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INTRODUCCION

El conocimiento de la vegetacion de un pueblo enriquece
las costumbres y tradiciones de un pais, las plantas han sido
de gran utilidad para el hombre proporcionandole vestido,
alimento, material de construccién y medicamentos entre otros,
desde tiempos anti1guos hasta la actualidad.

FPara los aztecas las plantas fueron msuy importantes, no
sdlo en la oecoracien sino tambien en la elaboracion de
perfumes y sobre todo en la alxmentac:on: {(la flor de la
calabaza y el fruto del aguacate). E£n Mexico se tiene gran
abundancia y diversidad de plantas debido a que su clima vy
geografia son extremadamente variados, coantando con  valles,
sontaras, lagos, desiertos etc.’

Se estima que la poblacion indigena de Mexico reconace vy
utiliza alrededor de mil especies de plantas co.estibles.‘

Los hombres primitivos usaban extractos de plantas como
pinturas, para alivio de sintomas UE'llgunas enfermedades, asi
como para defenderse de algunos animales aplicando los residuos
venenosos de algunas plantas a sus armas. Los productos
naturales se han utilizado como narcoticos, alucinogenos,
estimulantes, para aliviar &at‘ga y hambre, se han ampleado

. tambien para contrarrestar el mal olor del hombre y para da
sabor & la comida. .rlquA No. 1.
Debido a 1la acumulacion de conocimientos. acerca . de

los vegetales, se han creado diversas ramas de sstudio, dentro

ae ia biologia, por elemplo, la botanica, que compara las
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caracteristicas oe cada planta. El oesarroilo de los wmetodos
QuiMmicos de separacion v purificacién han peraita do el
aislamiento de sustancias puras de los vegetales, destacando el
aislamiento de la sacarosa en 1747 y en 16806 de la morfina,
primer alcaloide aislado de origen natural. La combinacidn
adecuada de la composicion quimica de las plantas y los datos
mor fologicos dan origen a la quimiotaxonomia. En 1873 ya se
logra la primera sintesis oe la alxzarxnn.‘

Debido a 1ntoxicaciones ‘causadas por productos quimicos en
alimentos, bebidas y medicamentos, se sspezo a sentir el peso
de las enfermedades de un  mundo industrializado Y de
comercializacion. Como respuesta se inicié un retorno a los
aspectos naturales de otras epocas, la busqueda de medicamentas
a base de plantas (recetas caseras)., alimentos sin procesar,
colorantes y aditivos naturales.s

£1 presente <trabajo es una contribucion al estudio
sistematico de las ryalviao mexicanas. Este genero es uno de los
mas abundantes en e}l territorio nacional y es ampliamente
utilizado tanto en la medicina tradicional, asi como aagitivo en
la preparacion de alimentos.

Los objetivos del presente trabajo son:
1.~ Aislamiento de nuevos metabolitos secundarios de tipo
terpénico de la Jalvie languidule Epl. (Labliatae).

Ze— La determinacion de la estructura nnlecuiar de estos
metabolitos, basandose en tecnicas espectroscopicas, para
contribuir al conocimiento de la fi1siologia de este genero. E)

ccnocimiento de la posible biogenesis de estas sustancias puede



ser de uti1licad en la sintesis orgamica de los misaos.
3.~ Establecer, con base en la estructura de estas sustanciras,
las relaciones quimiotaxonomicas adecuadas con especies rela-

cionadas.
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ANTECEDENTES

ta familia de las labiadas es abundante en e} glaobo
terragueo, formada por 180 géeneros y 3500 q;pu:ies.‘ €s una
familia universal, pues sSus numerosos generos y especies, se
encuentran ampliasente distribuidos en ®1 planeta. desde una
zona calida hasta regiones frias, asi como lugares auy
elevados.’

En Mexico existen aproximadasente 42 generos (550
especies) representadas principalmente por los generos Yolvia e

RKynsio,

? siendo el generp Yalvia €l mas abundante con un nasera

aproximado de 300 especies. E) géneroc Yalvia a su ver esta
dividido en cuatro subgeneros Saluvia, Yaleophaoe, JScoredonia v
Xesnia: La mayoria o0 las especies aexilfanas pertenecen al
subgénero Calosghnase.

Toacs los organismos vegetales poseen caminos metabdlicos
similares, utilizando especies quimicas esenciales pa\ni la
biosintesis de aziucares, aminoacidos, acidos grasos, elc. Este
es considerado el metabolismo primario, e« bienestar y la
supervivencia del organisso depende principalmente de el.
Muchos organismos utilizan otros caminos matahdlicos
produciendo compu@stos que no tienen aparente utilidad y que
son de distribucion restringida,estos son los llamados metabo-
litos secundarios.

