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I. I N T Ro D u e e I o N 

Los terpenos son un grupo de productos naturales que se encuentran ampli~ 

mente difundidos en el reino vegetal, siendo de gran interés para el hombre des 

de los albores de la civilización. 

Estos compuestos fueron en un principio, asociados exclusivamente con --­

aceites esenciales y fragancias, así tenemos que los egipcios ya los ocupaban­

en preparados para embalsamar a sus muertos. 

Estos aceites esenciales y fragancias eran separados de las plantas por-­

medio de un calentamiento suave y recolectados por condensación sobre una su-­

perficie frfa. En un principio se les di6 el nombre de "acéites etéreos", la-­

producción y aplicación de estos aceites fue inicialmente para propósitos m~i­

cos, empezando a ser de importancia en el siglo XVI. 

Entre los aceites esenciales de mayor popularidad durante esa época se -­

encontraban los de anfs, canela y algunos otros •. El progreso en su manufactur~ 

fue r4pido y en el Dispensatorium Valeri Cordi de 1652 se mencionan ya unos --
1 

sesenta aceites esenciales. 

Durante los dos siglos siguientes el desarrollo y aplicaci6n de estos --­

aceites correspondfó a los farmaceuticos. Las investigaciones qufmicas de ma­

yor relevancia sobre los terpenos canienzan en los albores de la.qufmica org4--
1 

nica moderna, encabezados por Dumas y Berthelot , quienes en el año de 1830,--

hacen una recopilación de datos ffsicos y qufmicos de dichos aceites.Tres años­

mas tarde , (1833) Dumas determina la fónnula del alcanfor (c10H16o) por esa -­

epoca los qufmicos observan que en las fracciones m4s vo14tiles de muchos acei­

tes esenciales se encontraba un gran número de hidrocarburos todos de f6rmula -

general c10H16 • De esta fonna el tennino "terpeno" que deriva del aleman ter-­

pentine (terpentina) , se aplicó eventualmente a dichos corripuestos·hidrotarl>On~ 

dos. mientrás que los derivados que tontenian oxfgeno se conocieron cómo al can-



-fores,· aunque posteriormente también se incluyeron bajo el encabezado.genera! 

de terpenos, dándose el termino "alcanfor"·a un compuesto específico. 

Más recientemente, con el descubrimiento de sustancias que contenián 

una amplia variedad de grupos funcional es, la terminaci6n "eno" de terpeno 

{que originalmente signific6 hidrocarburo) pareci6 inapropiada y empez6 la te~ 

dencia a usar el término terpenoide. 

Estas sustancias que contienen 10 átomos de carbono están constitufdas­

por fracciones de baáo punto de ebullici6n. Se reve16 la presencia de compue! 

tos de 15 átomos de carbono que son los sesquiterpenoides. Con el descubri--­

miento de nuevos terpenoides surge la necesidad de una clasificación para es-­

tos compuestos, por consiguiente se toma una unidad isoprénica que está consti 

tufda por cinco átomos de carbono y que presenta la siguiente estructura 

Isopreno 

El isopreno se obtiene de la destilaci6n destructiva del hule, asf como­

por la pir61isis del limoneno, no obstante que el isopreno no se ha encontrado­

libre , ni en el reino vegetal ni en el animal, su relaci6n con los terpenoide! 

se acept6 como fonnal. Lo anterior llev6 a la formulaci6n de lo que se conoci2 
2 

como regla del isopreno. es decir que un"terpenoide debe ser formalmente divisi 

ble en unidades de isopreno'! 

2 



-Esta clasificación basada en unidades isoprénicas es la siguiente: 

Herniterpenos c5H8 
Mono terpenos C10H16 
Sesquiterpenos C¡5H24 

Di terpenos C20H32 
Tri terpenos C30H4g 

Tetra terpenos C40H54 
Poli terpenos (C5H8)n 

"Unidad estructural de los terpenos" 

DITERPENOS. 

Los diterpenos fonnan un grupo de sustancias de.20 !tomos de car­

bono derivadas del Pirofosfato del geranil-geraniol. Presentan cuatro -

3 



unidades de isopreno combinadas en uniones regulares cabeza-cola, segOn-
2 

la regla biogénetica del isopreno postulada por Ruzicka. 

De acuerdo con Ruzicka se propone al geranil-geraniol como el pre­

cursor biogénetico de los diterpenos. forma'hdose el geranil-geraniol a -

través de un mecanismo i6nico. La posterior ciclaci6n de éste tetrámer~ 

conduce a un precursor intermedio. del que se pueden derivar todos los -·i 

diterpenos conocidos. por medio de ciclaciones y migraciones de metilos­

(esquema I). 

De esta forma el mecanismo propuesto denota que las posibilidades­

para que exista complejidad molecular es muy alta pudiéndose· encontrar-­

diterpenos acfclfcos (Fitol (I)) y cfclicos. 

Entre estos últimos se pueden encontrar productos monocfclicos --­

(acerof:t:ol ([I)). bicfclicos (labdano (III) y clerodano (IV)), tricfcli­

cos (abietano (V)), tetracfcl icos ( kaurano (VI) y estacano (VII)),- y --fo 

pentacfclicos (traquilobano (VIII)), (esquema 2J; 

Para transformar el esqueleto de labdano (III) en clerodano (IV)-­

se llevan a cabo migraciones de metilos de C-4 a C-5 y de C-10 a C-9. 

