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I ~~TROLiUCC l Ol 1 

E1 desarrollo exc..epcional de la quír.1ica orgánica y de las ciencias bio­

médicas y médicas en las Ultinas cuatro décadas, dió origen a un gran -

número de medicar.1cntos útiles pare. el tratamiento de la r:iayoria de las­

cnfennedades que aquejan a 1 hombre. 

Muchos de estos medicamentos han tenido su origen en las investigacio-­

nes llevadas a cabo por la industria ciuímico-farr:iacéutica y principal-­

mente en las instituciones de educación superior. Los estudios real iza­

dos en estos centro sientan las bases de la investigación~ debido a la­

enorme cantidad de conocir:iientos que se desarrollan y que hacen posible 

la busqueda de nuevas substancias con actividad biológica y que permi-­

ten que éstos fructifiquen en el descubrir.tiento y dasarrol lo de nuevos­

fármacos. 

Si bien las instituciones de enseñanza no disponen de las facilidades -

para la investigación que predominan en la industria privada si cuentan 

algunas de ellas con una sólida infraestructura cientffica que puede -­

dar al proceso un enfoque más racional y creativo y así aportar verdad~ 

ras innovaciones en este campo. 

Es conveniente hacer mención de que en dichas instituciones académicas­

los investigadores han generado un núnero apreciable de substancias -­

originales y potencialmente útiles. sin embargo la mayorfa de ellas no­

han sido sor.ictidas a un an~lisis bio16gico fonnal. dando como resultado 

una gran cantidad de substancias sin ninguna utilidad, lo cual podría -

traducirse en un ineficaz uso de los recursos. tanto humanos como econ.§. 

micos. En un país como en el q_ue vivimos, el futuro de éste, está preci 

samente en dichas instituciones educativas, de ahf que se haga impres-­

cindible dar una utilidad real a los recursos humanos y materiales que-



de ellas se desprenden. 

En este trabajo se pretende continuar con el estudio de los productos -

naturales conocidos como monoterpeno!i ciclopcntanoides ó ii-idoidcs. los 

cuales han sido objeto de intensos estudios algunos arlas atrás, debido­

ª su varicrlad y tipos de actividades biológicas que presentan. 

Dichas características son una de las razones principales que nos moti­

varon para continuar el estudio de este tipo de productos naturales. 

En este trabajo se describen las etopas princioales para llevar a caba­

el estudio químico de un producto natural. cor.io lo es el Boschna1ósido. 

(iridoide glicosídico aislado de, Penstemon rosseus). 

Se describen los métodos y técnicas utilizadas en la separación y puri­

ficación de las substancias en estudio, así como los métodos de identi­

ficación y asignación estructural. 
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OBJETIVO 

El estudio del cor.1portar.iiento qufmico del Boschnalósido (iridoide gl ico­

sidico), con la finalidad efe obtener derivados con actividad biol6gica -

potencial o de utilizarlos como intennediarios en la sfntesis de produc­

tos con actividad bio16gica comprobada. 
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t•:,;;¡co TEOR!Cü 

!.O.- PROPIEDADES B!OLOGICAS <;Et;<ORf,LES DE 1.0S TERPEljOIDES. 

Se conocen actualnente un buen número de monoterpenos. di terpenos 

y sesquiterpenos de origen natural. La mayor fa de estos coMpuestos son­

predomi nanter.iente productos del me taba l i s1!lo secundario de 1 as plantas, -

aunque se pueden presentar en algunos animales y microorganismos. 

La variedad de estos productos es sumamente grande, ya que las plantas­

tienen la habilidad de producir un número casi infinito de variaciones­

sobre una estructura particular sim?le, como en el caso de la unidad -­

isoprenoide c5 • En este grupo de terpenoides se encuentran incluidos, -

aceites esenciales, resinas, esteroides, carotenoides, ~amas, alcaloi--

des, vitaminas. etc. 

Un resumen general de la clase de terpenoides de importancia se encuen­

tra en la tabla l/o. 11 . 

Tabla !~o. l. 

Tll>O~ DE t~U[STDS lDtP(ljOJDES 

TIPO ltt.l'ltRO ur IJltJDJ,OCS CJCMPLOS De UT~ COJl'l'IJUTOS 

HO!IT[Rl'(NOS 

S[SQUITERP[)(!J'S 

OJT[Rl'[NOS 

tRJltllP[tlOS 

TtTRATERPEkc-!-

OE JSOFRrNO 

Co,.tlln•do:i. co., otra t lpo 
de compu11:1.t11& 0 C11m1rln1:1.. 

Qu1nonA:1..etc. 

Aceite& Euncl•1e,, -­

lr1dotdes. 

Acettrs f'l,.r-ch1.-J y -­

Prlnctptos ,1••rgD,. 

llesl11u:,i-1111l.VIL1•ln1· 

~.Glbere11us. 

E:i.ter0Tes.tstercr1de&, 
S1ponlf\I&. 

C1"rotenoi1hS. 



Lo~ datos conocidos sobre dCtividild bio16J;~r: de estos compuestos abar--

can solamente unos cientos de estas Slibstancias naturales, sin f:mbar90--

recientemente una buena cantidad de µroduc.tos naturales han sido aisla--

dos con la ayuda de nuevas y 1710dernas técnicas. 

Las prooiedades biológicas y fa1nacol6gicas de los terpenoidcs descritos 

en la 1 itera tura dan un grün espectro de efectos, sin efi'bargo desde el -

punto de vista 1:iédico este espectro es sumamente 1 initado, ya que r.iuy pg_ 

cos de estos compuestos naturales llegan a tener un uso clínico. 

Las propiedades biológicas r.oás ir1~ortantes conocidas actualr.iente de di-­

chas terpenoides se describen en la tabla ~lo. 21 . 

Tabla !lo. 2. 

PROP-ICDAOES BlOl..OGJCA.5 ti{ LOS WlPENOltltS 

1.CTIVIOo\D 

Meuh1eo. 
Ana1tpt1eo. 

""•1gh1~0-
Anttheh:ifnt1t(I. 

A"tHrrltlllh:D-
Ant\tlHltttO l•nlh1ra1,•ritl· 
J:.a;terla"o.2ntlf1mg11 }. 
Ant1eplllPt1co. 
-'"t1h1,u.,.t111co-
Antltnn• .... to.-10. 
,O.ntlrre\llflltlco. 
Anllt.....ora\{antlcancrrfgeno, 

antturctnoglnlco.cttot4 .. tco}, 
Co1en1ttco,co\lge>90. 
D1urhtco. 
hpKtorerite. 
Hlpottn,ho. 

ln~ect.1~ Id•. 
Hont()ria Juvenil. 

Orgeno\lnt'l(:O( Dlor.ubor). 

F1tohonnon1{re9uhdor del cr! 
!l•lenio. 
Pur9anir. 
Sedante, 

hpe~ll:tico. 

T6a1tc. 

~!lltRPCNOS SE50U!TERl>(llOS Olll~rt'o:'~ 
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Las aplicaciones más ir.iportantes de estos productos a nivel terapéutico 

se resumen en la tabla tlo . .3 1. 

Tabla Ho. 3. 

• U5.0S C.liklCOS ll'iPOl;JAHTCS or LO!: 

APLlu.tlCll 

A.gentn A~lfpt1cos 1 
Ant1b10tlcof 1 

.____-:-::::::-~:~~·_--L..-------1-----1.1:ii_JI lrrl t.nt<'' 

!<'ll•nte~. 

Vlt•i:ofnu. 

Algunos de estos compuestos son im~ortantes r.ior sus anlicaciones clfni­

cas y sus potenciales a~licaciones, algunos otros de estos terpenoides­

a menudo tienen un gran fnterés industrial. sin olvidar l']Ue liluchas de -

las plantas~ las cuales contienen mono, di y sesouiterpenos tienen y -

han tenido un uso para la cura de enfermedades en la medicina tradicio-

nal de algunos pueblos. 

En este trabajo el interés principal está enfocado a una el ase de terp~ 

noides denominados 11 Monotcrf)enos" y particulannente a los 1'Monoterµe-­

nos Ciclopentanoides o Iridoides"~ 
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2.0.- r:o:wrrnPEr:os. 

Los rnonoterpenos son predomi nanternC!nte productos de 1 r-ietabo 1 i smo secun­

da ria de las plantas. aunque se presentan también en algunos animales y 

r.ii e roo rga ni smos . 

Estos terpenoides son a is lados como componentes r.ayoritarios de los --­

aceites obtenidos por extracción con disolventes. 

Los monoterpenos ciclopentanoides están oresentes norr.ialmente en te_ji-­

dos de plantas cor.iop- glic6sidos ( iridoides y cm:ipuestos relacionados). 

De acuerdo con Devon y Scott {1972), existen cerca de 15 esqueletos --­

principales y menos de 15 con esqueleto común corno el de los nonoterpe­

nos. De esta manera los monoterpenos están clasific~dos en dos grupos -

principales: 

a).- Monoterpenos tJormales. 

b).- tlonoterpenos Ciclopentanoídes. 

a}. - MONOTERPE:1os NORMALES. 

Los monoterpenos normales están subdivididos en tres grupos: L- acícl.i 

cos, 2.- monocíclicos. 3.- bicfclicos .• y unidos a ellos existen hidro­

carburos, aldehídos, alcoholes~ cetonas, oxidas~' ótros grupos. 

a.1.- r:onoterpenos t-:onnales Acíclicos. 

Geraniol Nerol Linalol 
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Citrone1 ol Citronel al 

a.2.-Monoterpenos Nonnales Monociclicos. 

Mentol Oiosfenol Timol oc:~Terpineol 

a. 3 .-Monoterpenos Normal es Bi cf el ices. 

círOH 
o: Pineno P Pineno Borneol 
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2.1.- .~CTIV!D,':.,D BIOLOCICJ\ !)[LOS no:;oru:rti;Os NOP-Ml\LES. 

Lo r:onotcrpenos nan1Jú1 s so!'l los cor:10onentes r.layoritarios de los-

aceites esenciales, cuya actividad bioló<JiCd f.irr;,acolóqica y terapéuti-

ca es r.~uy conocida. 

Estas substancias se uti1 izJn cu::io estir:1ulantes, expectorantes, estomá-

quicos, carninativos, diun~licos, :ir.tisénticos y desinfectantes. 

Sin enba1·go los usos más comúnes de los ~roc!uctos con aceites esenciales 

son: cor~a :::Jbori:untcs en alir.ientos, en fdrr:iaciu como enrnascarante de -

sabores. en el mejoramiento de cierto tipo de s.:tbores. 

Tie;1en tar.ibién un ar:ipl io uso en cosr:ietoloqia, se utilizan asir.lisno cono 

antinicrobianos e insecticidas. en pesticidas cm agricultura y en hortj_ 

cultura 1 . 

En la l"'layorfa de los casos la actividad de los aceite~ esenciales es -

producida por 1 a parte monoterpéni ca como1 eta. 

Algunos r.ionoterpenos sir.iples se encuentran como cor.:ponentes de ciertos­

fárr.1acos, utilizados nrincipalr.iente para qirnbatir infecciones del trac­

to urinario y bronquial y en la asepsia de queraaduras 1 . 

La actividad antiséptica de algunos de estos aceites esenciales excede· 

con fTIUcho a otros antisépticos como el fenal. 

El tfr;iol por ejemplo es 20 veces más efectivo que el fenal. 