LA biosintesi1s de (05 metabolitos secundarios se ha

considerado que parte del 4dcido msevaldnico, formando las
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diterpencs, sesterterpencos y triterpenos.

De estudios realizados en plantas del gener o falvw se  nhan
aislado un gran numero de productos de tipo terpenico, princi--
palmente diterpenos, compuestos que constan de 20 atomos de
carbono que siguen un ordenamiento basado en la regla
biogenetica del i1sopreno. Estos presentan estructuras ciclicas
O ajicaclicas mostrando diferentes estados de oxidacion, obser-
vandose la presencia de grupos funclonales diversos tales como
cetonico, alcohol, écido, aldehido, lactonico, etc.

Uentro del grupo de diterpenos se encuentran los de tipo
biciciico comb los mas abundantes en plantas oel genero Yalvia,
partiendo para 1a formacaion de estos ciclos del
pirotrostato de geranil geranllo s1endo la ciclizacion mas coman
la mostrada en la Fl0uRa No. 2. Se ha propuesto que esta
ciclizacion se 1nicia debido a la 1nteraccion de un
eiectrotilo, con la doble ligadura i1nicial, lo cual origina un
intermediaric biciclico de tipo labdanc. Se ha postulado que
este esqueleto es el precursor de los clerodanos, a través de
la transposicion de dos grupos metilos y de un hidruro, tal co-
mo se indica en la Frouma Na'..n.xm

Algunas especies de JYalvies son usadas desde tiempos
remotos en el tratamiento de diversas enfermedades por sus
propiedades bactericidas, antitumorales, etc., por 1o cual nan
despertado un gran anteres. £l estudio fitoauimico de la

familia. ge las Labiacas ha permitido aislar metabolitos con
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actividad bpiologica: por elemplo sustancias que presentan
actividad antibacteriana y antiviral atribmida a compuestos ae
tipo fendlico y a algunos terpenos. Fara algunos de estos

Gltimos se han descrito ademas actividades de tipo espasmoliti-
ca y coleretica v un tercer grupo con actividad sedativa,

TABLA No. 1 *

En mMexico se ha realizado un extenso estudio sobre
Falvics, analizando variae esSpeci1es de una  misma seccion,
si1endo recolectadas en distintos estados de la repablica
Mexicana con el fin de obtener una relacidon quimiotaxondmica
adecuada, revelando una gran variabilidad en el grado de
oxi1daci1on de los compuestos aislados, debiendose probablemente
al ti1po de suelo en que crecen las plantas. €n donde se puede
observar el tipo de esqueleto que presentan , aunque todos son
diterpenos , el arreglo estructural es diferente. TABLA No. ;5

€n el genero Yalvic se tiene una rica fuent: de diterpenos,
principalmente de la serie ent-clerodanos. A las Yalviao se les
puede reconocer facilmente porque presentan flores llamativas,
gebido a sus colores roj)o brillante, azal, o blancas,
considerando también aspectusvfisxcos de la planta en cuanto a
tamafo, forma y aspecto del tallo y de las hojas, etc.“

Muchas plantas debido a los compuestos toxicos que liberan
no permiten hasta cierta distancia de ellas el establecimiento
de otros arbustos, © anhiben cepas bacterianas que se
encuentran en la tierra. este es el caso de la Yalvia

20
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LABIADAG.
ACTIVIDAD ANTIBACTERIAL Y ANTIVIRAL.

NOMBRE FORMULA ACTIVO CONTRA
- Carynebacterium diphtheria
L1 caan
Ac. caféico Myohacterium tuberculosis
o Staphylococus proteus

g

toowm
o
L1 =
fc, Rosmarinico g: o—(\@“, . antiviral
L

an

Harcubina virastatica
8. offc,
L]
e
"o
o w Staphylococus
Carnaosol Escharichia coli
Epichenaophytes
on
Linal ool ‘ Eolerética, carminativa
{
OH
0CHy
€ugenc! Colarética, cerminativa
on
0
M o N
Lagochilina Actividad sedativa.
nellissa Ro Actividad sedativa

tabla WNo.t



SALVIA

Melissodors
Keerlia
Melissodora
Meiissodora
Keerli
Sematrata
Lasiantha
Sousae
f.anguicula
Micropnylla
Linsata
Lineata
Fulgens
Microphylla
Puberula
Regla
Pubescens
Sessei
Ballotaeflors
Fruticulosa
Goldmaniy
Anastomosans
Breviflora
Reptans
Zimapanensis
Divinoruma
Gesnerasfolia
Farinacea
Leucantha
Herbacea
Ryacophilla
Tiliaefolaa
Thymsoides
Purpurea
lavanduloides