Labdano Clerodano 

4 



... 
El nombre de clerodano se deriva de la Clerodina que se aisló de --

CteJWdendlr.um -ln6oJr..:tw1a..tum. La estructura propuesta fue objeto de nuevos­

análisis por difracción de rayos X de un derivado bromado para asignar cg 

rrectamente la estereoqufmica. obteniendose la estructura (1YJ. 
Debido a esto fue necesario hacer una revisi6n de la esteroqufmica 

asignada a un gran nlínero de clerodanos. Esto dió origen a una nueva ter­

minologfa. en la cual los canpuestos que se llamaban ent-clerodanos. se -

conocen ahora como .!!!!Q_-clerodanos.5 

Los diterpenos tienen la interesante caracterfstica de poseer un--­

gran rango en actividad bio16gica que varfa desde sustancias inhibidoras­

de tumores. antileucémicos y antibi6ticos. hasta insecticidas y hormonas-
6 .7 

e inhibidores del desarrollo vegetal. Algunos di terpenos entkaurénicos--

poseen actividad antialimentaria. algunos otros de tipo oxépinico cano -­

son los aislados del Zoapatl~8presentan actividad oxitocica. 

~1 género Satv.ia. es probablemente el más extenso en la familia de -

las labiadas (Labiatae) y se compone de aproximadamente 900 especie~: En­

America. el género está representado por cerca de 500 especies. 275 cre--

12n en.México y de estas el 88% (26.7% del género) son endémicas a nuestr2 
... 1 o 

pafs. 

Las especies de éste género están clasificadas en 4 subgéneros: ---­

Leo>Ua, Sct.aJr.ea.,Sa.lv.(.a. y -~a.to4phaC!e. Todas las especies americanas perte­

necen a éste último subgénero. 

Por otro lado. de las especies americanas estudiadas hasta la fecha-

5 
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-se han·iai'slado entre otros compuestos,diterpenos y la mayorfa de estos -

(aprox. el .. 80%) tienen esqueleto de neo-el erodano (ent-clerodano). Citando 

algunos ejEfllplos tenemos a la Kerlina 
1

CXV) · y Kerlinolid~·txvI) · asf como­

el ifcido Melisodc5ricJ'ixv1I)~, que se aislaron de Sal.v.ia keM.U. y S. meLi.­

.u. oclo1ta.. 

En ~ste trabajo se estudic5 una Satv.ta m!s de la amplia gama de Sal.-­

v.la4 de la familia de las labiadas con el objeto de aislar nuevos compues­

tos diterpénicos. Esta Sal.v.ta es la s. te.nta ~eJLn que pertenece a la sec­

cicSn Pol.U.ta.c.hyae. de la y~ mencionada familia de las labiadas, y presenta-· 

las siguientes caracterfsticas: arbusto perenne de ramas delgadas recubfe~ 

tas de vello grueso, hojas laminadas o bien elfpticas de 4 a 5 cm. de --­

longitud, en ifpice aguzado, de base redonda o en forma triangular, peciolo 

redondo de 1 cm. de longitud, borde dentado serrado, flores de 6 a 9 cm.­

.en verticf,J.os. Aparecen formas de espigas recubiertas de vello, c:&l iz - .. 

velloso de 3 nm de espesor, corola en forma de tubo de 3 a 5 y de .4 a 7-
·. '13 

11111 de longftuci. 
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11 • P A R T E T E O 'R I C A 

La Satv.<.a. .le.n.t4 6eJtn se recolectd en noviembre de 1984 en el estado 

de.Puebla a 2 kilometros al sur 'de Acatepec. La clasificaci6n fue llevada 

a cabo por el Dr. T .P. Ramamoorthy. No existen datos en la lfteratura so­

bre alguna aplicaci6n medicinal de esta especie y en las regiones donde -­

crece no se tiene noticias de que sea utilizada por los pobladores de la -

regi6n. 

Al cromatograf1ar el extracto acetón1co de las partes aereas de la­

pl anta se lograron aislar varios metabolitos secundarios. cuya caracteriZ! 

ci6n se describe a continuaci6n. 

De 1 as fracciones el uf das con hexano-AcOET ( .3 :2) se aislcS un com--­

puesto de color amarillo que present6 un p.f. = 185°C. que fue identifica­

do como 6.7,¡'4'-trimetoxi-5.5'-dihidroxiflavona (Eupatorina IX).por canpar! 

ci6n con datos descritos en la lfteratura para esta sustanci~~·4 

De las fracciones elufdas con hexano- AcOET (o\:•l) se ais16 un s611-

do amorfo blanco.El espectro de I.R de esta sustancia mostr6 bandas carac­

terfsticas para una funci6n leido carboxflico (3000 y 1690 cm-1). El traf:! 

miento de Aste producto con.soluci6n fterea de diazometano produce el co-­

rrespondiente Aster metflico. Las propiedades ffsicas y espectroscopicas­

del éster metflico de Aste metabolito permiten caracterizarlo como leido -
1·5 

olean61ico. (X. esquema 3). La identidad de esta sustancia se comprob6 -­
~i6 

por comparaci6n directa del Aster metflico (XI) con una muestra autentic~. 

En esta misma polaridad se logrcS aislar un segundo navonoide de-­

color amarillo que fue identificado como 6. 7-dimetoxi-5.3' ,4'-trihidroxi-­

flavona (XII, C1rciliol) por comparacicSn con datos descritos en la lfte-­
•.1 7 

ratura. 



También en esta misma polaridad se aisl6 el componente diterpénico-
20 

mis abundante, producto cristalino con p.f.~ 235-238 ºC IaI0 =-36•5 (me-

tanol, c.0.22). Su peso molecular determinado por E.M (M+=357.2, 2.5%), -

estf de acuerdo para un compuesto de f6rmula molecular C20H2006 • A esta-­

sustancia se le denomin6 Lenidina. La elucidaci6n de esta estructura se-­

describe a continuaci6n. 