El timol y el carvacol son util iz~dos ar.tua1r.i'!nte irtcOr'."Jorados a pastas 

dentales por su acci6n antiséptica y rubefaciente. 
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2.2.- ~IONOTEP.PEHOS CICLO?EfHAilC!CES Y GER!V/!SQS. 

ílecienter1Cnte los cor.:pue5t:os conocidos co1;0 rr.onoternenos ciclooe!! 

tanoides o iricloidc~ han sido o:ijcto do intenso estudio debido a sus ªf. 

tividades biológicas. 

Estos mor.otcrpenos oosccn una estructura interr.iedia entre los tenJcnos­

y los alcaloides 2 . los iridoides se cc1racterizan nor tener un sister1a -

anular de ciclopcntano y un pirano. 

El ten:iino iridoide fué sugerido por los Sres. Brigg, Cafn, Le Quesne y 

Shoolery3 , debido a que el esqueleto básico de estos r.ionoterpenos hete­

rocicl icos corresponde al del iridoidal, el cual presenta un gru~o enol 

-heoiacetaJ que es caractcrfstico de estos co::ipuestos, antes de esta d~ 

nominación se les nombraba Pseudo-Indikans, por la coloración que pre-­

sentaban al hidrolizarse por medios ácidos, pero cor.to no incluían a --­

otros cor.ipuestos que caen dentro de esta clasificación se optó por el -

nombre actua 1 . 

Esta clase de substancias fueron descritas por Cavi11 4 , corno componen-­

tes i:!e insectos cono e:i el caso de la horr.:iga austral fa.na Iridomynnex -

detectus. Sin embargo no todos los productos naturales que se pueden d~ 

rivar del esqueleto iridoidal pueden ser caracterizados como tales. 

Estos terpenoides monoterpénicos est§n clasificados según Sticher5 , de­

la manera como se muestra en el diagrama No.l. 

De los 5 grupos sólo los tJ-0-glicósido.s y los iridoides no gl icosfdfcos 

del t]rupo II, san clasificados como iridoides reales. Los secoiridoides 

se clasifican en otro grupo porque no presentan el anillo de ciclopent.!!_ 

no. Los otros grupos están clasificados como iridoides no rzales. 

Los r.'.onoterpenos del grupo I. rnetilciclopentanoides del tipo de la Nep_g 

tal actona son nonna lr:iente volátil es y ocurren en aceites esencial es-
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ader.iás r.lucnas de las secn:ciones :fof;~n;, iva:. conocidas de los insectos -

por c:jei;;:-ilo lrido1,1yn:iecinu. lri,_!oiCr::l, Dolicorfic.l etc, se encuentran -­
e 

también E!r. esta categoria _,. 

El l]rupo III incluye alcaloiGcs r:ionaterpénicos .Y el grupo V del tipo de 

los alcaloides de 1.-i isociuinolina. 

Oia!)ra;;ia No. l. 

2. 2 .l. -

-·-·-·-·----------¡ 
l"<!'tli~•:"•Ct-HUrwld .. ~ do;ol t'PC 

Aspu'1116sldo, 

C..Ulplhtdo. 

11.-lriCatdH 

111.-J.lc~ 

'i.-S.Ccoirldaldn 

PIU!bC!rli::trw.. 

Valirpotrhtos. eti::, 

~· •. h•dal 

l'!o0Qulno1lulat11u 



J.- Monotel'"'pi:!no<; M·2tilciclcpentanoide!., 

Del Tiµo de lec:; Nepetalactonas.(lridoides Simples). 

lridodial Ool icodial Nepeta 1 a e tona 

Iridominnecina Neomatatabiol 

!J.- !ridoides Glicosfdicos. 

'~ 
Ac0Cll2 b-Glu 

~' 
CH3 0-Glu 

Asperulósido Verbenal ina Loganina 
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HO 

~ 
HO-CH2 Ó-Gl u 

Catalpol Plumiérido Monotropeina 

IV.- Secoiridoides Glicosídicos. 

Secologanina Swertiamarina Morronfsido 
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2.2.2.- ACTIVID,,D BJOLOGIU1 [J( LO~ ~~OU~JT(KPL:;l)s CICLOPEtlTM:OIDES O 

rnrnnIDEs. 

a}.- Monotcrpenos Ciclor.c::-:ita.ncide:. del T"ipo de la f/epet.iJactona. 

Muchos de los iridoides que pertcnecnn a este grupo tienen una poderosa 

acción como repelentes de insectos y defensa contra artr6podos. Esto S.!!_ 

giere que dichos cofílouestos sor. una ;:irotP.cción de 1 a planta contra los 

i nscc tos fitófagos, i Jua ll!ente estos i ri doides actúan como atrayentes -

de fel inos 7 . Sin embargo muchos de el los normalmente no tienen activi-­

dad farr.h1col6gica sobre maníferos y no son clínicar.ientc utilizados 11 8 

Nepetalactona Iridomynnecina 

b) .- Iridoidcs y Secoiridoide$. 

los iridoides y los secoiridoides habían sido hasta hace poco una clase 

poco in.oortante de cor::puestos fisiolóaicmnentc activos. 

Sin embargo el uso constante de las plantas con este tipo de COiilpuestos 

en la medicina tradicicnal de algunos pueblos lO, 11y los nuevos descu-

brimientos ~removieron el resurgir.iicnto del estudio de estos compuestos. 

LOS JRIDOIDES COllO JNHISIDORES DEL CRECIMIENTO OE OTRAS PLAJ.:TAS. 

El Plur.iiérido aislado de Plumeria obtusifol ia (Apocynaceae), inhibe el­

crecimiento y desarrollo de cierto tipo de plantas10• 

Esto se demostró en un bioensayo llevado a cabo con plantas del guisan-

te asf como ciertas variedades de maf= y arroz. 
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La acción inhíbitori<i c~c. e-::e ~-~PO d:! 1ridc·ides i.:i1ico:.1dicos SC' debe a-

que contrarresta los efectos de L~s 0ibr.rilinas lil5 cuales inducen el 

creciniento. De igu.:i.1 r;"ianer~ los fridoides gl icos1dicos Genip6sido _y 

ácido Geniposi'dico aislados de ':arry<1 ..-.11iµtica, i::ostraron actividad C.2_ 

mo inhibidores del crecir.>iento df..' e!::brlones de trigo y segmentos de1 t-ª. 

llo dl! guisantes. 

E.1 Ce!l'ip6sido. el ácido '2enioosídico y sus a9lucones son los responsa--

bles c:lc dicha act ivit\;:id 

"O? 
COOR' 

Pl umiérido l.-Genip6sido 

R'= Me, R11 = Glu. 

EFECTOS HI~OTEMSIVCS DE LOS líl\DQ\DES. 

a¿ 
COOR' 

2.-Acido Geniposídico 

R'= H, R"= Glu. 

La Oleuropeina aislada de las hojas del árbol Je olivo, es de interés -

por sus efectos hi potensivos 1 • Da tos el ini cos c1~piri ces acerca de sus -

efectos cu1·ativas en el caso de enfermedades de tipo hipertensivo se CQ. 

nacen desde 1~50. Uno de los productos de hidrólisis de? la 01europeína­

con ácido fosfórico es~ el ácido Elen61ico, el cual se conoce por ser -

un agente hipotensivo. ;"\demás rior investigaciones 1 lavadas a cabo se d~ 

mostró que la Oleuropefna tiene una acci6n hipotensiva así como de dil-ª. 

tador coronario, acción antiarrítr.lica y espasmol 'itica. 
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011 

• Ct2 
Hi"QCH2 

1 "..:::: 

HO ~ 

OH 

01 europeína B-3,4. Dihdroxi Acido El enól i co 

R= Glu. Fenil etil alcohol 

P11UP!En,;or:~ .:\Ni.\L:lESiCAS ANTIFLOGISTICAS DE LQS lflWOIDES. 

El iridoide glicos1'dico llar.lado !laroagósido fu2 prir.ierar.i:mte investiga­

do y aislado de las raices de Harpaaophitum flrocurnbens. una planta sud_! 

fricana. Eri un estudio acerca de esta !Jlanta y de :>us constituyentes se 

describen los estudios 1e toxicidad aguda, nruebas farmacológicas y clf 

nicas d~l ex.tracto total 1 . 

En un estudio comparativo oosterior se describen las !Jropiedades menci.Q_ 

nadas para el iridoide ~licosídic':I c:ue se encuentra en r,a~1 or proporción 

así cor.to para su a9luc6n y para el extracto crudo. 

Probándose los efectos antiflogfsticos. c.:.na1~65icos y 2s9asr.1ol'iticos,di 

chos afectos fueron comparados con los efectos producidos nor la Fenil­

buta.;:ona. Los datos de tal estudio se r.1uestran en la tabla No. 4. 

Co..:io se r.iuestra en la tabla~ ~ar ejemplo cuando se induce artritis en -

la rata con Forma1ina. tanto el aQluc6n del Har'.Jagósido como el extrac­

to crudo nostraron actividad com~arable a la de la Fenilbutazona, no 

asf el gl ic6sido que no mostró ninguna actividad. De la ~isma r.ancra en 

el granulor.ta inducido por aceite de croton, el llarpag6sido en fonna dC!­

glicósido y su agluc6n r.iostraron actividad sinilar a la de la Fenilbut2_ 
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zona aunque el efecto anal~é5ico co1;l'Jarable ccn el de la t:"enilbutazona-

fué obtenida c:::ln el g1icósiílo GC'l llur~al]ósido. 

Tabla 1:0. 4. 

"---------1------l------+--~ 
Ecl~{ tnriiu) 

.l..rtrH"li.( 1'>ductda por 

ft...,..11\!n•l· 

U~ctc~ anal9ts1-.:i~. 

rrutt.11 dt ertJll ~t 

tcntjo. 

Ccntr•cctOndtl lltón 

rr: cerdo de Gull\ea.. 

(In ~ ltrc). 

"q) 
HO OH 

Ne lnvut\<;1<10. 

l.- Harpágido. R'= H, R= Glu. 

2.- Harpag6sido. R1 = Trans-Cinamo11, 

R= Glu. 

3.- Aglúcon del Harpag6sido. 

R'= Trans-Cinamo11, R= H. 

ACTJVIOAO PURGM:TE Y L,\XMnE DE LOS IP.IDOIDES. 

El fruto de Gardenia jasminoides llar.iado Shan Zhi-zi, ha sirlo utilizado 

como uno de los componentes !Jrincipales ~e varias ~reparaciones en la -

medicina tradicional china, por su acci6n antiflogistica, diurética, s~ 

dante!/ hemostática. Recientemente varios iridoides glicosídicos cor.10 -
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el Gcnioósido, Gardcn6¿ido, C~r.ipln-¡2.- ac1tobi6sido. Strnn.:~1isido '! e1-

ést:::r :.1ctfl ico del Diacetil /\s'1,:rulósido !Jan si~jo reportados como cons­

tituyentes de esta ¡Jlar.ta 11 . 

Se dei:1ostró posteriorrncnt'= q1..:e el Genip6sijo, el iridoide prir:cinal del 

frLito de Gardenia spp (zt1i-zi), muestra activi-dttd rurl]antc. 

En el .. Jisu.o ~studio llevado a cabo en ratones :;e detern:in6 1ü l'E
50

;:, d!: 

acuer.:lo con el :-;roceúi:niento :::xperimer.till .:iescrito en 1a bibliografía -

e ita da. los resul tcH.:os cxpcr imcn ta 1 es ::;e muestran en 1 d sigui ente tabla. 