BECCION POBLACION
Scorodonia Mxico D.F.
Scorodonia Queretarc
Scorodonia Edo. Mexico
Scorodonia Edo. Hicalgo
Scorodonia Edgo. Oaxaca
Atratae €do. Oaxaca
Mitratae Sur de México
Polystachyae Edo. Puebla
Angulataw €do. Guerrero
Fulgent; Edo. Hidalgo
Fulgent. Eago. Puebla
Fulgent. Edo. Oaxaca
fulgentes €do. Morelos
Fulgentes Cerro ajusco
Holwaya Edo. S.L.P.
Erythrostachis Edo. Gueretaro
Erythrostachis Edo. Oaxaca
Erythrostachis €do, Morelos
Tosentellae Edo, N Leon
Tomentel lae €do. Oaxaca
Tomentellae Edgo, Durango
Tomentellae Edo. ODaxaca
Scoradonia €do. Marelos
Farmaceae Eva. Michoacan
Polystachyae Edo. Hidalgo
Ducenostachys Edo. Oaxaca

Nobi les Cultivada
Fannaceae Cultivaoga
Albolanatae Edo. Tlaxcala
Bracteatae Edo. Oaxaca
Angulatae €do. Guerrero
Angulatae Edo. Mexico
Sigmoides Edo. ODaxaca
Purpureas Edo. Oaxaca
Lavanduloideae £do. Morelos
Tabla No. 2.
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ESQUELETO

clerodana
clerocdano
cleodano
cleradano
clerodano
clerodano
clerodano
clerodano
clerodano
pimarano
clerocanc
cleraodanc
clerodano
pimarano
clerodano
abietano
abietano
abietano
abietano
abietano
abretano
abietano
ent -clerodanc
ent-c lerodano
clerodanos
clerodanc
clerodano
clerodano
clerodano
clerodano
clerodanc
clerodano
clerocano
clerodana
clerodano
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PARTE EXPERIMENTAL.

a) EQUIPO Y MATERIAL UTILIZADO.

El especimen estudiado fubé clasificado por el Dr. T. P.
Ramasmoorthy del Herbario Nacional del Instituto de Biologta de
la uUNAM.

Los puntos de fusi15n se oeterminaron en un aparato
Fischer-Johnes y no est&an corregidos.

La pureza de los productos ast como el desarrollo de las
reacciones se siguid por cromatografia de capa fina (CCF) de
gel de silice Merck F-254 utilizando como revelador sulfato
cérico al 1% en Acido sulfiarico 2N , & dcido acético 80%, agua
16% y acaido sulfurico 4%.

Fara las cromatografias en columna se utilizé gel de
allice 60 Merck (35-70, 70-230 y 230-400 mesh ASTM).

Los espectros de masas se obtuvieron en un aparato Hewlet
Packard 5985-B mediante la técnica de impacto electrénico y de
ionizacidn quimica utilizando metano para producir el idn.

Los espectros de espectroscopia de infrarrojo se
determinaron en un espectrofotometro Ferkin-Elmer Mod. 337 & en
un Nicolet FT-5X en solucién de cloroformo, suspencién en
aceéite mineral o en pastilla de bromuro de potasio.

Los espectros de Remonancia Magnética Nuclear de Hidrdgeno



se determinaron en un espectrosetro Varian FT-80A. Los
desplazamientos aquimicos estan dados en ppm referidas al

tetrametilsilano (TMS) como referencia interna.

b) OBTENCION DE COMPUESTOS.

El extv:acto aceténico obtenido de las partes adreas
de la planta se sometid a separacién en una cromatografia en
columna emgacada con gel de silicé (35-70) desactivada con 10%
de agua, la columna se eluyd con hexano 100% aumentando la
polaridad con acetato de etilo y posteriormente aumentando la
polaridad con metanol hasta tener un 25% de éste.

De las fracciones eluidas con hexano-acetato de etilo
(85: 15) se obtuva una mezcla oe compuestos la cual se sometid a
recromatogratia utilizando gel de silice 70-230 eluyendo con
cloruro de metileno acetona en pequeffos porcentajes (99:11). Ge
aisléd un compuesta cristalino I (40 mg) el cual tiene un  punto
de fusion de 130-131°C y por cromatografia de capa fina
comparativa presenta ®) mismo Rf que un producto ya descrito en
la literatura.“

De esta misma cromatografia a una polaridad un poco mayor
se aisléd el compuesto II que tiene un  punto de fusidn de
171-172°C (nexano-acetato de etilo), del cual se aislaron 12 mng.
Sus caracteristicas espectroscopicas son las siguientes:

1:R. vmix cm % (CDCls). espectro No. 1.



3600 grupe hidréoxilo. 1755 carbonilo de lactona. 1455
doble li1gadura carbono-carbono, © 1350 uniones
carbono-hidrégeno,. 1065 uniones carbono oxlgeno.
R.M.N.M 8O MHz (CDCla) & ppm espectro No. 2.