· El. espectro de I .R (espectro No. 1, nujol) presenta bandas en 1785-

an-! que se asigna al carbonilo de unay-lactona a,s-insaturada; en 1720-

an-1presenta absorci6n de carbonilo a.tribufdo a una 6-lactona de seis mil!IJ! 

bros; en 1650 cñi1 una banda que se asigna a dobles enlaces; 1500 y 875 ba! 

das caracterfsticas de furlno. 

El espectro de U.V (metanol) presenta un mlximo en 209 nm (10359)-­

que confirma la presencia de una y-lactona a~s~insaturada y de un anillo -

de furano. 

El espectro de R.M.N 1H de éste producto (espectro No.2) presenta­

una seftal multiple a 6.4 ppm, que integra para un prot6n y que se asign6 -

al H-s de un anillo,furlnico, y un multiplete a 7.4 ppm, que integra para­

dos protones asignados a los protones alfa de éste anillo de furano, esta~ 
"Te 

seriales ya se han observado en compuestos similares. Para estas seflales -

se propone la siguiente estructura parcial A: 

p A 

R 

10 



En el espectro de R.M.N 13c (4. tabla A) se confinna la presencia­

de esta·funci6n. ya que se observan las siguientes señales: para el carbo­

no tetrasusti.tufdo un singulete a 123.79 ppm. y para los tres carbonos re~ 

tantes se observan tres dobletes en 108.68 ppm. en 143.59 ppm y en 139.BZ 

ppm. 

El espectro de masas de éste producto apoya la presencia de dicho -

grupo observandose una pérdida de 95 (18%) y Bl (2%) unidades. fragmenta--
19 

ciones correspodientes al i6n furfurilo deslocalizado. 

En el espectro de R.M.N 1H de la lenidina se observa una seftal tr! 

ple (J=4 Hz) a 6.65 ppm. que integra para un prot6n y que se asigna al pro· .. 

t6n s-oleffnico de la y-lactona a.s-insaturada. Se observa también un -~ 

sistema AB el cual se debe a los protones del met1ieno de la y-lactona a,~ 

-insaturada. cuya multiplicidad y desplazamiento indican que se encuentra­

unido a un oxfgeno y a un carbono totalmente sustitufdo. De éste sisterna­

AB una rama se encuentra centrada a 4.2 ppm (doblete, J= 4 Hz). y la otra­

raroa en 3.95 ppm (doble de dobles, J= 8 y 1 Hz). Con estos datos se ob--­

tiene la siguiente estructura parcial B: 

(B) 



12 

Esta estructura parcial se confinna con la ayuda de R.M.N 13c en cuyo­

espectro. la seftal para el carbonilo de la y-lactona a,a-insaturada se observa a-

168.2 ppm como un singulete. las seftales de la insaturaci6n se observan a 133.2-­

ppm como un singulete, y a 135.7 ppm como un doblete. También se observa una se~ 

ftal triple en 29.l ppm que se asigna como la seftal del metileno alfa a la insatu­

raci6n. La s~al para el carbono del metileno de la y-lactona a.a-insaturada se­

observa a 79.5 ppm como un triplete. y la del carbono totalmente sustitufdo se o~ 

serva a 41.8 ppm (singulete). 

El espectro de R.M.P de éste compuesto presenta una seftal doble de do~-: 

bles centrada en 5.15 ppm (J= 12 y 4 Hz).esta seftal puede ser la correspondiente­

al cirre de la ó-lactona·y por formar parte de un sistema ABX debe corresponder -

a H-12 ya que este lugar por ser alflico explica el bajo campo de esta seftal. Es­

te prot6n debe ser axial ya que presenta valores de constantes de acoplamiento d! 

12 y 4 Hz con los protones H-lla y H-lla. La parte AB de este sistema se localiz~ 

en 2.15 ppm doble de dobles (J= 16 y 4 Hz. H-lla) y en 2.6 ppm doble de dobles -­

(J= 16 y 4 Hz. H-lla). Lo anteriormente dicho es apoyado por experfmentos de do-­

ble resonancia en los cuales al irradiar el prot6n localizado en 5.15 ppm, provo­

ca que el doble de dobles que se encuentra centrado en 2.15 ppm se afine a un do­

blete. 
13 

Con la ayuda de R.M.N e se confirma la presencia de esta ó-lactona -

ya que dicho espectro presenta la seftal para el carbonilo a 174.4 ppm (singule--: 

te). la seftal para el carbono trisustitufdo se observa a 71.4 ppm (doblete), se•' 

observa también un triplete a 35.7 ppm. que se asigna al carbono del metileno de­

dicha lactona. para esta misma lactona se observa otro doblete a 45.5 ppm seftal­

que corresponde al carbono trisustitufdo alfa al grupo carbonilo. p(>r Oltimo se-­

observa un singulete a 40.4 ppm. seftal que se atribuye al carbono totalmente sus-
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-titufdo. Con estos datos se propone la siguiente estructura parcial C: 

(C) 

Hasta éste momento se han asignado 5 de los 6 oxfgenos presentes en 1ª 

molécula; el oxfgeno restante se considera etéreo (oxfrano), ya que en el es-

pectro de I.R de éste producto no se observan señales para otro tipo de fun-­

ci6n oxfgenada {OH de alcohol, carbonilo de cetona o de aldehfdo). 

