeño que mide 

hasta tres metros de altura, las hojas y las cortezas son extrema

damente amargas y sus flores muy vistosas. Aiello en una reciente 

monograffa acerca de varios géneros de Rubiáceas hace una descrip

ci6n botlnica detallada de la planta (Aiello, 1979). 

Popularmente esta planta es conocida con los nombres de 

"cigarrilla" 6 "cigarro", ya que al secarse sus ho.ias se enroscan 

dando el aspecto de papel de cigarro. También se le llama "cacalo

xochilt" (flor de cuervo) en San Luis Potosf y, "Flor de San Pedro" 

en el estado de Hidalgo (Sf1;:eon, 1963). 

Como ya se fndic6 previamente la planta es usada con prop6sf

tos medicinales en varias regiones del pafs: en el estado de Hidal

go es muy popular como emético y para este fin generalmente los na

tivos ing.feren una decoccidn acuosa preparada con las hojas y ramas 

de la olanta (Aiello, 1979). Por otra parte en muchos mercados de 

Xalapa las partes aéreas se venden como antiamibiano (Lorence, 

1986). 



Además de sus usos medicinales, las flores de esta planta son 

muy preciadas para fines ornament3les, asf tenemos que en Santa 

Catarina (Hidalqo) las i!'lesias son dt!coradas con las flores de la 

Cigarrilla durante la celebración de las fiestas patronales de San 

Isidro (Aiello, 1979). 

Desde el punto de vista fitO<!ufmico no se ha descrito nin~ún 

estudio previo de la 9,g_a_r:rilia mexicana• pero los múltiples estu-

dios qufmicos realizados sobre Rubiáceas hasta la fecha, per-

miten establecer el perfil fitoquimico que se resume en la Tabla 4. 

Como se puede observar en la Tabla 5 los triterpenos pentacícl i

cos reportados corresponden a los del tipo oleanano, ursana, lucano, 

friedelano.'l'-taraxano y a los modificados del tipo meliacina .v limo

nofdes; en cambio, entre los t~traciclicos sólo se han descrito los 

del tipo cucurbitano (Reguero_e_l!J._~7). En la Tabla 5 se señalan 

ejemplos representativos de los diferentes triternenos encontrando 

en la familia, asf cano sus fuentes naturales.sus esqueletos bási

cos y tas referencias correspondientes. 

En la Figura 1 se ilustran las correspondientes estructuras 

tipo de los triterpenos resumidos en la Tabla 5. 

3. 



Tabla l. Familia Rubiaceae Sen su Verdcourt (Verdcourt. 1965.1976). 

Subfamilia 

Cfnchonofdeae 

Rubf of deae 

Guettardof deae 

He 11 fofdeae 

Henrfquezfeae 

Tribus 

Naucleeae. Cfnchoneae. Cephalantheae. 
Vfrectarfeae. Rodeletfeae. Mussaendeae. 
Hefnsfeae. Catesbaeeae~ Gardenieae. 
Coffeeae. Retfnfphylleae, Altberteae. 
Van~u1rfeae, Chfacocceae 

Psychotrfeae. Coussareae. Morfndeae. 
Trfafnolopfdeae. Schradereae, Urophylleae, 
Cratertspenneae. Knoxfeae. Paederfeae. 
Argostemmateae, Ophiorrhfzeae. Hamelfeae. 
Cruckshanksfeae. Hedr.votideae. Anthosper
meae. Spennacoceae, Rubieae 

GettardeH 

Hellfeae 

H1nrtquezf1ae 

4. 



Tabla 2. ~lnunos géneros representativos de Rubiaceae (Verdcourt, 
1965, 1976). 

Naucleeae 

Cfnchoneae 

Rondeletieae 

Mussaendeae 

Gardenfeae 

Coffeeae 

Psychotrf eae 

Morfndeae 

Urophyl 1 eae 

Hedyotot i deae 

Spennacoceae 

Rubfeae 

Guettardeae 

Subfamilia - Cfnchonoideae 

Nauclea, ~ Anthocephalus 

Uncaria, ~· Exostemrna, 
Coutarea, ~· l'ytragyna, 
Cfnchona, Corynauline, Ci~arrilla 
Coutaportla 

Rondeletfa, Hintonia, Pogonopus 

Isertia 

Gardenia, Genipa, Randia 

Cof fea 

Subfamilia - Rubiaideae 

~sychotrfa, Cephaelfs 

Morinda 

Urophyl 1 urn 

Bouvardfa, ';~~· Oldenlandfa 

Borrerfa 

Rubf a, r.a 1f1r.1 

Subfa~ilia - Guettardoideae 

r-uettarda 

5. 



Tabla 3. Ejemplos de metabolitos secundarios fannaco16aicamente 
activos obtenidos de especies de plantas de la familia 
Rubiaceae 

COMPUESTO PROPIEDAD MEDICINAL REFERENCIA 

Quinina AntfmaUrico Boit, 1961 

Quinidina Antifibrilante Boft, 1961 

Emetina Antiamfbf ano Soit; 1961; Fujii e_t.;iJ. 
1983 

Emético 

Anti tumoral 

Rondeletfna Antftumoral Koike, 1980 

Panamesf na Anti tumoral Kofke. 1980 

Genf posfdo Laxante Stfcher, 1976 

Acido genfpfco Antfmfcrobfan Sticher, 1976 

Bouvardfna Antftumoral Zalacain, 1982 

Camptotecfna Anti tumora 1 Talur, 1976 

Yohimbfna Hf potensor Lang, 1966 

AJmalicfna Hipotensor Kronember!". 1956 

6. 



7. 

Tabla 4. Perfil fitoqufrnico de la familia Rubiaceae 

TIPO DE COMPUESTO VAP.IACION ESTRUCTURAL 

TERPENOIDES 
f.!onoterpenoi des 

Diterpenoides 

Triterpenoides 

ANTRAQUINONAS.Y 
ANTRAC!UUIOLES 

NAFTALENl'S 

Ir1do1des 
Secofridofdes 

Ka u renos 
Oolabradfenos 

Pentacicl f cos 

Tetracfclicos 

t1odificados 

COt!PUESTOS AROMATICOS c6-cl y c6-c3 
SIMPLES 

FLAVONOIDES 

CROMONAS 

CUllAR INAS SIMPLES 

Flavonas 
Flavonoles 

Ursanos 
Oleananos 
Lupa no 
Friedelano 

Cucurbitanos 

~eliacinas 
Lirnonoides 

REFERENCIA 

Sticher, 1976 
l!ock et.!]_, 1976 

Ducroix, 1975 
Koike et.!]_, 1980 

Hei:inauer, 197:1; 
Pant, et. al., 1979 
Das et. al:-;- 1983 

Re!Juero, 1987 

He!inauer, 1973 
Vitagliana, 1970 

Adesogau, 1973 

Hegnauer, 1973 

Hegnauer, 1973 

Hi l son et.!]_., 1984 
Harborne, 1975; 
Harborne, 1982 

Hegnauer, 1973 

Hegnauer, 1973 
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Tabla 4 .. Continuación: Perfil f;toqufmico de la famili.a Rubiaceae 
/ 

TIPO DE COMPUESTO 

NEOFLAVONOIDES 

XANTINAS 

TANINOS 

ESTEROIDES 

ALCALOIDES 
Indo 1-i ri doi des 
Indol-noiridoides 

VARIACION EST~UCTURAL 

Esteroides 

Tipos C, D y V 
Simples 
Beta carbal inas 
Poliindoleninas 

Quinolina-iridoides 
Quinolina-noiridoides 
Isoquinolina-iridoides Tipo emetina 

Indol-isoquinolinas 
Piridfnicos 
Peptfdicos 

Tipo proto-emetina 
Tipo 1pecos1do 

REFERENCIA 

Monache et:!!..!.·• 1984 

Hegnauer, 1973 

Hegnauer, 1973 

Hegnauer, 1973 

Hening~1ay et.!.!_., 1930 
Henin~way et.~ •• 1980 

Henino~·a·' et.!]_., 1980 
Parry et.!]_., 1978 
!!oit, ·1961 , 
Fujif .!!_.!]_., 1983 

Heni O!JWay, 1980 
Schl i tter et.!]_., 197E' 
Zalacain et.!]_., 1982 



9. 

Tabla 5. Distribución de triterpenos en Rubiáceas. 

Sustancia Fuente natural 

Acido oleanólico H. auricularia 

Acido 
3-ep~siaresinOlico 

Acido cántico 

19a-hidrox1 -
er1throdio1 

O. difussa 
Paederia chinensis 
R. sinensis 

Gardenia latifolia 

Canthium dicoccum 

· Gardenia aummifera 

Esqueleto Grupos funcionales Referencia 
bcisico 

1. 3a-OH, 612_28-COOH Hegnauer,1973 

3a,19a.(OH) 2,612_28- Reddy, et.al, 
COOH 1975 

3a-7a-(OH}z; 612_ Chatter'jee, 
28-COOH et • .tl_, 1979 

3a,19a,28(0H) 2;¿12 Reddy et.al., 
1977 

Acido cadambagé
nico 

Anthocephalus cadamba ·3a~oH.612,21,2s- Sahu· et. al., 

3B-hidroxi-olean- Antiibea chinensis 
12-en-27-28-dioico Randia sp 

Betulina Adina pilulifera 
ixorachinensis 
Lasianthus chinensis 

3-fil--betulina 

Friedelina 

Fridelaf'!-3B-ol 
friedelina 

Canthium dicoccum 

Antiibea chfnensis 

Anttibea chinensfs 
ophiorrhiza Japonica 

! 

i 

(COOH) 2 1974 

3a-OH-612,21,28 ·Hegnauei:,1973 
(COOH) 2 

3a-28-(~620C29) Hegnauer, 1973 

3a, 2&-(·0Hz),620(29) Das et.al,~971 

3-ceto Hegnauer, 1973 



10. 

Tabla 5. · Distribución de triterpenos en Rubi&ceas (continuación). 

Sustancia Fuente natural Esqueleto Grupos funcionales ·Referencia 
b&sico 

Danmaranedfol II 

.Danmarane rio 1 

Tisanolactona 

Elaegia utflis 

Elaegfa utilis 

Thysanospennum 
df ffusum 

7a-acetoxidihfdro- Uncaria gamble~ 
nomfl ina 

· Acfdo qufn6vico Adina pilulifera 
Antracephalus cadamba 
Antirbea chinensis 
Mitragyna sp 

Tetrahfdro
cucurbf tac1na F 

Tetrahidro
cucurbitacf na 
F-25 acetato 

Nuclea or1entalfs L. 
Randia sp. 

Hintonfa latiflora 

!.. 

38 ,20,26(0H) J ;A2"; Biffu. T . .!hll· • 
1978 

2,3-seco; 2+3-lac
tona; ls.3s-epoxi; 
A22(30) . 