7.15 (m, 1H, H14), &.70 (ddy 1H, J= 7, 4 Hz, H3I3),
5.30 (0, 1H J= 8 Hz, H19’), 4.76 (t, 1H, J= 3 Hz,
H15), 4.11 (m, 1H, H7), 3.88 (dd, IH, J= B, 2 Hz,
Hi9), 1.07 (d 3H, J= 7 Hz, Me-17), 0.91 (s, 3H

Me-2M .

De otro grupo de fracciones mluidas con hexano acetato de
etilo (70:30) se cristalizd una mezcla de compuestos 111 la
cual se determind espectraoscépicamente como la mezcla de acidos
triterpénicos (ursdlico y oleandlico), los cuales se sometieron
a reaccion de metilacién con diazometano obteniéndose los
ésteres correspondientes. Estos triterpenos son muy comunes en
plantas y han sido aislados anteriormente de otras especies del
género salvia.™

De las fracciones eluidas con hexano acetato de etilo
(50350) se tienen un grupo de fracciones, las cuales se
sometieron a recromatografia con mezcla de hexano-acetato de
etilo al 50 % manteniendo la polaridad constante, de esta
cromataografia (68 fracciones) se procedio a recromatografia un

grupo de fracciones utilizando gel de silice 230-400 y como

13



eluyente mezcla de cloruro de wmetilenc-acetato de etilo.
(20:10) .

De las primeras fracciones se aisléd un compuesto IV el
cual crastalizé de cloruro de metileno—-hexano el cual tiene un
punto de fusion de 250-2517C. Sus evidencias espectroscépicas
son las siguientes:

Espectrometri a de masas. (espectro No. 6). El cual no
presenta ion molecular.

1.R. vmax ca ' (CHCla) espectro No. 3.

2980, 2941 carbono-higrégeno, 1774 carbonilo de

y—lactona, 1724 carbonilo de acetato,

1246 carbono-hidrdgeno alifatico, 1060 uniones

carbono—oxi geno.

R.M.N.AH 80 HMHz (CDC1s), & ppm espectro No. 4.

b6.66 (dd, IH, J= 7, 3 Hz), S.&66 (d, 1H, J= 2 Hz,

H1S), 5.35 (dd, 1H, J= 4, 2 Hz, W7), 4.89 (d, iH, J=

8 Hz H19’), 3.84 (dd, tH, J= 8, 2 Hz, H19), 3.76 (d,

1H, J= 2Hz, H14), 3.28 (d, 1H, J= 12 Hz, HI11), 2.14

{6, IH, Me-CO), 1.0 (s, 3H, Me-20), 0.9 (d, 3H, I= 7

Hz, Me—17).

ROTACION OPTICA.

[
o
Lady, = -180 (CHCl 4, €. 0.2



U.V.Espectro No. 7. (etanol) )\m‘_ = 205 W g =

7130} .

De la cromatografia anterior se tomaron un grupo de
fracciones y después de varias cromatografias sucesivas se
obtuvo un compuesto V, blanco cristalino con un punto de fusién
de 289-291°C (acetatd de etilo-cloruro de metileno) que presen—
ta las siguientes evidenclas espectroscépicas.

1.R. umax cm * (aceite mineral) espectro No. 8.

3350 Qrupo oxhidrilo, 2910, 2880 uniones
carpono-hi1drogeno 1780 carbonile de p-lactona
1735 carbonilo de acetato, 1712 carbonilo de
cetona, 1080 uniones carbono oxfgena.

R.M.N.'H 80 MHz (CDCl», DMSO) & ppm espectro No. 9.
6.7 (d, 1H, J= 2 Hz, H3), 5.72 (d, 1H, J= 0.463, H1S),
5.35 (to, 1H, J= 4, 2 Hz H7), 4.85 (d, iH, I= B Hz,
HI19’), 4.55 (m, 1M, H2), 4.43 (d, 1H, I= 0.63, HI4),
3.95 (dd, iH, J= 8, 2 Hz, H19), 2.16 (5. 3H, Me-CO)
1.00 (s, 3H, Me-20), 0.92 (d, 1H, J= 7 Hz, Me—-17).

ROTACION OPTICA.

[
lalyg = -50° (metanol, c. V.12)

15



De atro grupao de fracciones despud s de varias
cromatografi as sucesivas se obtuvo un compuesto cristalino Vi1
con punto de fusién de 256~-258°¢ \'hexanu—n:étatb de etilo). A
continuacian se Mencionan sus svidencias espectroscopicas.

I.R. vmdx cA ' taceile mineral) espectro No. 12.