De acuerdo con la fórmula molecular c20H20o6 de la Lenidina, se han de­

terminado 8 de las 11 insaturaciones (n} presentes en la molécula, perteneci­

endo éstas a las dos lactonas y al anillo de furano; de ésta forma y tomando-e 

en cuenta que dichas funciones son más factibles de arreglar en un esqueleto­

de clerodano, además como en un principio ya se mencion6 en las especies ame­

ricanas de Sa.tv.ia-6 estudiadas hasta la fecha la mayorfa de los diterpenos ai~ 

lados {80 % aprox.) tienen esqueleto de clerodano, se propone que éste nuevo -

diterpeno (Lenidina) también tenga esqueleto de clerodano. De acuerdo con 1a­

discusi6n anterior, las otras tres insaturaciones que faltan por determinar -­

son las pertenecientes a los dos cfclos de la molécula y a la funci6n etérea -

propuesta (oxfrano). De acuerdo con la discusi6n anterior se propone la si---­

guiente estructura parcial O: 



)) 

¡4· 

15 

+ Ox\rano 

En el espectro de R.M.N 1H de éste compuesto se aprecia una seftal­

multiple a 3.3 ppm, que integra para dos protones los cuales se asignan a­

los protones base de dicho oxirano. 

Se podrfa pensar que este oxfrano se encontrara en las pasiciones -

C-1 y C-2. pero esta asignac16n se descarta ya que en el espectro de R.M.~ 

-1H (2) de éste producto, la multiplicidad que presenta el prot6n v1n1---· 

lico H-3 no apoya dicha asignaci6n ya que se observa un triplete ( J = 4 -

Hz, lH, H-3 ) y no el doblete que se esperarfa si C-2 se encontrara susti­

tufdo. 

De esta fonna el oxfrano fue asignado a las posiciones C-6 y C-7 lq 

cual se ve apoyado por el espectro de R.M.N 13c en el cual se observan -­

las seftales a 54.5 ppm .(doblete)._, .. y a 50.8 ppm (doblete). 

Finalmente se observa eh el espectro de R.M.P de este·'producto una -

seftal a 1.25 ppm ( singulete ),que se asigna a un metilo sobre carbono --­

totalmente sustitufdo. Esta funci6n se confirma en el espectro de R.M.N-­

- 13c en el cual ·se observa la señal correspondiente a 33.2 ppm (cuarteto). 



is 

Las estructuras A, B, C y D concuerdan, como anterionnente se dijoy 

para ser arregladas en un esqueleto de -clerodano (VI ). L~ estructura fi­

nalinenté propuesta para este compue·sto es -E:-· 

(E) 

ESTEREOQUIHICA 

Una vez establecida la estructura de la Lenidina (E) se procedf6 a­

establecer la estereoqufmfca de la misma, para lo cu!l se recurri6 nueva­

mente a 1 os espectros de R .H. N 1H y de 13c. 
Cano ya se mencion(I en el espectro de R.H.N 1H (2) de la Lenidfn!• 

se observa un sistema AB en 4.2 y 3.95 ppm, asignado al metf leno C-19. 

El prot6n pro-~ de este metileno (3.95 ppm) presenta ademas un acopla---" e: 
. .. 

miento a larga distancia ( J = l Hz ). este fen6meno pennite proponer -

una orfentaci6n a-axial para el metileno de la posici6n C-19 y la ausen­

cia de sustituyentes en la posici6n 6-a. Asimismo este acoplamiento a -

cuatro lfgaduras pennite asignar una fusi6n de anillos A/B TRANS por com-



-paraci6n con moléculas descritas que presentan dicho fen6meñ~~ 

En el espectro de 13c de ( E ) la señal para el metilo presenteen 

.la molécula se observa a. 33.2 ppni(A}. El desplazamiento qufmico de este -­

grupo permite proponer una fusi6n CIS (Ba. 96) para la o-lactona presente­

en la molécula por comparaci6n con la 1,10- dehidrosalviarina y la la,lOa-
.. -21 

-ep6xfsalviarina. diterpenos aislados de la Sal.u.la. l.lne.aXa Ben.th. (tabla -

C). La comparaci6n de los espectros de 13c de los diterpenos referidos -

con el de la Lenidina (tabla A) permite asimismo proponer una configura--~ 

ci6n 12R para E la cual está de acuerdo con la orientaci6n axial propuest! 

para H-12 con base en sus constantes de acoplamiento. (tabla B). 

De acuerdo con la discusi6n falta por establecer la estereoqufmica­

en los &tomos de carbono C-6 y C-7. Para esto se recurri6 a experfmentos­

de doble resonancia. Al irradiar la señal compleja localizada en 3.3 ppn­

(H-6 y H-7 ) la señal para el prot:6n-19 pro-~ pierde el acoplamiento a --­

larga distancia lo cual permite proponer una orientaci6n 6a para esta.par­

te del ep6xido. 

La estereoqufmica en C-7 se estableci6 de la siguiente forma. Al - · 

obtener el espectro de R.M.N 1H de la Lenidfna (E) en c6o6 (3) la señal -

para el prot:6n H-8 se observa en o.es ppm como un doblete de constante de -

1.5 Hz. Al saturar esta señal se observa la simplificaci6n del prot:6n H-7-

(dd, .2.35· ppn. J =3.5 y 1.5 Hz) a un doblete (J = 2 Hz). La magnitud del­

acoplamiento entre el prot:6n H-7 y el prot6n H-8 indica una relaci6n TRAN~ 

entre ellos, por lotanto el prot:6n H-7 debe ser a-ecuatorial. 