Aimf et.al., 
1981 

la-7a-(OA ; 3,4- Ahmed ll:l!l·, 
seco; 16,17-seco,14B. 1978 
15s-epox1"; 3-.4; 16+17 
dflactona 

2S-3a,16a,20S,25-
pentahfdrox1-11, 
21-diceto 

2s-3a, 16a .2os
tetrahi droxi ,25 
acetato, 11,21 
diceto 

Aplin et.al., 
1971 --
Reguero !.!.:.!]_ •• 
1987 
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Tabla S. Distribución de triterpenos en Rubiáceas. (continuación) 

Sustancia Fuente natural Esqueleto Grupos funcionales Referencia 
básico 

Acido ursólico Antirbea chinensis ~ 38-0H 61 2 ,28-cooH Hegnauer,1973 
Borreria, bis~ida 
H. auricularia 
Knoxia cor~bosa 
K. ze.)!lanica 
Morinda umbellata 
o. diffusa 
P.)!gmaeothamnus 

Acido Ribocoumá- Rubia cordifolia 38-Q.-s-coumaroil; Talapatra 
rico A12,30-0H;28-COOH et.al., 1981 

Acido Rubif61ico Rubia cordifolia 3s,30-(0H) 2;612; 
28-COOH 

Acido uncárico Uncaria gamblea 3s,68,188-(0H) 3; Herath ~·· 
A12_30-COOH 1979 

Acido dicetouncá- Uncaria gamblea 3,6-dioxo-188-0H; 
rico t,12;30-COOH 

Acido diacetil- Uncaria gamblea 3s-68-(0Ac) 2;18s-
uncárico OH;A 12 ;30-COOH 

*El número se refiere al correspondiente en la Figura l. 
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OBJETIVOS 

l. Objetivos Generales 

El prop6sito del siguiente trabajo fué realizar la investiqa

ci6n fitoqufmica preliminar de la Ciqarrilla mexicana (Zucc et. 

martius ex ~.C.) Aiello como parte de un estudio sistemático de 

algunas Rubiáceas mexicanas usadas en medicina tradicional. 

Las consideraciones 9enerales tomadas en cuenta para estable

cer dicho objetivo fueron las siguientes: 

a) Numerosas Rubiáceas mexicanas son ampliamente usadas en medici

na tradicional. 

b) Es cada vez más necesario considerar la medicina tradicional como 

una posible alternativa para resolver al"unos de los problemas 

de salud en México y por ende,cualquier pro.yecto que se aboque al 

estu_dio sistemático de algunos de los aspectos (en este caso el 

qufmico) de los recursos de que hace uso esta medicina· esta bien 

Justificado. 

c) El estudio qufmico de las plantas usadas en medicina tradicional 

por una parte contribu_yen al conocimiento de los elementos cons

titutivo-; de la flora medicinal mexicana .Y además al hallaz!lo de 

nuevos y/o conocidos agentes medicinales. 

13. 



2. Objetivos Esoecfficos 

2.1 Recopilar la información bot~~ica, etnobotánica, química y far

maco16gica de la Cigarrilla mexicana. 

2.2 Determinar la presencia 6 ausencia de alcaloides en partes 

aéreas de la planta, considerando que algunas especies de ~é

neros relacionados son ricas en alcaloides y que, previamente 

se ha reportado como dudosa presencia de los mismos en la 

Cfoarrilla mexicana. 

2.3 Fraccionar el producto vegetal mediante los rrétodos adecuados. 

2.4 Separar y purificar algunos de los constituyentes de las dife

rentes fracciones. 

2.S· Identificar mediante métodos qufmicos. espectrosc6picos y es~ 

pectrométricos las sustancias aisladas. 

2.6 Correlacionar los resultados obtenidos con la informaci6n pre

viamente descrita en la literatura en cuanto a: 

A) Composici6n qufmfca de las especies estudiadas. 

B) Actividad biol69ica de las sustancias aisladas y su posible 

relación con las propiedades medicinales de la planta. 

14. 



Constituyentes de la Cigarrilla mexicana 

(Zucc. et martius ex DC.) Aiello 

Materiales y Métodos 

l. Material Vegetal. La planta (partes aéreas) fué colectada en 

la barranca de Tolantongo. Hidal~o. el 23 de abrfl de 1986 y 

fué identificada por el Dr. ~avid Lorence del Instituto de 

Biologfa de ta UNAM. Una muestra se deposit6 en el Herbario 

Nacional (Voucher DL 5040). El material vepetal se dej6 se

car a temperatura ambiente y se cort6 en trozos pequeftos; 

posteriormente se pulveriz6 en un molino de cuchillos Modelo 

W11ey 4. 

2. Determf naci6n de alcaloides. La detenninaci6n de alcaloides se 

hizo de acuerdo a la metodologfa descrita por Harborne (Harborne. 

1984). la cual se resume en el Esquema 1. 

Como reactivos se emplearon el de Drapendorff y el de ~ayer y. 

para realizar arrbas detenninaciones. se disolvi6 una pequeft& 

cantidad de la fase org4nfca A en metanot. la soluci6n resulta!!. 

15. 

te se acidifico mediante HCl lN y finalmente se te agrego cada uno 

de tos reactivos. En ambos casos se utiliz6 un blanco y un pa

tr6n adecuado para confirmar la veracidad de las reacciones. 

3. An41isis cromatogr4ficos. Los anllisis cromato~rlficos en capa 

fina se efectuaron siguiendo las técnicas convencionales utili-



zando placas de vidrio cubiertas de gel de sílice (gel de silice 

60 GF 254 , Merck). 

Los sistemas de disolventes y los a~entes cromogénicos empleados. 

se resumen en las Tablas C y 7 respectivamente. 

4. Preparación del extracto metanólico. 3.4 Kg de partes aéreas 

secas y pulverizada de la planta se extrajeron según el procedi

miento señalado en el Esquema 2. 

16. 

S. Fraccionamiento preliminar del extracto metanólico. Una parte del 

extracto metanólico (5Re.52 g) se fracciono preliminannente media.!!_ 

te una cromatograffa preparativa en columna, utilizando como ad

sorbente gel de siliee desactivada al 30% con agua destilada (3 Kg,gel 

de silice G-60 Merck de 70-230 mallas); el proceso de elución se 

efectuó con hexano, clC1rofnmo, /lcl'Et .v metanol en diferentes por

ciones, las cuales se muestran en la Tabla 8. Se recogieron un 

total de 939 fracciones de 500 ml cada una; cada fracción fue 

analizada por cromatografía en cara fina, combinándose aquellas 

cromatográficamente.similares .. En la Tabla 8 se resumen los sis

temas de eluyentes empleados, el número de fracciones eluídas con 

cada uno de ellos, las fracciones combinadas y observaciones adi

cionales. 
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Material .Vegetal (200 g) 

Residuo Vegetal 

1) Extracción con MeOH vfa maceración 
) Filtrar 

Extracto metan61ico 

leo"''"''".!.'!......._ 
Extracto metan61ico concentrado 

lavar con varias porciones 
HCl lN (3 X 20 ml) 

Fase acuosa leida Residuo 

(fracción neutra) 

Fase b6s1ca 
acuosa 

(desea rta r) 

1) Alcalinizar con NH4oa (pH=9) 
2) Extraer los alcaloides con CHC1 3 

(3 X 20 ml) 

Fase orq6nica clorofórmica 

1
~) Secar sobre Na2so4 anhidro 
2) Filtrar 
3) Concentrar 

Fase orgánica concentrada* A 

A* sobre este extracto se real izaron las pruebas de Meyer y Oraqendorff para 
determinar la presencia de alcaloides. 

Esque!1'a l. Proceso seguido para determinar la presencia de alcaloides ~n 
Cigarrilla llleXfcana. 



Materia 1 

"' Extracto hexánico 

lconcentrar 
al vacfo 

Extracto hexánico 
concentrado 11 

vegetál pulverizado 1/ 

}"'°""" 000 ,: •• "º y 

Material Vegetal + disolvente 

I Filtrar 

Material ve9etal 

Jextracci~n con 
t1eOH (R.A) y 

Extr,acto 

_'.""il trar 

.L :¡. 
Extracto metan6lico Residuo 

ve!letal 

3.407 Kg 

jconcentrar 
al vacfo 

Extracto rnetan61ico 
concentrado §! 

V,a maceración por perfodos de 72 horas utilizando 2.5 ~ de hexano 
Cantidad total del extracto hexánico: 109 9. 
V,a reflujo 3 extracciones por 2 hr. cada una,utilizanr~ J.5 l de 
MeOH (R.A.) 
Cantidad total del extracto metanólico: 1288.5 g 

Esquema 2. Extracción de Cigarrilla mexicana. 
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Tablr 6. Sistemas de disolventes utilizados para los análisis cro
matográficos en capa fina. 

SISTEMA 
DE CDMPOS 1 CION PRDPORCION ( %) 

DISOLVENTES 

Hexano 100 

11 Hexano :cloroformo diversas proporciones 

III Clorofonoo 100 

IV Cloroformo:AcC!Et diversas proporciones· 

V Acetato de etilo 100 

VI AcOEt:MeOH diversas proporciones 

VII CHC1 3:MeOH diversas proporciones 

Tabla l. Agentes reveladores utilizados para los análisis crol'lilto
gráficos en capa fina. 

AGENTE 
REVELADOR 

Reactivo de 
Dragendorff 

Sulfato cérico 

.COMPOSICION 

2.6 g de carbonato de 
bismuto; 7 g de yoduro de 
sodio y 25 ml de ácido 
acético gl acia 1 

REFEREllCIA 

Harbome, 1984 

Sultato cérico amónico 12.ji Stalhl, 1969 
ácido sulfúrico concentrado 
22.2 ml; 350 g hielo picado. 

Para el desarrollo de color era necesario calentar por 2 minutos 
aproximadamente a llOºC. 

19. 
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N Tabla 8. Resumen del fraccionamiento vfa cro1111tografta en columna del extracto metan61tco· de la 

Ci!!!rrtl 1111 !1'8Xicana. 

Eluyente Proporci6n No. de fracciones. Fracciones Tipo de residuo Color Sabor · Observaciones 
clllnbfnadas adicionales 

Hexano:clorofonno 9:1 1- 70 4- 23 S61ido blanco parafina 
verdoso 

24- 34 Aceitoso 
35- 46 
47- 54 
55- 71 

Hexano:clorofonno 8:2 11-· 91 72- 92 S61ido blanco parafina 
aceitoso verdoso 

93-100 
Hexano:~lorofo""° 5:5 92-106 101-104 S61ido blanco parafina 

aceitoso verdoso 
Cloroforwm 100 107-159 105-108 S61ido blanco parafina 

aceitoso amorfo verdoso 
127-140 

Cloroformo 100 160-419 
Cloforomo :AcOEt 9:1 141-165 S61ido blanco parafina 

aceitoso verdoso 
166-170 
171-175 S61ido blanco parafina 

aceitoso verdoso 

+ Fracciones estudiadas 
- Fracciones descartadas 



... 
N .Tabla 8. Contfnuacf6n: Resumen del fraccionamiento vfa cromatograffa en colurma del extracto 

metan6lfco de la Clgarrlllá )llE!Xlcana. 

Eluyente Proporcf 6n !lo. de fracciones Fracciones Tfpo de residuo 
combfnadas 

Cloroformo:"cOEt 9: 1 176-181 176-181 S6lido-
quebradizo 

182-183 S6lfdo-
quebradizo 

. 184-199 S6lido-· 
quebradizo. 

200-222 S6lldo-
quebradizo 

223-2'30 561 f do-amorfo 

2'31-245 S61ido-amorfo 

246-288 561 fdo-amorfo 

259-267 S6l1do-amorfo 

268-285 Sól fdo-amorfo 

286-296 S6lfdo-amorfo 

297-312 Só 1 ido-amorfo 

313-347 Só 11 do-amorfo 

+ Fracciones estudiadas 
- Fracciones descartadílS 

Color 

blanco 
verdoso 
blanco 
verdoso 
verdoso 

verdoso 

blanco 
verdoso 
blanco 
a11Brf l lo 
amarillo 
canarfo 
ámarf llo 
canarfo 
a11Brf llo 
canarfo 
a..arfl lo 
canarfo 
amarillo 
canario 
amarl l lo 
canarfo 

sabor 

No 

No 

llo 

No 

No 

No 

No 

No 

No 

No 

No 

No 

Observacfones 
adf cf ona 1 es 

+ 

·+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 



..; ... Table 8. Continueci6n: 

. E:lu.vente Proporci6n 

Cloroformo-AcOE:t 8:2 

7.5:2.5 

7:3 
6:4 

5:5 

4:6 

+ Freccfones estudfaias 
- Fracciones descartadas 

ResU111P.n rfel fraccionamiento vfe cromatograffa en columna del extracto 

metenlllfco ·de la Cfgarrflla mexicana. 

