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I.- INTRODUCCION

Las plantas de la familia de las compuestas se han carac
terizado por su riqueza en lactonas sesquiterpénicas, estos compuestos
son metabolitos secundarios que las plantas producen para muy diversos
fines. La teoria mis generalizada acerca de su funcién dentro de la plan
ta, postula que son elaborados como defensa. Esta teoria se apoya en -
gque un gran nimero de lactonas han mostrado tener actividad bioldgica -
s N - ] PN )| . . @)

.in vivo e in vitro; las hay con actividad insecticida”™’, antimicrobiana
zrs . (4 ,.o. (1) . s . ) PR .
alelopética’ ', alergénica ~', y citotéxica . Esta Gltima propiedad se -
ha explorado y se encontrd que alguna- 3seen actividad antileucémica’™®
. . )
y anticancerigena .

El notable avance en la investigacién de estos compuestos
en los Gltimos afios, ha sido motivado por diversos factores, entre los --
que se pueden citar como primordiales:

- el interés suscitado por su ya mencionada actividad biolégica,
que los hace potencialmente Gtiles;

- el avance técnico que ha facilitado grandemente el trabajo del
quimico;

- el enfoque quimiotaxonémico que abre nuevas posibilidades en

el campo de la botdnica;

y una razdn no menos importante:



el natural impulso del hombre por conocer la naturaleza,
aunque esto no siempre aporta resultados practicos.
El género Zinnia pertenece a la familia Compositae; de €1,

sélo se han estudiado cinco especies: Zinnia acerosa (DC.) A. Gray; - -

Z. pauciflora (I..); Z. peruviana (L.) L.; Z. multiflora L. y - - -
Z. haageana Regel,
Con el afdn de continuar el estudio de este género, se ana-

1lizd la Z. juniperifolia (DC.) A. Gray y se revisaron las estructuras pro

puestas para algunas de las lactonas aisladas de Zinnia pauciflora L.

El presente trabajo se conforma por el anilisis de los com

ponentes sesquiterpénicos de estas dos especies de Zinnia.



II.- GENERALIDADES

-
El género Zinnia L., pertenece a la subtribu Zinniinae' ),

tribu Heliantheae, familia Compositae; cuenta sélo con 17 especies que pue

den ser hierbas o arbustos pequefios, anuales o perennes(e). Su distribucién
geogréifica natural, abarca desde el sur de los Estados Unidos hasta Sudamé
rica, aunque se ha naturalizado en muchas partes del mundo debido a su -~

gran adaptabilidad y también a que algunas especies son importantes en hor
ticultura. Este género se divide segin Torres(g), en dos subgéneros: Di-

plothrix y Zinnia, estando el subgénero Zinnia formado por 2 secciones:

Zinnia y Mendezia.

El subgénero Diplothrix se localiza en las regiones templa-
das del suroeste de los Estados Unidos y la regién norte de México. Esté
constituido por 6 especies (Tabla I) de arbustos o subarbustos perennes.

El subgénero Zinnia abarca 11 especies que crecen en regio
nes de clima cdlido y tropical de Norteamérica y América Central y sélo
una egpecie es nativa de América del Sur. Las plantas que integran este
subgénero, son hierbas anuales o perennes, agrupadas en 2 secciones: Zi

nnia y Mendezia. En la primera estdn comprendidas 3 especies, dos de -

las cuales (Z. elegans y Z. haageana) son las méis importantes Zinnjas
cultivadas. En la seccién Mendezia se agrupan las 8 especies restantes.

(Tabla I).



TABLA I

ESPECIE: DISTRIBUCION GEO- ALTITUD: EPOCA DE FLO-
GRAFICA: RACION:

SUBGENERO DIPLOTHRIX

Z. acerosa (DC.) A. Gray (1850) Arizona, Nvo.México, Texas 780-1850 mzo - nov
Chihuahua, Zacatecas, San -
Luis Potosi, Sonora y Nuevo

Ledn.
Z. anomala A, Gray (1850) Texas, Zacatecas, Coahuila, 210-1500 abr - nov
v Nuevo Ledn.
Z. citrea Torres (1960) San Luis Potosi y Coahuila. 1080-2400 jun - oct
z. grandiﬂora Nutt (1891) Kansas, Arizona, Texas,de -~ --=-=-=-~- abr - nov
Sonora a Coahuila, Durango
y Zacatecas.
Z. junniperifolia (DC.) A. Gray (1850) Coahuila, Zacatecas, San - 1350-2480 may - dic
Luis Potosi y Tamaulipas.
Z. oligantha I.M. Johnston (1940) Chihuahua y Coahuila. 1250-1500 jun - oct
SUBGENERO ZINNIA
Seccidn Zinnia
Z. elegans Jacq (1793) Sinaloa, Durango, Guerrero. Mayor de 1560 mzo - 1nov
Z. haageana Regel (1861) De Jalisco a Guerrero. 900-1210 jul - nov

(Sin.: Z. augustifolia sensu DC,,
Z. mexicana Hort ex Vilm.,
Z. multiflora sensu H.B.K.)



Continuacién TABLA

I

ESPECIE: DISTRIBUCION GEO ALTITUD: EPOCA DE FLO-
GRATFICA: RACION:
9.- Z. peruviana (L.) L. (1759) Desde el Sureste de Arizo - Mayor de 3000 NORTEAMERICA:
na, México, Centroamérica abr - oct
(8in.: Z. multiflora L., Colombia, Ecuador, Perdy SUDAMERICA:
Z. pauciflora L.) Argentina. dic - may
SUBGENERO ZINNIA
Seccién Mendezia
10.- Z. augustifolia H.B.K. (1820) De Sonora y Chihuahua a -~ Menor de 2100 jul ~ ene
(Sin.: Z. linearis Benth) Michoacdn.
11.~ Z. bicolor (DC.) Hemsley (1881) De Nayarit a Guanajuato y 1000-1500 jul -  nov
San Luis Potosi.
12.- Z. greggii Robinson & Greenman (1896) De Sinaloa a Michoacén. 1000-1560 jul -  ene
13.- Z. leucoglossa Blake (1924) Sinaloa. Nivel del mar nov - abr
14,- Z. littoralis Robinson & Breenman
(1896) Sinaloa., 100 ago - mzo
15.- Z. maritima H.B.K. (1820) De Nayarit a Guerrero. 0-1200 jul - mzo
16.- Z. purpussi Brandegee (1925) Chiapas. @ = seeec-cseeec memeeao---
17.- Z. tenella B. L. Robinson (1907) Durango, Zacatecas y - 1500-2100 jul - dic

Jalisco.
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Se puede observar en la Tabla, que la mayorfa de las espe -
cies son exclusivas de México y que la totalidad se puede localizar en - - -~
nuestro pafs.

S6lo algunas especies se han estudiado quirticamente. La -

primera de ellas fue la Zinnia acerosa (DC.) A. Gray(m), de la que se --

aislaron dos guayanblidas, las zaluzaninas C (Ia) y D (Ib). La zaluzani--

na C, se habia aislado previamente de las Zaluzanias augusta, triloba-(ma)

y robinsonii, la zaluzanina D, sélo se aislé de Zaluzania triloba.