De acuerdo con la discusi6n anterior la configuraci6n de los centro~ 

quirales presentes en la molécula (E) es: C-5 (S). C-6 (S), C-7 (R), C-10-­

(R) y C-12 (R). La siguiente estructura permite observar la estereoqufmic! 



-de dicha molécula. 

e 
' ' 
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(E) 
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Por recromatograffa de las aguas madres de la Lenidina (E) se obtuvo­

el segundo compuesto di terpl!nico. el cual tiene un peso molecular detennin!! 

do por espectrometrfa de masas (M+=400). que corresponde a una f6rmula mol! 

cular c22H24o7• (II. F). 

El espectro de I.R (No. 5 CHCL3) muestra una banda a 3590 cm-1 que i~ 

dfca la presencia de un grupo oxhfdrflo. en 1770 se observa una banda que -

se atribuye a carbonilo de y-lactona a.s-insaturada; 1740 carbonilo de és-­

ter; 1670 cetona a.s-insaturada. 

Comparando los espectros de R.M.P (espectro 2 y 3) de la Lenidina Y-•­

(espectros 6 y 7) del product:O II(F). se observa .una gran sfmflftud en seft! 

les de grupos funcionales que contienen dichas mo14!culas. en consecuencia -

se tom6 como base el esqueleto de clerodano para determinar la estructura -

del producto 11 (F). 

En el espectro de R.M.N 1H (F) se observa una seilal a 6.65 ppm (d.J• 

1 Hz). que se astgna a_H-3. La multiplicidad y constante de acoplamiento d! 

esta seftal indican la presencia de un sustttuyente alfa.en C-2. En este mi! 

mo espectro se observa una seftal a 4.7 ppm como un doble de dobles (J=B y -

.1 Hz). debido a la multiplicidad de dicha seftal.y a su desplazamiento a C4J!! 

Po bajo originado por la doble 1fgadura.(pos1c16n alflfca). esta sef!al se -

asfgn6 al prot6n gemfnal de un susttt~ente oxigenado localizado en C-2. -­

que este grupo funcional es un hidroxtlo se demostr6 por medio de una reac­

cfdn de acettlactéSn (piridtna-anhfdrtdo acético). la cu41 dfd el acetato -­

(G) con p. f mayor de 300 ºe. Su peso molecular (M+,. 442) presenta una ga-­

nencta de 42 unidades lo que comprueba que se obtuvo el producto acetilado-. 

En el espectro de l.R (7) se nota la desaparicidn de la banda en 3590 cm-1-

que se asignaba al grupo OH¡ tambit1n se observa en este mismo espectro de -

I.R bandas en: 1770 carbonilo dey-lactonaa.s-fnsaturada; 1740 carbonflo de-
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-ijs'ter; 1670 carbonil o de ce tona a, a-i ns aturada. 

En el espectro de R.M.P (6) se observa, al igual que en la Lenidina, -

un sistema .AB (d, 4 .9 ppn, J=B y dd,,·,4 .05 ppm, J=S,l Hz)debido a los proto-­

nes del metileno C-19 que forma parte de la· y-lactona a,a-insaturada Cl&'a--­

mul tipl icidad y desplazamiento indican que dicho metileno se encuentra unid2 

a un oxfgeno.y a un carbono totalmente sustitufdo. El prot6n pro-~ de este-
. 4 

metfleno presenta un acoplamiento a larga distancia de tipo W( J= l Hz) .con-

el prot6n de la posici6n C-6. 

En el espectro de R.M.P (6) del producto II (F) se observa un singu-­

lete a 2.15 ppm que seasigna al grupo metilo de un acetato. Por comparacf6~ 

de datos de este producto con la Kerlinolfda (XVI), un diterpeno de tipo -~. 
11 

.tluln4-neo-clerodano1 afslado de Sa.lv.ia kee/IL..l,i. benth • se observa un efecto-

de desprotecci6n sobre el prot6n 19-pro-R. que se localiza en 4.9 ppm (d.­

J•8 Hz), provocaÍldo que el sistema AB anterfonnente mencionado se observe-­

mis abierto que el que se observa en la Lenidina. Este fen6meno es provocad2 

por un grupo acetato localizado en C-7, la sel'lal del prot6n ganinal H-7 se-­

observa a 5.25 ppm (dd,:1J=4 y 2''Hz). 

En este mismo espectro de R.M.P (6) se observa en la regi6n de los met! 

los un sfngulete a 0.9 ppm, y un doblete a 1.1 ppm (J .. 7 Hz):.sefta~es asigna­

das a los grupos metilos en C-20 y C-17 respectivamente. Con estos datos S! 

propone la siguiente estructura parcial W: 

HO~ 
~0Ac 

(W) 
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En el es·pectro de R.M.P (6) de este producto II (F).se observan dos seftale! 

dobles a 6.7 y 7.4 ppm (J= 2 Hz} que corresponden a los protones a y 13 de -
22 

-un anillo furSnico doblemente sustitufdo • las ·dos seftales se encuentran 11 
geramente desp~azadas hacia campo bajo. desplazamiento originado por un car 

bonilo que se encuentra alfa al anillo de furano en c-12. conjugado con di­

cho anillo de furano. lo que se ve apoyado por el espectro de U.V en el --­

cual se observan dos m&ximos en 205 nn (19000} 'y 253 rm (5700). 