No. de fracciones Fracciones Ttpo de resfduo Color Sabor Observaciones 
combinadas adfcfonales 

348-397 5611 do-amorfo amarf llo No + 
verdoso 

420-476 398-456 S61fdo-amorfo blanco No + 
verdoso 

457-472 561 ido-amorfo amarfllo Amargo + 
verdoso 

477-500 473-510 561 ido-amorfo amarfllo Amargo + 
verdoso 

501-519 
520-539 5llC526 Slll fdo-amorfo amarfllo Amargo + 

verdoso 
540-612 527-543 56lido-amorfo amarillo Amargo + 

verdoso 
544-556 561 ido-·amorfo amarillo 

te.nue 
Amargo + 

613-634 557-586 Slllido-amorfo amarfllo Amargo + 
canario 

587-614 Sil! ido-amorfo amarillo Amargo + 
canario 



..; 
·N Tabla ·s. Continuaci6n: Resumen del fraccionamiento vfa crOl'latograffa en columna del extracto 

metan61ico de la Cinarrllla nJ.>xicana. 

Eluyente Proporci6n No. de fracciones Fracciones Tipo de residuo Color Sabor Observaciones 
combinadas adicionales 

4:6 
3:7 635-706 615-691 Sól iilo-amorfo blanco Amargo + 

verdoso 
2:8 707-722 692-711 Sólido-amorfo blanco Aniargo + 

verdoso 
1:9 723-753 712-738 Sólido-amorfo blanco Amargo + 

verdoso 
Clorofl)rooo:AcOEt 1:9 
Cloroformo:HeOH 9:1 754-869 739-758 S611do· blanco ANrgo + 

cristalino verdoso 
AcOEtiloleOH 9:1 759-813 Sólido· 11111r111o Amargo + 

cristalino canario 
espumoso 

814-841 Sólido-· v.erde Amargo + 
espumoso 

7.5:2.5 870-905 842-900 Sólido- verde Amargo + 
espumoso 

7.5:2.5 901-904 S61ido-amorfo ambar Amargo + 
5:5 906-939 905-939 S611do-amorfo ambar Amargo + 

+ Frac e iones estudiadas 
- Fracciones descartadas 



6.0 Aislamiento y purificaci6n de los compuestos. 

6.1 Aislamiento de D-manftol, ~-

Al disolver en cloroformo la fracci6n neutra del esquema 1 pre

cipi t6 un s61ido blanquecino amorfo de p.f. 167º, el polvo anterior 

fue muy soluble en metanol caliente pero insoluble en clorofonno, 

y éter. El rendimiento total de este producto fue· de 48 mg 

y se caracterizó como manitol por comparaci6n con una muestra 

auténtica~ 

6.2 Aislamiento de .tcido oleancffico, 10 y ursólico ll· 
De las fracciones 223-456 de la .columna original Tabla 8,se ob

tuvo 33.19 g de un polvo amorfo p.f. 270-273º. 1 g de este polvo fue 

tratado con una soluci6n de 50 mg de bromo en 16 ml de meta•ol, la 

reacci6n se favoreci6 con agitaci6n magnética y calentando en baffo 

marfa; la mezcla de reacci6n se dej6 por un tiempo de 2 horas. Al 

cabo de este tiempo el crudo de reacción se trasvas6 a un vaso de 

precipitado que contenfa agu~ frfa dando lugar a la formaci6n de un 

precipitado el cual se lavó con varias porciones de agua destilada. 

Al analizar cromatogr.tficamente el sólido obtenido (1.12 g) se ob

servaron 2 compuestos. los cuales fueron separados por cromatograffa 

en columna de gel de sil ice desactivada al 30% con agua destilada; la 

eluci6n se inici6 con hexano: cloroformo (5:5), cloroformo:·AcOEt 

(8:2) y acétato de etilo 100% se recogieron un total de 122 frac

ciones de 25 ml cada una, cada fracción fue analizada por cromato

graffa en capa fina.combinándose aquellas cromatogr.tficamente simi-

24. 
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lares. De la fracción 35-66 de esta misma columna se obtuvieron 0.35 g 

de 12a-bromo-13,28-lactona oleanólica lOa en forma de agujas crista

linas de p.f. 225º;de las fracciones 110-117 de esta misma columna se 

obtuvieron 0.2 g de ~cido ursólico, 11· p.f. 278-279°. 

300 mg del compuesto lOa se reflujaron con 7.5 ml de ácido acé

tico y 1.8 g de Zn durante 3 hr. La mezcla de la reacción se filtro y 

al filtrado se le añadió hielu para producir un sólido blanco (170 mg) 

que fué colectado por filtración y lavado con agua. El polvo anterior 
C· C · .' .... r:i 

fue purificado por c. en columna"y el producto obtenido fue posterior-

mente rnetilado con diazometano; el sólido cristalino resultante del 

proceso de metilación se recristaliz6 sucesivamente de cloroformo/ 

metanol para obtener 90 mg del compuesto lOb con p.f. 198-200º. 

6.3 Aislamiento del ácido-3S-23-dihidroxi-urs-12-en-28-oico, ~. 

ácido ursólico, .!l• cucurbitacina E, 11• isocucurbitacina B, 

_14, y ~-isocucurbitacina e. 15. 

La·s fracciones 457-586 (6.0 g) de la columna original (Tabla 8). 

Se recromatografiaron en una columna empacada con 180 g de gel de 

sflice (desactivada al 10%); la elución se .inició con una mezcla 

de hexano:acetato de etilo (9:1) aumentando progresivamente la 

cantidad de acetato de etilo. Se recogieron un total de 300 frac

ciones de 125 ml cada una; cada fracción fue analizada por cromato

graffa en capa fina combinándose aquellas cromatográficamente simi

lares, en la Tabla 9 se resumen los sistemas de eluyentes emplea

dos, el número de fracciones elufdas con cada uno de ellos y las 



fracciones combinadas. De las fracciones 58-72 de esta columna 

elufda con hexano:AcOEt (7:3) se obtuvo un sólido blanco amarillen

to que luego de sucesivas recr1stalizaciones de CHCl3-AcOEt (1:1) 

originó 0.2 g adicionales de l!_, el rendimiento de ácido ursólico 

fue de 6.8 g. De las fracciones 136-160 de esta columna, eluidas 

con hexano:acetato de etilo (6:4), se separaron 100 mg de·~. de 

un s611do cristalino en forma dP.•agu.1as blancas cori _p;f_ 2a3..::2a7°· 

(MeOH). 

Oe las fracciones 115-122 .de esta misma columna cristal.izaron 

21- mg de cucur!lU'.scina f.; ll• en forma de agujas can :i. f. 230-231°, 

de las fra~ciones 123-130 de esta misma columna cristaliza~on 4 mg 

ae isocucurbitacina B, 14, como agujas de p.f .. 220-222º. Fin~lmente 

de las fracciones 131-135 cri~talizaron 50 mg de una mezcla de los 

compuestos, 14 y _!i; p. f. 204-210º. 
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Tabla 9. Fraccionamiento vfa cromatograffa en columna de las fracciones 457~586 de la columna 
original. 

Eluyente Proporción No. de fracciones Fracciones Compuestos ObservaciÓnes 
combinadas aislados adiciona les 

Hexano/AcOEt. 90:10 29 1- 29 

Hexano/AcOEt 80:20 27 30- 57 

Hexano/AcOEt 70:30 56 58- 72 .!!. 561 ido blanco 

73-114 

Hexano/AcOEt 60:40 132 115-122 ll S61ido cristalino blanco 

123-130 .!!. S61ido cristalino blanco 
en fonna de agujas 

131-135 14 y li S611do cristalino 

136-160 g S61ido cristalino blanco 
en fonna de agujas 

161-247 

Hexano/AcOEt 50:50 27 248-275 

AcOEt 100 14 276-290 



7. Caracterizaci6n de los compuestos aislados. 

7.1 Detennfnaci6n de las constantes ffsicas y espectrosc6picas. 

Los puntos de fusi6n fueron medidos en un aparato Fisher-Johns 

y no est4n corregidos. Los espectros r.R. fueron registrados en un 

instrumento Nicolet FT-IR 5X de un s~lo haz. en pastilla_ de KBr o 

en soluci6n de cloroformo por el señor Alejando Correa de la Compa

ñfa Negromex. Los espectros de RMN1H se detenninaron en un espec

tr6metro FT-SO Varian utilizando como disolventes COC1 3 y/o DMSO-d6 
y como referencia interna TMS. Los espectros U.V. se obtuvieron 

en un espectr6metro de doble Haz Hitachi 2205. 

Los espectros de masas fueron obtenidos en un aparato Hitachi 

Perkin-Elmer RMU 60 en el Instituto de Qufmica de la UNAM. Las ro

taciones 6ptfcas fueron determinadas en un polarfmetro Perkin-Elmer 

241. 

7.2 Preparacf6n de derivados. 

7.2.l Acetflaciones: para fo~mar los derivados acetilados de los 

productos aislados se empleó l ml de anhfdrido acético y 1 ml 

de pfridina por cada 100 mg de producto. En todos los casos la mez

cla de reaccf6n ·se dej6 por 12 horas a temperatura ambiente; pasado 

este tiempo la mezcla de. reacci6n se le adicion6 hielo con el fin de 

hidrolizar el exceso de anhidrido acético. Posteriormente se extra

jo con CHC1 3 (2 veces) y la fase clorof6nníca así obtenida se lavó 

primero con· una so1uci6n de HC1 lN, y luego con una solución de bi-

. m. 



carbonato de sodio al 10% (2 veces) y,por último con agua destilada. 

La fase orgánica resultante se secó sobre sulfato de sodio anhidro, 

se filtró y se evaporó a sequedad obteniéndose asf los productos 

acetihdos. 

A continuación en la Tabla 10 se resumen los compuestos que 

fueron acetilados asf como la cantidad de producto, y los puntos de 

fusión de los compuestos obtenidos. 

Tabla 10. Preparación de derivados acetilados. 

Compuesto Cantidad Producto Cantidad punto de fusión 
del compuesto de producto 

obtenido 

.! 100 mg 9a 90 mg 105-109° 

!?.. 13 mg 12b 10 mg 118-120° 

ll 20 mg 13a 17 mg 

29. 

7.2.2 Metilación. Para obtener los derivados metilados de los productos 

aislados se utilizó una solución etérea de diazometano •. Por cada 

100 mg de producto a metilar seutilizil"On 20 ml de una solución de dia

zometano preparada con 4 ml de una solución acuosa de hidróxido de 

potasio al 50%, 20 ml de éter etflico y 2 g de !1-nitroso-!!-metil-urea. 



En todos los casos el producto a metilar se disolvi6 en 10 ml de eta

nol 6 en 10 ml de fter, y la mezcla se dejÓ reaccionar a temperatura 

ambiente durante ·12 horas. 

A continuaci6n en la Tabla 11, se indican los compuestos so

metidos a metflaci6n, asf como la cantidad de producto, y los puntos 

de fusi6n de los compuestos obtenidos. 

Tabla 11. Preparaci6n de derivados metilados. 

Compuesto Cantidad Producto· Cantidad Punto de fusi6n 
del compuesto de producto 

obtenido 

.!Q. 100 mg lOb 100 mg 198-200ºC 

E 25 mg 12a 20 mg 205-210ºC 

.!1 30 mg lla 20 mg 168-171°C 

7.2.3 Formacf6n del acet6nfclo del compuesto, 12c. 

A 25 mg del compuesto, 12a, se le adici0,1aron 3 ml de acetona anhj_ 

dra (para lo cual se le adicion6 C1 2Ca, se puso a reflujar 1 hr. y 

posteriormente se destiló)y 2 gotas de ácido sulfúrico concentrado. 

