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1. INTRODUCCION

GENERALIDADES DEL GENERO DODONAEA L.

El génerc Dodonaea L. (familia Sapindaceae) comprende
mds de 50 especies, y el mayor niimero de ellas se encuentra
en Australia {Rzedowski y Rzedowski, 1985). En México la

inica especie descrita es la Dodonaea viscosa (L} Jacq.

{Rzedowski y Rzedowski, 1985).

Desde el punto de vista fitoquimico, de acuerdo a la
informacidn descrita en la literatura, se han realizado es-
tudios sobre varias especies del género. Estas investiga-
ciones han permitidc el aislamiento y caracterizacidn de
numerosos diterpenos {Dawson, et al., 1966; Hsi et al., 1971;
Jefferies,et al., 1973; Payne y Jefferies, 1973), ésteres
(Reddy, et al., 1982), flavonoides (Dawson, et al., 1966;
Dreyer, 1978; Nair y Sankara, 1975; Payne y Jefferies, 1973;
Rene y Nbthis, 1970; Sachdev,et al., 1982, 1983; Sastry y
Nayudamma, 1966; Trotin et al., 1972), cumarinas (El-Tawil,
1983), triterpenoides (Dimbi, et al., 1985; El-Tawil, 1973;
Ghisalberti,et al., 1973; Trotin, 1973; Venkateswara, 1962);
saponinas (Dimbi,et al., 1985; Wagner, et al., 1987), taninos
(sarin,et al., 1963; Trotin,et al., 1972), aceites esencia-
les (Subbarao y Satyanarayana, 1985).

Algunas especies de Dodonaea son usadas en la medicina
popular en diversas regiones del mundo como agentes anties-~
pasmédicos, antibacterianos, sedantes, hipotensivos, anti-

reumdticos, antipiréticos, diaforéticos y antigotosos



{Dominguez,et al, 1980; Trotin,et al, 1972; Sukkawala y

Desai, 1962; wWagner,et al., 1987).

GENERALIDADES SOBRE DODONAEA VISCOSA (L.} Jacq.

La D. viscosa L. es un arbusto de 1 hasta 5 m; de hojas
alternas, oblongolanceoladas,'més o menos angostas, brillan-~
tes, viscosas de 4 a 12 cm, atenuvadas en la base, pecioladas
o sésiles, redondeadas en el dpice, pubescentes o glabras;
de flores amarillas, unisexuales, sin corola, 4 sepalos y
8 estambres, colocada en cortos en corimbos; fruto capsular,
rosado, con 3 divisiones y 3 alas (Figura 1).

La planta pertenece a los mator;ales xerdfileos, es decir,
a comunidades arbustivas que se desarrcllan de manera prefe-
rente en las porciones mds secas. Se desarrolla en altitu-—
des de 2250 a 2700 m, sobre suelos someros o profundos de
laderas de cerros con precipitacidén media anual generalmen-—
te comprendida entre 400 y 700 mm, y con temperaturas de
12-16°C en promedio anual. Su distribucidn es muy amplia
en zonas tropicales y subtropicales del globo terrestre
(Rzedowski y Rzedowski, 1985). Su distribucidn en México,
asi como los diverscs nombres comunes con los cuales se de-

signa a la planta se indican en el Cuadro 1.



Cuadro 1.

Nombre comunes y distribucién de la

D. viscosa.

NOMBRES COMUNES DISTRIBUCION REFERENCIAS

Chapuliztle

Cuerno de cabra Qaxaca Martinez, 1959

jarilla

Ocotillo Hidalgo' Martinez, 1959

varal 8 munditos

Jirim Michoac4n Martfnez, 1959

granadina Baja California Martinez, 1959

hierba de la cucaracha Durango Mart{nez, 1959
Guanajuato Martinez, 1959
Nuevo LeSn Martinez, 1959
Guerrero Martinez, 1959
Chihuahua Martinez, 1959
Chiapas Martinez, 1959 y

Rzedowski, 1978

San Luis Potost

Martfnez, 1959 y
Rzedowski, 1978

Pachuca Rzedowski y Rzedowski,
1978

Texcoco Rzedowski y Rzedowski,
1978

Xochimilco Reedowski y Rzedowski,
1978

Cuernavaca, Morelos

Reedowski, 1978

Jalisco

Rzedowski, 1978

Nayarit

Rzedowski, 1978




.Figura 1. Dodonaea viscosa (L.) Jacq.: A. rama con inflo-
' rescencias masculinas x 0.4; B. flor masculina x
4, a. cépalo, b. antera, c¢. rudimento de ovario;
C. flor femenina x 6, 4. estaminodio, e. ovario,
f. estilo; D. fruto x 1,5.



En la medicina popular mexicana a la

Jaeq.

se le atribuyen numerosas propiedades curativas.

tas propiedades se indican en el Cuadro 2.