RO IlaR=H

Ib R = Ac

o)

En el mismo articulo® se describe el estudio de un nuevo

lote de Zinnia acerosa, del que se aislaron dos nuevas lactonas sesquiter-
pénicas: la zinarosina (II) y la dihidrozinarosina (III), esta Gitima aisla

da como diacetato.




La siguiente Zinnia estudiada, fue la Z. pauciflora (L.)(n),

de la que se aislaron tres nuevas elemendlidas, las zinaflorinas I, II y

III, a las que se asignaron las estructuras IVa, b y ¢, respectivamente.

IVva R= R'= Ang

IVb R = H; R' = Ang
IVe R = Ac; R' = Meacr
€11 a)

De la Zinnia haageana Regel se aislé haageanélida, una

nueva germacrandlida cuya estructura quedd establecida como IVd. i

H

Ivd

(12)

En un trabajo posterior =~ ', Bohlman et al., describenel es

tudio de Zinnia acerosa, Z. peruviana y Z. multiflora. En él se corrige,

en base a las constantes de acoplamiento, la estereoquimica de la zinaflo-

rina Il y se le asigna la mostrada en V,

QAC
e
NS ]
H
CHO ©Ang



En el mencionado trabajo(lz) se informa que de la Zinnia

multiflora L., se aislaron las zinnamultifléridas VIa, b, c y d; las - -

oRr' Vila R= Ang; R' = H
\ Vb R= Meacr; R'= H
Z - Vic R = H; R' = Ang
N Vid R= H; R! = Meacr
ﬁ| Vie R= Ang; R' = Ac
CHO OR VI R= Ac; R' = Ang

epoxizinnamultifléridas VIIa, b, cy d; las guayandlidas VIII, IXay b y -

el pentaino X.

Vila R = Ang; R' H
Vilb R = Meacr; R'=H
Viie R = H; R! = Ang
Vild R = H; R' =Meacr
Vile R = ¢-Mebu;R'=H
VIIf R =ibu; R' =H
Vilg R =H; R' =a-Mebu
VIIh R = H; R' =ibu
o
O
VIII O
IXa R = Senecioato
Me(C= C)5 CH=CHa X IXb R = Ang



También se analizaron los componentes de Zinnia acerosa

(12)

(DC.) sin que se encontraran los anteriormente descritos por Romo y

su grupo(m), en cambio se aislaron las guayanélidas IXa, XI, XIlay b, -

el pentaino X, las elemendlidas XIlla y b, las epoxizinnamultifiéridas - -

:::: ;i;; IICDr?
o)

XlIla R = Senecioato
XIIb R = Ang

OH
/\ -
~ 0
N
O
XIlla 8 aoH

XIib 8 BH X1V

Vile, f, g v h, y la zinniadilactona XIV.

o
X1
(o)

Pt

De la Zinnja peruviana (L.) L., se aisld el germacrano XV
junto con las guayan6lidas IXa y b y las zinnamultifléridas VIa, b, ¢, d, e

v f.

XV
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En cuatro de las cinco especies de Zinnia estudiadas, se -
encontraron elemenélidas muy relacionadas estructuralmente, hecho que
es valioso desde el punto de vista quimiotaxonémico.

Se sabe que los elemenos pueden producirse mediante una

s 2z z . . . (13)
reaccibén té€rmica (Cope) a partir de germacradienos . Enel caso de -~
las elemendlidas descritas no sucede ésto, ya que para su aislamiento se
emplearon condiciones suaves, ademés, la complejidad de su estructura
descarta la posibilidad de que sean productos de transposicidn.

Las elemendlidas son, dentro del grupo de las lactonas ses

. 2.
quiterpénicas, de las que menos frecuentemente se encuentran en las plan

tas. Hasta 1978 se conocian sblo 29 de estos compuestos(u). En 1979, -

con el trabajo de Bohlman®*®

su nimero se eleva a 44. Afn con ésto, to
davia es importante la proporcién (aprox. 15%) de elemendlidas aisladas-

de plantas pertenecientes a familias diferentes a la Compositaea4). (Ta -

bla II).



TABLA T

~-ELEMENOLIDAS AISLADAS HASTA 1979

GOMPUESTO: PLANTA: FTAMILIA: REF,
Vernolepina (XVI) Vernonia himenolepis A. Rich Compositae 15,38
Vernomenina (XVIII) Vernonia himenolepis A. Rich Compositae 15,38
Vernodalina (XVII) Vernonia amygdalina Del Compositae 16
Vernodalol (XIX) Vernonia anthelmintica Compositae 17
11(13)-dehidro melitensima (XX) Centaurea pullata Compositae 18
B-hidroxi isobutirato de 11(13)-dehidromeliten
sina (XXI) Centaurea melitensis L. Compositae 20
B-hidroxi isobutirato de melitensina (XXIII) Centaurea 'melitensis L. Compositae 20
Melitensina (XXII) Centaurea melitensis L. Compositae 19
Miscandenina (XXIV) Mikania scandens (L) Willd Compositae 21
Temisina (XXV) Artemisia cina Compositae 22
Verafinina (XXVI) Verbesina é_ig_coahuilensis Gray Compositae 23
Verafinina C (XXIX) Verbesina aff coahuilensis Gray Compositae 24
Zempoalina A (XXVIII) Verbesina aff stricta Compositae 25

i1



Continuacién TABLA II

COMPUESTO: PLANTA: FAMILIA: REF.

Zempoalina B (XXVII) Verbesina aff stricta Compositae 25
Zinaflorinas I, ILy III (IVa, b y ¢) Zinnia pauciflora Compositae 11
Acerosina (II) Zinnia acerosa (DC.) A. Gray Compositae 10
Dihidrozinarosina (III) Zinnia acerosa (DC.) A. Gray Compositae 10
Zinnamultifléridas (VIa - f), Zinnia acerosa (DC.) A. Gray Compositae 12
Epoxizinnamultifléridas (VIIa - h), Zinnia peruviana (L.) L. vy

Zinniadilactona (XIV) Zinnia multiflora L.