La mezcla resultante se dej6 en agitación por 1 hora, posteriormen

te el· producto ob~enido; disuelto se purific~ mediante una pequeña 

columna con alumina básica. 
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RESULTADOS Y DISCUSION 

Del extracto metan61ico de las partes aéreas de la Cfgarrilla 

·mexicana (zucc. et martius D.C.) Aiello, .luego de un fraccionamiento 

preliminar vfa una cromatograffa preparativa en colullYla sobre gel de si

lt:e y, posterior recromatograffa en columna de algunas de las frac-. 

ciones originales, se aislaron: tres ácidos triterpénicos pentacf

clicos, tres cucurbitacinas y el poli alcohol manitol. 

Los icidos triterpénfcos obtenidos fueron: el icido urs61fco, 

l!.• el ácido olean6fco, .!Q., y el icido 36-23-dihidroxi-urs-12-en-28-

oico, !f., representando este último un nuevo producto natural. Los 

cucurbitanos fueron caracterizados como la cucurbitacina E, .!,!. la 

iso-cucurbitacina B, 14, y la .!!!1.-isocucurbftacfna B, ~- Los ren-

dimientos de cada uno de estos compuestos se resumen en la Tabla ig_. 

En general la caracterización de los compuestos aislados se 

hizo mediante métodos qufmicos y espectroscópicos. 



Tabla 12. Rendimientos de los compuestos aislados. 

COMPUESTO 

~ 

10 

ll 

g 

ll 

14 

1§_ y .!!. 

. . .. ~ ... 

CANTIDAD DE 
COMPUESTO EN 
588.52 g DE 
EXTRACTO (g) 

0~3734 

2.998 

6.838 

O.lOD 

0.0210 

0.014 

0.024 

+-.··--.· --·· -

CANTIDAD REFERIDA 
AL EXTRACTO TOTAL 
1288.5 g (g) 

0.817-6 

6.5640 

14.971 

0.2189 

0.04597 

0.028 

- .. 

% EN RELACION . 
A PLANTA SECA 

. 0.0239. 
' -;'.. ') ~ ., 
0.2069 .. 

0.43940 

0.00643 

0.00135 

0.00064" 
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l. Identificación del 4cido 3s-23-dihidroxi-urs-12-en-28-oico. 

Compuesto, 12. 

El compuesto g se aisló al recromatografiar las fracciones 457-

586 de la columna original según se indica en la Tabla 9 y, se obtu

vo como un sólido blanco cristalino en forma de ·agujas p.f. 266-268º. 

ópticamente activo. parcialmente soluble en cloroformo y soluble en 

metanol. Su f6nnula molecular se estableció como c30H48o4• 

Las constantes ffsicas y espectroscópicas utilizadas en su caraf_ 

terización se resumen en la Tabla 13. 

El espectro U.V. (Espectro,E-1) mostró sólo kbsorción terminal y 

el I.R. (Espectro,E-2) presentó bandas caracterfsticas para grupos 

hidroxilos de alcoholes primario y secundario {3450. 3389, 3365, 

1041 y 1100 cm-1), 4cido carboxfl ico (3000-2500 y 1702 cm-1) y doble 

l'igadura (1640 cm-1). 

El espectro de masas (Espectro,E-3) presentó un ión molecular a 

rn/z 472 y, otros picos importantes se observaron a m/z 454 (M-18), 

249. 248 (pico base), 223, 205 (223-18), 203 (248-COOH) y 133. El 

pico intenso a m/z 248 es tfpico de 4cidos triterpénicos del tipo 

612 oleanenos 6 612 ursenos y resulta de una ruptura de tipo retro

Diel s-Alder como se indica en la Figura 2 (Ogonkoya, 1981). 

Por tratamiento con diazometano y anhidrido acético-pfridina 

se obtuvieron el éster metflico 12a y el diacetato 12b respectiva

mente, confirmando qufmicamente la presencia de un 4cido y de los 

grupos carbinólicos en la molécula; las propiedades espectroscópi

cas de estos derivados también se resumen en la Tabla 13: 
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;i Tabla 13. Constantes ffsicas y espectrosc6p1cas del (4c1do 3a-24-d1h1droxi-urs-12-en-28-otco,12,Y su acet6nldo 
12c. 

p.f. 

U V AMeOH 
• • max 

I.R. :~ cm-1 

EMIE m/z (S) 

RMH1H 
(81Hlz CDCl 3-DMSO-d6) 

266-268º 

204 (3.6D6D), 280 (2.0497) 

3450, 3389, 3365, 2944, 2925, 1702, 
1463, 1379, 1041 

472 (1.1, M+). 454 (0.6. M-18), 446 
(0.3), 441 (0.3), 249 (17.7), 248 
(100), 223, 205 (223-18), 203 (46.3, 
248-COOH), 175 (12), 133 (30.7) 

0.84 (s, 6H, H-26, H-24), 0.90 (d, 3H,J=6Hz 
H-29), 0.96.(d~,JH, H-30), 1.08 (s, 3H, 
H-25), 1.13 (s, 3H, H-27), 2.17 (d, lH, 
J=llHz. 11-llJ). 3 .29 (d. lH. ,J=ll .5Hz. 
H-23), 3.60 (d, lH, J=ll.51fz, H-23), 
3.57 (dd, lH, J=6,llHz, H-~). 5.20 (m, 
lH, H-12) 

2928. 2857. 1718. 1601, 1458. 1382. 
!ZSS, 1192, 1164, 1111, 1064, 1029, 
;ooo, 957, 911, 861, 82B 

•0.74 (s, 3H, H-26), 0.83 (s, 3H, 
!'-24), 0.90•(4", 3H, H-29). 0.95 
{d'; JH, H-30), 1.05 (s, 3H, H-25), 
l.10 (s, 3H, H-27), 1.41 y 1.44 
(s. 6H, metilos de 1soprop111deno), 
;'!<! (d,IU, J-•lltlz,H-18), 3.45 (sa, 2H, 
!'-23), 3.58 (s, 3H, -OCH3), 3.6 
sa, H-3), 5.24 tn, lH. H-12). 
~ Señal sobrepuesta 
• CDCl J 



Tabla 13. Cont1nuac16n. 

p.f. 

l.R. KBr- cm-1 
max 

EHIE m/z (S) 

RMN1H 
(80tlfz .a:x:13-l:IEÓ ~l 

205-210ºC 

3500, 2987, 2957, 1718, 1460, 1380, 

1040 

486 (1.0, M+), 468 (0.5), 426 (l)r 

262 (100). 224 (15). 203 (30). 189 

(21), 187 (60), 133 (40) 

o.es (s, 3H,.H•24).0.83 <s.-JH.~),090.(d,JH.~. • 

H-29), o.96 ,J~ .. JH, H-30), 1.oS· ca, lH 
H-25), 1.Ú (a, 311, H-27), 2.lS" (d, U! 

Jm 11 Hz, H-18), l.29 (d,lH, J~11.s HZ, 

H-23), 3.60 (d, UI, J=ll.5 Hz,H-23), 

3.59" 1 cid, lH, J=u:·¿'Hz, n-ll, 5.2/ 

(m, lH, H-12) , 3.59 (e, 3H, OCH3) 

* E~J:O reoist.rado en CDC13 

ªsellal sobrepuesta 

118-120ºC 

3020, 2950, 1724, 1731, 1605, 1459, 

1370, 1260, 1029, 

556 (0'.5,11+),512 (0.5). 496 (3). 

436 (3), 249 (23), 248 (96),203 

(25),202 (3), 189 (50), 133 (20)," 

43 (100) 

o. 75 Is, JH, H-26), 0.81 (s, 3H, 
H·-24)~ .0.89 (il1 , 3H, H-29), 0.96 

(d1 , 3H. H-30), 1.05 (s, 3H, H-25). 

1.22 (s, 311. H-27), 2.00 (s. 3H, Ac-), 
2.03 (s, 311 •. Ac-), ·2-:11 (d, Úl, 
J=llHz, H-18), 3.65 (d, lH, J~ll.5Hz, 
H"23), 3.-90 (d, lH, J=ll.5Hz, H-23), 

4.74 (dd, lit, J=ll.6Hz, H-3), 5.25 

(m, lH, H-12). 



HO 

OOH 

HO ~-C-H-3--~ ~A. ~ C~2 
H~--HO ~ . 2 . , 

m/z 223 HO--' 

• 
1 
1 

~"-B 
,.....--VOOH 

m/z 248 

___ :.. 

205 

• 

~
. 

+ 
. . ~ ~. Cff.2 ruptura•~ : 

del anillo .E ~- . 

m/z 203 m/z 133 

Figura 2 . Patr6n de fragmentac16n tipo retro-Diels-Alder del Compuesto li. 
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El espectro de RMN 1H (Espectro,E-4) penniti6 comprobar fnequf

vocamente que el compuesto ig_ era el fcido de un triterpendiol con 

esqueleto básico del tipo ¿12-urseno (Cheung, ~~. 1969) ya que 

se observaron señales para: 

l. Seis metilos a .s 0.84. o .. , 0.96, , .nll v 1.13 

2. Un prot6n metfnfco a 6 2.17 (d. J=llHz) caracterfstico del 

H-18 de un fcido urs-12-en-28-oico. 

3. Un sfstema AB centrado en .s 3.30 (.s. 3.29 y .s 3.60. J~ll.5Hz) 

tfpfco de un hidroximetileno. 

4. Un doble de doble a 6 3.57 (J•ll.6Hz) correspondiente. al 

prot6n base de un alcohol secundario. 

5. Un multfplete a .s 5.20 asignable al H-12 de la estructura 

tfpo •. 

Una vez establecido el esqueleto básico del compuesto y encon

trado los elementos estructurales adicionales que satisfac1an·1as 

exigencias de la f6rmula molecular, solo restaba por asignar la dis

posici6n y estereoqufmica de los grupos carbin6licos prfmarfo y se

cundario. En este sentido, el fracpnento a m/z 223 en el espectro de 

masas de !,g_ (E-J. Figura 3) y la formación del acetónido. estable, 

12c, por tratamiento de 12a con acetona anhidra .V &e ido sul fúrf co 

concentrado. indicaron que la disposici6n relativa de los grupos 

hidroxilos oodrfa ser cualquiera de las señaladas en las estructuras . 

parciales A.'Jy C de la Figura 4• A. By C satisfacfan la relación 
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HO 

HO 
H e 

Ffgura 4. Disposición relativa y astereoqufmica de 1os grupos car

bin61icos primario y secundario. 
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l,3-diol requerida para la formaci6n del acetónido y eran consisten-· 

tes con el patrón de acoplamiento observado para el protón base del 

alcohol secundario (dd, J=ll,6Hz). 

En base a consideraciones biogenéticas, asf como la comparación 

39. 

de los desplazamientos qufmicos de los protones de los metilos C-23, 

C-24 y C-25 con aquellos del ácido urs61ico permitieron descartar.en 

principio, la posibilidad A. De las estructuras parciales restantes 

Cera la más factible debido a la estabilidad de 12c y, a los despla

zamientos qufmicos observados para H-3, H-23 y los metilos del grupo 

isopropiledeno en el del compuesto 12c (Tsuda, ~!L.· 1974). En la 

Figura 5 se ilustran los tipos de acetónidos que·originarfa el 1,3-

diol de las estructuras parciales B y C de la Figura 4, respectivame.!! 

te, asf como los desplazamientos qufmicos que se esperarfa para los pr!!_ 

tones señalados de acuerdo a modelos conocidos (Tsuda, ~~. 1974; 

Ta_kani ~!h. 1977). Como se puede apreciar, los desplazamientos 

qufmicos y la multiplicidad de las señales para los protones del ace

tónido resultante de la estructura parcial e coinciden con los observ-ª

dos para el acetónido 12c; en tanto que, los correspondientes a la es-

. tructura B no son concordantes. Por otra parte, el acetónido de la es

tructura B serfa un tanto inestable debido, a las interacciones entre 

uno de los metilos del grupo isopropilideno y el H 2-s y, asf como en

tre los metilos 24s1y 10. En consecuencia su for~ación requerirfa 

condiciones más drásticas que las.utilizadas para la obtención de 



o"~h.A ~· 
/o~H 

'-...V H 3.s-3.6 m 
1.44 1 

casi una. señal 

(A=lHz) 

ESTRUCTURA PARCIAL DEL ACETONIDO C 

3.2"d 

4 .o d 

J= 12 

3.4-3.6 111 

ESTRUCTURA PARCIAL DEL ACETONIDO B 

Figura 5. Tipos de acet6nidos que Tormarian las estruccuras parcia

les A y B de la Figura 4. 
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IB. (Tsuda tl,_ .!L_, 1974). 