D. viscosa

(L.}

Es~—

Cuadro 2. Propiedades medicinales de la D. viscesa en Méxica.
Usos PARTE USADA VIA DE AD- REFERENCIA
MINISTRACION
antiespasmidico hoja y tallo oral Martinez, 1934 y
bominguez, 1980
antipirético hoja y tallo oral Martfinez, 1934 y
bominguez, 1980
antipodigrioco hoja y tallo oral Martinez, 1934
antirreunitico Wagner et al,1987
antigotoso Wagner et al, 1967
astringente rafz Diaz, 1976
tratamiento de llagas rafz local Diaz, 1976
contra enfermedades hoja y tallo oral Diaz, 1976
venereas *
depresor cardiaco hojas Sukkawala y Desai,
1962
constriccifn coronarial hojas Sukkawala y Desai,
1962
antihelmintico hojas Sukkawala y Desai,
1962
sedante Sakkawala y Desai,
1962
antibacteriano hojas Subbarac

b4
Satyanarayana, 1985




Ademds de las propiedades medicinales indicadas en el

Cuadro 2 la D. viscosa presenta otras propiedades bicldgicas

tales como inducir la fagocitosis, actividad molusquicida y

antiexudativo.

Estas actividades se han cerrelacionado

con la presencia de saponinas en la planta (Wagner,et al.,

1987). Finalmente,es de hacer notar que Subbarao,et al.,

demostrarcon gue el aceite esencial de la planta posee pro-

piedades antibacterianas (Subbarao,et al,, 1985).

Los diversos estudios quimicos, realizados sobre D,

viscosa (L.} Jacqg.,

han resultado en el aislamiento y ca-~-

racterizacidén de los constituyentes que se resumen en el

Cuadro 3. La mayoria de estas investigaciones se han rea-

lizado fuera de México.

Cuadro 3. Constituyentes guimicos de p. viscosa.

I. FLAVONOIDES

1. FLAVONOLES

NOMBRE DEL COMPUESTO EXTRUCTURA REFERENCIA
5-hidroxi-3,6, 7, ¢ ~tetra| CHs0 °| OCHs | sachaev y Kulshreshtha,
metoxi-flavona cH0 OCH, 1983




Cuadro 3.

Constituyentes quimicos de D, viscosa.

I. FLAVONCIDES (continuacibn}

1. FLAVONOLES (cont.)

NOMBRE DEL COMPUESTO ESTRUCTURA REFERENCIA
5,4'aihidroxi-3,6,7-tri~ | CHs0 OH | Sachdev y Kulshreshtha,
metoxi-flavona ocH 1983
{penduletina) Cre0 s

on ©

2
OoH
5,4*-dihidroxd-3'- (4~ sachdev y Kulshreshtha,
OH-3-metil-butil) - CHz0 o on | 1983
3,6, 7-trimetoxi~-flavona |
CHy0 i -ochy

OH O 3
5, 7-dthidroxi-3,6,4' - HO ' OCH3 | sachlev y Kulshreshtha,
trimetoxi-flavona CHy0 OCH, 1983
{santina)

oH O

r
- HO

5,7,4"~tr ihidrox{-3, 6- 0 " | cachdev y Kulshreshtha,
‘dimetoxi-flavona Cuz0 OCH, 1983




Cuadro 3. Constituyentes quimicos de D. viscosa.
I. FLAVONDIDES (continuacifn)
1. FLAVONOLES (cont.}
NOMBRE PEL COMPUESTO ESTRUCTURA REFERENCIA
aH
5,7,4'—trihidroxi~3' - Sachdev y Kulshreshtha,
(4~QH-3-metil-butil)~ 1983
3,6~dimetoxi-flavona HO oM
{aliarina} 4
CHyO 7 00h
OH 0 ¢
OH
5,7~dfhidroxi-3'~ (3~ Sachdev y Kulshreshtha,
hidroxi-metil-butil)- o o oCH, | 1983
3,6,4' -trimetoxi- i
flavona CHyO 1= 0]
o O
T
L]
Sachdev y Kulshreshtha,
3« {40t~ 3~-mat 11-] -
{ motil-butil) CHs0 o OCHy 1983
pentametoxi~flavona
[N i “OCH3
ocH0 o
CH0
5-hidroxi-3, 7-dimetoxi= ”' ° Dreyer, 1978
flavona { OCH
OM D
]




Cuadro 3. Constituyentes guimicos de D.

viscosa.

I. FLAVONOIDES (continuacidn)

1. FLAVONOLES kont.)

NOMBRE DEL COMPUESTO ESTRUCTURA

REFERENCIA

5-hidroxi-3,7,4' -tri~

preyer, 1978

me toxi-flavona
OCHy
3-0-rutinosil isoramne- HO. o Mair y Sankara, 1975
tina |
O —Rutinosil
ox 0

3-0-B-D-galactosil
quercetina

Nair y Sankara, 1975

OH

3-0~ 11 i
-0-rutinosil quercetina "o oM

1 O~ Rutinosil

113

Mair y Sankara, 1975




10.

Cuadro 3. Constituyentes qufmicos de D. viscosa.

I. FLAVONOIDES (continuacidn)

1. FLAVONOLES

NOMBRE DEL COMPUESTO ESTRUCTURA (Cont.) REFERENCIA
oM
issmerc de 5,7,3',4'- Ho o Sastry y Mayudamma, 1966
tetrahidroxi~flavona HO )
]
o
1.