Micordilina (XXX) Mikania cordifeolia (LF,) Willd Compositae 26
Callitrina (XXXI) Callitris collumellaris ¥. Muell 27
Isolaserélida Laser trilobum (L.) Borkh Umbelliferae 28
Igalana (XXXIII) Inula grandis Compositae 29
Sericealactona (XXXIV) Neolitsea seriacea Koidz Laureaceae 30
Deoxisericealactona (XXXV) Neolitsea seriacea Koidz Laureaceae 30
Isolinderolactona Neolitsea aciculata y Lindera strichnifolia Laureaceae 31
Isogermafurenélida (XXXVII) Lindera strichnifolia Laureaceae 32
Hidroxiisogermafurenélida (XXXVIII) Lindera gtrichnifolia Laureaceae 33
Confertifilida (XXXIX) Eriophylum confertiflorum (DC,)A. Gray Asteraceae 34

A



=
3 .OR
O

© :

H A )

o)
O

XVl R = H
XVII R = B-hidroxi Meacr

o

[ ]

Toww

'
OH  COLH,

XIX R = B-hidroxi Meacr

HO

XXII R=H
XXIIT R = B-hidroxi ibu

XVIII

HO S

XX R=H
XXI R = B-hidroxi ibu

XXIV

13.
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OH

\

HO

/

XXVI

XXV

XXVIIL

XXVII

XXX

XXIX



15,

Za OAng
NS
OAc
(@)
XXXI XXX
R
=
\ o~ o
COQCH3
XXXIV R = OH
XXXIIT XXXV R=H

XXXV R=H
XXXVIII R = OH XXXIX
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III.- PARTE TEORICA

A.- Zipnia juniperifolia (DC.) A. Gray

La Zinnia juniperifolia (DC.) A. Gray (Compositae), perte

nece a la tribu Heliantheae, subtribu Zinninae, subgénero Diplothrix. Se
recolect6 en septiembre de 1978 en la regién norte de la Repiiblica Mexica
na, en el lugar denominado Puerto México, 50 km al sur de la ciudad de
Saltillo, Coahuila.

Por cromatografia del extracto cloroférmico se aisld una -
sustancia cristalina a la que se llamé juniperina. KEsta sustancia posee --
las siguientes propiedades: pf = 118-119°C; [« ]D= +32.66 (CHCL); A

(EOH) 219 nm, (€= 20068) y analiza para Cﬂq.Haoog'

En su espectro de RMN 3 (I), se observa en1.82 ppm

{oocig
un doblete ancho (J = 1.5 Hz; 3H) v en 1.92 ppm un doblete ancho (J =7
Hz; 3H) que junto con la sefial en 6.17 ppm (m; 1H) son caracteristicos

para un éster angélico®®, También se puede ver un singulete en 1,56 ppm
(6H), que por su desplazamiento se atribuye a dos metilos equivalentes --
unidos a un 4tomo de carbono base de funcidén oxigenada. En 3 ppm se en
cuentra una sefial ancha originada por el protdén de un oxhidrilo, ya que --

desaparece al agregar D,O. ELIR (Espectro II), muestra una banda ancha

correspondiente a OH en 3450 cm ™. Estas sefiales se pueden atribuir a un
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a-hidroxi isobutirato.

La Espectrometria de Masas de la juniperina muestra el -
ion molecular M' 462 acorde con la fé6rmula C.H, O9 obtenida por ani-
lisis. La presencia de los dos ésteres antes mencionados es confirmada -
al observarse el pico base a m/z 83 que es caracteristico del ion - -
CHa CH=CCH:3 C=0% resultante de la fragmentacidn del angelato. Tam- -
bién se observa la pérdida del 4cido «-hidroxi isobutirico a m/z 358 - -
(1\/1+ -104) y el fragmento originado por la escisibén del angelato y el a-hi
droxi isobutirato a m/z 259 (M* - 203).

En el espectro de IR (II) aparece en 1690 cm® una banda-
que se asigna al carbonilo de un aldehido «,8 no saturado y varias ban—
das para dobles ligaduras en 1655, 1650 y 1645 cm’. La presencia de
este sistema conjugado se confirma en RMN (I) ya que aparece la sefial-
para el protén aldehidico en 9.35 ppm como un singulete, las sefiales pa
ra los protones vinilicos del sisterma se observanen 6.25 ppm (s, 1H) y
6.71 ppm (s, 1H).

En 3.08 ppm se localiza una sefial doble de doble (1H; -
J =3, 3.5 Hz) y un multiplete que integra para dos protones en 2.5 - -
ppm. Estas sefiales pueden corresponder por su desplazamiento y multi-
plicidad, a protones base de un epbxido monosustituido (Sistema ABX).

En 1.16 ppm se encuentra un singulete que integra para -
tres protones y que se asigna a un metilo angular.

Con estos datos y por los antecedentes en el género Zi
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. (10—-12)
nnia.

, Sse propone que la juniperina posea el esqueleto del elemano --

(Figura 1), puesto que, dentro de todos los tipos de esqueletos de sesqui -

15

14 13
Figura 1
terpenos(ss) , es el Qnico donde se pueden inscribir simultineamente un -

epbxido monosustituido y un aldehido conjugado con un metileno terminal.

(Figura 2).

N

CHO

Figura 2

Ademds, aparece en RMN una sefial en 3.43 ppm (d, J =3
Hz; 1H) que se atribuye a H5 vy parcialmente sobrepuesta a la anterior -
una sefial maltiple (3.32 ppm) que se asigna a H7 .

En la regién de carbonilos del espectro de IR se puede ver
una banda ancha que presenta dos miximos, uno en 1735 cm® causado por
el éster saturado y otro en 1720 cm' originado por una $lactona , 8 no -

saturada. La sefial para el carbonilo del angelato estd sobrepuesta con -~



19.

estas bandas.

En 5.94y 6.76 ppm aparecen como singuletes las sefiales
para los protones vinflicos del metileno conjugado con la § lactona.

Las sefiales para los protones base de éster y de lactona -
se localizan en 5.47 ppm (dd; J = 3.5, 2.2 Hz); 4.96 ppm (dd: J =4, 3 -
Hz) y 4.62 ppm (dd; J = 2, 2.2 Hz).

De estas tres sefiales base de funcién oxigenada, la de cam
po més alto (4.62 ppm) se atribuye a la 8 lactona, ya que se ha observa-
do que en general, los ésteres ciclicos aparecen a campos més altos que
los de cadena abierta. Ademds, se propone que la § lactona esté cerra -
da a Ca » puesto que es la Gnica posibilidad de tener una sefial para la ba
se de esta funcibén acorde con la multiplicidad observada.

Los datos espectroscdpicos analizados permiten proponer

para la juniperina, las estructuras 1y 2.

8>\+/}\ OR o

N 2 R

Ang; R' = «-0OH ibu

1

o -OH ibu; R' = Ang

CHO OR

Para discriminar entre He vy H se efectuaron experimen
a a
o~

tos de doble y triple resonancia. Asi, al irradiar la zona de 3.3 ppm (H7

3.32 ppm, m; Hs’ 3.43 ppm, d, J = 3 Hz) la base de la lactona H9 (dd; -
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4.62 ppm; J =2, 2.2 Hz) v la sefial en 5.47 (dd, J = 3.5, 2.2 Hz) se sim
plifican a doblete con J = 2,2 Hz, la sefial en 4.92 ppm {(dd; J = 4, 3 Hz)
se convierte en singulete ancho, ésto se debe a que las sefiales atribuidas
a H7 v Hl5 estdn parcialmente sobrepuestas. Cuando son irradiadas si -
multineamente, la sefial en 4.92 ppm se vuelve un singulete fino, lo que
indica sin lugar a dudas que esta sefial debe ser atribuida a H, y por lo -
tanto, la sefial en 5.47 ppm debe ser originada por H,.