En concordancia con la disposicf6n y estereoqufmica propuestas, 

se encontraban los desplazamientos qufmicos observados para H-3 y 

H-23 en 12 y 12b (Cheung il_,_ ~. 1969; Tsuda ~!.L.• 1974). 

En base a la discusi6n anterior se identffic6 al compuesto 12 

como el &cido 36-23-dihidroxi-urs-12-en-28-oico, el cual representa 

un nuevo producto natural. 

La estructura de .!l.Y sus derivados se indican en la Figura S. 

30 

RO 

E R R' = R" = H 

12a R R" = H, R' = CH3 
fil R = R" = Ac , R ' = H 

Figura 6, Estructurasael compuesto,gy sus derivados. 
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2. Identificación del ácido olean61ico 10 y del ácido urs61ico 11· 

De las fracciones 223-347 de la columna de la Tabla 8 se obtuvie

ron 33.19 g de un sólido amorfo, p.f. 270-273°. las caracterfsticas 

espectroscópicas de este compuesto eran las tfpicas de un ácido tri

terpénico pentacfclico del tipo oleaneno 6 urseno. 

a) En el espectro I .R. (Espectro.E-U) al igual que en el compues-

to 12, se observaron bandas caracterfsticas a 3443 y 3423cm"'1 (OH~ 

.libre), 3050-2500 cm-1 (OH de carboxflo). 2927 cm-1 (estiramiento 

C-H), 1693 cm-1 (C=O de ácido), 1633 cm-1 (olefina). y 1386 cm:1 (~~u

pos qem-dimetilo). 

42. 

b) En el espectro de RMN 1H (espectro,E-13)" se observaron obsorciones ·para 

un protón vinflico trisustitufdo a 5 5.25 (t, lH) y para un protón 

base de alcohol secundario a .s 3. 17 (m); finalmente en la zona 

comprendida entre8 0.75-1.25 se encontraban sei'lales para 7 

metilos. 

c) El espectro de masas (Espectro,E-12) presentó un i6n molecular 

a m/z 456 (c30H48o3) y un pico base a m/z 248. Este último fragmento 

resulta de una ruptura retro-Diels-Alder que como ya se se"a16 es ca

racterfstica de un triterpeno pentacfclico del tipo urseno o oleaneno 

con una doble ligadura entre C-12 y C~l3. 

La comparación de este producto con muestras auténticas de ácido 

olean61ico 6 ácido urs61ico demostraron que el compuesto no era nin

guno de ellos. sino más bien, una mezcla de los dos 6. de otros com

puestos diferentes con la misma estructura b5s1ca. 



Para resolver la mezcla en sus componentes individuales se de

cidió derivatizar el 6 12 oleaneno presente bajo la forma de una 

bromolactona (Radzan, ~.!L.· 1932; Lewi s, il:_ tl,_, 1983), tal co

mo se indic6 en la sección experimental. Posteriormente·se pudieron 

separar cromatográficamente la bromolactona del ácido oleanólico, 

lOa y el ácido ursólico .!!· La bromolactona lOa se transformó en 

ácido oleanólico lQ. por tratamiento con Zn. en medio ácido. 

El ácido 10 finalmente fué caracterizado como ácido oleanólico, 

bajo la fonna de su éster metflico, lOb, por comparación con una mueÉ.. 

tra auténtica. Igualmente el ácido l!. se identificó como ácido ursó

lico siguiendo los métodos clásicos (IR, RMN 111,c.c.f.) por comparación 

con una muestra original. Las reacciones que nennitieron la obten

ción del ácido oleanólico y del ~cido ursólico en fonna pura se se

ñalan en la fioura l y, las constantes ffsicas y espectroscópicas de 

los compuestos lOa, lOb y.!! se indican en la Tabla 14. Los espec

tros correspondientes se encuentran ilustrados en el apéndice al fi-

nal de la tesis. (loa ·E-1 , E-1· , E

E-1 ·, E-1° ). 

lOb E-2, E-2; !!E-1 
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30 29 

HO . 
Acido oleanólico /

2~ 

1) Brz/MeOH 
1:;, 2 hr. 

2) Cromatograffa · 
sobre silica gel 
30 + 

HO 

Ac ido ursól i co 

29 30 

2•1 
Bromolactona olean6lica 

30 . 

2~ Acido urs6lico 

Figura 3. Reacciones de formación de la sr'omolactona olean6ica. 

HO 

30 

Acido olean6li co 10 

l 
l) diazometano/éter 

29 30 

"cti9-·, ~;7 
HO)~'\' . ·. 

' H 23 2~ Ester métii1co del ácido 
olean61 ico · 

lOb 

.... 
U1 



3. Identificación de la cucurbitacina E (Compuesto g). 

De las fracciones 115-122 de la columna de la Tabla 9 se obtuvó 

un polvo cristalino de f). f. 230-231º soluble en metanol, parcialmente 

soluble en acetato de etilo, cloroformo y acetona. Sus constantes 

ffsicas y espectroscópicas se resumen en la Tabla l2.· 

Su fórmula molecular se estableció como c32H44o8 que oennite un 

fndice de insaturaci6n de 11. Su espectro IR (Espectro E-23)mostr6 

bandas caracterfsticas para: l. grupos hidroxilos {3505 y 3371 cm-1), 

2. carbonilo de éster (1720 cm-1). 3. cetona en anillo de 6 miembros 

(1689 cm-1), 4. cetona a,a fnsaturada (1682 cm-1), 5. doble liqadura 

de un sistema diosfenol (1664 cm-1) y doble linadura conjugada 

(1630 cm~ 1 ). El espectro de U.V. {Espectro E-~confirm6 la presen

cia de un sistema diosfenol con la banda a 268 nm. 

El espectro de RMN1H {Espectro E-25) presentó las siguientes ca

racterfsticas: 

a) A campo alto se observaron señales para 8 metilos a o0.97, 1.05, 

1.24, 1.35. 1.37, 1.42, 1.54. 

b) Una señal para acetato a· 5 2 • 

e) Un multiplete centrado en 6=4.27 asignable al protón base de un 

alcohol secundario. 

d) A 6=5.67 y ó=5.92 se observaron 2 multipletes atribuibles a pro

tones vinflicos trisustitufdos. La señal a ó 5.92 era consisten

te con la presencia de diosfenol. 

e) Finalmente, se observó un sistema AS caracterfstico de una doble 
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Tabla 15. Constantes ffslcas y espectroscópicas de la cucurbitacina E, g, y su derivado triacetilado,13a. 

p.f. 

UV. ~:~H (log E) 

I .R. v~:~ (cm- 1) 

EMIE m/z (%) 

RMN1H 

(80MHz, COC1 3 ) 

13 

230·23lªC 

_206 (1.6343), 234 (2.5764), 268 (1.548) 

3505, 3371. 2980, 2959, 1720, 1682, 

1689. 1664. 1630. 1402. 1368. 1258. 
1232, 1126, 657, 614 

496 (M-60, 4), 478 (M-18, 1), 401 

(1). 383 (1). 164 (14.7). 113 (ll.7). 

96 (100), 43 (20.1) 

3500, 2981', 1725, 1682. 1665, 

1630. 1400. 1365. 1259, 1230, 

1125. 650 -

0.97 (s. 3H. H-9), 1.05 (s. 3H, H-13), 1.01 (s, 6H), 1.22 (s, 311), 125 

1.24 (s, 3H, H-28), 1.35 (s, 3H, H·2!l), :(s;:3H), 1.31 (s,,3H),l.39 (s, 

1.37 (s, 3H, H-30), 1.42 (s, 311, 11·21), .. _)~J .• l.54 (s, 611)'. _1.84 (s, 3H, 

l.54 (s, 6H, H·26 y H-27), 2.0 (s, 3H;.;:·- ;:oAé·l6),-L99.(s;,,·.3H,:Ac-25), .-

~~:2~~ ~6~ :4~ .~~· <~: · l~: l~~¿ > :-~~9~111 cm~ /;f>,.~{m ~:; -~~~<t~i~: ~{~~. 1~\!1i'~ _. 
lH; H-1), 6.43 (d, lH, J=l5Hz. i-1-23); ::.1_m:<111.:H10>;.,5._17(m, lH, fl-16), 

7 .05 (d, lH, J=l511i', H-24) 5.7i (n1, Hi., 11·6), 6.33 (m, lll, 

·1ié1), 6°.37 (d, lll;.J=l5flz, H-23), 

7,Í3 (d, ÚI, J=lSHi, 11~24) 

r 
-~ 



ligadura ~ disustitufda a .s 0 6 .43 (d, J=l5Hz) y o 7 .05 

(d, J=l5Hz). La ausencia de prot6n base de éster y la presencia 

del sfngulete a 2 ppm claramente indicaban que el acetato presen

te en la molecula era terciario. 

La acetilacf6n del compuesto 11,. en condiciones usuales permi

ti6 obtener el derivado triacetilado 13a. El espectro de RMN 1H (es

pectrc E-25) de e~te derivado, además de la seilal correspondiente 

al metilo del acetato terciario de g, ·aparecieron 2 sella les adiciona

les a o 1.84 y 2·.17. Asimismo se pudo apreciar que las señales cS 4.27 

y 6 5.92 en el espectro del compuesto, !!• se encontraban· desplaza

das a 6 5.17 y 6.33, respectivamente,confirmando definitivamente la 

presencia del diosfenol y de un alcohol secundario en g. 
Los elementos estructurales encontrados hasta el momento se re-

sumen en la Figura 7 y C<!'TIO se puede observar 7 de los 8 oxfgenos y 

7 de· las 11 fnsaturacfones requeridas por la f6rmula molecular habfan 

sido asignados. 

El gran número de seilales para metilos observados en los espec

tros de RMN 1H, el número de 'tornos de carbonos requeridos por la 

f6rmula molecular (32), asf como las 4 insaturaciones restantes per

mitieron inferir que el. compuesto g, era un triterpeno tetracíclico. 

El análisis detallado del espectro de masas (E-24) permiti6 compro-

bar que efectivamente, g, era un triterpeno del tipo cucurbitano, 

cuya estructura base se indic6 en la Figura 1, .estructura 1· 

La información del espectro de masas que sustentó la hip6tesis 

anterior se resumen en la Figura 8, y los aspectos más importantes 
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50. 

HO 

ROMPIMIENTO FRAGMENTO m/z ORIGEN 

a-----b 133 112+H, C6H302 
95 113-HzO 

c-----d 164 
331 392-H-60 

e-----f 356 
139 199-60 

. 121 l99-60-H20 

g-----h 401 
383 401-H~O 
358 401-4 

96 .155-60+H 

f-----j 496 
60 

Figura 8. Esquema de fragmentación de la cucurbitac~na E (Compuesto,1ª_). 



fueron los siguientes: 

1) La presencia del fragmento a m/z 164 resultante de. la ruptura 

d-c (Figura 8) permiti6 concluir que el sistema diosfenol se en

contraba en el anillo A y que entre C-5 y C-6 se encontraba la 

doble ligadura trfsustftufda (Audier ~!!.:.· 1966). pudfendo 

entonces escribirse la estructura parcial que se indfca en la 

Figura 9. 