Tabl.J. !lo. S. 

t.:.--.-..,.,~ tu~ } r ld..>1,;. ¡.,, 

.l.c ldc r.en l po~ re 1 co;;. 

~~l'<"U) Ó~ 1CO. 

A~ lolo d1•0·: 1 l •\Pf'•ul~\l~c. 

CH,1lpo1. 

Loy~nl ... a, 

c.o .. 1iu:;or>tn ... 

Orc~lo;.-f'n1p1h1<:0. 

>6 

>J.W 
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Se rrobaror: varios iddoides glicosic!icos :1 se encontró que al3unos de -

ellos sor. r.iás ?.ctivos r:ue otros, jifirir~rdo consiOcrable10-:~~:itc en el tie~ 

;:io de aparici'.5n de la c*iarreil, la activiCad bio16')icr, ·;"ué cor;i¡::arada --

con los cor.1ouestos '.JUr:ia.nte:; de Senna y fiiub:r::io. 

Se encontr6 también c;ue el Ger.inósi~o ;.irovoc~ fli.1rre~ 2n ratones dcsrues 

tfo la .,r:lr.;inistraci6r. oral :.ero no descJ~es d2 1¿-. administración pt1rcnt12-­

ra1 (Yar.'uchi, E7G) 12 . E.1 n~c2.nisr..o de acción del Genip6sido es dctirlc-

a 'lue éste acelera la acción oropulsora a 1.:J larryo del intestino. 

Después de adrlinistrar una dosis r;ior vía oral 1 el aglt.:cón del Genipósido, 

la Genirina, fué detect-'\do P.n c;is; "':o~~s los :;~gt:ie:lt'.:'S dP.l tracto gastro 

intestinal. especialmente en el cecum y colon. 

De acuerdo con el lo se concluyó que el ag1uc6n del Genip6sido es el pro­

ducto activo al igual que en el caso de los otros iridoides probados. 

HOCH p-Gl u 

CQ 
COOH 

Acido Geniposfdico 

ACTIVIDAD COMO SEDAllTES. 

HOCH Q-Gl u ro 
OH 

Aucubina 

O-Glu 

"O? 
COOCH 3 

Genip6sido 

Los iridoides no glicosídicos denominados "Valepotriatosº, aislados de­

las raices de Valeriana wall ichi y otras plantas de las Valeriana.ceas -
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son utilizados como agentes terapéuticos. En Alcmdnin por ejemplo, e:<.~.§. 

te un fármaco llamado "Valmanc". e1 cual Sr! utiliza como agente sedante 

débil. Entre ostos Valepotriatos se encuentran los iridoides Valtratump 

y Dihidrovaltratum. Los estudios de los efectos de estas substancias S.Q. 

bre el sistema ner>Jioso central 1 solamente pueden ser realizados en cl.i 

nicas especial izadas. 

pR' 

''"-0:> CH ORº' 2 . 

Valtratum. 

R' =R"= COCH
2

CH(CH
3

)
2 

R' "= P.c. 

Oihidroval tratum. 

e icl opentano saturado. 

Otros efectos encontrados que son importantes de estos monoterpenos son 

por ejemplo: la Vervenalina que tiene baja toxicidad y posee actividad­

sobre el útero similar al Ergot y es, débilmente parasimpaticomimético. 

Verbena 1 i na 

·p.cTIVIDl\D ANTIMICROBIP.NA DE LOS IRIOO!DES. 

Existen muchos' trabajos sobre· la actividad antimicrobiana de algunos ·­

iridoides, la cual no es análoga a las actividades bacteriostáticas y~ 
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fu-ngicida!. de ciertos acciti:·s esenciales cerno los monoterpenos normales. 

En las pruebas biológicas llevadas a cabo, se demostró que el efecto de 

los iridoides gl icosidicos aparece s61o bajo condiciones externas espe­

ciales ( presencia de 13-glucosidasa en el medio de cultivo). 

El gl ic6sido iridoidal Aucubina, aislada de fwcuba japónica, mostró ac­

tividad antimicrobiana contra Staphylococcus aureus en presencia de 

~-glucosidasa (efecto similar de 600 U.!. de penicilina} 14 • 15 . 

Se ha demostrado que el agl ucón de 1 a Aucubina, 1 a Aucubi geni na es 1 a -

forma activa, al igual que 20 tipos más de aglucones iridoidales obtenj_ 

das par tratamiento con (3- glucosidasa. Los resultados obtenidos sugig 

ren la posibilidad del papel que juegan estos iridoides como defensa -­

contra orgánismos pat6genos de las plantas. 

El Caliósido y el Garden6sido son dos iridoides~ los cuales son isómeros 

que difieren en la posición a. que producen aglucones comparativamente-

más estables al ser tratados con 13-glucosidasa. El aglucón del Gali6si­

do mostró actividad contra Staphylococcus aureus y Klebsiella pneumoniae. 

pero el agluc6n del Garden6sido no, ésto sugiere que sus actividades d~ 

penden de las diferiencias estructurales. 

La Plumericina, Isoplumericina y Fulvoplumericina inhiben el crecimiento 

de un buen número de bacterias Gram-positivas y Gram-negativas y hongos. 

y junto con las bacterias Gram-positivas inhiben· también el crecimiento 

de varios tipos de MycobacteriulT! tuberculosis. 

La Oleuropeina. aislada de las hojas del árbol de olivo, muestra activi 

dad antimicrobiana y dicha actividad se debe a dos de sus productos de­

hidról isis que son: El aglucón de la Oleuropefna y el ácido Elen6lico, 

los cuales inhiben el crecimiento de cuatro especies de bacterias ácido 

-lácticas. En conclusión, la actividad antimicrobiana de los iridoides-



glicosfdicos es debida a compuestos no glicosidicos, que en este caso -

son los aglucones. 

HO 

1.- Plumericina Fulvopl umericina 1.- Oleuropeina, R= 

R'=H. R"=CH 3 • Glu. Aglucón,R=H. 

2.- Isoplumericina. 

R'= CH3 , R"=H. 

ACTIVIDAD AllTITUMORAL DE LOS JR!DOIDES. 

Una lactona con estructura iridoidal llamada Allamandina, aislada de -­

Allamanda cathartica 17 , se encontró que posee actividad antileucémica. 

La Allamandina fué aislada junto con otros iridoides, la Allamandicina­

y la Plumiericina e Isoplumiericina. 

Se encontró que la Allamandina muestra una significativa actividad en .. 

vivo contra Leukemia P-388 en ratones e in-vitre con células derivadas-

del carcinoma humano de la Nasopharynx {KB). 

En trabajos más recientes se describe un estudio comparativo entra va-­

rios 1ridoides gl icosfdicos y sus agluc6nes 18 • en el cual se plantea -

que la estructura hemiacetálica de ciertos aglucones es fundamental pa­

ra que tales compuestos exhiban acti'Jidad antimicrobiana, de igual man~ 

ra esta propiedad est~ estrechamente relacionada con 1 a capacidad de e_i 
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tos mismos aglucones de actuar como agent0~ LJ.11tltumorales. 

Tal estudio se real izó con los co!:1puestos presumiblemente m~s activos,-

contra Leukemia P-388 inducida experimentalmente en ratones. 

La actividad anti tumoral de los iridoides gl icosfdicos y sus aglucones­

contra Leukemia P-388 se resumen en la tabla rlo. 5. 

Tabla tia. 5. 

,,, 
' 

(l!\l/l'Ol) 

IOl IJ<l 

l~l 

l1c•n<l\oilao ICl IJI '" (tnrr l'lf't1lt(o). 

"' 
lo<;e11ina. '" 

tJ~ 

"' ni 
110 

T¡C ~· tlhlr'll toU1/(~lll~ol • 

. Ninguno de los glicósidos mostró actividad significativa. pero casi to­

dos los aglucones mostraron activiadad anti tumoral. 

El aglucón de la Aucubina y del éster metílico del Scandiósido (SMEH},­

mostraron mayor actividad. Se prob6 también el efecto del SMEH sobre el 

carcinoma de Ehrl ich Ascites Meth A y el sarcoma 180 y L 1210 ya que 

tal aglucón es el más estable, se encentro que dicho aglucón es modera­

damente activo contra Leukemi a L 1210. 



Contra el c.a.-c1r,cma de Chrlich 1i<::cites es r1urc<irJamentc más activo, ul -

igual que para el ~arcoma 180. rrna1rr.ente es importante hacer notar r¡ue 

loz iridoides 9licosldicos no rnuestr,rn acti•1idad untimicrobiand o anti-

tumoral por sf mismos sino después de una hidrólisis enzimática o en un 

medio .leido. OH 
/, 

~'"~ 
• COOCH

3 
COOCH3 

Al lamandina. 

R=H. 

Allamandicina. 

""W 
HO R" 

Aucubi na 
R'=Glu. R"=H 

Scandios ido (SMEH). 

R' =H, R"=C00CH3 

Para concluir. en la mayorfa de los casos citados se nota claramente 

que la actividad bio16gica de los iridoides es debida principalmente a­

las aglucones de dichos iridoides. Tales aqlucones pueden existir en la 

planta o pueden ser obtenidos por tratamiento de los gl ic6sidos. 

Existen en la literatura estudios relacionados con la obtención de di-­

chas iridoides 19 , en la mayorfa de los casos estos aglucones son obte­

nidos por tratamientos enzináticos y por hidr61isis en medio ácido. 

Sin embargo el tratamiento en un medio ácido en algúnos casos produce -

en la molécula un rearreglo estructural 20 •21 .. lo cual puede causar la­

modificación de la actividad biola'gica, pero esto no está' confirmado. 

No obstante existen estudios con aglucones obtenidos por tratamientos -

en medio ácido. observandose que conservan su actividad lO •16 
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3.0.- IRIDOIOES COMO rrnERMEDIARIOS (U L;.\ SWTESIS OE PROSTf,GU1rmmAs 

Las Prostaglandinas constituyen una familia de derivados de los -

ácidos grasos que poseen una gran variedad de potentes actividades bio-

16gicas de naturaleza hormonal. 

Existen también muchas clases de prostaglandinas que actúan como reguli!_ 

doras del metabolismo. de cierto número de tejidos y por caminos diver­

sos. en el plasma seminal humano existen al menos 14 Prostaglandinas, -

se han encontrado en otros tejidos y se han preparado sintéticamente -­

otras más en el laboratorio. 

En el campo de la sfntesis de Prostaglandinas, una de las metas princi­

pales es la de obtener productos enantioméricamente puros, sin la utill. 

zaci6n de métodos caros en su separación. Con estos fines se han hecho­

muchos intentos. utilizando como materia prima productos naturales ópti 

camente puros. En particular con los iridoides glicosídicos (eg. Aucubj_ 

na. Asperu16sido) que indudablemente poseen una estructura adecuada pa­

ra la elaboración de prostaglandinas naturales o modificadas. 

Por ejemplo, la Aucubina se decidió utilizarla como materia prima can -

el fin de obtener la 11-deoxi-llmetil prostaglandina o análogos a ésta-

na solamente porque su estructura está estrechamente relacionada con la 

estructura de la Aucubina. sino parque éstoz representan una clase de -

prastanoides sintéticos de importancia bio16gica. 