Al examinar la estructura propuesta, se esperaria que la
multiplicidad de H, fuese doblete, pero en este caso lo que se observa -
es una sefial doble de doble. Esta multiplicidad ''anormal" se pueden ex
plicar si existe un acoplamiento en M entre Hg y Hy é H,. La magnitud -
de este tipo de acoplamiento se sabe que es pequefia y raramente sobrepa
sa a los 2 Hz(av).

Lios siguientes experimentos de doble y triple resonancia
se hicieron para comprobar la aseveracién anterior.

Al irradiar la frecuencia de Hv’ las seflales para Hy y Hy
se vuelven dobletes con J = 2.2 Hz, esta constante remanente debe ser
producto del acoplamiento 8-9, perdiendo H, el acoplamiento de 3.5 Hz
que tiene con H, y la base de la lactona (H;) el de 2 Hz, que es el acopla
miento 40 con H,, . Cuando se irradib la sefial de Ha’ la de H9 se sim--
plificé a doblete con J = 2 Hz (acoplamiento 40) y el multiplete debido a -
H, se afiné, aunque no se pudo establecer su multiplicidad debido a la -

sobreposicién parcial con Hy -
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Por otra parte, se sabe que la formacién de sesquiterpe--

nos implica un proceso biogenético mediante el cual se fija la estereoqui-

mica de algunos centros. En el caso de los elemenos, la orientacién del

metilo en C10 es B ylade Hs y H, es o @4 2830)

exista un acoplamiento en M, los protones invclucrados deben tener una

Ademés, para que -

orientacidn ecua’corial(w), por lo que la 8 lactona debe ser cis B diaxial.

La estereoquimica de C, v C, se asigné en base a los dngulos diedros -~

méis probables para las constantes de acoplamiento observadas (Tabla III).

TABLA III

J_ (Hz) Angulo
H - H = 3 56° 6
5 [
HB - H,y = 4 50° &
H,7 - Ha = 3.5 54° 6
Ha - H9 = 2.2 70° &

115°

120°

117°

110°

Los datos expuestos llevan a considerar que la juniperina -

debe tener la estructura y estereoquimica mostradas en 3 & 4.
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P> .OR"
3 R= Ang; R' = a-OH ibu

4 R = g-OH ibu; R' = Ang

)
CHO OR
La posicibn relativa de los ésteres se logré establecer --
cuando la juniperina se traté con NaBH‘}/MeOH, obteniéndose una mezcla
de dos productos que se separa por cromatografia en placa. El p'-roducto

més polar es una sustancia cristalina con pf = 159-161°C; )\MAX 221 nm

(e= 9193).

Su espectro de IR (III) presenta una banda para oxhidrilo -
en 3450 cm”. Enla regién de los carbonilos se observan dos méximos -
en 1730y 1715 cm®, correspondientes a la § lactona y al angelato, en -
1650 cm® banda para doble ligadura.

En el espectro de RMN (IV) no aparece ya la sefial para el |
protén aldehidico y los protones vinilicos H, y H,' se tornan equivalen-
tes dando una sola sefial en 5.25 ppm (s; 2H). Se puede ver un sistema --
AB centrado en 4,05 ppm que corresponde al metileno alilico y base de
alcohol en C14' Ademis, ya no se observan las sefiales para los metilos
del éster o-hidroxi isobutirico y la sefial de H, se desplaza a campo alto

(3.96 ppm; dd; J =3, 4 Hz; 1H). Este desplazamiento es tipico para -
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base de alcohol. La sefial para el protdn hidroxilico aparece como singu~
lete ancho en 3.7 ppm, cuando se agrega D,O esta sefial desaparece. Lo
anterior indica claramente la pérdida del éster.

El metileno exociclico de la lactona también se reduce, - -
pues no se observan ya las sefiales de los protones vinilicos, en cambio -
se puede ver un doblete en 1.44 ppm, J = 7 Hz para el metilo en C:.:. . La
sefial para Hy se desplaza a 4.54 ppm (dd; J =2, 2.5 Hz; 1H), Hy y -
qu se vuelven equivalentes, dando un doblete en 2.62 ppm (J=4Hz; 2H).

El espectro de masas de este producto presenta el ion mo -
lecular M" 380, ademis se pueden observar fragmentos a m/z 362 o
-18); m/z 281 (M* -99); m/z 83 (100%) y m/z 55. Los dos Gltimos
corresponden a la fragmentacidén del angelato. No se observan los frag--
mentos correspondientes al @ -hidroxi isobutirato.

El anilisis elemental concuerda con la espectrometria de -

masas, para un compuesto Cona O, al que se asigna la estructura 5.

5R=H; R' = Ang

Las caracteristicas de este tetrahidro derivado permiten -

establecer que la estructura de la juniperina es la mostrada en 4,
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El segundo producto de la reaccién es un aceite transparen
te, que no se logrd caracterizar.

El producto 5 se sometib a una oxidacién suave con MnO, /C
activado, obteniéndose un producto cristalino con pf = 181-182°C, que ana
liza para CooHy O,’ y estd de acuerdo para el peso molecular de 378 en--
contrado por espectrometria de masas.

En el espectro de IR (V) se pueden observar las siguientes
bandas de absorcién: 3440 cm® oxhidrilo de alcohol; 1735 cm™ & lactona
saturada; 1730 cmm® éster no saturado.

En la RMN (Espectro VI) se observa que los protones vini
licos 3 y 3' se tornan no equivalentes, apareciendo como dos dobletes en
'5.32 ppm {d; J=1Hz; 1H) y 5.48 ppm (d; J = 1 Hz; 1H). También se
observa un multiplete en 5.58 ppm que integra para dos protones y que
debe ser originado por Ha base de angelato y por Hu base de hemiace-
tal,

De acuerdo a los datos espectroscépicos expuestos, el di§
xido de manganeso oxida el alcohol alilico en Cu a aldehido, sufriendo -
éste un ataque posterior por el oxhidrilo en Ce para formar asi el hemi

acetal 6.
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Las sefiales para el resto de los protones de este lactol, -
son congruentes con la estructura propuesta. Las sefiales para los meti -~
los vinflicos del angelato se observanen 1,92 ppm (d, ancho; J=1.5 Hz
3H) y en 2.02 ppm (d, ancho; J = 7 Hz; 3H), el protén vinilico genera un
cuarteto ancho en 6.18 ppm. La sefial en 0.9 ppm (s, 3H) se debe al me
tilo angular en Cm. El metilo en Cn aparece como una sefial doble (J = 7
‘Hz) en 1.62 ppm; Hl base de epbxido se localiza en 3.18 ppm (t, J =
3.6 Hz). En 2.77 ppm se observa el doblete (J = 3.6 Hz; 2H) para los -
protones base de epéxido 2y 2'; H9 aparece en4.61 ppm como un singu
lete ancho; H’?' Hs v Hu forman una sefial compleja de 2.35 a 2.7 ppm.

En el espectro de masas se observa la pérdida del angelato
a m/z 279 (M* -99); la pérdida de agua a m/z 360 (M" -18); la pérdida -
de agua y angelato a m/z 261 (M*- 117). El pico base m/z 83 corres--
ponde al fragmento CHa CH=CGHGCEO+ del angelato.