HO~ O. ~ . 
' 

Figura 9. Estructura de los anillos A y 8 del compuesto 11.· 

b) El fragmento a m/z 401 (M-155. c24H33o5). resultante de la frag

mentaci6n h-g de la Figura s. permiti6 concluir. que el acetato 

terciario estaba ubicado en la posici6n C-25. Sf el acetato se 

hubiese encontrado en la posici6n c-20. que era la otra alterna-

tf va. el fragmento anterior se hubiese observado a m/z 460. Por 

otra parte este mismo fragmento a m/z 401 sugiri6 que en la po

sici6n C-20. se encontraba un hidroxilo terciario. (Cunean ~ !l:_, 

1968, Arisawa ~ !!.:.• 1984). Con este grupo hidroxilo en C-20 
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se complementaba el namero de oxfgenos establecidos por la f6rmu-

1a molecular. 

52. 

e) El 16n a m/z 9& (p1co base) resultante de las rupturas h-g y j-i. 

estaba en concordancia con la ubicaci6n del acetato terciario en C-25 

y con la presencia de la cetona ·a.B insaturada en la cadena lateral. 

En basa a la discusi6n anterior se pudo proponer la estructura 

da la cadena lateral como se indica en la Figura 10.· 

.-.o 26 

Figura 10. Estructura da la cadena lateral del compuesto .!!· 

La asignaci6n dal hidroxilo secundario en C~l6 se hiz6 en base al 

prot6n de acoplamiento observado _para la'senal a 5.17 ppm en el es

pectro de RMN1H de 13a. Como se puede apreciar en el Espectro ~ 

esta senal aparece como un triplete (J=7.5Hz), lo cual solo.era 

factible si el oxhidrilo estuviese a orientado en la posici6n 16 



(Arisawa !..!.:.. !L_, 1984; Hylard !h !L.•. 1986; Cattel !i:.. !L_, 1978; 

J.n!!.!:. a11a). La d1spos1c16n del carbonilo restante en la pos1c16n 

11 se h1zc sobre cons1deracfones biogen4t1cas (Lavie !i:..!l:..· 1971). 

Cons1stente con esta ub1cac16n del carbonilo era el doblete, (par

te de un s1stema AB) que observaba pa~a uno de los protones de H-12 

a a 3.20 (J=l6) en el espectro de 13a. 

En base a la discusión anterior se pudo concluir que ta estruc

tura de 1 compuesto lli era 1 a cucurbi tac.1 na E, cuya estructura se 

1ndica en ta Figura 11. 

13 R = R' = H. 13a R = R' "' Ac 

F1gura 11. Estructura de la cucurbitacina E, compuesto~. y cucur
bitacina E trfacet11ada compuesto 13a. 

La evidencia definitiva se tuvo al comparar su espectro IR con 

aquel de una muestra auténtica y que proporcionará gentilmente el Dr. 

Casaddy de ta Universidad de Purdue. 
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4. Identificaci6n de la iso-cucurb1tacina B (compuesto, 14). 

De las fracéiones 123-130 da la colun11a de la Tabla ! se obtuv6 

un s61ido cristalino en forma.de agujas de p.f. 219º ·, soluble en 

metanol, parcialmente soluble en acetato de etilo, cloroformo yace

tona. Las constantes ffsicas y espectrosc6picas utilizadas para 

1dentificaci6n se resumen en la Tabla 16. 

Su_ f6rmula molecular se estableció como c32H46o8 que permite 

un fndice de insaturaci6n de 10. 

El espectro de I.R. (Espectro E-27) era similar al del compues

to, !1_, diferenciándose fundamentalmente en la ausencia de la señal 

a 1664 cm-1 • Igualmente el espectro de RMN 1H (Espectro E-29) era se

mejante, observándose también: 

a) Seriales para 8 metilos a .s 0.81, 0.96, 1.18, 1.26, 1.32, 1.41, 

1.54. 

b) Una señal para acetato a .s 2.0 

c) Una señal para hidroxilo intercambiable con agua deuterada a 

6 4.25. 

d) Un multiplete centrado a .s 4.33, integrando para un protón asig

nable a la base de un alcohol secundario. 

e) Un multfplete a 6 5.92 atribuible a una doble ligadura trisusti

tufda. 

f) El sistema AB de la doble ligadura trans disustitufda a 6 6.42 

(d, lH, J=l5.6Hz) y 6 '7.07 (d, lH, J=l5.6Hz). 
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Tabla 16. Constantes ffs1cas y espectrosc6picas de la isocucurbitacina B, !!Y la l!f.!-isocucurbitacina B, li 

p.f. 

l.R. :~ cm-l 

EMIE m/z, (X) 

RMN1H 
(BOMHz, CDC1 3) 

219ºC 

3565, 3511, 3463, 2968, 2929, 1721, 
Ui94, 1627, 1258, 1127, 1023, 989. 

(Espectro 27 ) 

498 (M+-60, 3.4), 480 (M+-60-18, 1) 
403 (2), 385 (4), 369 (1), 219 (1), 
203 (1), 164 (4), 113 (24), 97 (10), 
96 (100) 

O.Bl (s. 3H·, H-19), 0.96 (s, 3H, H-18), 
1.18 y 1.26 (2s, 6H, H-28, H29), 1.31 
(s, 3H1 H-30), 1.41 (s, 311, H-21), 1.54 
(s, 6H, H-26, H-27), 2.0 (s, 3H, Ac-25), 
3.89 (brs, lH, H-3), 4.24 (brs, 1H,Ol-3l, 
1nterc11111b1abla o2o), 4.33 (•, lH, H16>, 
5.90 (m, lH, H-6), 6.42 (d, lH, J=15.liHz, 
H-23), 7.07 {d, lH, J=15.6Hz, H-24) 

. ll* 

204-210ºC 

3565, 3511, 3463, 2968, 2929, 1721, 
1694, 1627, 1258, 1127, 1023, 989 

(Espectro ) 

498 ·(M+-60, 3.4), 480 (M+-60-18, 1), 
403 (2), 385 (5), 369 (1), 219 (1), 
203 (1), 164 (4), 113 (24), 97 (10), 
96 (100) 

o.as y o.96 (2s, 6H, H-19, H-18), 
1.07 y 1.26 (2s, 6H, H-28, H-29), 
1.31 (s, 3H, H-30), 1.41 (s, 3H, 
H-21), 1.54 (s, 6H, H-26, H-27), 
2.0 (s, 3H, Ac-25), 4.11 (s, lH. 
H-3), 4.24 (brs, lH, H-20 1ntarcam
b1able o2o), 4.33 (m; 1H,J•7.4Hz, 
H-16), 5.9 (m, lH, H-6), 6.42 (d, 
lH, J=l5,6Hz, H-23), 7.07 (d, lH, 
J=15.6Hz, H-24) 

*Se sustraen las seftales correspon
dientes a la isocucurbitac1na, 6 • 



Como diferencia fundamental se observ6 un singulete a o 3.85 

que de acuerdo al desplazamiento qufmico debfa ser la base de un 

prot6n unido a una funci6n oxigenada; posiblemente un hidroxilo. 

Los elementos estructurales hasta ahora mencionados eran casi 

iguales a los mostrados en la Figura 7. solo que en lugar del dios

fenol. el compuesto 1i posefa una funcidn carbin61ica secundaria 

adicional. 

El espectro de masas confirmÓ_ que, 14._era también un cucurbita

no ya que se observaban los fragmentos que se resumen en la Figura 

12. La naturaleza de la cadena lateral se hizo en base a las con

sideraciones mencionadas para el compuesto.lb.Y la posición de uno 

de los hidroxilos secundarios se asign6 igualmente en C-16 en base 

al patr6n de acoplamiento observado para la señal a o 4.33. la 

asf9nacic5n del ot_ro hidroxilo secundario en el anillo A se hizo 

considerando el pico a m/z 166 el cual se originó de una fragmen

taci6n de tipo retro-Diels-Alder (Audier lli !.L.. 1966). El f6n a 

miz 166 permitid entonces proponer la est.ructura parcial de la 

Figura 13. 

Figura 13. Estruc-tura del anillo A del compuesto li· 
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ROMPIMIENTO 

a-----b 

c-----d 

e-----f 

g-----h 

f-----h 

FRAGMENTO m/z 

113 

95 

367 

116 

358 

121 

404 

385 

96 

498 

60 

.!! R " a•Off 
}!. R " a-OH 

ORIGEN 

114-H 0C6H10o2 
114-H-HzO 

444-H20-59 

199-60-H20 

403 + H 

403-H20 

15S-60+H 

Figura 12. Esquema de fragmentaci6n de los compuestos 14 y .!É_. 
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La disposfcf6n del grupo carbonf lo en 2 y del hfdroxflo en 3 

se hfzo en base al sfngulete observado a a 3.85 en el espectro de 

RMNlH, para el H3• 

El pfco a.m/z 334 resultante de una fragmentacf6n del tfpo Me· 

Lafferty (Figura 14) parmftf6 en esta caso ubfcar inequfvocamanta ttl 

carbonflo en C-11 (Audfer). 

/ 

Ffgura 14. Fonnacf6n del 16n a m/z 334 por una fragll!l!ntacf6n da ti

po Me Lafferty. 

El conjunto da la discusf6n anterior permftf6 caracterizar el 

compuesto, 11_, como la fsocucurbftacfna B; la cual resultó fd,ntica 

en todos sus aspectos a una muestra patr6n también proporcionada por 

el Dr. J. Cassady._ 
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· S. ldentiffcaci6n de la 3-..!!!!.-fsocucurbftacina {Compuesto,.!!,). 

Finalmente, de las fraccfones·l31-135 (Tabla 9) se obtuvo un 

s41fdo cristalino de p.f. 204-210° cuyas caracterfsticas espectro!. 

c6pfcas se ,,suman en la Tabla !!· Como se puede apreciar el es

pectro de resonancia (E-31 ) de esta sustancia era pricticamente 

fgual a la de la isocucurbftacfna B observ.Sndose seriales adiciona

les a 0.85, "1.07 y 4.11. ppm. Por otra parte el espectro de masas· 

resulto ser idéntico. 

La gran sieilitud de los espectros de RMN1H y la presencia de 

una seftal adicional para otro prot6n base de un alcohol hf zo pensar 

que el ·producto, !!• era una mezcla de, li• y una sustancia isomé

rfca. Esta sustancia 1somfrfca,a Juzgar por el singulete adicional 

observado a 6 4.11, debfa diferir tan solo en la orientacf6n del 

hidroxilo en C-3. En el caso la isocucurbftacina B la serial corre!. 

pondfente apareefa en 6~3.89, y era consistente con un H-~-axial. 

por lo tanto el mayor desplazamiento qufmico a .s 4.11 era indicati

vo de un prot6n ~-ecuatorial. 

La Gnfca sustancia 1som4rfca de la isocucurbitacina.B, que Po

dfa dfferfr tan solo en· la orientac16n del hidroxilo en la posición 

C-3, era la !f.!.-isocucurbftacfna B, .!!· La revision Jetallada de 

las caracterfsttcas qufmfcas y espectrosc6picas de la epi-isocucur

bftacina· By el hecho de que previamente ha sido aislada conjunta

mente con la fsocucurbitacfna B (Arfsawa ~!!.:..· 1984). pennitie

ron concluir que e1 s611do obtenido era una mezcla de isocucurbita-
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cina By epi-isocurbitacina B,-cuyas estructuras se ilustran en la 

Figura 15. 