3485 grupo hidréxilo, 1785 carbonilo de r—lactan;,
saturada, 1770 cartbanilo dl'r r-~lactana u, fA-insaturada
1732 carbanilo de acetato, 1400 metileno a-cetona,
1070 unidn carbono oxf geno.

R.M.N.'H BO MMz (CDCIe, DMSO) & ppm espectro No. 13
G.66 tdd, tH, J= 7, 3 Hz, H3), §.75 (d, IH, I= 2 Mz,
H15), 5.12 (dd, IH, J= &, 2 Hz, H7), 4.80 (d, 1H,
J= 8 Hz, H1Y°), 3Z.95 (d, 1H J= B Hz, Hi9), 3.91
(dy 1M, J= 2 HZ, H&) 3.90 (d, iH, J= 2 Hz, H14), 3.30
{(d, tH, J= 12 Hz, Hlilal, 2.3 (d, 1H, JI= 12 Hz, HitD)
2.45 s, iH, Me-CO), G.99 (%, iH, Me-20), 0.88 (d,

1H, J= 7 Hz, Me-17).

De osta misma cromatagrafia a una polaridad manor se aisle
otro compuesto VI cristalino, con nf =283-265°C
{acetato de etilo-hexanoc). Por la cantidad obtenida de este
compuesto s4lp se presenta sy  espectro de resonancia de

protones asli como Su rotacion Sptica.

16



ROTACION OPTICA.
° )
(alyg = —-50 (matanol, €. 0.12)

RMN'H 8O MMz (CDCls, DMSO) & ppm. espectro No. 1é.

b.66 tdd, 1H, J= 7, 3 Hz, H3), 5.70 (g, 1H, J= 2 Hz,
H1S), S.15 (t, LW, J= 2 Hz, H7), 4.9 (s, 1H, -0OH),
4.83(d, 1H, J= B Hz, HI9), 3.9 (d, 1H, J= 8 Hz HI9),
3.98 (d, 1H, J= 12 Hz, H113), 3.85 (d, IH, J= 2 Hz,
H14), 3.2 (d, 1H, d= 12 Hz, HIYD, 2.14 (s, 3H,

re-C0O), 1.15 (s, 3H, Me-17), 1 0S5 (s, 3H, Me-20).

17
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DIBSCUBION DE RESULTADOS.

La Yadvia languidula fué recolectada en San Andrés Guerre-
ro, pertenece a la seccién angulatae subseccisn glumacea.
Como antecedentes de un estudio fitogquimico de V. fanguidula se
aisléd un compuesto con  esqueleto novedoso derivado de
ent-clerodana, este compuesto suestra una union na
caracteristica en plantas de esta familia de las posiciones
Cs—Caa, asi como la formacidn de un anillo de siete Atomos
de carbono.

La estructura de este compuesto se elucidd por
espectroscopias de Infrarvrojo, Resonancia magnética proténica y
de '"C. confirmando su estructura por andlisis de difraccion de
rayos X. En la tabla 3 se presentan sus datos espectroscépicas,
A este compuesto se le conoce como L.nguiduunl.“ F1O0. A,

El extracto aceténico de las partes adreas de la planta se
somet1d a cromatografla en columna, dando como resultado los
siguientes compuestos.

De las fracciones eluidas con hexano-acetato de etilo
i85:15) se obtuvo una mezcla de sustancias, la cual  fué
sometida a recromatografi as sucesivas de donde se obtuvo el
compuesto 1 que tiene un pF=13(l—131°C. el cual por comparacién

con una muestra auténtica en cromatografia de capa fina, asi
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FI1a. A.

como por sus caracteristicas flsicas (punto de fusidn, olor,

aspecto fisico, etc.) se i1dentificé compo f3-sitosterol. rio x.

HO



De esta misma cromatografla en una polaridad (95:5) se
a18ld un segundo compuesto denominado 1I, el cual tiene un pé=
171-172°C (hexano-acetato de etilo). De este compuesto se
lograron aislar 12 mg. De acuerdo a las evidencias
espectroscépicas oe este compuesto se tomd como base ol
esqueleto de c!erodano:.

En el espectro de IR \csbectro No. 1) se observa una banaa

ancha caracteristica de grupo hidroxilo en 34600 cun_‘. en 1755

cm™' se tiene una sefial caracteristica de carbonilo de

r—-lactona a,/? 1nsaturada, en 1655 cm ' la sefal caractertstica

de doble ligadura carbono-carbono, en 1350 cn' se tienen
presentes las vibraciones carbono-hidrégeno y en 1065 cm '
uniones carbono-oxigeno.

El espectro de RMN"H (espectro No.2) presenta en 7.15 ppm
una seffal moltiple quevxntegra para un proton de tipo vinl laco
que se asigna a H-14, En A4.76 ppm estd presente una seral doble
‘de dJ = 3 Hz la cual por desplazamiento quimico y por la
integral que indica dos protones es atribuida a un metileno que
forma parte de una butendlida a-sustituida.