En el esquema siguiente se resumen las etapas más importantes en la ca_!! 

versión de la Aucubina en un nuevo intermediario quiral. para la sfnte­

sis de una prostaglandina (11-dideoxi-llmetil prostaglandina) por oxige­

naci6n del doblo cnl acc 22 •23 • 

Para mayores detalles consultar 1 a bi bl i ograffa correspondiente. 
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Esquema Ho. 1. 

Aucubi na. 3 .- R=H, 4 .R=Ac. 5. R= Br, 6.-= R= H. 

!-Tr~e:~COOH-----+ /O--"\° x:.v Í:H CH=O A ........ 
¡¡' R' 0-(->-Glu(0Ac)

4 
3 9 ~L-L... CH=O 

CH 3 

7.- = R= CH3 , R'= H. 10 

8.- = R= H, R'= CH 3• Lactona de Carey 

Otro glicósido iridoidal utilizado como materia prima para la obtención 

de prostanoi des intermedia ríos, en 1 a obtención de protagl andinas, es -

el Asperulósido ( iridoide glicosídico) 24 •25 • Este ha sido convertido -

en un prostanoide intennediario ópticamente activo, por dos rutas: la -

ruta axidativa y la ruta reductora. La ruta oxidativa se hace con la -­

oxidación del grupo enol-éter a la lactona con 12/POC, seguida por una­

reducci6n in-situ de la lactona con tiosulfato, la hidrólisis y descar­

boxilaci6n, para después dar el 11-homólogo del aldehído, la lactona de 

Corey. Alternativamente el tetrahidro Aspcru16sido se convierte al ace­

tal tetracfclico por tratamiento ácido. Por una ruptura selectiva con -

Cloruro de Acetilo/TiC1 4 , a un hem1acetal el cual por la reacción de -­

Wadsworth-Emmons. seguida de oxidaci6n y descarboxtlación, dá el mismo-
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;ntermediario preparddo en la pri;-;;f~ra ruta. 

las prostuglandinas difieren entre sí resr.1ectc a 5u actividad biológica 

aunque comparten actividades b1o16gicas Cúío:unes, todo esto pone de mani 

fiesta la importancia de estos productos {prostaglandinas) y de los pr.P_ 

duetos utilizados en su preparaci6n. 

Pp~ -y-º 
' 
'o-('- Glu(OACJ4 

¡a-\ 

~ 
OR O OAc 

Asperu16sido Lactona de Carey 

5.0.- ANTECEDENTES SOBRE EL BOSCHNALOS!OO. 

El boschna16sido aislado de Boschniaka rossica, Hult. (Orobancha­

ceae) no ha sido probado biológicamente como tal, sin embargo esta pla_!l 

ta se ha utilizado en la medicina tradicional China como tónico, reme--

dio para daños renal es y resfriados. as f como atrayente de felinos. Se­

s abe que estas actividades se deben principalmente a otros productos -­

con estructura iridoidal. como son la Boschniakina y la Boschnialactona, 

sin embargo no se puede descartar al boschnalósido como partícipe de e2_ 

tas actividades. 

CH=O 

Doschniakina Boschnialactona 
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PARTE EXPERIMENTAL 

las constantes ff~icas y espectro$córicas se determinJron en los siguien_ 

tes aparatos; 

a). - Los puntos de fu si 6n se deterrni na ron en un aparato Fi sher-Jones y­

no se encuentran corregidos. 

b}.- Los espectros de Tnfrarrojo (1.R.). se determinaron en un espectrQ 

fotómetro Perkin-Elmer 283 By un Perkin-Elmer 681; las unidades -

están dadas en crn- 1 . Las detenninaciones fueron real izadas por el-

Quim. Vi llena Iribe Rene y el Quím. Torres Hernández Misael. 

e).- Los espectros de Resonancia Magnética rluclear de Hidrógeno (RMNlH), 

fueron efectuados por el Quím. Ccirdenas Pérez Jorge y el Qu im. Ga­

vi ño Ramirez Ruben, en un aparato Vari an F T-80 A de 80 MHz., se -

empleó como referencia interna el Tetrametil Sil ano (TMS), los de.?_ 

plazamientos químicos se indican en ppm. ( ó ) . 

d).- Los espectros de Espectroscopía de Masas (E.M.) fueron determinados 

por el I.Q. Velazco !barra Luis y el Quím. Del Río Portilla José -

Federi ca, en un espectrofot6metro Hewl ett-Packard 5985 ~ por Ioniz_! 

ción Química o Impacto Electr6nico. 

El de sarro 11 o de las reacciones y 1 a pureza de 1 as productos se determJ. 

naron mediante cromatoplacas de Sil ica Gel Merck F-254, empleando como­

revelador lampara de U.V. y/o solucf6n de Sulfá'to Cérico al 1 'l. 

Para las cromatograffas en columna se emple6 Sfl ica-Gel ·óo Merck de ma­

lla, 35-70 mesh y de malla 70-230 mesh. 

En las señales de R.M.N • .!H, se reporta el desplazamiento qu'fmico y en-­

tre paréntesis el tipo de señal (s~singulete, d, doblete, etc.), después 

se indica subrayando para cuantos protones integra la señal. 
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1.0.- METOOOS DE AISLAMIENTO Y PURJFICACIDrl. 

Se trabajó con las partes aérea~, secas y molidas de Penstemon ros 

seus (Schrophulariaceae) {Sweet) G. Dicha planta fué identificada por -

comparación con una muestra existente en el herbario (registro No. 345.?_ 

31), MEXU (Instituto de Biologfa de la U.N.A.M.). 

La ruta básica de separaci6n y aislamiento del producto (Boschna16sido­

Iridoide gl icosídico), se describe en el esquema r{o. l. 

Esquema No. 1. 

Diagrama Básico de Separaci6n del Boschnalósido 

de Penstemon rosseus. 

1 
Partes aéreas secas y molidas de 

Penstemon rosseus (2 Kg). 

Maceración en Metanol (3Xl5 1). 

1 
Extracto Metan61 ico Concentrado 

Suspendido en agua. 

l 
filtración por Cel ita y 

Extracción con Cloroformo. 

Fase Clorofórmica Fase Acuosa 

Fracción 118 11
• Concentrada a 

(200 g aprox.). Sequedad 

1 
Recuperaci6n con 

Metanol y concentrar 
1 

Extracto Metan61 ico 

Fracci6n 11A11
• 

(450 g). 
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Del cJ<tracto 11 A" se cfcc.tuaron varios intentos de separación haciendo 

uso de la cromatografía en columna. Las variantes r¡ue se introdujeron -

se deben únicamente al material de empaque de cada columna. 

1.1.- METODO DE CARBON ACTIVADO. 

Este método se utiliz6 como tratamiento previo en la purificación, 

(Método ya descrito) 27 ' 23 

Una muestra del extracto "A" (5 g). se suspendió en agua y se colocó en 

una columna de carbón activado previamente lavado. 

A la columna con la muestra se le hicieron varios lavados sucesivos con 

agua, eliminando así los azucares libres, los minerales y substancias -

fen6licas, quedando adsorbidos los iridoides glicosfdicos y compuestos-

relacionados en el carb6n activado, aluyendo después con fracciones cr_g_ 

cientes de agua/metanol. Se evaporaron las fracciones 1 por cromatogra-­

fi'a en capa fina se observó que la separación esperada no se llevó a C-ª. 

bo. por lo que se reunieron las fracciones en las cuales se detectó el­

producto y se concentró, recuperándose el extracto "A" casi cuantitati-

vamente. 

1.2.- CROMATOGRAFIA EN COLUMNA. 

Este método sel 1evó a cabo directamente con el extracto metanóli 

co ºA". sin ningún tratamiento previo, tomando muestras de aproximada--

mente 5 g, para cada caso. 

1.2.1.- COLUMNA EMPACADA CON CELITA. 

Se adsorbió und muestra del extracto metan61 ico "A" (5 g) 1 en 10-

g. de celita y se colocó en una columna empacada con 200 g. de cclita -

en hexano y se eluy6 con mezclas de polaridad creciente desde hexano -­

hasta metanol, obteniéndose un producto sól id~ amarillento el cual por­

cromatogra fía se identi fi c6 como Boschna 16sido (100 g), con rendimiento.§. 



muy bajos insuficient~s p~r;) nul!stros ¡ 1 r·o¡>ósitos. 

1.2.2.- COLUMl/A EMPACADA cm ESPUMA FLEXIBLE DE POLIURETAllO. 

(Previamente Tratado). 

Método ya descrito y uti1 izado en la separación y purificación de 

otros productos naturales con bueno~ resultados 29 

Se adsorbió una muestra del extracto metan6lico '1A'' (5 g). en 5 g, de -

poliuretano previamente tratado, se coloc6 en una columna empacada con-

100 g, del mismo material y se e1uy6 con fracciones de polaridad cre--­

clente desde hex:ano hasta metanol. 

Se obtuvo un aceite color amarillo claro, que por cromatograffa en capa 

fina se observó que se trataba de una mezcla de productos, lo cual no­

penni ti ó 1 a crista 1 i zaci ón del producto deseado, haciéndose necesaria -

una separación posterior en cromatograffa en capa fina preparativa, de_! 

pués de ella se obtuvo el producto puro, (SO mg). 

1.3.0.- TRATAMIENTO PREVIO DE SEPARACION. 

1.3.1.- METODO DE PRECIP!TAC!ONES SUCESIVAS. 

Se tomó una muestra de 1 extracto metanól i ca 11A" ( 5 g). y se sorne-

tió a precipitaciones sucesivas con acetona, seguidas por filtración y­

concentraci6n del extracto por evaporación, repitiéndose la operación -

varias veces. eliminando con el lo una buena cantidad de azucares. 1 ibres 

principalmente y otros productos. el método se desech6 por irnpractico. 

1.3.2.- UTILIZAC!Drl DE UN APARATO SOXHLET. 

Una muestra del extracto metanólico "A'' {100 gL se colocó en un-

aparato Soxhlet de extracción continua, y se extrajo con una mezcla de­

disolventes (acetona/metanol 5%). hasta agotamiento. 

Los extractos se reunieron, se concentraron por destilación de los disol 

ventes y se obtuvo un aceite color café obscuro (25 g), Extracto "C 11
• 
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Se tor.ió una muestra del extracto "C 11 (12 g}. y se cromatografi6 en una-

columna empacada con 400 g de Silica Gel (70-230 mesh), en acetato de-

etilo y se e luyó con fracciones de polaridad cree iente. 

El producto {Boschna16sido). se separó en forma de un !>6lido puro (2.3g, 

aproximadamente). 

Todo el extracto metanólico '1A", se sometió a este procedimiento, obte-

niéndo!;e de 9.5-10.0 g, de pro,jucto total puro. 

E1 diagrama No. 1, se complementa de la sigoiente manera. como se mues-

tra en el diagrama No. 2. 

Diagrama No. 2. 

Diagrama Complementario en la Purificación 

del Boschna l 6s ido 

Del diagrama No.L 

Extracto Metan61 i ca 

Fracción "A". 

1 
Aparato Soxhlet 

Extracción con Acetona/Metanol 5 %'. 

Extracto 11 C". 
. 1 

Cromatografía en Columna 

Sillca Gel (70-230 mesh). 

1 
Producto Puro (Boschna l 6si do). 

( c/100 g de "A" d<! 2. 3 g de producto). 
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.fJ.- L.STU010 t;uH~lCO. 