Figura 15. Estructura de isocucurbitac1na B, 14 y :E.!:"isocucurbita

cina B, li· 

La presencia de cucurbitacina E, isQcucurbitacina B y ~-isocu

curbitacina B, en la Cigarrilla mexicana es de importancia quimiota

xonómica y farmacológica. La importancia quimiotaxonómica radica en 

el hecho de que recientemente se reportó por vez primera, la presen

cia,en grandes cantidades, de cucurbitacinas en una Rubiaceae. En esa 

ocasión la planta estudiada fue la Hintonia latiflora (Sesse et Moc 

~OC) Bullock y las cucurbitacinas aisladas fueron la tetrahidro

cucurbitacina F y -la tetrahidrocucurbitacina F-25-acetato (Reguero 

~~. 1987). Como consecuencia de esta investigación se especu-
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16 que posiblemente otras especies relacionadas de .los ~éneros 

Coutaportla. Cigarrilla, Coutarea y Exostema, entre otros, también 

con cortezas extremadamente amargas, pcdfan contener cucurbitacinas 

como metabolitos secundarios comunes. La existencia de las cucur

bitacinas antes mencionadas en la Cigarrilla mexicana, especie es

trechamente relacionada con Hintonia .desde el punto de vista fi1o

génetico, confirma parcialmente la hip6tesis anterior. 

A diferencia con la Hintonia latiflora el rendimiento de las 

cucurbitacinas fue muy pequeno, tal como sucede en especies de otras 

familias ricas en cucurbttacinas. Entre estas familias se pueden 

mencionar: Burseraceae, Cucurbttaceae, Cruciferae, Liliaceae, 

Scrophularfaceae y Polemoniaceae (Lavie lli!l...• 1971). Por otra 

parte, es de hacer notar que es la segunda ocasión que se describe 

el aislamiento de la !.P.!.-isocucurbitacina B como producto natural; 

previamente habfa sido descrita en la planta Ioamopsis aggregata 

(Polfemoniaceae) (Arisawa llilli• 1984). 

·oesde el punto de vista farmaco16gico, las tres cucurbitacinas 

encontradas poseen actividad citot6xica y antitumoral (Kupchan lli 

!l:..• 1967; Arisawa lli!l...• 1984). Estos compuestos fueron evalua

dos mediante ensayos !!!. vivo e !!!.. ~ (Kupchan lli !.L_, 1967; 

Ari sawa fu !!.,_, 1984) • 
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CONCLUSIONES 

1. El estudio fitoqufmico preliminar del· extracto metan61ico de 

las partes aireas de la Cigarrilla mexicana penniti6 el aisla~ 

miento e identificaci6n de tres leidos triterpfnicos pentaci

clicos. tres cucurbitacinas y el polialcohol manitol. Los lei

dos triterpfnicos obtenidos fueron el leido urs611co !l• el lei

do ole1n6ico. 10. y el leido 38-23-dihidroxi-urs-12-en-28-oic, 

.!1• representando este Gltimo un nuevo pr.oducto natural; en tan

to que,los cucurbitanos fueron caracterizados como la cucurbita

cfna E, .!1_, la fso-cucurbftacfna B, 14, y la epf-fsocucurbit1-

cin1 B • .!§...:. 

2. La presencia de cucurbitadnas en la C!.:._mexfcana es de importan

cia quimiotaxon&nica y fannaco16gfca. La importancia quimiota

xon&nfca radica.en que las.cucurbitacinas parecen ser metaboli

tos carac-terfstfcos de algunas especies de Rubiaceae estrecha

ménte- relacionadas fitogen6ticamente, y que se caracterizan por . 

poseer cortezas extnrnadamente ·amargas. La importancia farmaco-

16gfca reside en que las tres cucurbftacfnas caracterizadas po

seen actividad cftot6xfca y antitumoral; sin embargo, como estos 

compuestos no han sido evaluados previamente como antiamfbianos. 

no es posible correlacionar su presencia con la actividad antf

amibiana que se atribuye ~ 1a planta. 

62. 



3. La preparacf6n de la bromolactoria del !cido olean6lfco result6 

ser un m4todc·qufmfco adecuado para la separaci6n de un.oleaneno 

y de u1_1 urseno. 

RECOMENDACIONES 

1. Contfnuar el estudio de las fracciones de mayor polaridad. cuyo 

sabor extremadamente amargo sugiere la presencf a de otras cucur

bftacfnas. 

2. Evaluar a las cucurbftacfnas aisladas como posibles agentes antf

amfbfanos. 

63. 



64. 

BIBLIOGRAFIA 

l. S.K. Adesina. J. Reisch, Phytocil.:mistry, 24, 3003 (1985.). 

2. E.K. Adesogau. Tetrahedron. 29. 4099 (1973). 

3. F.R. Ahmed. S. Ang y A.G. Fallis. Can. J. Chem., §!_, 1020 (1978). 

4. N. Aim1, K. Vamaguchi y Y. litaka. Tetrahedron, 37, 983 (1981). 

s. Ap11n,R.T.c., !!·~·~.,e, 1:21!• 1067 (1971:) 

6. M. Arisawa. J.M. Pezzuto, A.O. Kinghom, G.A: Cordell, N.R. 
Farnsworth, J. of Phann. Sci., 73, 411 (1984). 

7. H.E. Audier. B.C. Das •• Tetrahedron Letters. E.Q_, 2205 (1966). 

8. T. 81ffu y R. Steve~son, J. Chem. Soc. Perkin Trans, 1• 360 
(1978). 

9. K. Bock, S.R. Jersen y B.J. Nieben. Acta Chem. Scand. B., 30, 
743 (1976). 

10. H.G. Boit. "Ergebnisse der Alkaloid chemie bis 1960", Akademie
Verlag. áerlin. p. 370 (1961) y referencias allf citadas. 

11. 8.H. Rudzikiew1cs.J.M. Wilsor, C. Djerassi, J. Am. Chem. 
~. 85, 3688 (1963) .. 

12. T.K. Chatterjee, A. Basak, A.K. Barua. K. Mulkherjee y L.N. 
Roy •• Trans. Bose Res. lnst., Calcutta 85 (1979). 



13. M.C. Das y S.B. Mahato, Phxtochemistrx, 22, 1071 (1983). 

14. S.C. Das., Chem. Ind., 1531 (1971). 

15. A. Ducroix, Café, cacao, Theu, .!J!., 57 (1975). 

16. G.R. Duncan, O.O. Levy y R. Pyttel., Planta. Med., Heft. g, 224 
(1968). 

65. 

17. T. Fujii y M. Ohba, "The Alkaloids", Vol. 22, Ed. por A. Brossi 
Academic Press, New York (1983), p. 1 y referencias allf citadas. 

18. J.8. Harborne, Phytochemical ethods, Chapman and Hall, London, 
2a. Ed. (1984). 

19. R. Hegnauer, "Chemataxonomic der Pflanzen", Vol. 6, 81rkhouser, 
Basel, p. 130 (1973). 

20. S.R. Heningway y J.D. Phillipson. Indole and Biogenetically 
related alkaloids, (Ed. J.D. Phillipson and M.H. Zenk), .Academic 
Press, London, 63 (1980). 

21. W.H.M.W. Herath, M.U.S. Sultanbawa y G.P. Wannigama, Phytochemis
~. 11.· 1979 (1978). 

22. A. Ikuta, H. Itok~wa, Phytochemistry, 25, 1625 (1986¡. 

23. K. Koike, G.A. Cordell, A.A. Freer, C.J. Gilmore y G. Sim., 
Tetrahedron, 36, 1167 (19SO). 

24. G. Kronenberg, K. Graff, L.W. Overbeck, Arch. Exp. Path. and 
Pharmacol ., 228, 169 (1956). 



25. S.M. Kupchan. A.H. Grey. M.O. Grove. J. Med. Chem •• .!!l.• .337 · 
(1967). 

26. S •. M. Kupchan. H. Meshule111. A;T. Sneden. ~hytochemfstry. !!.• 
767 (1978). 

27. S.K. Kupchan. G. Tsou. C.W. Sfgel •• J. Org. Chem •• -ª!. (7), 
1420 (1973). 

28. W.J. Lang. B. Korol. M.L. BrOll«I y S. Gershon, .Med. Pharmacol. 
Exp. • 15. 24 (1966). 

29. K.G. Lewfs. O.J. Tucker. Aust. J. Chem •• 36. 2297. (1983). 

30. D. Lorence, Instituto de. 81ologfa. UNAM. Comunfcac16n Personal 
(1986). 

31. C. Manfk, S.B. Mahato. Phytochemfstr.y. ~ (5), 1071 (1983). 

32. F.W. Me Lafferty. Analyt. Chein •• 1!• 82 (1959). 

33. J. Martfnez del Campo, An. Inst. Med. Nac. Ml{xfco; !• 332 (1906). 

34. R.O. Monache. Botta y Alves de Lima •• Phytochemfstry. 23. 1813 
(1984). 

35. H. Okabe. Y. Mfyahara •• ·c11en1. Pharm. Bull •• 30. 3977 (1982). 

36. R.R. Parfs y M. Bastren. Ann. Phann. Tranc •• 18. 205 (1960). 

37. K.P. Parry y G.P. Sm1th. J. Chem. Soc. Perkfn· 1; 1671 (1978). 

66. 



38.. A. Aielto, Journal of The Arnold Arboretum • .§Q,. 94 (1979). 

39. Pushpa Pant y R.P. Rastog1, Phytochemistry, 18, 1095 (1979). 

40. T.K. Razdan, V. Kachroo. S. Harkar, G.L. Koul, IC.L. ·ohart 
Phytochemistry, ~. 409 (1982). 

41. G.C.S. Reddy, K.N.N. Ayengar y S. Rangswami, Indian J. Chem, 
_g, 749 ( 1975). 

42. G.C.S. Reddy, s. Rangaswami, R. Sunder, Planta Med., 32, 206 
( 1977). 

43. M.T. Reguero, R. Mata, G. Delgado, Journal of Natural Products, 
en prensa· (1987). 

44. C.A. Rice, K.S. Rymal. O.L. Chambliss, F.A. Johnson, J. Agric. 
Food Chem •• 29, 194 (1981). 

45. N.P. Sahu, S.8. Mahato. N. Banerji y R.N. Chakravarti, Indian 
Journal of Chemistry, _g_, 284 (1976) [ a través de C.A., ~. 
285414 ( 1975 J . 

46. Pexeda-Mirand.i,R., G. DalgaQ:> y A. Ra¡p de vivar, :!· ~- ~-· 
_!!, . (1986) 

47. Schlftter y Spitaler~ U., Tetrahedron Letts., 2911, (1978). 

48. E. Stahl, Thfn Layer Chromatography, George Alen and Unwin 
Ltd. London, 2nd. Edition (1969~. 

49. O. Sticher, New Natural Products and Plant Drugs with Pharmaco-
1og1cal Biological o~ Therapeutical Activity (Ed. H. Wagner y 
P. Wolff), Spinger Verlag, Berlin, p. 153 (1976). 

67. 



50. S.K. Talapatra, A.C. Sarkar y B. Talapatra, Phytochemfstry, 20, 
1923 (1981). 

51. S. Talur, J.D. Nelson, D.C. Delong y G.H. Swoboda, Lloydfa, 39, 
261 (1976). 

52. Y. Tsuda, T. Sano, K. Isobe, M. Mfyauchi, Chem. Pharm. Bull, 22, 
2396 (1974). 

53. J. Vftaglfana, An Asoc. Ouim. Argent .• 58, 273 (1970) 1 a .tra
vés de C.A., 74, 121356 (1971) l. 

54. R. W11son, N.Z.J. Bot., ~. 195 (1984). 

55. Y. Yamada, K. Hagiwara, K. Iguchi, S. Suzuki, Hong-Yen Hsu., 
Chem. Pharm. Bull ., 26, 3107 (1978). 

56. M. Zalacafn, E. Zaera, D. Vázquez y A. Jiménez, FEBS Letters, 
148, 95 (1982). 

68. 