En &.70 ppm se observa una seffal doble de doble de
constantes de acoplamiento J = 7, 3 Hz, que corresponde al
proton  vinilico en posicidn 3 de un grupo carbonilo
asf-1nsaturado 1o que explica la posicién a campo bajo de esta
sefal, la cual es asignada a H-3. En 5.30 ppm se observa una

ssfial doble con J= 8 Hz la cual integra para un protén, esta
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sefial es parte de un si15tema ABX. La parte B de este sistema se
observa en 3.88 ppm. J = 8, 2 Hz, asighandose estas seffales a
los protones metilenicos C-19, correspondiendo el acoplamiento
ge 2 Hz del protdn H-1Y Pro-S a un acoplamiento a larga
distancia con @l proton de la posicion C-6-3. Este tipo de
seffales son caracteristicas en compuestos de este tipo,
{clerodanos). La variacion en el desplazamento quimico,
principalmente el de H~-19 pro-kR puede ser justificada tomando
en cuenta el grupo funcional que esta presente en la posicién
c-7. **

En este caso por las evidencias espectroscépicas y la
presencia del grupo hidroxilo dada por IR se propone que este
grupo funciaonal se encuentre en la posicién C-~7 con una dispo-
s51c10Nn a-axial.

Asimismo en el espectro de RHN‘H de este compuesto se ob-
serva una sedal maltaiple en 4.1 ppm, eésta integra para un
protén y par su desplazamiento quimico se asighna a un protén
un1do a un carbono base oxigenada, esta se”hal corresponde a
H-7.

En 1.07 ppm se tiene una seffal doble de J= 7 Hz, que

integra para tres protones y que corresponde a un metilo

sobre metino, esta seffal se asigna al mMe~-17.



ENn u.Y1 ppm exaiste un  singulete que 1ntegra para tres
protones gue pertenecen a un grupo metilo que se encuentra
sopnre un carbonn totalmente sustituido., esta sehal ée asigna al
ne-20.

l.os datos espectroscdpicos presentados aqul corresponden a
los ya descritos en la literatura para un comspuesto aislado

anteriormente de Falvia melisoedenc. "' .ri0. 1.

- . B rio, 11
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Continuando con el estudioco de la planta se aislo una
mezcla de compuestos Qque por comparacidn en cromatografia de
capa Fina con  una euestra auténtica y por caracteriaticas
fisicas se 1dentificd como una mezcla de Acidos triterpénicos
Para tener mayor certeza de la i1dent.dad de estos cospuestos
e sometieraon a metilacién utilizando diazometano,
produciendose los respectivos désteres metilicos del 4acido
ursdlico y oleandlico. La identidad de estos Acidos se
corrobord por comparacidon directa en cromatografia de capa fina

con los ésteres meti licos de una muestra auténtica. rFro. m

COOH
COOH

HO

¥i10. 111
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De otro grupo de fracciones, despues de cromatografias
suceslvas se obtuvo un compuesto 1V que presenta las sigulentes
evidencias espectroscéplicas.

p#= 190-1517C [uJ:, = <1807 (CHLI3, c.ul).

En e] espectro dge masas (espectro No. &) no se observa 16n
molecular, pero se observan las tragmentaciones
correspondientes a qrupo acetato.

En espectroscopia de IR (espectro No. 3) se observan
seﬁal!s caracteristicas de vibraciones carbono hidrégeno en
2980 y 2941 em ', en 1774 se tiene una sefal que se asigna a
carbonilo de y-lactona. En el espectro de RMN'H tespectro No.4)
se observa una seffal doble de doble de J = 7 y 3 Hz que integra
para un protéon, que por Su oesplazamiento quimico, &= 6.66 ppm
se® caracteriza como un hidrogeno socbre carbono de tipo
olefinico en posicién {2 a un carbomilo a, [ 1nsaturado. En
espectroscopia oe uv, t(espectro No. 7) se observa una
absorcion maxima en 205 nm que es debida al sistema conjugado
previamente observado en la espectroscopla de [R. En este mismo
espectirro, se observa una seffal en 1724 cm * qQue se asigna a
carbonilo de éster, el cual se confirma que corresponde a un
grupo acetato al observar la seffal singulete en 2.14 ppm la
cual 1ptegra para 3 protones en RHN“H. tambi¢n se observa la
parte AB de un sistema AEX, mostrando una seffal doble en 4.89

ppm con J= 8 Hz que 1ntegra para un protén y la parte B como

una seﬁai doble oe doole en 3.84 ppm que integra para un
4
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hidrégeno con J= 8 v 2 Hz. Se asigna este sistema a un metileno
que esta unido a un carbono de tipo cuaternario y por otro lado
esta umido a un oxigeno. Con estas evidencias espectroscopicas

se propone la siguiente estructura parcial.