La éormacién del lactol 6 confirma la estereoquimica asig-~
nada a Ce en la juniperina, puesto que, cuando se construye el modelo - -
Dreiding de la molécula (Figura 3), se observa que siel OHen Ce fuera

a, la distancia entre el oxigeno y Cm serfa demasiado grande para que -



Figura 3

26.
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pudiera ocurrir la reaccién. Sin embargo, cuando el OH es B8, cis con Cﬁ,
el lactol se puede formar ficilmente,

Cuando la oxidacién se repitié en las mismas condiciones,
pero dejando la reaccién por més tiempo, se obtuvo una mezcla de dos -~
productos, los cuales se separaron por cromatografia en placa preparati
va. El producto més polar se identificé por cromatografia en placa fina y
pf éomo el lactol 6. El otro producto de reaccién (menos polar), es un -
aceite cuyo espectro de IR (VII) muestra en 1650 cm’ banda par; doble 7—
ligadura, en 1730 em?! éster «, 8 no saturado, 1740 cm? § lactona y se
observa ahora una banda intensa en 1780 cm? que se asignd a una y lac-
tqna o,B no saturada.

Muestra el espectro de RMN (VIII) dos singuletes en 6.37
y 5.86 ppm que se atribuyen a los protones vinilicos Ha y Hé. dela vy
lactona formada, cuya base He aparece en 4.48 ppm (dd; J =3, 6 Hz; -
1H). La sefial para H9 se observa en 4,65 ppm (t; J = 2 Hz); el doble
te de doblete en 5.52 ppm (J = 2, 4 Hz) corresponde a Ha. Lia sefial pa-
ra H1 aparece como triplete en 3.1 ppm (J = 3 Hz).

La espectrometria de masas presenta un ion molecular M

376 para esta dilactona y la estructura que se le asigna es 7.
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El lactol 6 se sometid a un tratamiento prolongado en las -
mismas condiciones de oxidacién y se obtuvo la dilactona 7.

ElL diol 5 se acetild con anh. acét./piridina a terﬁperatura
ambiente y se obtuvo el monoacetato alflico 8, en cuyo IR (Espectro IX) -
se observan bandas de absorcién en 3450 cm® para oxhidrilo, 1730 cm?
éster no saturado, 1740y 1745 cm! carbonilos de acetato y § lactona, -

1650 cm? doble ligadura.

En el espectro de masas se observa el ion molecular M*
422, Se ven los picos correspondientes a la fragmentacién del angelato -
m/z 55, m/z 83 (L100%) y m/z 323 (M' - 99). En m/z 362 aparece el pi

co correspondiente a la pérdida de 4cido acético (M* - 60) y en m/z 263
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el causado por la pérdida de 4cido acético y angelato (M* - 159).

La RMN (Espectro X) muestra el metilo del acetato en -
2.08.ppm como un singulete, un sistema AB centrado en 4.59 ppm, atri
buido al metileno alflico y base de acetato en Cm; I—I[‘5 base de alcohol se
encuentra como doblete de doblete en 3.98 ppm (J = 3, 4 Hz; 1H); Ha y
Ha, se presentan como singuletes anchos en 5.32 y 5.38 ppm. La base
del angelato Ha aparece en 5,72 ppm (dd; J = 4, 3 Hz; 1H). En 4.52 - -
ppm se puede ver la base de la lactona como doblete ancho (J = 1.5 Hz).
H1 se localiza como triplete en 3.02 ppm con J = 3.8 Hz. Aparecen va
rias Vsefialesv sobrepuestas de 2.2 a 2.6 ppm.

Al metilo angular corresponde el singulete en 1.16 ppm -
(3H) vy el doblete en 1.48 ppm (J = 7 Hz; 3H) se asigna al metilo en Cn .

Los datos obtenidos de los experimentos descritos, permi
ten establecer y comprobar la estructura propuesta para la juniperina -

(4). Ademais, el aislamiento de esta sustancia de la Zinnia juniperifolia

(DC.) A. Gray, es importante desde el punto de vista quimiotaxonémico,

porque confirma la relacién entre metabolito secundario-género, en este

caso, elemendlida-Zinnia, y quimicamente reviste interés, porque es la
. 21: .

primera elemendlida aislada que posee una § lactona «,B no saturada con

fusibn cis 7 - 9,
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IV.-PARTE TEORICA

B.- Zinnia pauciflora L.,

En 1974 se estudib la Z. pauciflora L.(n), v se aislaron
tres elemendlidas: las zinaflorinas I, II y III a las que fueron asigna-

das las estructuras 9a, by c, conla estereoquimica que se muestra.

R
92 R = R' = Ang 9‘~
O
9b R = H; R'=Ang
\ :
9¢c R = Ac; R'= Meacr H .
CHO OR

Los datos de RMN descritos para estas lactonas no estdn -
de acuerdo con la estreoquimica propuesta para los 4tomos de carbono 8

y 9, ya que se observa una J7 =3 Hz que corresponde a una trans Y lac

13
tona y no a una cis, segiln la regla de Samek. La orientacidén del protén

en Ce debe ser B de acuerdo a la constante de acoplamiento observada -

JH'= 4 Hz. Estas modificaciones en la estereoquimica fueron hechas pa-
ra la zinaflorina II en un trabajo recientemente publicado por Bohlmann®?
pero se pueden extrapolar a la zinaflorina I, cuya espectroscopia es muy

vsemejante (Tabla IV). Asi, la estereoquimica de las zinaflorinas Iy II -

queda finalmente establecida como 10a y b, respectivamente.



31.

10a R = R' = Ang
10b R= Ang; R' = H
10c R = Ang; R' = Ac

En el mismo trabajo(:n se describe la preparacién del aceta

to de zinaflorina II. La reaccién se efectud usando anh. acét./piridina a -
temperatura del bafio de vapor, por dos horas.

El producto asf obtenido, es un acetato al que se atribuyd la
estructura 10c. Sin embargo, la espectroscopia no estd de acuerdo para -
esta estructura, ya que el IR no muestra la banda caracteristica de Ylacto
na ©,B no saturada que en el espectro de la zinaflorina II aparecia en 1775
crn'l, observidndose en cambio un engrosamiento de la banda en 1740 cm’.