APENDICf 



uJ 
u 
:z: 
< 
tD 
n: 
CJ 

-~ 
< 

RL-I-308 

Conc. •O. 07mg/ml 

li •. l/ELENGTl-1 Cnml 

.... 
CD 
111 ... 
"i 

11 
lD 

lll 

.ESPECTRO 1 

30 

. ·.•1··· .. ··. 
··." ' 

' ' ·., 

.:J 
--·-·----·-'-------....~--~-

g ,_ 

..... 
C> 



co 
CD 
CD 

Ln 

N 
CD 

f\.I 

U) 
r-

:;::
([)U) 
z. 
a: (T") 
a: ill 
~ 

;;..:: 
m 

r
LJ) 

o 

lJ) 

;:,t iJi-j º_º ___ 3_S,..9-0--3~~ BO ~ 2 7 7 o 
ESPECTRO 2 

2360 1950 154: o 1130 720 310 ;;:! 

WAVENUMBEP.5 



100 

ª" 

"º 

ª" 
60 

ESPECTRO 3 



'º 
•. . 
z:. )Q 

. 1 ID 

• o 

r 
o 

ESPECTRO 4 

'º'-" -...,..,___._rnu__._110__.._1i.o --,,,s~o - •• -........ .,,,-,..,--,.. -,uo.,._.,,_........,-... .. -'-,. _..._fil _s.__o -..,---.,.,-,. ----,. -~o--· ~ 
r.¡irr.: 



a:J 
a:J 

ID 

.1 
\1 
l -
'" '" 'U .. 

---------~----i:<-----~M,--
2 20 2560 4000 36'10 3280 

-- . t ~ . 

2200 

30 

ESPECTRO 5 

. r· .. 
! r fl¡ l 1 

,--
; 'i ;--;¡¡ ' 1 120 

1 1 

76ll :¡;: 



'º 
........ 
+ 1 

200 , .. 

• 

'"" "º 150 

29 

30 
1 
1 

... 

• 

,,. 

A»mUI 

• 

110 100 ea 
PPlntll 

• 

'º 

r 
o 

ESPECTRO 6 

50 .. 20 10 o 



SF.i:..1_. 
43 .. 1,100.0 

497.-i. .3 

7 6. 

?.ET U lOli l11E ...... s 
~~~-3, 53.~ 249.3, 22.9 
5~2.4, .4 556.4, .s 

P~~E ~ Y = l6~oa 

ESPECTRO 7 



.. ~~'--~-~·-~-~-~-~---''--~-_,_ _ _.__-'---'---'--J---''----'---L"---L---Jl--l 

200 190 180 170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 o 



1 
... ~ ... 

J t.;:~¡;~' J : 

7a 

ESPECTRO 9 

¡ 



.. 

30 

1 

HO 

,~_J.______A __ JU) 
200 1\IO IUU 170 IUO l!oO 1-10 l:iO 110 1UO " so JU W " PPIUf.'·I 



N 

o ,.._ 

w u ' 
zº <r: • ,,._en 
,,.. (O 

~CD z. 
<r: lf'J 
a: lf'J ,,.. 
~ 

(O 

CD· 
.::14 

N 

3590 3180 2770 2360 1950 
WAVENU11BERS 

Mezcla de 4cfdo urs611co y olean611co 

ESPECTRO 11 

l 54-0 1130 720 310 
& 



f"Pfl t; . .;::~~ :. PE( 1 Pllrt :;:~. F'I:.. l (il 1 ' ,·¡ ·I ~ ... t.J 
Lflf:(~S T .; : 
L<IST ·I: 

Z48.3,IOO.O 43,l, 7T 
234. 2, 3. 1 2'48 .. "1. r C'c·. O 

S7.t. 60.! :!03 .• "':1, S~.9 
249.3. 21 .s .ii::.: .• s. 2:.4 

._.1)G.L 1 V = 1 .00 

lltO 

8(1 

Mezcla de 5c1do urs611co y olean61ico ESPECTRO 12 



PPmf41 1 
'º;... ............... ....;;..... ..... ...,. ..... ....;;..... ..... .,... ..... ....,,..... ..... ...,... ..... -..¡ª¡..-.,-..,.....,.......,s .......... ..,....,.....,.~,.-T""-:--:"...-,.....T""...--rz...-,.....T""-:-""T'--: ..... r--:--ºr-~ 

>-H-)> 

200 IDO "º 150 l{Jtl :.o JO '" 
Mezcla de ~ctdo urs611co y olean611co 

•,,,,,¡•¡ 

ESJ>ECTPO 1 3 



LIJ 

C; 
(fj -

01 
lD 

co 
lf) 

u 
Z,-..:: 
~-~: 
1- . 

. ::<:: 
en. . 
7 to. 
([" íT') 
a:·. 
!-

;:..:: 
lf) 

.N 

"' 

~ 
m 
N 

COOH 

~ 

lll HO 

"' -.-~~~~~~~~~~~~~·e·~~~~~~~~~~~~~~~~..-~~~~--~...,..~~~~~~~~~~~ 

m"~..,:.· 2770 2360 1950 ~ l5't0 1130 720 310 ltOOO 3590 3180 
·· ~AVENUMGERS ~ 

ESPECTRO 1 4 !-' 



Rii"SUS 
LAP.GST 41 
LAST 41 

80 

so 
60 

20 

o 

109 

60 

40 

R 
LAP.GST 41 
LAST 41 

100 

80 

61.1 

40 

80 

60 

40 

20 

SPEC TRuM :4.a 
248.3.100.0 133.2, 32.8 

.44i.2. .2 456.4. t.9 

243. 3, seo .o 
.... 7 .2. .2 

4 
133.2, 32.S 
466.4' t -~ 

RE 1 fHT1Ui1TfTir-:~ ü 
2oz.$, 2a.e 207.3, 21.z 
4$;".5, .7· 4S9.3, .t 

PAGE 1 Y• 1.00 

0
• .... ~-~--.-..-~,·-s.¡a-r-s~--~~O\J _¡n ____ __.,"-"' 

ESPECTRO"lS 

Si 



t 
IO • • • • 2 • 

JU 
29 : 

OH 

ESPECTRO 1'· ... ... ... ... ... tlO ... 1:1111 ... 110 tao • ... ... .. .. .. o ..... ... 



-:----·---------
. .. . f\v r · : , . 

'l 1 

¡ I!: 
;-··· 
1 •· 1 ··' .. ~- ~ . , .. ; 

tk1 .. 

. ____ M .... ICKONS 
, .. 

' 1 



100 

00 

60 1 . 1 

::~.~·~~µiJJLUM~J~,i-
100 

eo 
60 

40 

zo 
0 ~IJ, ~J,Jw1~ 

r n o. 
t..ARGS:T 4 & 
LllST 41 

00 

eo 

20 

o 
100 

so 
,;o 

40 

Q 

RETEtnlO• H 4.1 
SJ.2, 60.S 203.3, 4S.~ 

636.~, 1 ,., 537.4, .s 
PAGE 2 Y• 1.00 

87; 



10 8 

1 

HO 

>oo "'" "" '"" ''" 
,,. 

Pf"'T'I• ... 
5 

, ... , 

• 
1 

"' 

ESPf'.CTRO 19 

'º 50 

i 
n 

e 

°' ., 



LLI 

ro 

N 
r--

~~ 
~m 
f- tD 

:E 
{.{") lD. 

·z . 
a: l.fJ a:: (.!) 
1-

x o 
N 
(.!) 

CD 
l.fJ 

CD 

;f"4 

l.fJl¡, 000 3590 3180 
m 
N 2770 
-~ 

2360 i gsQ m 
WAVENUMBEAS :;; 

~· 

lSltO 1 130 720 310 

ESPECTRO 20 



PIMlll&) t 
10 • 7 • 3 o 

·- ).. ·-> 

± 29 30 

HO 

zoo 1111 1'!.l) ... "" "º 'º 50 

ESPECTRO 21 



w 
~ 
< m 
"' o 
rn 
m 
< 

3 
~--------r--------·~-----··--,--·-----...,-.-------1-------··r-·::! 

2.5 

2 

l. 5 

• 5 

o 

-.5 

ál8 
-N 

RL-l-31fl 

Cene•. 14mo/ml 

-.--·-----:-... :··------,-.._ .... -·--· 

o 
C> ..... 

-· - ..:-· .-- .. 

Wf\VELENGTH <nnr) 

OAc 

----· 

g 
Ul 

ESPECTRO 21 

¡ 

i 

l 
{ 

•,·, 



01 
OJ ..., 

lD_J_ ..•. ~ 
l~ 000 ·.· 3590 ~ 80 •. 2770 2360 L 950 ~ 154:0 

~--:nvr::NUMBER l 

"' ~ 
;,'1 ~-
~. 
~ 

~ l ¡ 30 

ESPECTRO 2l 

f 20 310 



93 

1 



10 • 
......... 

1 
T 
1 

- ''° ... "º 

• 

,., ., .. 
'· 

.... 

• 

.... .... ... 

pPmlll .. 

100 

PDmf&I 
.. 

• 

.. 'º .. IO 

t 
o 

ESPECTRO 25 .. :111 .. •• o 

... 



Ac 

200 100 180 "º - ... !40 130 ,,. 110 1ao ao -·· 
ESPECTRO 2' 

.. 70 00 liO 30 ,. 10 o ... 
l" 



lD 
o 

lD 

"' ,... 

o 

! 

ª 

~~ooo 3590 :31Bo 2 10 23so 1950 !~•5,o 
WAVENUMBEA f.~ 

ESPECTRll 27 

72G .340 



te ti ·~ 
l•·1:: .• :r .:: g 'Z 
l 1' :. T 4: 

l ~. ,_, 

···: 

1

\ (·•'·~ 
··1··i 

" ~ .. :¡1 

.:::· ' 

··1 ' . '. 11 · nn·•tn¡i·"""'I.: l·nr;r'." 
~ ll.J : · .. 

¡1._t ,•" 

~'.' _. 

' . ·. ·. 

, .... :J.: ... ·::.:-•:"~ ~;i!:.::- ~--·-:_~ic.-:~~·~~,¡-;'.;·: :·::·:·:m;:=:_r_:·,;;i1~.:.:·:.'.:: ;,~~·.:..::._ ... r .. : 
ESPECTRO 2 6 



pntnli\I t 
10 . . • • • 5 ·a 1 • 1 1 1 ., 1 ' 1 1 1 1 1 

}-H~ 

.. . ,., "º 100 ... ... ... . .. . . •• •• •• .. •• o 

ESPECTRO ;¿9 



-·· f 
ID • • • • • 3 a o 

E 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 
)::H~ 

14 R= CH (alfa) 

15 R= CH (beta) 

ESPECTRO 3> 

aoo ioa llG 170 140 ""' t20-. 110 '~ • 70 .. 50 .. lO 2D 10 _ .. 



ESPECTRO 3 1 



.J• ••• .....A. 

___________ _..._,..,,_.J,.....~.-------.._. ____ __ 

f 1 ! ' 1 1 1 ' 
200 190 180 170 160 150 140 130 120 . 110 

ppm 

100 

.1 

L,...._ .... _ _.; ............... _ .. _ ... 
.L ... :. ! ___ ::i:::c_:.--1_--'1~·-,__1_,_I _• _ _,_{' 

10 ¡;¡ o 90 80 70 GO ~e 40 30 20 
F.SPECTP.O :n 



f2-°"" 
AaO•CI 

1 
A<lO•CI· 

1 
. Cl-Clllc 

1 
Qi -Ciiia 
1 

Ci;¡ Qllg 
,-
¡ 

ESPECTRO 3 3 


	Portada
	Índice
	Introducción
	Objetivos
	Materiales y Métodos
	Resultados y Discusión
	Conclusiones
	Bibliografía
	Apéndice