2. FLAVANONAS

3, 7-dihidroxi~flavanona
{pirocembrina)

MO 0

o

Sachdev y Kulshreshtha,
1983

3. DITERPENOIDES

&cido hautriwaico

MOOC CHgOH




Cuadro 3.

Constituyentes quimicos de D.

it.

viscosa.

II. TERPENOIDES
4. TRITERPENOIDES*
NOMBRE DEL COMPUESTO ESTRUCTURA REFERENCIA
On o N
21~ (2, 3-dihidroxi-2- tod Dimbi, et al., 1985
metilbutiroilo)-~22- !
angalato de jego— on ¥ ?=‘°'
sapogenoilo "o
" " L LS -V
[
. -C =TN
21,22-diangelato ot—c=cw | Dimbi, et al., 1985
barrigeniic oV
b L] B Re—CH oM

*Derivados de la f--amirina.




Cuadre 3.

IX.

12,

Constituyentes guimicos de D. viscosa.

TERPENQIDES (continuacidn)

4. TRITERPENDIDES kont.)

NOMBRE DEL COMPUESTO

ESTRUCTURA

REFERENCIA

dodonosido A

cotm
20 L

, €
OH R e Ce 3

on®
R 4 ruptncturuncall
Gelactoplronosi

" < N

R E=in GO

Wagner,et al., 1987

dodonosido B

on,
OoR,
"o
E?“’ Uy
g u
i LT R %
"'M'.l-lmllt [] cH,
Geioctopirence)
LU 40] -
S *
&0 0 L]

Wagner,e__t' a__L , 1987

*Derivados de la B-amirina.




Cuadro 3. Constituyentes gufmiceos de D. viscosa.

IIXI. ESTEROLES

13.

NOMBRE DEL COMPUESTO ESTRUCTURA REFERENCIA
E~sitosterol Venkateswara, 1962
HO 2
g
~
cstigmasterol Venkateswara, 1962
HO 22
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2. JUSTIFICACION Y OBJETIVOS

Como parte de un estudio sistemdtico de plantas mexi-
canas usadas en Medicina Tradicional, el propdsito de este
trabajo es el de realizar una investigacidén preliminar de

la Dodonaea viscosa (L.} Jacq. (Sapindaceae), procedente

de Oaxaca, donde es utilizada para el tratamiento de variocs

padecimientos en la medicina popular. Con este trabajo se

pretende contribuir al conocimiento de la flora medicinal
mexicana, determinando los elementos constitutiveos, de la
especie anteé mencionada.

Para el cumplimiento de los objetivos generales, se
consideraron los siguientes objetivos espgcificos:

a) Establecer mediante ensayos fitoguimicos preliminares el
método mds adecuado para efectuar la extraccidn del mate-
rial vegetal.

b) Prepayar el extractc total de acuerdo con los resultados
obtenidos en el punto anterior.

c) Fraccionar el extracto vegetal mediante los métodos fito-
quimicos adecuados.

d) Separar y purificar los constituyentes de algunas de las
fracciones obtenidas en el proceso de fraccionamiento.

e) Identificar mediante métodos gquimicos y espectroscdpicos
las sustancias aisladas.

f} Correlacionar en lo posible los resultados guimicos ob-
tenidos con la actividad bioldgica que se le atribuye a

la planta.
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3. EXPERIMENTAL

3. Material wvegetal.

Las hojas y el tallo de D. viscosa fueron recolectadas
sobre la carretera de Jayacatldn, Oaxaca (Km. 16.7) a 2280 m
sobre nivel del mar, en bosque de pino-encino perturbado, en
marzo de 1989. La identificacidn fue realizada por el maes-
tro Alejandro Cisneros de la Universidad Autdnoma Benito
Judrez, Qaxaca, y una muestra de referencia se depositd en el
herbario de la misma Universidad (Voucher: Cisneros 36B)..

El material vegetal se secd a temperatura ambiente, y
se fragmentd en particulas muy pequefias en un molino de cu-

chillas, modelo Wiley 4, utilizando un tamiz de 3 mm.

3.2 Métodos de extraccidén y fraccionamiento.

El material vegetal se extrajo de acuerdo al procedi-

miento sefialado en el Esguema 1.

Material vegetal molido*

1) Maceracidn con CHCl;.MeOH l:1+**
2) Filtracidn
3) Concentracidn in vacuo

f 1
Extracto CHC13MeOH'*‘ Residuo vegetal

*Cantidad de material vegetal 1,556 g -

**Cuatro veces por periodos de 2 dias cada vez, con 7 1}
CHCls—MeOH 1:1

*s*cantidad total del extracto 164 g

Esquema 1. Preparacidn del extracto de D. viscosa.
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El extracto total se cromatografid en una columna de vi-
drio utilizando como adsorbente gel de silice (silica gel
Merck 60, granulos de 0.2-0.5 mm-1.6 Kg) desactivada al
10% con agua destilada; el proceso de elucidn se efectud con
hexano, hexano-cloroformo en diferentes proporciocnes, cloro-
formo, cloroformo con cantjdades crecientes de acetona y
metanol. se recogieron un total de 227 fracciones de 1 1li-
tro cada una, cada fraccién fue analizada por cromatografia
en capa fina, combindndose aquellas cromatogrdficamente si-
milares. En el Cuadro 4 se resumen los sistemas de eluyen-
tes empleados, y el nimero de fracciones eluidas con cada

uno de ellos y las fracciones combinadas.