El espectro de RMN'H tespectro No. 4) presenta en 5.35 ppm
una seffal triple de doble que tiene J = 4 y 2 Hz, esta sefial
integra para un protén que por desplazamiento quimico se debe
encontrar geminal @ un oxigeno y por el andlisis de las
constantes de acoplamiento debe pertenecer a un ciclo. Como vya

se menciond - con anterioridad la existencia de un grupo

o
o

at » por evidencias espectroscépicas se propone la
siguiente estructura parcial, para los protones vecinos al

protén geminal del grupo acetato.



OAc

Se tienen las sedales caracteristicas de los grupos He-20
y Me-17, ambas sefales integran para tres protones cada una,
siendo - la primera un singulete y la segunda una sefal doble que
indica que el grupo metilo se encuentra sobre un carbono de
tipo metinico, estas sefales aparecen en 1.00 ppm y 0.95 pgpm
respectivamente.

Para continuar con la elucidacién de esta estructura se
recurrid al experimento conocida como doble resonancia o
desacoplamiento de espin, el cual cansiste en aplicar
sinultaneamente dos campos de radiofrecuencia a diferentes

frecusncias de resonancia, con lo que se logra saturar un
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ricleo seleccionado, permitiendo la resonancia de los otros, de
tal manera Que se pierde e] acoplamiento con el nicleo que se
satura y las seffales en el espectro se simplifican, lo que
permite segulr la secuencia de como estan dispuestos los
protones vecinos.

Asi , se realizaron experimentos de doble resonancia sobre
los siguientes nucleos (espectro No. S)3 al rradiar en 4.89
ppm 5@ observa la simplificacion de la seffal doble de doble en
3.84 ppm a una sefial doble de J = 2 Hz, conservindose el
acoplamiento a larga distancia de tipo W del pr.otOn H-19 pro-S
con H-b-fi-axial.

La seffal en resonancia proténica (espectro No.4) que se
observa en 6.466 ppm se propone, por su desplazamiento quimico y
multiplicidad al proton H-3. La se’al para este protén se
observa normalmente como un doble de dobles bien definido en la
.maynria ae los clerodanos sin sustituyentes en la posicidn 2,
excepto en los casos en que existe un sustituyente en 1la
posicion 1, por ejemplo, como en el caso de la fanguiduling, en
la cual C~1 forma parte de un anillo.

Con las evidencias espectroscépicas anteriores se deduce
gque este compuesto tiene un esqueleto de ent—clerodano similar
a la languidulina en cuanto a la parte de la decalina con
sustitucion en la posicion C-t.

Otra seffa]l observada en resonancia proténica en 3.28 ppm

@s un doblete que integra para un protédn, esta seffal tiene wuna
4
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J = 12 Hz lo que suglere un acaplamiento de tipo geminal y per-
mite proponer que esta sefal corresponde a uno de los protones
de la posicion 13. En el espectro de KMN de lH de la languidu-
lina )a seffal para uno de los protones de la posicion 11, se
observa a campo mas bajo, en X.35 ppm, lo cual suglere que este
proton en €l caso de v tamb:ien se encuentra desprotegido, muy
probablemente por el efecto de un grupo carbonilo. hid
Volviendo al espectro de IR, se observa una sedal que aparece
en 1398 cm * que es caracteristica de gripo metilens unido a
Qrupo carbonilo de cetona, par estas evidencias
espectroscopilcas se asigna esta sefal a los protones dJdel
metileno H-11 considerandn la posible existencia de un grupo
carbonilo de cetona en la posicion C-12.

Al desacoplar la seral en 1.0 ppm (espectro No. S) se
observa la simplificacidn de la sefial en 3.28 ppm, esta seffal
se afina consideranlemente lo que indica la existencia del
acopiamiento a larga distancia W con los protones del Me-20, lo
que confirma que H-1173 se encuentra en posicidn axial, el meti-
1o (Me-20) por birogenesis se conserva en posicidn a-axial.

La sefial traiple de dobles que aparece en 5.35 ppm 1ingica
los acoplamientos cel protdn H~7 con los protores H-6 y H-8 que
muestran constantes de acoplamiento pequefias (J= 4, 2 Hz), esto
indica qde no existe un acoplamiento axial-axiai, por lo que

este protén se debe de encontrar en la posicidn ecuatorial y

por lo tantp. el grupo acetato presente en esta posiciédn se
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encuentra con una disposicidn axial, confirmandose también
por el desplazamiento a campo bajo del protén H-1%9 pro-k
(4.89 ppm) el cual es debido al efecto desprotector que ejerce
el oxigeno stereo del grupo acetato a traves del espacio. Este
efecto se aprecia mejor al» estudiar el wmodelo Dreiding del
compuesto (V. '

Con las evidencias espectroscopicas mostradas hasta el

momento se propone la siguiente estructura parcial.