En la RMN del acetato (Espectro XI), las sefiales asignadas
a los protones 1, 2, 2', 3, 3', 5, 6 y 14 no se modifican respecto a las -
del producto original (Tabla IV), en cambio los desplazamientos, multi-
plicidad y constantes de acoplamiento del resto de los protones sufren --
cambios tan grandes que no pueden explicarse si se piensa en una esterifi-
cacidén normal. Cuando se compara este espectro (XI) con el de la junipe-
rina (II), se observa que sélo difieren en la.naturaleza de los ésteres. Es
to hace pensar que la zinaflorina II al ser acetilada en las condiciones - -

mencionadas, sufre una transposicién para dar la 7-9 § lactona, esto es,



Comp. 10a 10b 11 12 14 15
C,,CH,_ 1.08 s 0.98 s 1.14 s 1.14 s 1.25 s 1.15 s
. 2.43 2.58 2.47 2.50 2.65 2.66
1,2 8 2.89 3.07 3.07 3.08 S 3,12 3.12
H 6.21 s 6.18 s 6.20 s 6.25 s ancho 5.16 s ancho 5.26 s ancho
8 a 6.59 s 6.58 s 6.56 s 6.61 s ancho 5.28 s ancho 5.32 s ancho
H 3.63d 3.83 d 3.40 d 3.414 2.4d 2.34 d
& J=4 J=4 J=4 J=3 J=4 J=3
H 5.25 dd 5,41 dd 5,00 dd 5.03 dd 5.49 t 5.03 dd
8 J=4, 2Hz J=4, 2.5 Hz J=4,3Hz J=4, 3 Ha J=4Hz J=4, 3 Hz
H 3.48 cd 3.38 cd 3.34 m 3.35m 3,12 emeas
i I=3,8 7=3,8
H 5.02 dd 4.84 dd 5.50 dd 5.51 dd 5.54 m 5.52 m
8 J=4, 8.5 T=4, 8 T=4, 2.5
H 5.5d 3.98 d 4,62 dd 4.65 dd 4.62 ad 4.52 dd
® T=4 I=4 T=2, 2.5 T=2,1.5 . J=2.2,2
, 5.81;d; =3 5.68;d;J=3 5.86 s 5.88 s ancho  1.45d 1.45d
18, 13 6.36:d;T=3 6.24;d;T=3 6.78 s ancho J = J=7
. 9,42 s 9.41 s 9.33 s 9.4 s 4,01 AB 4,46 AB
CH, - Ang 2.0m 1.94m 2.05m  —---- 2.0m 2.0m
H - Ang 6.17 6.12 6.2 —-m-- 6.16 6.16
CH -Ae  ==---  -oee- 2.08 s 2.08 s 2.12 s 2.125;2.085
CI—Ia-Meacr --------------- 2.03 eemee e
CH,-Meacr -----  =-=--=  ----- 5.88 y 6.20

4
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un biciclo [3.3.1] en lugar del inicial [4.3.0].

No se ha encontrado descrita en la literatura ninguna trans
posicién de este tipo. Sin embargo, puede mencionarse como antecedente
un trabajo publicado por Herz™? donde ocurre la conversibn inversa al -
dejar linearifolina B disuelta en CDCla--PILridina-d5 por cinco semanas &
temperatura ambiente, obteniéndose una mezcla de linearifolinas A y B.
Herz propone que la especie que cataliza la reaccidn sea un dcido débil, -
probablemente cloruro de piridonio, enla forma descrita enla Figura 4,
va que cuando se trata la linearifolina B con piridina Gnicamente, no ocu-

rre la reaccién, recuperidndose totalmente el sustrato.

Figura 4

Una reaccibén similar se describe(ﬂ)

para la zaluzanina A
cuando se trata con KOH/MeOH a reflujo, obteniéndose alozaluzanina A

(Figura 5).
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Figura 5
HO HO
_.H
OH OH
© o)
zaluzanina A alozaluzanina A

Lia transposicién efectuada en la zinaflorina II es la inver-
sa y en ésta hay inversibn de la configuracién en Cs' para formar la cis §
lactona.

' De acuerdo a los cambios estructurales propuestos para el
acetato de zinaflorina II, la sefial en 4.62 ppm atribuida originalmente a
He’ debe ser asignada a H9 v la propuesta para H9 (5.50 ppm) debe ~ -
asignarse a I—Ia . Ambas sefiales son dobletes de dobletes, ya que como en
la juniperina Ha estéd acoplado en M con Hv, lo que se comprueba al --
efectuar experimentos de doble y triple resonancia. Al irradiar la sefial
para Hv’ las correspondientes a Ha Yy H9 se simplifican a doblete (J =
2.5 Hz). Cuando se irradia la frecuencia de Ha’ la sefial de H9 se colap-
sa a doblete (J'v_g'= 2 Hz). La sefial para HB' se simplifica a singulete cuan
do se irradian simultdneamente las frecuencias de H7 vy Hs .

Asf la estructura del acetato de zinaflorina II debe ser 11.
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11 R=Ang

12 R = Meacr

cHo or©

La zinaflorina III se obtuvo de las aguas madres de la aceti
lacidn de una muestra impura de zinaflorina II' v debido a la gran similitud
de su espectroscopia con la del acetato de zinaflorina II, fue correlaciona-
da con éste y se le atribuyd la estructura 9c. Como efectivamente, la - -
RMN de ambos productos es idéntica, excepto en las sefiales del éster y -
puesto que tampoco presenta banda para Y lactona en el IR se le asigna -
la estructura 12.

Cuando se efectuaron experimentos de doble y triple reso -
nancia para este compuesto, se observd el mismo patrén ya descrito para
4 y 11.

Como la zinaflorina III se obtiene después de un tratamien-
to donde el producto principal es una lactona transpuesta, es probable que
ésta también sea un producto de transposicidén y que el verdadero producto
natural sea el alcohol libre en C9 (13), aunque también cabe la posibilidad

de que sea una § lactona natural como la juniperina.
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CHO OMeacr

i3

Los espectros de RMN de C (Tabla V) confirman la gran
similitud entre la juniperina y el acetato de zinaflorina II. Las asignacio
nes se hicieron en base a desplazamientos quimicos, multiplicidad y por
comparacién de los espectros. Algunas asignaciones son ambiguas, ya -
que no existen datos de C RMN. para este tipo de compuestos en la bi- -
bliografia .

Cuando el acetato de zinaflorina II se trata con NaBHé/Mg_
OH no se reduce el éster en Cs como sucede en la juniperina, el produc
to de esta reaccibén es el tetrahidro derivado reducido en el aldehido y en
el metileno exoci'c,lico- de la lactona. A este compuesto se atribuye la es-
tructura 14, de acuerdo a los da£os obtenidos (Tabla 1IV).

En el espectro de IR (XII) se observa una banda para alco
hol en 3460 cm?; en 1740 y 1720 cmm®  para los carbonilos de § lactona
saturada, éster o,P no saturado y éster saturado; en 1645 em’ apare
ce una banda para doble ligadura, En el espectro de RMN (Espectro XIII)
no se observa la sefial para el protén aldehidico, apareciendo en cambio-
un sistema AB centrado en 4.0l ppm y una sefial ancha para el protén

hidroxilicode 1.08 a 2.1 ppm. Los protones vinilicos 3 y 3' se des
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TABLA V
JUNIPERINA ACETATO DE ZINAFLORINA IT
Desplazamiento Mult. Asignacién Desplazamiento Mult.
Quimico (ppm) Quimico (ppm)
54.87 d C, 55.0 d
43.96 t Ca 43.95 t
139.59 £ C 6 C 138.84
a 13
145.35 5 C“' é Cn 145,35 5
29.68 d C5 é C7 29.58 d
82.37 d Cs 6 Ca 82.24 d
43,14 d C7 6 CB 43,47 d
63.80 d Ca 6 Ce 64,35 d
77.66 d C9 76. 04 d
43,06 s c10 42.99 s
131,56 s C11 6 c, 131.56 s
162,42 s c, 6 C, 162.43 s
133.76 t cC &6 C 133,59 t
13 8
193,08 d C14 192. 89 d
13.34 c Cls 13,45 c
166.41 s c,é6 C 166,12 s
1 12
126.76 o 126,26 s
140.77 d Ca.' 141,69 d
20,27 c C&' 20.71 c
15.89 c C,1 15,84 c
175.86 s Cln 170.0 . 8
72.34 s C 20.87 c
27.46 c C .
a
27,16 c C