Cuadro 4. Resumen del fraccionamiento preliminar via croma-

tografia en columna del extracto de D. viscosa.

ELUYENTE PROIORCION |  Mo. DE FRACCIONES OOMBINADAS
FRACCIONES

Hexano 100 1- 14 4-5, 6-10, 11-14
Hexano-cloroformo | 80520 15- 24 15-20, 21-25
Hexaro-cloroformo | 70:30 5- 29 26-29
Hexano—cloroformo | 60:40 30- 48 30-36, 37-44
Hevano-clomformo | 55:45 49- 55 45-52, 53-67
Hexano—cloroformo 50:50 56~ 74 68-70
Bexano-cloroformo | 40:60 75-116 71-91, 92-93, 94-97,

98-107, 108-123




Cuadro 4.

tografia en columna del extracto de D. viscosa.

17.

Resumen del fraccionamiento preliminar via croma-

ELUYENTE PROPORCION M. DE FRACCIONES COMBINADAS
FRACCIONES
Hexano-cloroformo 20:80 117-125 124-125
Cloroformo 100 126-144 126-127, 128-132,
133-142, 143-144
Cloroformo-acetona 90:10 145-151 ‘145, 146-152
Cloroformo-acetona 80:20 152-171 153-159, 160-169,
170-176
Cloroformo-acetona |  70:30 172-181 177-182
Cloroform~acetona 60:40 182-187 184-186, 187-188
Cloroformo-acetona 50:50 188-200 189-1%0, 191-199
Cloroformo~ace tona 30:70 201-212 200-203, 204-208,
209-211
Acetoma 100 213-222 213-215, 217-219,
220-223
Acetona-metanol 50:50 223-227

3.3 Andlisis cromatogrdficcs.

Los andlisis cromatogrdficos en capa fina se efectuaron

siguiendo las técnicas convencionales utilizando:

placas

de vidrio recubiertas de gel de silice (silica gel 60 GFygq

Merck), ademds para el revelado de las placas cromatogrdfi-

cas. se emple$ sulfato cérico (Stahl, 1969).
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En todos los casos antes de revelar con el agente cromo-~
génico se procedid a visualizar las placas con luz U.V. (onda

corta y larga).

3.4 Aislamiento y purificacidn de algunos constituyentes de

D. viscosa.

3.4.1 Aislamiento del B-sitosterol, 21.

De las fracciones 53-67 del Cuadro 4 precipitaron
0.1897 g de un sélido de color blanco-crema, de punto de fu-

sién 140-144°C.

3.4.2 Aislamiento del B-D-glucositosterol, 23.

De las fracciones 186-189 del Cuadro 4 precipitaron
1.2735 g de un sb6lido de color amarillo-crema, de punto de

fusidn 135-138°C.

3.4.3 Aislamiento del 5,4'-dihidroxi-7-metoxi-flavanona, 24.

De la fraccién 126 del Cuadro 4 precipitaron 0.5233 g
de un sélido de color blanco, soluble en acetona, metanol

y parcialmente scluble en cloroformo, punto de fusidén 67-70°C.

3.4.4 Aislamiento de 5,6,4'-trihidroxi-3,7-dimetoxi-flavona,
25.
De la fraccidén 146 del Cuadro 4 cristalizaron 8.5632 g

de un sélido de color amarillo, soluble en acetona, metanol,

parcialmente scluble en cloroformo, punto de fusidn 223-226°C.
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3.4.5 Aislamiento del dcido hautriwaico, l6.

De la fraccidén 145 del Cuadro 4 origindé 1.9656 g de un
sdlido cristalino de color blanco, de punto de fusidn 182-
185°C.

En todos los casos los compuestos se recristalizaron

de acetona hasta punto de fusidn constante.

3.5 Caracterizacidn de los compuestos aislados.

3.5.1 Determinacidn de constantes fisicas y espectroscdpicas.

Los puntos de fusidn se midieron en un aparato Fisher-
Jones y no estdn corregidos; los espectros IR fueron regis-
trados en un instrumentc Perkin-Elmer 599'B en pastilla de
KBr,los espectros de RMNlH se determinaron en un instrumento
FT-80 vVarian, © en un aparato Varian VXR-300S, utilizando
como disolventes CDCl3 y/o DMSO-d6 y como referencia inter-
na TMS.

.

Los espectros UV se obtuvieron en un espectrdémetro de

doble haz Hitachi 2205, Los espectros de masas fueron ob-

tenidos en un aparéto Hitachi-Perkin Elmer RMVGD en el

Instituto de Quimica de la UNAM.