En el espectro de R.M.P de este producto u" (F) se observa 'un siste­

ma AB en 2.55 ppm (d. ;J• 16 Hz. H-UB} y en 3.05 ppm (d.Jc 16 Hz. H-<1) que­

se asigna al metileno en C-11. Debido a la multiplicidad que presenta dich2 

metileno. se encuentra unido a un carbono totalmente sustftufdo. De esta -

_forma se propone la_siguiente estructura parcial X: 

(X} 

En el espectro (8)del producto acetilado (G) se observan las siguien-· 

tes sellales: un triplete ( Ja 9 Hz) en 3.2 ppm que se asigna al H-1. un do­

blete (JagHz) que se localiza en 2.35 ppm y que se asigna al H-10. se obser 

va un doble de dobles (J=9 y 1Hz) localizado en 5.8 ppm y que se asigna ---
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-al H-2. Estas asignaciones se comprobaron con experimentos de doble resonan­

cia magnetica nuclear, en los cuales al irradiar a H-1 se observa que el dobl~ 

te que se asignó a H-10 se afina a un singulete, al mismo tiempo el doble de -

dobles que se había asignado a H-2 se transforma a un doblete (J= 9 Hz). Con­

estos datos se propone la siguiente (F) para este producto,en la cual se obse!: 

va un anillo de siete miembros unido entre C-1 y C-16. Esta estructura es --­

semejante a la de un tteo-clerodano aislado recientemente de Sai.v.c'.4 ,f.angu-<.du.to.­

que fue confinnada por critalografía de rayos-X (jorge Cárdenas y colaborado-­

res, comunicaci6n personal). 

HO 
(F) 

0Ac 

ESTEREOQUIMICA. 

La estereoqufmica que presenta este compuesto se postula con base en -­

los siguientes argumentos: en el espectro de R.M.N 1H (8) se observa que el-­

prot6n pro-~de la posición C-19, presenta un acoplamiento a larga distancia -

C4J= 1 Hz) con el prot6n de la posición 6-e axial, la presencia de este acopl~ 

miento permite proponer una orientaci6n a-axial para el metileno C-19 y la au­

sencia de sustituyentes en la posición 6-e. 

En este mismo espectro se observan las señales correspondientes a los r 

protones H-1, H-2 y H-10 en 3.2 pprn ( t, J= 9 Hz), 5 .8 {dd, J= 9 y 1 Hz) y en-
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2.35 ppm (d, J= 9 Hz) respectivamente. El valor de la constante de acoplamie~ 

to entre H-1 y H-10 (9 Hz} indica una relación .tfi.a.n.6 clútua..e. entre ellos. Así 

mismo el valor de J entre H-1 y H-2 indica un angulo dihedro de 180 ºe entre-­

ellos. Estas fueron corroboradas por experimentos de doble resonancia magne-­

tica nuclear y permite postular una orientación s-axial para el H-10, n-axial-

para H-1 y a-axial para H-2, por lo tanto la fusión !le ~os an.illós A/8 es 

.tlt.anh (5n,10S) y el alcóhol de la posición C-2 debe ser n-ecuatorial. Por~-­

por otro lado la unión entre las posiciones C-1 y C-16 es a-ecuatorial respec­

to a C-1 como se muestra en F. Como ya se ha mencionado previamente el aceta­

to de la posición C-7 tiene una orientación n-axial. La orientación de este -

grupo se apoya en la desprotección que ejerce sobre el protón pro-!!_ del meti--
11 

lena C-19. 

La orientación propuesta en F para los metilos de las posiciones (C-8 ~ 

C-9) se apoya en consideraciones biogenéticas. Con base en la discusión ante­

rior la configuración absoluta en los centros quirales de Fes: 1(5), 5(5), --

7(R), 8(5), 9(R), y 10 (R). Las siguientes estructuras muestran la estereoqu! 

mica del segundo producto aislado y del acetato fonnado a partir de este. 

'• 'o A e 
·, 

'OAc 

F G 
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TABLA ( A ) 

DESPLAZAMIENTOS QUI MICOS RMN lle 

CARBON No. LENIDINA" 

1 18.9 (t) 
2 29.1 ( t) 
3 135 .i (d) 
4 133.2 (d) 
5 41.8 (s) 
6 54.5 (d) 
7 50.8 (d) 
8 45.5 (d) 
9 40.4 (s) 
10 47.1 (d) 
11 35. 7 (t) 
12 71.4 (d) 
13 123.8' (s) 
14 108.7 (d) 
15 143~6 ( d) 
16 139.9 ( d) 
17 174 .4 (s) 
18 168.2 ( s) 
19 79.5 ( t} 
20 33.2 ( c) '.· 

Los valores de la columna vertical estan dados en ppm •• La multi­

plicidad ~st4 entre par~ntes1s. 
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H-1 

H-2 

H-3 6.65 t 
(4) 

H-6 3.3 m 
:1 ·: 
H-7 3.15 m 

H-8 2.25 d 
( 1.5) 

H-10 

H-llA 2.15 dd 
(12, 16) 

H-118 2.6 ·!dd 
(16,4) 

H-12 5.15 dd 
(12,4) 

H-14 6.4 br 

H-15 7.4 m 

H-16 7 .4 m 

119: pro-!!. 3.95 dd 
(8,2) 

19 pro-!!, 4.2 d 
(8) 

H_,17 

Me-20 1.25 s 

OCOC!!.3 

s 

TABLA B 

DESPLAZAMIENTOS,QUIMICOS RMN 1H 

;·:··-· .·.E , 

6.4 t. 
(4) 
2.45 dd 
( 3 .5, 2) 
?. .35 dd 
(3.5,l.5) 
0.85 d 
( 1.5) 

1.1 dd 
( 16,10) 
1.95 dd 
( 16,4) 
5 .05 dd 
( 10,4) 
6.15 br s 

7 .1 m 

7 .2 m 

3 .05 dd 
(8,2) 
3.4 d 
(8) 

0.55 s 

5.2S
0

dt . 
(4;2) . 