#_
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plazan a campo alto, apareciendo como singuletes anchos en 5.18 y 5.26
ppm. No aparecen tampoco las sefiales para los protones vinilicos 13 y -
13' y enla regi6n de metilos se observa un doblete en 1.25 ppm con --

J = 7 Hz que se atribuye al metilo en Cn'

14 R=H

15 R= Ac

GCuando el compuesto 14 se trata con anh. acét. -piridina,
se obtiene el diacetato 15, al que corresponde en espectro XIV y cuyas -

seflales de RMN se describen en la Tabla IV.
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v.-R E S UME N

Fue aislada una nueva lactona sesquiterpénica de la Zinnia
juniperifolia {DC.) A. Gray, a la que se llamé juniperina.

Se determind la estructura y estereoquimica de la juniperi
na, que quedd establecida como 4.

La juniperina es la primera elemandlida que posee, en for
ma natural, una § lactona cis 7-9.

El género Zinnia se ha caracterizado por su contenido de
elemanélidas. El aislamiento de juniperina reafirma la relacién Zinnia-
elemendlida .

Se corrigid la estructura de la zinaflorina I, aislada de Z.
pauciflora, en base a sus datos espectroscépicos.

Se propone que la zinaflorina II, también aislada de - -
Z. pauciflora, sufre una transposicién al ser acetilada, para dar una 8-
lactona cis 7-9, por lo tanto, se asigna una nueva estructura para este -
derivado (11).

Los datos espectroscdpicos de la zinaflorina I (aislada de
Z. pauciflora) se revisarony compararon con los de la juniperina y el -
acetato de zinaflorina II. En base a los resultados del andlisis se asigné

una nueva estructura (12), para esta lactona,
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V.- PARTE EXPERIMENTAL

AISLAMIENTO DE JUNIPERINA (4)

La Zinnia juniperifolia (DC.) A. Gray, fue colectada 50 -
km al sur de la ciudad de Saltillo, Coah,, en septiembre de 1978.

8.2 kg de planta se molieron y extrajeron con hexano dos -
veces a temperatura ambiente, obteniéndose 86 g de extracto. Posterior
mente se extrajo la planta con CHCl{s a temperatura ambiente, 2 veces y -
se obtuvieron 141 g de extracto que fue fraccionado mediante cromatogra
ffa en columna de silice, eluyendo inicialmente con benceno y aumentando
la polaridad con AcOEt. La juniperina se aislé de las fracciones eluidas -
con AcOEt 3-benceno 7. La cristalizacién de una mezcla acétona-hexano-
éter isopropilico dié cristales 8.6 g con pf = 118-20°C; [o:']D= + 32.66;
)\MAX 219 nm (€= 20068); VMAX: 3450, 1735, 1720, 1690, 1655, 1650 y - -
1645 cm”. RMN 3.08 (dd, J = 3, 3.5, 1H) H1; 2.5 (m, 2H) Ha vy Ha, ;
6._25 (s, 1H) Ha; _6.71 (s, 1H) Ha' 7 3.43 (4, T =3 Hz) Hs; 4.96 (dg, J =
4, J = 3) He; 3.32 (m, 1H) Hv; 5.47 (dd4, T =3.5, J=2.2) He; 4.62
(dd, T =2, J=2.,2) Hg; 1.16 (s, 3H) metilo en Cm; 5.94 (s, 1H) Hlé; -
6.76 (s, 1H) Hla‘; 9.35 (s, 1H) Hm; 1.56 (s, 6H) gem dimetilo del «-
hidroxi isobutirato; 1.82 (d ancho, J=1.5, 1H) v 1.92 (d ancho, J =7,

1H) metilos vinilicos del angelato; 6.17 (m, 1H) protén vinilico del ange-
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lato. EM; M* 462; m/z 358 (M" - 104; m/z 363 (M - 99); m/z 83 -

(100%).

Aniligis calculado para CaﬁH:;oOa: C, 62.32; H, 6.54; 0, 31.41;

Encontrado : C, 62.12; H, 6.53; O, 31.23.

REDUCCION DE JUNIPERINA

Una solucién de 443 mg de juniperina (4) enl10ml de Me
OH se enfrid en bafio de hielo, se le adiciond con agitacibn, lg de NaBH, .
Se dejé reaccionar por 10 minutos; se aciduld con 4cido acético, se con-
centrb, se diluyd con agua y se extrajo con AcOEt. La solucién orgédnica
se lavd con solucidén saturada de NaHCOs, después con HO vy se secd con
NazSQ& anhidro. Se obtienen dos productos que se separan por cromato--
grafia en placa preparativa (AcOEt 7-hexano 3, 3 veces). Se obtuvieron
240 mg del producto mis polar (5), que cristalizd de acetona-éter isopro

pilico, con pf= 159-161°C; A .. 221 nm (€= 9193); v _; 3450, 1730, - -

MAX MAX

1715 y 1650 cm’. RMN, 2.62 (d, J = 4, 2H) H_ y H,; 5.25 (s, 2H)
H:3 v Ha'; 3.96 (dd, 7 =3, T =4, 1H) He; 5.74 (dd, 7=3.6, J =2, --
1H) Ha; 4.53 (dd, 7 =2, J=2.5, 1H) Ha; 1.14 (s, 3H) metilo en Cm;
1.44 (d, J =7, 3H) metilo en C:U.; 4.05 (AB, 2H) H:,a. y H’A_,; 1.87 (4
ancho J=1.5, 3H) y 1.98 (d ancho, J = 7, 3H) metilos vinilicos del an-
gelato; 6.14 (c ancho, J = 7, 1H) protdn vinilico del éster angélico. EM:

M* 380; m/z 362 (M - 18); m/z 281 (M - 99) m/z 83 (100%).
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Andlisis calculado para CaoHaao'r :+ C, 63.14; H, 7.42; O, 29.44;
Encontrado : C, 62.89; H, 7.37; O, 29.59.
El producto menos polar es un aceite del que se obtienen -

20 mg. Su estructura no fue determinada.