3.5.2 Obtencién de los derivados acetilades.

Para formar los derivados acetilados se empleo 1 ml
de anhidrico acético y 1 ml de piridina por cada 100 mg de

muestra. En todos los casos la mezcla de reaccidn se deijd
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24 horas a temperatura ambiente, al transcurrir el tiempo
sefialado se procesd de la manera habitual (Shriner, Fuson
Yy Curtin, 1980).

En el cuadro 5 se resumen los compuestos que fueron

acetilados, asi como los rendimientos y puntos de fusidn

obtenidos.
Cuadro 5, Preparacidén de derivados acetilados de los com-
puestos 24 y 25.
PESC DEL
PESO DEL PRODUCTO PUNTO DE
COMPUESTO ERODUCTO
COMPUESTO| ACETILADO ACETILADO FUSION
5,4-dihidroxi- 100 mg 5-hidroxi-4'- 1 54.9 mg 135-143°C
7-metoxi-f1 | acetoxi~7- )
metoxi ava metoxi-flava-
nona, 24 nona, 24a
5,4-diacetoxiq 47.5 mg Aceite
7 -metoxi-fla-~
vanona 24b
5,6,8 -tri- 100 mg 4, 6-diacetoxi- | 16.39 mg 128-133°¢C
hidroxi-3,7- S-hidroxi-3, 7
dimetoxi- dimetoxi~
flavona, 25 flavona 25a

3.5.3 Obtencidén de la lactona del dcido hautriwaico, l6a.

80 mg de dcido hautriwaico se calentaron a 180°C por
30 minutos. El producto resultante fué purificado via una

cromatografia preparativa en capa fina de gel de silice,
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utilizando como eluyente cloroformo y de acuerdo a la meto-
dologia convencional. Como resultado del proceso de puri-
ficacidn se obtuvieron 35.8 mg de la lactona del dcido

hautriwaico.

3.6 Determinacidn de la toxicidad in vitro del extracto
original, fracciones cromatogrdficas y compuestos

aislados para Artemia salina Leach.

3.6.1 Incﬁbacién de los huevos de A. salina.

Los huevecillos de A. salina fueron incubados en un
medio salino artificial durante 48 horas, al término de es-
te tiempo los camarcnes fototrdpicos, se encontraban en

disposicién de ser empleados en el bioensayo.

3.6.2 Preparacidén de las muestras.

20 mg del extracto, fracciones o compuestos puros,
objeto de la evaluacidn se disolvieron en 2 ml de un disol-
vente apropiado. Se transfirieron 5ul, 50 ¥l y 500 vl de
dicha solucidn a tres viales por separado, obteniéndose de
esta manerakdisoluciones de 10, 100 y 1000 ppm respectiva-
menée. Cada disolucidn se realizd por triplicado. Final-
mente se deid evaporar el disolvente a temperatura ambiente

o al vacio.

3.6.3 Bioensayo.

Se transfirieron diez camarones {colectados con pipeta
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Pasteur) a cada uno de los viales conteniendc la muestra a
evaluar y 5 ml de un medio salino artificial. Los viales
fueron mantenidos con iluminacidn durante 48 horas. Trans-
currido este tiempo se realizd la cuenta de los camarones
sobrevivientes, y se procedid a determipar la LCgq - Esta
determinacién solo se realizd en lés casos del extracto
original y de los compuestos puros.

La evaluacidn de toxicidad para A. salina, se realizd
también para las sustancias aisladas y las fracciones del

Cuadro 4 siguiendo el procesoc ya mencionado.
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4. RESULTADOS Y DISCUSION

La determinacidén de la toxicidad para Artemia salina

del extracto CHCl;-MeQH 1l:1 de las partes adreas de D. viscosa
indico que el mismo posefa una baja toxicidad (LC50=1000 ppm) .
Segiin trabajos previos, extractos vegetales que presentan una
toxicidad ¢ a 1000 ppm son fuentes potenciales de productos
bicactives (Meyer et al, 1982} por lo que se decidié fraccio-~
nar el extracto de manera biodirigida, mediante una cromato-~
graffa en columna sobre gel de silice. Sin embargo, como
ninguna de las fracciones resultantes de la etapa anterior
resulto activa, se procedid a separar los constituyentes ma-
yoritarios de cada una de ellas con la finalidad de conocer
los elementos constitutivos de la especie de Dodonaea viscosa
del estado de Oaxaca. Como resultado de este proceso fue
posible aislar e identificar dos flavonoides adicionales a los
ya conocidos: la 5,4°'-dihidroxi-7-metoxi-flavancna, 24 y la
5,6,4'-trihidroxi~3,7-dimetoxi-flavona, 25. También se obtu-
vieron el dcido hautriwaico, 16, el 8-sitosterol, 21 y el g-D-
glucositosterol, 23. Los rencimientos obtenidos de cada uno
.de estos compuestos se indican en el Cuadro 5.