El producto puro aislado (Boschnu16sido). es un s6lido cristalino­

de color bli.Jnco 1 con p.f. 00 97-99 ('c. R.f.= 0.50 (Acetato de etilo/Metanol 

8:2); soluble en agua, metanol, etano1, DFA, DMSO, poco soluble en acet2_ 

to de etilo y cloroformo; insoluble en acetona y hexano. 

En U.V . .l.m~x.= 249 nm; logE...= 4.3 (MeOH). En !.R. (llujol)>' m~x.= 3500 -

-3300, 3010, 2720, 1670, 1630, 1215, 1070 cm" 1 . En R.M.N.JH (0
2
0) S = LOO 

(d,J= GHz.);!):!; 2.5-1.2 (m) §!.!; 2.9 (m) _1!!; 3.45 (m) ±fj_; 3.85 (m) It!; --

4.80 (d,J= ?Hz.) _1!!; 5.65 (d,J= 2Hz.) 1!!.; 7.45 (d,J= lHz.) _1!!; 9.05 (s)-

1!!· Para E.M. = 345 (0.5), 165 (35.7), 183 (100). 

[""- ] 0= -138.5 º (MeOH) (c=3.18). Su estructura tridimensional se deter­

minó por Rayos X 27 (Compuesto la). 

2.1.- ACETILAC!Ofl DEL COMPUESTO la. 

Se disolvió el Boschnalós1do puro (100 mg), en Piridina (2 ml), se 

añadió Anhfdrido Acético (2 ml), la mezcla se calentó durante 1 h, y se­

dej6 reposar 24 h, a temperatura hambiente, la mezcla se verti6 sobre -­

agua (150 ml), formándose un sólido color blanco el cual se filtró y se-

lavó repetidas veces con agua, se secó y se obtuvo un s6lido color blan-

co (170 mg). El cual tiene un p.f.= 139-141 ºC, y presenta en !.R.(CHC1 3) 

V m~x.= 2720, 1747, 1670, 1625, 1371 cm-1 • En R.M.N.lH (CDC1
3

) S = 1.00 

(d,J= 6Hz.) .:fil; 1.92, 1.98, 2.02, 2.06, 4(s) lZH; 5.36 (d,J= 3Hz.) .!!!; -

7.06 (d,J= lHz.) .!!!; 9.18 (s) .!!!· E.n E.M. = 513 (0.4), 331(100), 165 (16. 

9). Compuesto lb. 

2.2.- REDUC!ON DEL COMPUESTO lb. 

Se disolvió el compuesto lb (100 mg), en metanol calentando liger!!_ 

mente. se añadi6 una cantidad equivalente de NaBH4 (100 mg}, se dej6 -­

reaccionar a temperatur.a hambiente y con agitación continua. 



-36-

Se controló el curso de la reacción por cromatografía en capa fina, ha?_ 

ta completarse la reacción~ finalizada ésta se añadió una solución di--

lufda de HCl {lO':), se extrajo con acetato de etilo (15 ml X 3). se se-

có con Na 2so4anhidro. El disolvente se evaporó quedando un residuo con­

apariencia de aceite de color amarillo (140 mg), el cual se purificó 

por cromatografía en capa delgada preparativa. S~ obtuvo el producto r~ 

ducido que cristalizó de metanol en un sólido de color blanco (110 mg). 

El producto tiene un p.f.= 140-143 ºC. Presenta en I.R. (CHC1 3 ) V máx.= 

3511, 1753, 1669, 1371 cm- 1 . En R.M.N.!H (CDC1
3

) 6 = 1.00 {d,J= 7Hz.) -

2!!_; 2.00, 2.02, 2.03, 2.08, 4(s) 12H; 3.95 (d,J= JOHz.J -ª!; 5.22 (d,J=-

3Hz.) 1.f!; 6.25 (s) .!!i· En E.M.= 331 (66.3), 167 (45.4). Compuesto lib. 

2.3.- FORMACION DE LA OXIMA A PARTIR DEL COMPUESTO lb. 

Se puso a reflujo una mezcla del compuesto lb (100 mg}, Clorhidr-ª._ 

to de Hidroxilamina (100 mg) en etanol (5 ml) y piridina (0.5 ml ), du--

rante 15-60 minutos. El curso de la reacción se siguió por cromatogra--

ffa en capa delgada, al finalizar la reacción el disolvente se evaporó­

totalmente. al residuo se le adicionó cloroformo (5 ml). se concentró -

dando un aceite color amarillo que se purificó por cromatografía en ca-

pa delgada preparativa, obteniéndose un aceite color amarillo claro. el 

cual presenta en J.R. (CHC1 3 ) v máx.= 3584, 1755, 1640, 1371 cm-1 • 

En R.M.N.!H (CDC1 3 )ó = l.OD {d,J= 6Hz.) 2!!_; 1.92-2.08 (4s) 12H; 5.28 

(d,J= 4Hz.) .!!!; 6.45 (s) .!!!; 7.5 (s) .!!i· y para E.M. = 527 (0.2), 331 

(24.0), 18D (13.0). Compuesto !lib. 

2.4.- FORMAC!ON DE LA .FEtl!LH!DRAZONA A PARTIR DEL COMPUESTO lb. 

Se preparó una solución de Fenilhidrazina (40 mg} y acetato de -­

sodio (60 mg), en Metanol (5 ml ). Se adicionó una solución del compues­

to lb (100 mg), en metano] (5 ml), al matraz que contiene la soluci6n -
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de Fenilhidra.;:ina, se agitó vigorozar:-iente hasta la aparición de un sólj_ 

do color café claro el cual se filtró, se lavó con agua y se secó al -

vacío. El sólido obtenido tiene un 11.f.= 132-135 ºC. muestra en 1 .R. -­

(CHC13)u m~x.= 1755, 1638, 1601, 1370 cm- 1. En R.M.N.lH (CDC1 3)& =LO.!_ 

(d,J= 6Hz.) 11:!; 1.97, 2.00, 2.01, 2.10, 4(s) llli; 6.45 (s) lf!; 7.25-7.50 

(m) .?.!:!.- En E.M.= 602 (1.5), 331 (13.0), 225 (0.7). Compuesto IV. 

2.5.- REACCION DE DIELS-ALDER. 

Método Básico. 

Se disolvió el compuesto lb (100 mg). en xileno (5 ml ). se añadió 

gota a gota acroleina (2 ml), se calentó a reflujo. El curso de la rea_f. 

ci6n se siguió por cromatografía en capa delgada. durante varios días -

sin observar cambio alguno, se recuperó el producto y se sometió a la -

misma reacción con algunas variantes, como se muestra en la siguiente 

tabla. 

Tabla No. L 

;:;;~··.~ ••• :::e 
ACUILAOO 

Acrtlonttrllo l.;rtlo.,ttrtlo 
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2.6.- REl\CC!OllES DE CDllDENZAC!Oll. 

Método ílás ico. 

Se disolvieron 100 mg de el compuesto Ja puro, en metanol (5 rnl ), 

se añadió Fenil acetonitrilo (O.l ml ), a esta mezcla se le adicionó go­

ta a gota una solución de K.OH al 20 ~en metanol, con agitación consta_!! 

te durante toda la reacción. El curso de la reacción se siguió por ero-

matograffa en capa delgada. Al completarse la reacción se añadió HCl al 

10 :::'.en metanol, hasta pH neutro. Se evaporó el disolvente, seanadi6 m~ 

tanol {2 ml ), se filtró y se concentró el disolvente, el producto se P!!. 

rificó por cromatografía en capa delgada preparativa, dando como resul­

tado un aceite color amarillo el cual en I.R. (CHC1 3 } muestra: v máx.=-

3688, 2255, 1729, 1666, 1626, 1603 cm- 1 . En R.M.N.!H (CDC1 3+ DMSO)li = -

1.00 (d,J= 2Hz.) 3H; 1.10 (d,J= 2Hz.) 1tf; 3.45 (m) 1tf; 3.70 (s) 1tf; --

4.95 (d,J= 2Hz.).!!!.; 5.05 (d,J= 2Hz.) l.!!.; 7.35 (m) fil; 9.25 (d,J= 2Hz.) 

1!:!· las variables introducidas al método se muestran en la tabla No. 2. 

2.7.- REACCIONES DE H!OROLISJS. 

2.7.!.- HIDROLISIS BASICA. 

Se disolvió el compuesto la (100 mg), en metanol (5 ml), se aña-­

dió gota a gota una solución de KOH al 20 % en metanol, (100 mg aproxi­

madamente de KOH) con agitación constante. 

E1 curso de la reacción se sigui6 por cromatografla en capa delgada. 

Tenninada la reacción. el exceso de base se neutral iz6 con HCl dilufdo­

al 10 X o con Amberl ita ácida hasta pH neutro. 

La solución se filtró y se concentró el disolvente. dando un aceite cg_ 

1or café el cual se purific6 por cromatograf1'a en capa delgada prepara­

tiva, obteniéndos~ un aceite color amarillo {48 mg). 
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Este aceite presenta en !.R. (CHCJ 3)vm.ix.= 3500, 2736, 1719, 1670, 1628, 

cm" 1 • En R.M.N.!H {CDC1 3 ) 6 = J.02 (d,J= 2flz.) :i.fi; 1.10 (d,J= 2Hz.) .:1!:J; 

3.48 (d,J= 6Hz.) 1!j; 4.78 {d,J= 5Hz.) lJ:l.; 5.05 (d,J= 6Hz.) lJ:l.; 7.13 (d, 

J= 2Hz.) lJ:l.; 9.22 (d,J= 4Hz.) .lli· En E.M.= 212 (0.3), 181 (0.3). 196 -­

(0.2), 165 (JO.O). Compuestos Vb y Vlb. 

2.7.2.- HIDROLJS!S AC!DA. 

Se siguió el método descrito para la hidrólisis básica del com--

puesto Ia, utilizando HCl ha~ta pH:.3. El exceso de ácido se neutral izó­

al finalizar la reacción con una solución de KOH al 20 % y/o Amberlita-

b<ísica. El producto obtenido, un aceite color café. se purificó por cr..Q. 

matograffa en capa delgada preparativa, obteniéndose un aceite color --· 

amarillo (50 mg), el cual presenta en l.R. (CHC1 3) v máx.= 3500, 1710,-

1675, 1630 cm" 1 , En R.M.N.!Jl (CDCJ 3 ) 6 = 1.03 (d,J= 2Hz.) iJi; !.08 (d,J= 

2Hz.) 1!j; 3.43 (m) 1!j; 4.75 (d,J= 4HZ.) lJ:l.; 5.05 (q) .!!:!; 7.15 (d,J= 2Hz) 

lJ:l.; 7.5 (d,J= 2Hz.) .!!:!; 9.20 (d.J= 3Hz.) lJ:l.. En E.M.= 212 (5.5), 181 -­

(0.3), 196 (11.0). 165 (8.0). Compuestos Vb y V!b. 

2.7.3.- PRODUCTO DE OX!OACION DEL COMPUESTO Vb. 

Por cromatografía en capa delgada se detectó la presencia del pr.Q_ 

dueto de oxidación del grupo aldehfdfco del compuesto Vb. que es a su -

vez uno de los productos de la hidr61 fsis b§sica e igualmente de la hi­

drólisis ácida. El producto oxidado de Vb, C!i un aceite color café obsc.!!_ 

ro que presenta en su espectro de I.R. (Nujol) vm.fx.= 3500-3200 1 1740 1 -

1670 cm- 1 • En R.M.N.!H (CDC1 3+ OMSO)S = !.00 (d,J• 21lz.) iJi; 3.48 (m) -

lt!; 4'.65 (d,J= 61lz.) lJ:l.; 4.97 (d,J• 4Hz.) .!!:!; 7.5 (d,J= 2flz.) .!':!· 

Compúesto Vlb. 