2.5 dd 
(16) 
3.05 d 
(16) 

6. 75 d 
(2) 
7.4 d 
( 2) 

4 .·05 dd 
(8,1) 
4.9 d 
(8) 
1.1 d 
(7) 
0.9 s 

2.15 s 

5 .3 dt 
(-4, 2) 

2.35 d 
( 9) 
2.55 d 
(16) 
3.05 d 
(16) 

6.7 d 
( 2) 
7 .25 d 
( 2) 

4.1 dd 
c·9, 1 > 
4.95 d 
(8) 
1.1 d 
( 7) 
o .9 s 

2.1 s 

2.15. s 

24· 

Los desplazamientos qufmicos est4n dados en ppm,usando c6mo referencia 
interna TMS .a 80 MH~· en soluc.ión de CHCL 3: La constante de acoplamiento(J) · 
est6 dada entre parentesis. * Corridos en CDCL 3, .** Corridos en c

6
o

6
• 



LACTO NA 

e No. 

B 

9 

11 

12 

17 

TABLA (C) 

COMPARACION DE LOS DATOS DE 13c DE "E" CON 

LOS DE XIII Y XIV 

E XIII XIV 

.. 5.50 48.5 46.3 

40.40 37.7 37.7 

35.74 40.7 39.0 

71.38 70.8 72.0 

17 ..... - 171.3 171.2 
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Cont1nuac16n de esq.3 
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XI R:Me 
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U I. PARTE EXPERIMENTAL 

La Sal»-ia ten.ta fern se recolect6 en noviembre de 1984 en el estado de -­

Puebla a 2 Kflometros al sur de Acatepec. 

Las hojas secas { 2.695 K. ) se extrajeron con acetona a temperatura am-­

bifnte duran~ 5 · dfas ~ El extracto ac:ét6n1co se concentrd a vacfo obten1en.j-­

dose 161.5 g de extracto que se cromatografid en una.col111111a empacada con gel -

de sflfce (1500 g. desactivada al lOS con agua ) eluy~ndose con mezclas de Hexa­

no-AcOET y AcOET-metanol de polaridad ascendente. 

De las fracciones elufdas con hex-AcOET {1:4) se obtuvteron 345.S mg. (ren 

dimiento 0.0128% sobre planta seca ) de un producto denominado Lentdfna{E). blan 

co con p.f• 235-238 ºe (recrtstalizado de acetona-hexano) que presenta en el I.~ 

(espectro 1) u mlx. en 1785 cñi1 (carbon11o de y-lactona ª• s-insaturada)~ 1720 -

.(~-lactona). 1650 (dobles lfgaduras conjugadas). 1500 y 875 (furlno s-sustftufd6. 

RMN 1H (espectro No. 2) 6: 7.4 ( m. 2H. H-15 y H-16 ), 6.4 (s0 1H, H-14), 6.65-­

(t, J• 4 Hz, lH, H-3), 5.15 (dd.J• 4 y 12 Hz. H-12). 4.2 y 3.95 (sistema AB. dd­

J• 8 Hz, lH. H-19 pro-.B_. y dd, J•8 y 1 Hz, IH. H-19 pro-ID. 3.3 (m, lH,H-6) • ..;.,.. 

3.15.(m.lH, H-7). 1.25 (s,3H. Me en C-9). RMN 13c 6: tabla A; E.M fragmentos a­

m/z 357.2 CM+. 2.5%). ~323~ (2.8 %). 244 ' {5.8 %). 189 (5 %). 149 (2 %), 145 (­

z,.a s) • 131 c1 s). 95 ua s>. 94 (15 s>. 90 uo s>. s1 (26 s>. 1& c2 s). c20-
20 ºMeOH H20o6 requiere M+en 357.2 ¡ IaI0 •-36.2 (c. 2.0 miJ/ml, metanol)¡ U.V "iñix. 209-

nn (10358.8~ c. 0.2 mg/ml). 

Las aguas madres del producto I_ (Lenidfna) se recromatograffaron en una -­

col1111na empacada con gel de sflice (200 g.). eluytndose con una mezcla de ace~ 

na- cloruro de mettleno (1:9) con polaridad constante. De estas fracciones se o~ 
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-tuvo un segundo compuesto (F) de color amarillo (150 mg. 0.00556 % de rendi--­

miento sobre planta seca) que no cristaliz6 por mEtodos nonnales de laboratorig 

y que presenta en el 1.R u max. (espectro 5) : 3590 cñi1 (oxhfdrilo), 1770 (car­

bonilo de y-lactona a,B-insaturada) • 1740 (carbon11o de acetato)1; 1670 ( ceto­

na a,B-insaturada); RMN 1H (espectro 6) 1 ~: 7.4 ppm (d. J• 2 Hz, lH, H-15).--

6.75 (d. J• 2 Hz. lH, H-14). 6.65 ( d. J= 1 Hz. lH. H-3), 4.7 (dd, J• 8 y 1 Hz .... 

lH. H-2), 3.1 ( t. J• 8 Hz. lH. H-1). 5.25 (dt,·J· 4 y 2 Hz. lH. H-7). 4.9 y--

4.05 (sistema AB, d, J• 8 Hz. H-19 pro-!, y dd, J• 8 y 1 Hz, H-19 pro-i),3.05--

. (d, ·J• 16 Hz, lH, H-118), 2.5 (d, J• 16 Hz, lH, H-llA), 3.65 (sa, lH, Clf en -­

C-2), 2.15 ( s, 3H,Ac0 en C-7), 1.1 (d, J• 7 Hz. 3H, Me en C-8), 0.9 (s, 3H, -­

Me en C-9). E.M fragmentos a m/z 400.0 ( M~ 2.5 %}, 308 (6%),265 (4.5 %), 239-­

(8 %). 219 ( 1. %). 189 (11 %). 179 (25 %). 150 (40 %), 131 ( 15 %). 95 (28 %).-. 