La caracterizacidén de los productos naturales aislados
se realizdé fundamentalmente por métodos quimicos y espectros-

cépicos o por comparacién con muestras auténticas.
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Cuadro 5. Rendimiento de los compuestos aislados de D.
viscosa.
% DE RENDIMIENIO

COMPUESTO GRAMOS OBTENIDOS EN BASE A PLANTA SECA

16 1.9656 g 0.126

21 0.1897 g 0.012

23 1.2735 g 0.082

24 0.5233 ¢ 0.033

25 8.563 g 0.550

4.1 Identificacidén de la 5,4'-dihidroxi-7-metoxi-flavanona, 24.

El compuesto 24 se obtuvo como un sdlido de color blanco,
p.f. 87-70°C, que precipitd en forma espontdnea al reducir el
volumen de la fraccidn 126 (Cuadro 4), sus constantes fisicas
Y espect}oscépicas se describen en el Cuadro 6.

El espectro IR (Espectro 2) mostré bandas para hidro-

xilo aromitico (3540, 3450 cm !

1

)}, carbonilc de Y-pirona
(1645 cm }, ¥y aromaticidad (1610, 1605, 1578, 1521, 1450).
El espectro de masas (Espectro 3) permitid establecer su f£6r-
mula molecular como C16H14°5 y presentd los fragmentos carac-
teristicos para una flavanona trisustituida en el anillo A

y disustituida en el anillo B (Markham, 1982}. Los fragmen-

tos mds importantes se ilustran en la Figura 2,
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El espectro de rRuNtH (Espectro 4) confirmé la infor-

macidén anterior, ya que se observaron seflales para:

al

b)

c)

d)

e)

f)

Dos hidroxilos fendélicos uno a 6 9.48 y el otro a §11.9.
El desplazamiento quimico de este ihHltimo sugirid que se
encontraba quelatado con un grupo carbonileo, y que por lo
tanto en C-5 debia encontrarse un oxhidrilo.

Un sistema A,yB, de un anillo aromdtico p-sustituido
[67.,23 (28, 4, J=8 Hz, H-2', H~6'), 6.78B (2H, d, JI=8 Hz,
H~3', H~-5'}].

Dos hidrdégenos aromdticos a 6 6.96, asignables a H-6 y
H-B de una flavanona con sustituyentes oxigenados en C-5
y C-7.

La parte X del sistema ABX que conforman H-2, H-3 y
H-3' de una flavanona a & 5.38 (dd, J=12,5 Hz).

Un metoxilo aromdtico en s 3.70.

Los hidrégenos H-3 y H~3' de una flavanona a & 3.20 y
5£.2.68, La seflal a 6 3.20 se observa como un doblete
con constantes de acoplamiento de 17 y 12 Hz, correspon-
dientes a un acoplamiento geminal y al acoplamiento trans
coen E—Z, respectivamente. La sefial a 2.68 también se
observa como un doblete de dobletes con valores de J
de 17 y 5 Hz.

El tratamiento de 24 con anhidrido acético y piridina

permitiéd la obtencidn de los derivados moncacetilados 24a

y diacetilado 24b, mismo que confirmd la naturaleza dife-

nélica de la flavanona.Las constantes fisicas y espectros-
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cépicas de los derivados acetilados se resumen en los Cuadros
7 y 8. El1 desplazamiento paramagnético observado para las
‘sefiales del sistema A,B, en ambos derivados (ver Cuadros 7

y 8) permitd concluir gqgue la otra funcidn fendlica presente
en la molécula se encontraba en la posicién 4*' del anillo B.

Con base en el andlisis anterior, se caracterizdé a la

flavanona como la 5,4'-dihidroxi-7-metoxi-flavanona 24.
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Figura 2. patrén de fragmentacidn de la 5,4*~dihidroxi-7-
motoxi~-flavanona, 24.



Cuadro 6.

Constantas fisicas y espectroscépicas de la 5,4'-dihidroxi-7-metoxi-flavanona, 24.

r.N,
P.M.
p.L.

C16M14%
296 g/mol
§7-70%C

ENIE m/2 (int. rel,):

R (cocl,, 80 MHe) 1

287

3540, 3450, 2150, 1645, 1610/
1605, 1578, 1521, 1450, 1340,
131g, 1300, 1260, 1200, 1160,
1085, 882, 821

286 (M*, 58.0), 285 (M~1.53),

193 (25),
138 (30),
107 (15},

11.9 (14,
7.23 (2H;
6,78 (2H,
5.96 (24,

180 (30), 167 (l00),
120 (57}, 119 (20),

Espectro 1

Espectro 2

Espectro 3

9% (40), 91 (30), €9 (25)

OK~S), 9.48 (1M, CH-¥),
4, J=8 Hz, H-2', K-6*),
d, J=§ Kz, H-3', H-S§'),
s, H-6, H-8), 5.30 (1H,

dd, Je 12H2, H=2), 3.70 (DH, »,

~0cHy), 3.

20 (1H, dd, J=17,12 Hs,

H-3a}, 2,68 (1H, dd, J=17,5 Hz,

H=38),

Espectro 4

254

8z



Cuadro

7.

Constantes fisicas y espectrescépicas de la 5-hidroxi-4'-acetoxi~7-metoxi-flavanona 24a.

CH0

F.M.
P.M.

p.£.