2. 7 .4 .- METILACJON DEL COMPUESTO VJb. 

El producto VIb. que es el producto de oxidación de Vb, se metil6 
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color amarillo. que se purificó por cromatografía en capa delgada prepE_ 

rativa. obteniéndose un aceite color amari11o claro (20 mg). 

Tal producto presentó en l.R. (Ci!Cl 3 ) 1J rr..J.x.: 1700, 1630 cm- 1 . 

En R.M.U.lH (CDCl3l 6 = 1.02 (d,J= 2Hz.) ~; 1.10 (d,J= 2Hz.) 1!:1_; 3.48-

(d,J= 8Hz.) }!!; 3.70 (s) ~; 4.62 (d,J= 4Hz.) _!!!; 4.92 (d,J= 5Hz.) l!!;-

7.37 (m) _!I:!. Compuesto VJc. 

Tabla No.2. 

~LJ.CCIO!l[S OE tooottt?ACHlN on BOStliliALOSIOO 

REACTIVOS OISOLYUITr R[SIJLTA.OOS 

t 611
5
-tH

2
-ttt/K()ll. ~t11TU1l 

l.- En lo!. tUO$ 

""' 
rnl!'ll'lhflCJ1 " ~hnol C6Hs-tHz·tN/lt .. Oet. 
Obticnrl\: 

Ci;Hs·CHz·tN/r.otl, t\ct11nol "' Vlb. 

(Reflujo}. 

1c
6
u

5
-tu

2
-tt;¡NaQet. 

O:?·O·Glo(OO)~ 
t6•15-CHz-th/NaH. OfAlllefli.1jo}. l. - (n lci~ c.>~0$ 

de ruu:lenr, 

OllSO (Rerlujo), rn DFA o ~SO 

UQbtlrn1n: 

tH
3

-Ctt/l".0tt. l"letanol 
Ya+YJ11. 

D'•O 
A91,1a 

Met1flCJl J.- rn lns cno~ 

(Reflu.lo) de·rl'11cc1on0!$ 

l:tN/r.OH Met111>0l 
obtitnrn: 

··~ 
tlodtttl'llllMd&• 

CUJ-Cllz-"ºzllbH. ~tlnol 
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Tabla No. 3. 

ll:J~CHMtOS!OO OJ"..CILH•HE RtSIJLTAOO<; 

r---------+------- ·-~ ---- :----------1 

''"t•nol. s-• 

ii::.,toJ. 

Aq1.11. 

Obtienen: 
b),-Acldo, 

llodttt,....,ln4do. 

llClpH•l. 

2.7.4.- HIDROL!SJS BASJCA EN MEOJO ACUOSO. 

Se disolvió el compuesto Ja (100 mg), en agua (3 ml), y se trató­

de manera similar a la ya descrita (ver hidrólisis básica de Ia, en me­

tanol). El producto aislado, que es un aceite color amarillo, presenta­

en !.R. (peHcula) »máx.= 3399-3223, 2756, 1707, 1575,1371 cm-1• 

En R.M.11.lH (CDC1 3+ Df.ISO)& = 1.00 (d,J= 6Hz.) 1!f; 8.35 (s) .f!!; 9.30 

(d,J= 4Hz.) 1!!· Con estructura no determinada. 

2.8.0.- HIDROLISJS DEL PRODUCTO DE REDUCC!ON. 

Se disolvió el compuesto Ila (loo mg), en metanol (5 ml). y se S.Q. 

metió a hidrólisis en un medio básico de la manera ya mencionada, el 

producto reducido se· recuper6 sin modificaci6n, se acet11ó de la manera 
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usual y se obtuvo un s61ido color blanco con p,f.::o: 119-121 "C, que en -

su espectro de I.R. (CHC1 3 ) V max.'"' 1.755, 1670, 1370 cm- 1 . 

Muestra en R.M.11.!H (CDC1 3 ) 6 "1.00 (d,J" 6Hz.) lfi; 2.07-1.97 (5 s) ~ 

.!:!; 4.20 (m) ~; 5.15 (m) J.!i; 6.25 (s) .!.!:!· Y en E.M." 331 (20.8), 209.0 

(0.3). Compuesto le. 

2.9.0.- OBTENC!OI/ DEL lllTRILO. 
JO 

2.9.1.- METODO DE OBTHICION. 

Una mezcla de acetato de sodio (ISO mg), y anhfdrido acético (5 -

ml). se colocó en un matraz de dos bocas 1 la mezcla se calentó en un b_! 

ño de agua a reflujo. Sin interrumpir el calentamiento se adicionó 9.Q. 

ta a gota por un embudo de separación una solución del compuesto Illb -

(loo mg), en ácido acético glacial (2 ml) y anhfdrido acético (4 ml), a 

la mezcla que se encuentra en el primer matraz. Al finalizar la adición 

de la solución se continuó el calentamiento elrededor de una hora. 

Después de este tiempo, el exceso de anhfdrido y ácido acético se desti 

ló bajo presi6n reducida.Al residuo se le añade agua (100 ml) y se agi­

ta ocacionalmente durante 1-2 h. se deja reposar toda la noche, el só11 

do fonnado se fi 1 tra. se lava con agua y se seca a 1 vacfo. El producto, 

un s6lido color cremas tiene un p.f.= 185-187 ºC. Muestra en I.R. (CH­

C13) "máx.= 2213, 1756, 1636, 1369 cm-1 • En R.M.N.lH (COC1
3

) d = 1.00-

(d,J= 6Hz.) 1!:!.; 1.98-2.l (4 s) J1!!.; 5.35 (d,J= 2Hz.) .!!i< 6.92 (d,J= 2Hz) 

l!:!· Y en E.M.= 331.0 (14.7), 162.0 (!O.O). Compuesto Vl.J. 

2.9.2.- HIOROLIS!S BASICA DEL N!TRILO. 

Se disolvió el compuesto VII (100 mg). en metanol (3 ml) y se s1.:_ 

Qaió el procedimiento ya descrito anterionnente ( ver hidrt'Slisis básica 

de la). Se obtuvo un aceite color amarillo, el cual se purificó por cr.Q. 

matograffa en capa delgada preparativa, obteniéndose un aceite color --
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amarillo que muestra en I.R. (pelfcula} V máx.= 3466-3243, 2206, 1632-

cm-1. En R.M.tl.lH ( COC1
3

+ OMSO) i = 1.00 (d,J= 6Hz.) l!!_; 3.37 (d,J= 4 

Hz.) 1!!_; 4.6 (d,J= JOHz.) Jl!; 5.45 (d,J= 2Hz.) l!!; 7.0 (d,J= lflz.) !_I!. 

2.9.3.- H!OROLISIS ACIDA DEL IHTR!l.O. 

Se disolvió el compuesto VII (100 mg), en metanol (3 ml), y se -

siguió el procedimiento descrito para la hidrólisis en medio ácido del 

compuesto Ja. obteniéndose un aceite color amarillo. que presenta en -

!.R. (pel fcula) >' m~x.= 3461-3377, 2210, 1730, 1632 cm- 1 . 

En R.M.N.lH (CDC1 3+ DMSO) ¡, = 1.00 (d,J= 2Hz.) 3H; 4.6 (s) .!!!; 5.4 {s) 

.!!!· Y en E.M.= 162.0 (37 .o), 181.0 (10.0). 
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DISCUSJON DE RESULTADOS 

Dado el interés que act..ialmente tienen los µroductos naturales por ~f 

r.d smos y por su posible convers i6n a compuE-stos úti 1 es, los cu a 1 es pue--

den ser empleados en diferentes campos. se continúa ahora con el estudio 

de un mfembro de una f<imi1 ia de: pL:intas {Schrophu1ariaceas), que se haya 

distribufda ampliamente en toda la República Mexicana, part,cularmente -

el género Penstemon. 

la especie que nos ocupa Penste¡;;on rosseus contiene una serie de compue~ 

tos de interés por sus potenciafos aplicaciones. 

Uno de los compuestos principales y má's abundantes de dicha planta es un 

iridaide gl icosídico denominado Boschna16sido~ el cual es el objeto de-

nuestro estudio. desde un punto de vista de su comportamiento qufmico. 

El estudio del comportamiento qufmico de cualquier producto natural~ co­

mo es el caso el Boschnalósido, trae consigo un problema fundamental co­

mo lo es el de su aislamiento y purificación, con el fin de obtenerlo en 

una cantidad adecuada y suficiente para realizar su estudio químico. 

El Boschna16sido es un producto natural aislado y caracterizado anterio!. 

mente como constituyente de Leucocarpus perfol iatus (Schrophulariaceae)31 

de Boschniaka rossica (Orobanchaceae) 32 ~ 33 , y aquí en nuestro pafs de­

Penstemon rosseus (Schrophulariaceae) 34 . 

En este trabajo se describen algunas madi fi caci ones que se introdujeron­

en los métodos descritos para la separación del Boschnal6sido, con el o..Q. 

jeto de mejorar los rendimientos, asf como el de disminuir costos tanto­

de materiales adsorbentes como de disolventes, disminuyendo ademi1s el -­

tiempo de su obtención. 

Se recolectó un lote de planta (Penstemon rosseus) en la carretera pano-
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-rámica del Cerro del Ajusco D.F. México. la cual fué identificadd por-

comparaci6n con una muestra existente en el herbario MEXU (Instituto de 

Biologfa de la U.N.A.M. ), (registro l/o. 345231). 

Para la separación del Boschna16sido, se trabajó con las partes aéreas­

secas y molidas de la planta. Los métodos alternos mencionados (ver pa.r: 

te experimental) que se siguieron como lo son el uso de cel ita, Y la e2_ 

puma flexible de poliuretano como materiales adsorbentes en columnas 

cromatográficas no fueron satisfactorios para nuestros propósitos, no -

obstante ésto no significa que tales métodos sean ineficaces, ya que se 

han utilizado con buenos resultados en otros trabajos 29 . 

En la ruta básica de separación y purificación del Boschnal6sido desa-­

rrol lada, una de las etapas determinantes del proceso es la eliminaci6n 

principalmente de una gran cantidad de carbohidratos, los cuales son P.Q. 

co útiles para nuestros objetivos. Esto se logr6 del extracto metanóli-

ca, efectuando una extracción prolongada del extracto metan61 ico, en un 

aparato soxhlet, seguida de separaci6n de sus componentes en columna 

cromatográfica utilizando Sil fea Gel (Si02). Esta separaci6n es más ra­

pida y mc1's efectiva disminuyendo de esta manera costos y tiempos. 

Se obtuvo por el método descrito una cantidad suficiente de producto P.!!. 

ro que permitió llevar a cabo el estudio qufmico. 

La estructura del compuesto en estudio está perfectamente establecida -

31 •34 . Las características físicas y espectroscópicas del producto obt~ 

nido coinciden con Tos datos descritos en Ta literatura citada, por --­

ello se puede asegurar que el producto aislado es el Boschnal6sido (iri 

doide glicosídico), cuya estructura fué confirmada por rayos x27 y es -

la siguiente: 
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10 p-(-'-D-Glu(OH) 4 . 
7 3 

Boschnal6sido (!a). 