94 (18 %), 81 (43 %); c22H24o7 requiere M+en 400.0. 

ACETllAClON DE F (PRODUCTO 11, ESQ. 4) 

Una soluci6n del producto F (II), 110.0 mg. en~·Pii'idJ\na (1 ml) se trat6-

con anhfdrido acftico a temperatura ambiente durante media hora se virti6 so-­

bre hielo, se extrajo con acetato de etilo 3 veces. lavándose sucesivamente co~ 

soluciCln de HCL (10 %} y agua hasta pH neutro •. Se sec6 con Na2so4 .anhidro y s~ 

concentre! a vacio, se obtuvieron 40 mg de un producto acetilado s61ido, blanco­

con p.f mayor de 300 ºe , que presenta en el 1.R (espectro 7) u max: 1770 (ear­

bonilo de y-lactona a,B-insaturada); 1740 (Ester de acetato·); 1670 (cetona a,­

B-insaturada); RMN 1H (espectro 8) ~= 7.25 ppm (d, J• 2 Hz. lH, H-15), 6.7 (­

d,Ja 2 Hz, lH, H-·14), 6 .6 (d, J: 1 Hz, lH, H-3) • 5 .8 (dd, J= 9 y l Hz, lH. H-2).. 

3.25 (t, J= 9 Hz, lH, H-1), 5.3 (dt, J= 4 y 2 Hz. lH, H-7), 4.95 y 4.10 (siste-



31 

-ma AB. d, J= 8 Hz, lH, pro-E_. y dd, J= 8 y 1 Hz, lH. pro-~) ,2.35 {d,J= 9 Hz. - . 

lH, H-10), '3.05 (d, J= 16 Hz. lH, H-llA), 2.55 (d,J= 16 Hz, lH, H-118), 2.1 --­

(s,3H, AcO en C-7). 2.15 (s. 3H, Aco en C-2), 1.1 (d. J= 7 Hz, 3H, Me en C-8).-

0.9 (s. 3H, Me en C-9) E.M fragmentos ( M+. 10 %), 400 (60 %), 382 (8 %), 340-­

(9 %). 311 (2 %). 285 (1.5 %). 189 (1 %). 179 (7 %). 161 (100 %). 159 (5 %). --

95 (3 %), 90 (1 %). 81 (3 %), 43 (78 %), 28 (23 %), 18 (6 %). c24H26o9 requier~ 
+ 20 MeOH M en 442.0; IaI0 = -179.72 (c. 0.22 mg/ml, metanol); U.V Amax 205 nm. (19000)-

y 253 nn (5700). (c. 0.22 mg/ml). 

De las fracciones· elufdas con hexano-acetato de etilo (4:-1) se obtuviero!'.! 

51 g (rendimiento 1.89 %, sobre planta seca) de un producto s6lido reportado e!:! 

la lfteratura c6mo ácido ólean6lico, blanco recristalizado de metanol-Eter iso­

prop111co. El tratamiento de esta sustancia con soluci6n et!rea de diazometan2 

produce el correspondiente ester metflico. 

Las propiedades ffsicas y espectroscOpicas de este derivado penniten --~ 
.15 

caracterizar la sustancia priginal como ácidi> ólean61ico (X), la identidad de -

esta sustancia se comprob6 por comparaci6n directa del ester metfl ico (XI) esqT 

No. 3, con una muestra auténti¿l
6
(p.f. I.R. RMN 1H). 

De las fracciones elufdas con hexano-AcOET (2:3) se logró aislar por cri! 

ta11zac16n 523.1 mg (rendimiento 0.0194 %, sobre planta seca )<\de un producto -

1111ar1llo identificado como 6,7,4
1 

-trimetoxi-5,5
1

-dihidroxiflavona (Eupatorina -
.lll+ 

13) por comparaci6n con datos descritos en la lfteratura. 

De las fracciones elufdas con hexano- AcOET (1:4) se obtuvieron 344.31119-

(rendimiento 0.0127 % sobre planta seca)• de un producto s61 ido,amarillo, iden-- -. 

t1ficado c6mo 6,7-dimetoxi-5,3
1 

,4
1 

-trihidroxiflavona (Circiliol • XII) por com-
~ .. 11 

paraci6n con datos descritos en la 11teratura; 
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IV. CONCLUSIONES 

Del estudio fitoqldico realizado de Sa.tv.UX. .ten.ta fern ;se derivan las -

siguientes conclusiones: 

1.- Se aislaron un total de cinco compuestos (metabolitos secundariosl 

de dicha planta. los cuales fueron purificados por mEtodos de laboratorio ru­

tinarios. 

2.- La estructura propuesta para estos productos se estableci6 con ba­

se en mEtodos qufmicos y espectrosc6picos. 

3.- Del total de los productos obtenidos, el !cido olean6lico, el cir­

ciliol· y la eupatorina son estructuras previamente aisladas y de estructura­

co_nocida reportada en la 1 fteratura. 

4.- Los productos I (Lenidina) y 11 (F) no es~n descritos en la 1itl:er! 

tura y son por consecuencia aportaciones nuevas a la gran variedad de estruc­

turas diterpEnicas. 
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