0

C1aM16%
328 g/mol
135-143%

QA

IR v KBL opd,
max

RN (6, CDC,, BOMHZ):

1760, 1640, 1570, 1510, 1380, Espectro 5
1305, 1225, 12006, 1150, 841, 800

12 {1H, s, OH-5), 7.31 (2, d,  Espectrc §
8 Hz, H-3', §-5'), 7.00 (24,
d, I=8 Hz, H-2', H-6'}, 5.90
{2H, 5, H~6, ¥~8), 5.25 (lH, 44,
J=12,5 Hz, H-2), 3.70 (3H, s,
-0CHiy), 2.70 (1K, dd, I=17,5 Hz,
H-38), 3.00 (iH, ad, J=17,12 Hz,
Q

"
H-3a),2.26 (34, s, CH ~C~}

3

62



Cuadro 8, Constantes f{sicas y espectroscépicas de la 5,4'-diacetoxi-7-metoxi-flavanona, 24b.

CHO

F.M.

P.M,

Oac 0

Ca0H1807
370 g/mol

QAc

KBr -1
IRv max cm

RUNTH (8, CDClq, B0 MHz) :

1760, 1680, 1610, 1560, 1505,
1360, 1260, 1190, 1060

7.32 (2H, d, J=8 Hz, H-3, H-%),
7.00 (28, d, J=8 Hz, H-2', H-6'},
6.30 (14, 4, J=3 Hz, H-8)}, 6,15
{1, d, J=3 Hz, H-6}, 5.30 (1H,
ad, J=13,5 Hz, H-2), 3,70 (3H,
s, -OCH,), 2.95 (1H, &d,
J=17,12 Hz, H-3a), 2.65 (1H, dd,
J=17,5 Hz, H-38), 2.15 (3H, s,

(o] o]

CHy=C-), 2.26 (3H,-s, CH,-C-)

Espectro 7

Espectro 8

tof
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4.2 Identificacidén de la 5,6,4'-trihidroxi-3,7-dimetoxi-~

flavona, 25.

El compuesto se obtuvo como un polvo de color amarillo
ﬁe la fraccidn cromatogrdfica 146 del Cuadro 4 y sus cons-—
tantes fisicas y espectroscépicas se resumen en el Cuadro 9.
Su férmula molecular se establecid como C17H1407 por espec-
trometria de masas. Por tratamiento con anhidrido acético
y piridina durante cinco horas origindé el derivado diaceti-
lado 25a cuyas constantes fisicas y espectroscépicas se in-
dican en el Cuadro 10.

El comportamiento cromatogrdfico en capa fina, los md-
ximos de absorcidn en el espectro UV {(Cuadro 9) y el espec-
tro IR del producto natural 25 fueron consistentes con su
naturaleza flavonoide. La magnitud de los maximos de ab-
sorcidén al UV (A 271 y 244) indicaron a priori que el esque-
leto base del flavonoide era el de una flavona o el de un
flavonol con el hidroxilo en 3 sustituido (Markham, 1982).
La comparacidn de la RMNlH del preoducto natural 25 con
aguellos previamente descritos para flavonas permitieron
establecer que el compuesto era un flavonol metilado en la
posicidn 3. ILas caracteristicas mds importantes del espec-
tro de RMNlH fueron las siguientes:

a) En 612.8, 9.78 y 4.8B2 se apreciaron sefiales para tres
hidroxilos (estas desaparecieron con D,0}. Como en el

caso del compuesto 24 la seflal a 12.8 debia corresponder
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a un hidroxilo en la posicidén C-5 del flavonol metilado.

b) A § 3.80 y 3.95 se observaron dos singuletes para metoxilos.

c) En g 6.60 se encontraba un singulete asignable a un protdn
de un anillo aromdtico pentasustituido (en este caso del
anillo A). Esta sefial se desplazd tan socle 0.12 ppm a
campos mds bajos en el espectro del derivado acetilado
(Cuadro 10).

d) La presencia de un sistema A,B, (6 6.98 y 7.98) que al
igual gque en el compuesto previamente discutido indicaba
que el anillo B del nicleo base era para-sustituidoe. E1
desplazamiento significativo a campos mds bajos {(A=+0.27)
de la rama inferior del sistema.de 25a, indicd que el sus-
tituyente en la posicidén para en 25, era un hidroxilo.

El patrén de fragmentacidn observado en el EM y que se
resume en la Figura 3 confirmd la sustitucidn propuesta para
el anillo B (fragmento m/z 121}. Asimismo, la ubicacidn de
uno de lps grupos metoxilos en C-3 se realizd con base a la
presencia de los fragmentos M-1 y M-43 en el espectro de masas.

Finalmente, la ubicacidén relativa del tercer grupo hidro-
xilo y del otro metoxilo se hizo considerando la magnitud
del desplazamiento paramagnético observado para el singulete
correspondiente al hidrdégeno aromdtico del anillo B en el
derivado diacetilado 25a. La diferencia de desplazamiento
(a=+0.12) era congruente con la ausencia de un hidroxilo

orto al hidrdégeno aromdtico. En consecuencia el tercer
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hidroxilo debia estar en C-6 y el otro metoxilo en C-7.
Con base en el andlisis anterior el segundec flavonoide
obtenido de la planta se identificd como la 5,6,4'~trihidroxi-

13C (Espectros

3,7-dimetoxi-flavona, 25. Los espectro de RMN
13 y 14) del compuesto fueron congruentes con la estructura

propuesta.