11CH=O 

El derivado acetilado se obtuvo con la finalidad principal de facilitar 

el manejo del producto en reacciones posteriores, favoreciendo sobre t.Q. 

do la solubilidad en disolventes poco polares. 

El derivado acetilado {lb), es un producto sólido cristalino, en su es­

pectro de I.R. ya no muestra la banda intensa y ancha de 3500-3200 cm- 1 

caracterfstica de los grupos hidroxilo, presenta además dos bandas una­

correspondiente al éster en 1747 crn- 1 y otra al metilo adyacente al ca.r: 

bonilo en 1371. cm- 1 

En R.M.N.JH el producto acetilado presenta cuatro bandas adicionales en 
tre 2.06-1.92 ppm 4(s) 12H, que se atribuyen a los protones de los met]. 

los de los grupos funcionales acetato, desaparecen asf mismo las seña-­

les de los protones de los carbonos unidos al oxfgeno de la glucosa. 

El espectro de masas {E.M.) del derivado acetilado, tiene un ión melec..!! 

lar de m/z= 513 {M+l)+ {Ionizaci6n Qufmica). confirmando con ello la e~ 

tructura propuesta para lb. 

Se real iz6 igualmente la reducción del derivado acetilado {lb), con Na­

BH4 (MeOH). El producto obtenido que es un s6lido color blanco, presen­

ta en su espectro de I.R. una banda ancha en 3511 cm-1 adjudicable al -

grupo hidroxilo unido al carbono en posición 11, se observa la desaparl 

ci6n de las bandas debidas al grupo carbonflico (aldehfdo o<.,f" insatura-
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-do). en 2720 y 1670 cm-l y lll señal del sistema éter insaturado se de.! 

plaza a 1669 cm- 1 . 

En el espectro de R.M.N.JH, el producto reducido no presenta la señal -

caracteristica del protón aldehfdico y el protón viníl ico se desplaza -

a campo alto 6.25 ppm. Aparece una señal doble en 3.95 ppm (d.J= lOHz.) 

.f!:!_¡ que se atribuye a los protones presentes en el carbono en posici6n-

11. Por medio del espectro de masas (E.M.), se confirmó la presencia -­

del producto reducido, ya que presenta un pico en miz= 331 que corres-­

pande a la fracción de la glucosa acetilada y otril fracción que corres-

pande a m/z= 167 que se explica por un fragmento del tipo de: 

m/z= 167 

El sistema aldehfdico de la molécula no es un sistema común. como puede 

observarse en su espectro de !.R. (-0-CH=CH-CH=O, 2720, 1670 cm-1 ). 

La fonnaci6n de los derivados como la exima y la fenflhidrazona corres­

pondientes del Boschnal6sido demuestran que puede sufrir este tipo de -

reacciones. Las estructuras propuestas para los derivados obtenidos es­

tan apoyadas por sus caracterist i cas espectroscópicas. 

Así la oxima del Boschnalósido acetilado presenta en su espectro de I.R. 

una banda ancha intensa en 3584 cm-1 atribuible al grupo hidroxilo de -

R=N-Oll, las bandas características del grupo carbonflico {aldehfdo<><-, f"" 

insaturado) no aparecen y la banda que nos indica la presencia del do--
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ble enlace del sistema éter insaturado se desplaza a 1640 cm- 1 . 

El espectro de R.M.N . .!H de la exima del Boschna16sido muestra la desap2_ 

ricí6n de las señales correspondientes al aldehfdo-. 9 ,0insaturado, sin -

embargo aparecen en 7.50 ppm una señal adicional. debida al prot6n unido 

al carbono en posici6n ll, el prot6n vinflico se desplaza a campo alto a 

6.45 ppm. El espectro de masas (E.M.) del derivado (exima} proporcionó -

datos adicionales para establecer la estructura del compuesto, el cual -

presenta un pico en m/z= 527 que corresponde al peso molecular de la oxi 

ma del Boschnalósido, presenta ademi!s un pico en m/z= 331 correspondien­

te a la fracción de la glucosa acetilada y un pico con m/z= 180 que se -

debe a un fragmento del tipo siguiente: 

m/z= 180 

HC=N·OH 

Dando como resultado un derivado con la f6rmula sugerida de Illb. 

La fenilhidrazona del Boschnalósido, es un s6lido caf~ claro, presenta­

en su espectro de l.R. la señal tipica de los grupos éster de los aceti!_ 

tos en 1755 cm"1 . 

Las señales correspondientes al carbonilo del aldch'fdo no aparecen, -­

tiene una señal adicional en 1602 cm-l debida al grupo R-N=N-R, de la -

fenilhidrazona. En el espectro de R.M.N • .!H se aprecia .una señal múlti-­

ple de 7.25·7.50 ppm atribuible a los protones del anillo arom§tico. 

El protón vinfl ico se nota desplazado a campo alto en 6.40 p¡Ím. 



de~ llláSUS • mue~tr.J 
El eopectro del duiv¡,do. 

un Pi cu + e correspon-. CQ2 (M+!) qu 
en m/z- • . miz= 225 

de al peso molE:"cular 

que se exp 1 í ca por una 

as imí seo aparece 

la siguiente: fracción como 

m/z= 255 

un p1co en 

Confi nnando propuesta IVb. asf la estructura 

Resumiendo tenemos: 

© 

8 

;--;;-D-Glu(OAc)4 

Q-/'-D-Glu(OH)4 cq 
ONH3c1__.. ""---Y 

CH=N-OH 

C H NH-NH2 .HCl. 6 5 

IV b. 



Lu estructura dr~i gru;:c c:ldt•hídh.o -...,"lin::;aturado pr-esente en la 111oléc!:! 

la dc>l ílos.chna16s.idci. no!.'.i sui.Jiri6 la uosibil"idad de som('ter a la molec~ 

la a una de 1c:s reaccione-:. de E:stos cor.:pue.-;tos, como lo son las reacci_Q 

nes de ciclo adición (Dicls-f,lde1·). Pn las cullles los compuesto!; carba-

nílicos .-,.. •/3insatur"ad()~ ucti:ían comü dienQfilos, pero que también pue-­

den actuar como hi:·ti:rodifnos 25 . De c:s t<:1 manera se intentó hacer reacciQ 

nar al Boschnaló..::ido con dlen6filos cu111ú11es como la acroleina 1 acriloni 

trile, anhidrido maléico, etc.Desafortunadamente en ninguno de los casos 

ensayados (ver parte experimental} se obtuvo un resultado positivo. 

La dificultad oara que este tipo de reacciones se lleve a cabo puede d~ 

berse a que la molécul.a está estabilizada por resonancia, de la manera­

como se muestra en 1a siguiente figura: 

Otra de las reacciones de aldehídos y cetonas son las adiciones nucleo-

fil icas con 1 a fonnación de un doble enlace carbono-carbono. 

En un _primer intento se trató de hacer reaccionar al Bos.chnal6sido (la) 

con fenilacetonitrilo en medio básico (ver parte experimental). 

De la reacci6n se obtuvo un.1 mezcla de compuestos de difícil separación 

la cual, con base en un estudio de los datos de 1.R. y R.M.N • .!H, pode-­

mas suponer que se trata de una mezcla de Vb + Vlb. 

Esta deducción se vi6 apoyada por los resultados que se describen post~ 

rionnente •. De acuerdo con lo anterior, se trat6 de introducir una seri~ 
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de r1.odific.aciones en !.is t.:ondir;iones de rc.1uccíón de dd·ición en estudio. 

sin embargo en ld n:ayorfa de lo~ casos Sf' ot>tuvo 1.'I mezcla de productos 

similar a la ya descrita. 

Por lo anterior se decidi6 someter a la molCcula (la) a hidrólisis tan­

to en medio básico como en medio ácido. con el fin de verificar lo an--

tes t>xpuesto. La siguiente figura nos muestra los resultados obtenidos: 

la 

1 a 

pMe cy 
CH=O 

+ 

___/o¿ 
Acido/Metanol. COOH 

a).- HCl pH=J 

Vb 

VIb 

De acuerdo a lo anterior, de la hidrólisis en medio básico se obtuvo un 

aceite color amarillo de Rf= 0.62 (estructura Vb). que en I .R •• muestra 

las bandas caracterfsticas del grupo aldehído -<.p no saturado en 2736 y 

1670 cm- 1 . A 1628 cm-1 aparece la banda debida al doble enlace entre 

los carbonos c3--c4 • En el espectro de R.M.N.-H. aparecen dos señales dQ. 

bles en 1.02 (d,J= 2Hz.} 1!:!_; y en 1.10 (d,J= 2Hz.) -ª!!_;que indican la -

presencia de grupos metilo secundarios en posición 8,, de una mezcla de­

dos isómeros en ésa posici6n. se observa también una señal doble en 3.5 

ppm (d,J= 8Hz.) 1!:!_; debida a los protones del grupo metoxilo en la pos_! 



-52-

ci6n l. En 4.78 y 5.05 ppm oparecen dos dobletes atribuidos a los proto-

nes hemiacet,il icos r~n posición espacial diferente pertenecientes a los -

isómeros. En 7.13 (d.J= 2Hz.) !_!~; se nota la señal perteneciente al pro­

tón vinilico. Finalmente en 9.22 (d,J= 41lz.) lJi; aparece la señal perte­

neciente al protón carbonf1ico del aldehfdo. En el espectro de masas, -­

existe un pico en m/z= 165 que se c·.<pl ica por unu fracción corno la si--­

guiente: 

CQT 
CH=O 

Por lo que se propone la estructura (Vb) para este aceite. 

En la hidrólisis en medio .!cido se obtuvo igualmente un aceite color a~ 

ril lo, que en su espectro de l. R., se aprecia 1 a presencia de las seña--

les características del grupo aldehídico o<.,p no saturado en 2736 y 1675-

cm-1. En 1630 cm-l se nota también la señal debida al doble enlace en -­

los carbonos c3-c4, presenta además una señal en 1719 cm-l que junto con 

la señal ancha en.3500 cm-l indican la presencia de un grupo carboxflico 

(ácido), hecho que se evidencfa apenas en el espectro de I.R. del produE_ 

to obtenido en la hidrólisis Msica. En R.M.N.JH aparecen b~sicamente -­

las mismas señales que para el producto de la hidrólisis en medio básico, 

con la aparición de una señal adicional en 7.13 ppm (d,J= 2Hz.) .!!:!; atrj_ 

bufda al protón del ácido carboxfl leo. El espectro de masas presenta un­

pico en m/z= 212 que se debe al peso molecular del compuesto carboxfl ico 

Vlb, además tiene un pico en m/z=181 debido a una fracción como la si---
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-gu i ente: 

cq· m/z= 181 

COOH 

Además de los picos correspondientes al producto Vb. 