OXIDACION CON DIOXIDO DE MANGANESO

A 32.5mg de (5) enl0Oml de CHCl:; se agregaron 1,2g -
de MnOz/C activado*® recién preparado. La reaccibén se mantuvo a - -
temperatura ambiente y con agitacidn, durante 3.5 horas, Se filtr$ a tra-
vés de celita, se concentrd y cristalizd de CHCla - hexano. Se obtuvieron

25.3 mg del lactol 6 con pf = 181-182°C; Vv % 3440, 1735, 1730 y 1650

MA
cm®. RMN; 3.18 _(t, J=3.6,1H) H ; 2.77(d, 3 =3.6,2H) H y H,; -
5.32 (d, T=1, 1H) Ha; 5.48 (d, J =1, 1H) Ha'; 4,36 (dd, 7 =4, J~=
3.5) He; 5.58 (m, 2H) Ha v Hn; 4.61 (s, ancho, 1H) Ha; 0.9 (s, 3H)
metilo en Cm; 1.62 (4, J =17, 3H) metilo en Cn; 2.02 (d ancho, J =17, -
3H) v 1.92 (d ancho, J = 1.5, 3H) metilos vinilicos del angelato. EM:
MY 378; m/z 360 (M - 18); m/z 279 (M - 99); m/z 261 (M - 117); - -

m/z 83 (100%).

An&lisis calculado para C:aoHss Ov : C, 63.48; H, 6.93; O, 29.60;

Encontrado : C, 63.36; H, 6.96; O, 29.34.
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OBTENCION DE LA DILACTONA (7)

5g de MnOa/C activado se agregaron a una solucién de - -
100 mg de (5) en 20ml de CHCla . La reacci6én se mantuvo a temperatu
ra ambiente y con agitacién durante una semana. Se trabajs del mismo --
modo que la reaccibén anterior, obteniéndose una mezcla de productos de -
la que se separaron los dos més abundantes, por cromatografia en placa
preparativa (AcOEt 25—CHC1$ 18-hexano 8). El producto mis polar fue el
lactol 6. EL segundo producto aislado fue la dilactona 7. Aceite; VMAX: -
1780, 1740, 1730, 1650 cm’, RMN: 3.1 (t, 3=3) Hl; 4.48(dd, J=3,J=6) -
Hs; 4.65 (t, J =2, 1H) Hg; 5.52 (dd, J =2, J = 4) HB; 5.86 (s, 1H) Ha;
6.37 (s, 1H) Ha'; 0.98 (s, 3H) metilo en Cm; 1.57(d, 3 =7, 3H) metilo
enC . EM: M 376; m/z 277 (M - 99); m/z 83 (100%).

1

OBTENCION DEL ACETATO (8)

A 10.3 mg de (5) en 0.4 ml de piridina, se adicionaron -
0.4 ml de anhidrido acético. Se dejd reaccionar por 5 minutos. Se agre
g6 agua y se extrajo con CHCl:3 . La solucibén orgénica se lavé con solu- -
cién de HCL al 10%, después con solucién saturada de NaI—ICOé y por Glti
mo con agua. Se secd con NaESO4 anhidrido y se obtuvo un aceite trans-
parente. v, .: 3450, 1745, 1740, 1730, 1650 cm®., RMN: 3.02 (t, J =

3.8) Hl; 5.32 (s, 1H) Ha; 5.39 (s, 1H) Ha,; 3.98 (dd, J =3, J=4) He
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5.72 (dd, J =4, J = 3) Ha; 4,52 (d ancho, J =1.5) Hg; 4.59 (AB, 2H) -
H vy H141 ; 1.16 (s, 3H) metilo en Cm; 1.48 (d, 3H) metilo en Cn. E.M.,

14

M* 422; m/z 323 (M - 99); m/z 362 (M - 60); m/z 83 (100%).

REDUCCION DEL ACETATO DE ZINAFLORINA II

Una solucién de 50 mg de (11) en 5 ml de MeOH se enfria
en bafio de hielo, se le agregan 100 mg de NaBH‘;= y se deja reaccionar -
con agitacibn por 15 minutos. Se acidula con 4cido acético, se concentra,
se diluye con agua y se extrae con AcOEt., Se obtiene una mezcla de pro-
ductos de la que se separa el tetrahidro derivado 14, mediante cromato--~
graffa en placa preparativa de silice (AcOEt 3-hexano 2; dos veces).

Vs 3460, 1740, 1720, 1645 cm®. RMN: 5.16 (s ancho, 1H) Ha; 5.28 -
(s ancho, 1H) H:s ;2.4 (d, T =4) Hs; 5.49 (t, T = 4) He; 3.12 (m, 1H) -
H7; 5.54 (m, 1H) Ha; 4.62 (dd, J=2, J=1.5) H 3 4,01 (AB, 2H) Hn
y Hu'; 1.25 (s, 2H) metilo en Cm; 1.45 (d, J =7, 3H) metilo en Cu;

2.12 (s, 3H) metilo del acetato. E.M., M" 392 (PM - 30); m/z 332 (M-

60); m/z 263 (M - 159); m/z 43 (100%); m/z 83; m/z 55.

OBTENCION DEL DIACETATO (15)

A una solucibén de 11.4 mg de (14), en 0.5 ml de piridina,

se agregaron 0.5 ml de aphidrido acético. La reaccién se mantuvo a - -



45,

temperatura ambiente 15 minutos. Se agregd agua y se tratd de la manera

usual., El producto obtenido fue el diacetato (15). Aceite; Vaax* 1745, - -

1730, 1650 cm . RMN: 1.15 (s, 3H) metilo en C,; 5:26 (s ancho, 1H) -
H; 5.32 (s ancho, 1H) Hj,; 2.34 (4, J=3) H; 5.03 (dd, T=4, J =3)
H,; 5.52 (m, 1H) H_; 4.52 (dd, J=2, J=2.2) H ; 4.46 (AB, 2H) H
v H'lé,; 1.45 (4, T = 7; 3H) metiloen C_; 2.08 (s, 3H) y 2.12 (s, 3H)

metilos de los acetatos.

Los puntos de fusibén se determinaron en un aparato Fisher-Jones y no
estin corregidos. Las cromatografias en columna se efectuaron en Gel de
Sflice 60 Merck (70-230 mesh ASTM). La pureza de los productos y el de
sarrollo de las reacciones se siguié por cromatoplacas de Gel de Silice -
Merck F-254, utilizando como revelador sulfato cérico al 1% en dcido sul
fGrico 2N y luz ultravioleta., Los espectros de IR fueron determinados en
espectrofotémetros Perkin-Elmer, Modelos 337 6 21, usando la técnica -
de pelicula. Los espectros de UV se determinaron en un espectrofotéme-
tro Perkin-Elmer, Modelo 202, Los espectros de Masas se determinaron
en un espectrémetro Hitachi-Perkin-Elmer RMU 6 D de doble foco. Los-
espectros de RMN de 'H se efectuaron en un espectrémetro Varian HA-100
D, los desplazamientos quimicos estin dados en ppm referidos al tetrame -
tilsilano como referencia interna. Los experimentos de doble resonancia-
se efectuaron en un espectrémetro Varian HA-100D con audio osciladores-
Hewlett Packard, Modelos 200 AB y 200 CD., Los espectros de RMN de C
se efectuaron en un espectrémetro Varian FT-80 A, los desplazamientos -
estdn dados en ppm referidos al tetrametilsilano como referencia interna.
Los andlisis elementales fueron efectuados por el Dr., Franz Pascher en -
Bonn, RFA. !
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