4.3 Identificacidn del B-~sitosterol, 8 -D-glucositosterol y

dcido hautriwaico.

El B-~sitosterol y B-D~glucositosterol se identificaron
por comparacidn con muestras auténticas. El dcido hautriwaico
se caracterizd por comparacidén de sus constantes fisicas y
espectroscdopicas con aquellas previamente descritas en la
literatura. También los pardmetros fisicos y espectroscopi-
cos de la lactona y el ester del dcido obtenidos, segtin se
describid en la seccidn experimental (Hsti,et al, 1971}, con-
cuerdan con los previamente descritos (Hsli, et al, 1971). En
el apendice se incluyen los espectros correspeondientes al

dcido hautriwaico y sus derivados.
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Figura 3, Patrdn de fragmentacidn de la 5,6,4'-trihidroxi-
3,7-dimetoxi-flavona, 25.



Cuadro 9.

Constantes fisicas y espegtroscdpicas de la 5,6,4'-trihidroxi~3,7-dimetoxi-flavona, 25,

P.H.
P.M.

p.t.

Cr1H14%
330 g/mol
223-226°¢

UV MeOH

nm
max !

KBr -l
v :

R
I nax en

EMIE m/2 [int. rel.):

rn'n (5, COCLy 300 Mz} s

271, 344

3380, 1645, 1630, 1580, 1500,
1365, 1296, 1180, 850, 805

330 (n*, 100}, 329 (M-1, 40!,
315 (M-15, 50.9), 287 {(44.13),
269 (35}, 121 (40%, 69 (B3]

12.8 (1H, 5a, DH~5), %.78 (1H,
ga, OH), 7.99 (2H, 4, 8 Hz,
g-2', H-6'}, €.38 (2B, d, 8 Hz,
H-3'y H-S'i, 6,65 {1K, &, H-B)},
4,82 (1H, 5a, OH), 3.95 (M, 8,
~0CHy), 3.80 (34, 8, ~OCH,)

Espactro 9

Espectro 10

Espectro 11

Esapectro L2
Espectro [2A

£



Cuadro 10, Constantes fisicas y espectroscSpicas de la 6,4'-diacetoxi-3,7-metoxi-5-hidroxi-flavona,

L] L]
CHy-C-), 2.36 (34, 8, CH,~C-)

25a.
1R oKBE opo1
ypatom s 2925, 2850, 1775, 1655, 1610,  Espectro 15
1560, 1510, 1460, 1435, 1420,
Cly0 DA 1360, 1290, 1230, 1200, 1170,
at ocn, 1120, 1100, 1040, 1020, 1010,
o © 880, 850, 810
RNV (8, eDC1,, J00MH2:: 12,75 (1H, s, OH~5), 8,15 (2N, Espectro 16
d, 8 Hz, H-3',5), 7.25 (2H, d,
P;n. ¢, 2114% 8 Hz, §-2',6'), 6.77 {1H, s,
- . H-B), 3.98 (3H, a, ~OCH;), 3.82
P'"'l " 0 g/mo (3H, 8, ~OCHy}, 2.35 (34, 8, Espectro 16A
p.E.  128-133°C 0 0

b 4
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RESUMEN Y CONCLUSIONES

Se realizd el estudio fitoquimico preliminar del extrac-

- to CHC13-Me0H de la Dodonaea viscosa, planta gue es muy

utilizada para el tratamiento de varios padecimientos

en la medicina popular mexicana. Dicha investigacidn
permitid el aislamiento y caracterizacidén de dos flavo-
noides, dos esteroles y un diterpenc. Los flavonoides
fueron caracterizados como la 5,4'-dihidroxi-7-metoxi-
flavanona, 24; la 5,6,4'~trihidroxi~3,7-dimetoxiflavona,
25. Los productos naturales 24 y 25 representan dos sus-

tancias nuevas en D. viscosa. Los esteroles fueron iden-

tificados como el B-sitosterol, 21 y el B-D-glucositoste-
rol, 23 y el diterpeno como el dcido hautriwaico, 16. Los
compuestos 16 y 21 habian sido previamente descritos en

la planta (Hsl et al,,1971; Venkatesara, 1962).

El extracto cloroformo-metanol de las partes aéreas de
la p. viscosa, presentd una baja toxicidad (LCSO=1000 ppm)
para A. salina, y los compuestos aislados y caracteriza-

dos no fueron téxicos para el crustdceo.

Con la excepcién del dcido hautriwaico y el esterol, 21
ninguno de los otros constituyentes previamente descri-
tos para la planta fueron obtenidos (ver Cuadro 3). Es-
ta diferencia en la composicidn quimica puede ser debida

a variaciones ontogénicas.
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