Por 1 o que podemos decir que tanto los productos de 1 a hidr61 i sis básica 

asf como los productos de la hidrólisis ácida son los mismos, con la di­

feriencia en que en la reacci6n de hidrólisis ácida, la oxidación del -­

compuesto aldehídico se hace más evidente. 

la pérdida de la glucosa del Boschnal6sido, por el tratamiento en medio 

básico y en medio ácido y su consecuente conversi6n al agluc6n correspon 

diente, favorecen la oxidación del grupo aldehfdico de Vb, al ácido co-­

rrespondiente obteniéndose como producto final en ambas reacciones el Pr.Q. 

dueto Vlb. hecho que se apoya por los datos espectrosc6picos del produc­

to final. el cual en su espectro de I .R. presenta una banda ancha de ---

3500-3200cm-1, que indican la presencia de un grupo hidroxilo, esta ban­

da junto con la banda en 1740 cm-l indican la existencia de un ácido car. 

boxflico, en 1640 cm- 1 se observa la banda atribuible a la doble ligadu­

ra entre c3-c4 . En R.M.N.lH presenta en 3.48 ppm (t) -ª':!; una señal tri-­

ple que corresponde a los .Protones del metoxilo en la posici6n l, mues-­

tra también las scfialcs de los proton!!S hemiacetálicos en posición 1, de 

los dos is6meros. En 7.5 ppm (d,J= 2Hz.) _!.!!; aparece la señal atribuible 

al prot6n del grupo carboxílico. 

El ácido carboxllico final se metil6 obteniéndose un producto (aceite e~ 

lar amarillo) el cual , en su espectro de LR. ya no muestra la banda d~ 
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bidu a los grupos hidroxilo y s1 presenta la banda correspondiente al -

grupo carboxilico en 1700 cm- 1 • igualmente presenta una banda en 1630-

cm-1, acribuida a la doble 1 igadura del sistema éter insaturado. 

En el espectro de R.M.(l,_.H aparecen b6:sicarnente las mismas señales que­

se describen para e 1 producto sin met i1 ar V Ib. a excepc i6n de una sei'la 1 

adicional en 3.70 ppm que se atribuye a los protones del metilo del és-

ter metil ico formado. 

Para la reacci6n de hidr61 ísis en medio básico se propone un mecanismo-

de reacción, basado en un mecanismo de doble inversi6n descrito en la -

1 itera tura 35 , dicho mecanismo se describe en la siguiente pc1'gina. 

Se decidió también someter al Boschnal6sido a hidrólisis básica en medio 

acuoso, con el fin de detenninar el papel del disolvente en la reacción. 

La estructura del producto obtenido no ha sido detenninada aún, solamen­

te está claro que en la hidrólisis en medio básico acuoso el anillo de -

ciclopentano no se ve afectado, mientras que el resto de la molécula si­

se afecta como lo demuestran sus datos espectrosc6picos. 

El producto obtenido en su espectro de I .R. muestra una banda ancha en -

3398 cm- 1 • debida a la presencia de grupos hidroxilo, tiene también des­

bandas en 2756 y 1670 cm-1 que indican la presencia de un grupo aldehfdi. 

CD no saturado. las bandas en 1707 y 3398 cm- 1 muestran la existen--

cia de un grupo carboxflico en la molécula. 

En R.M.N .. JH se nota clar:-amente que el anillo de ciclopentano no se modi­

fica por la reacci6n en medio acuoso, ya que las seílales pennanecen sin­

alteraci6n apreciable, aparece una señal en 9.3 ppm debida al protón al­

dehfdico. Finalmente en 8.33 ppm una señal simple, por los datos anteri.Q. 

res. nos es difi'cil proponer una estructura. 
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MACAtl!SMO DE DOBLE INVERSION PROPUESTO PARA Lf, !!IOROL!SIS EN MEDID BASICO 

DEL BOSCHNALOSIDO. 
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De acuerdo con 1os resultados obtenidos en las reacciones de adición ng 

cleofllica así como eri las reacciones de hid1·ó1 isis en 1íiedio bá'sico se 

sugiri6 que el grupo aldehfdico en la moléculil del Boschnalósido tiene­

un papel determinante para que las reacciones mencionadas se 1 levaran a­

cabo de la manera descrita. 

Para confirmar tal suposici6n, se prepararon dos productos derivados -­

del Boschnalósido, donde se modifica específicamente el grupo aldehfdi­

co, sometiendo dichos derivados a las reacciones de hidrólisis en las -

mismas condiciones en que se efectuaron las reacciones de hidrólisis -­

del Boschnalósido. 

Uno de 1 os derivados sometidos a h i dról is is b~s i ca fué e 1 producto red_!! 

cido (IIa), el cual después de la reacción de hidrólisis no sufri6 madi 

ficación, comprobando este hecho por medio de cromatograf'fa en capa del 

gada, así como por sus caracterfsticas espectroscópicas. 

Para verificar la presencia del producto reducido después de la reaccion 

se llevó a cabo la acetilación del producto de reacción de hidrólisis.­

obteniéndose el penta-acetato, confirmando con ello que el producto re­

ducido no sufrió ninguna modificación. 

El otro derivado del Boschnal6sido que se preparó, fué el derivado con­

el grupo nitrilo en posición 4. 

Este derivado se obtuvo a partir del Boschna16sido no acetilado (la), y 

del Boschnal6sido acetilado (lb). 

Como se muestra en la figura de la siguiente p§gina. 
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08TENC!Oll DEL NlTR!LO 

llla AcOH/Anhídrido Acético. 

~ a¿·-{3-0-Glu(OAc) 4 

o VI 1 

~ 

~ C=N 

! !lb AcOll/Anhidrido Acético. 

Como se observa en ambos casos se obtuvo el mi!.mo producto (Vll). 

La estructura Vil se confirmó por espectroscopfo, el producto en su es­

pectro de !.R. no muestra la banda ancha en 3500 cm-l debida a los gru­

pos hidroxilo. Preserit.a una banda en 2213 cm-l atribuible al grupo ni-­

trile (R-GaN). en 1756 cm- 1 aparece una señal intensa del grupo éster -

perteneciente a los grupos acetato y en 1636 cm-1 se observa la señal -

perteneciente a la doble ligadura del sistema éter insaturado. Finalmen 

te en 1369 cm-l se observa la señal perteneciente al metilo del carbono 

carbonn ice de los grupos acetato. 

El espectro de R.M.u . .!H, muestra una señal en 1.00 ppm (d,J= GHz,) 1!:!•­

debida al metilo secundario en posici6n 8, se observan las señales ca-­

racteristicas de los protones pertenecientes a los grupos acetato en --

1.96-2.14 ppm. En 6.92 ppm aparece la señal del protón vinílico despla­

zado a campo alto. El espectro de masas (E.M.) del producto obtenido 

aportó m~s datos para establecer la estructura del compues.to. 

Este presenta un pico en m/z= 331 que corresponde a la fracción de la -

glucosa acetilada. 
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La fracción que corresponde a m/z= 162. se explica con un fragmento del 

siguiente tlpo: 

miz= 162. 

CiiN 

De acuerdo con las evidencias anteriores se estableci6 la estructura --

VII, para ambos casos. El producto obtenido (VII), fué sometido a una -

reacción de hidrólisis tanto en medio básico, como en medio ácido, en -

las condiciones ya mencionadas, obteniéndose una mezcla de productos de 

diflcil separación, como se muestra en la siguiente figura. 

HCl /metanol VIII + Vllla 

------VIII + Vllla + Vlllb. 
KOH/metanol 
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ESTA 
SALIR 

TfSfS 
fiE LA 

N3 DEBE 
SlilLIQTECA 

Las estructuras de los productos d~ rtn1bas reacciones de hidrólisis se -

sugirierori de acuerdo con los datos espectrosc6picos correspondientes. 

Por ejemplo, pera la reacción de hidr6l is is en medio básico de VII. el-

espectro de I .R. del producto obtenido muestra una banda ancha en 3466-

3243 on- 1 , debida a los grupos hidroxilo, tiene una bilnda en 2206 cm-l 

atribuida a el grupo nitrilo en posición 4, presenta además una banda-­

en 1632 cm-J que pertenece al doble enlace entre los carbonos c3-c4 . 

Desaparecen las bandas debidas a los grupos acetato en 1756 y 1369 cm- 1 • 

del compuesto original. E1 espectro de R.M.N • .!lf. muestra la desapari---

ción de las señales caracterfsticas de los protones de los grupos aceti!_ 

to y la aparición de una señal doble en 4.6 ppm debida al protón anomé­

rico del carbohidrato. Aparece igualmente un doblete en 3.30 ppm atri-­

bufdo a un grupo metoxilo {-OMe) en la posición l. 

De la misma manera el espectro de masas, muestra un pico en m/z= 162 -

que corresponde a 1a fracci6n: 

m/z• 162 

Y un plco en m/z= 193 c11H15o2N, ·que corresponde a la fracci6n del pro­

ducto metoxilado en posicfón 1. 

Un proceso similar sucede con el producto de la hidr61isis ácida, como­

se pude comprobar con los datos espectroscópicos del producto de reac-­

ción, con la diferencia que en el espectro de masas además de los picos 

mencionados para el producto de hidr61isis beisica, se observa un pico -
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adicional en m/z= 179 que se explica por una fracción como la siguiente. 

m/z= 179 

C!ON 

De acuerdo con lo anterior se pudieron sugerir las estructuras VIIL --

Villa, y VJ!lb, para los productos de hidr61isis. 

Por lo anterior se puede establecer que en la molécula del Boschna1ósi­

do la presencia de dobles o triples ligaduras. favorece la hidrólisis -

en medio bá'sico, lo cual pennite obtener el aglucón del Boschnalósido. 

Como se ha establecido recientemente. tc1'les aglucones son los responsa-

bles de las actividades biológicas de los compuestos iridoidales. 

Se COf"!tinúa con Tos estudios de este compuesto, con el fin de probar 

sus posibles acciones como antimicrobianos. antitumoral u otros. 



,t<S:·•M•>, 
11CH•O 

I .a).- Soschn•lósid o 

R• H. 

I.b).- Boschna16s1do Ac:ettl.:ido. 

R• Ac. 

III.11).- Ox1Ma dl!l Boschnal6sido. 

R• H. 

b).- R• Ac. 

e:Q"'"""'""' 
CH20R" 

11.e).- 6oschn1116s1do Reducido. 

R'" H, R"• 11. 

IJ.b).- Sosc:hnaldsldo Acet.Red. 

R'• Ac. R"• H. 

11.c).- R'• Ac. R"• Ac. 

IV.a).- Fenllhfdra:z:ona del 

Soschnal 6s1do. 

R• H. 

V.a).- R• H. 

b).- R" M~. 

VII. 

~ coon· 

VI.a).· R• 11. R'• H. 

b).- R• MI!, R'• H. 

e).- R• Mt!, R'• MP.. 

p- R 

o¿ 
CEH 

VJIJ. 

R• , -D-Glu. 

VII la. 

R• -Clie. 

VII lb. 

R• -OH. 

' en 

' 
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CONCLUSIONES 

1.- Se desarrolló un método de separaci6n y purificación del Boschna16-

sido, r.!pido y sencillo. 

2.- Se aisló de la planta Penstemon rosseus el Boschnalósido ( lridoide­

gl icosídico), en una cantidad suficiente para llevar a cabo su est_!! 

dio químico. 

3.- El estudio químico del 13oschnal6sido, enfocado principalmente al -­

grupo funcional carbonílico, penniti6 establecer que este grupo al­

dehídico. tiene un papel director en la reacción de hidr61isis básj_ 

ca. 

4.- Se obtuvieron 7 derivados del Boschnal6sido, especialmente un nuevo 

glicósido con el grupo nitrilo en posición 4. 

Se obtuvo además el aglucón del Boschnai6sido, que de acuerdo con -

los datos descritos en la primera sección del presente trabajo, pu_g_ 

de tener un importante uso biológico potencial, resta por el lo com­

probar la actividad biológica, lo cual ya se está realizando. 
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