En 'e}l espectro de RMN'H se observan dos seffales dobles que
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corresponden a un sistema AX, que integran cada una para un
protén, que por desplazamiento quimico, la seffal en 5.64 ppa se
propone para un hidrégeno sobre carbono que estd unido a dos
oxigenos, y la sefial en 3.76 ppm corresponde a un protén sobre
carbono geminal a un oxigeno. Debido & que la mbDlécula se
descompone facilmente, sobre todo si se trata en medio acido
(esto se piensa debido a que .:uandc\ se trabajaba una fraccidn
an cromatografia en columna se obtenia como resultado menor
cantidad que la que se hablia puesto al empezar la columna, por
10 que se pensd que el tipo de compuestos que pertenecen a la
plants podrian contener un grupo labil el cual podria
descomponerse debido a la acidez de la silice o del disolvente
va que se utilizé cloruro de metileno en diversas ocasiones) se
propone la existencia de un epéxido. En el caso de la
languidulina se observan las seffales para los protones H-15 vy
H-14 a campo mis bajo, caracteristicos para furano, en aeste
caso no ex1ste furano, pero se conservan las sefales para estos
protones. Al 1rradiar la sefal en S.66 ppm se observa
simplificacidn en la seffal a 3.76 ppm lo cual confirma el
acoplamiento de los protones H-14 y H-15, por las evidencias

descritas aqu! se propone la siguiente estructura parcial.
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De acuerdo a las evidencias espectroscépicas que se
tienen, y considerando el nimero de Aatomos que se reguieren
para formar el esqgueleto ge clerodano, tomando en cuenta la
ex1stencia de un grupo acetato se reqguieren 22 Atomos de
carbono y hasta ahora se tienen 20 atomos de carbono, Hay que
tomar en cuenta el efecto de desproteccién que ejerce el grupo
carbonilo sobre el protdn H-1172, este efecto se explica cuando
el grupo carbonilo y el proton H-11 se ecuentran en el mismo
plano, de tal manera que esta en una zona de desproteccién del
grupo carbonilo y lo desplaza a campo bajn, si1 se considera el
grupo carbonilo de cetona en Ja posicion C-12 este no
desplazaria a campo tar bajo a un metileno «, por lo que se
sugiere la presencia de otro grupo desprotector, presentando
una estereoquaMica Olspuesta para desproteger a  dicha protdn

(=117 .



Se menciond la posible existencia de un epéxidao, creando
un ‘grupo carbonilo en la estructura parcial mencionada y por
nimerc de stomos necesarios para el diterpeno se propone la
existencia de una epoxi-lactona sustituida de la siguiente

maneras

Debido a que no se tiens el peso molécular y no se pueden
saber las insaturaciones y el numero de oxigenos e hidrégenos
de que consta la eclécula, se procedio a elaborar un cristal
para someterlo a un anllisil'de difraccién de rayos-X.

Este andlisis muestra la proyeccién sn computadora de la
estructura. rro. 1v.

Ge observa la estructura de un compuesto no descrito en
la literatura, e] cual presenta un arreglo hidrocarbonado
novedoso congruente con las seffales observadas en el espectro
de_ RMN-H'. Corroborando la estereoqui mica propuesta se tiene la
decalina A/B trans (5a, 107) Teniendo un arreglo novedoso de un

esqueleto de clerodano, en la cadena lateral formando un
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ciclohexano con la umdén de los carbonos L~1 - C-13 y en el
C-13 la formaci6n de una espiro-epoxi-y-lactona; explicandose
®]l desplazamiento a campo bajo (3.28 ppm) de H-113 debido al
carbonilo de l1a posicion C-12 y ademads al efecto a traves del
®epacio del carbonilo de la posicion £-16. E)l grupo acetato se
encuentra en posicién a-axial conservandose los metilos Me—i7 y
Me-20 par biogénesis como a—~ecuatorial Y a-anial

respectivamente.

34



Continuango con el aislamiento de Compuestos. y despues dae
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Cromatografi as sucesivas se 0btuvo @l compuesto V craistalino
con pf = 289—291°b (cloruro de metilenotacetato de etilo) que
presenta las siguientes evidencias espectroscopicas.

El espectro de RMN' H tespectiro Na. 9. Al  compararlo
con e] espectro del compuesto [V se observa una gran similitud
®n cuanto a las seffales, por lo que se tomard como base el
MSMO esqueieto para asignar las seffales correspondientes.

En el espectro de I.R.(espectro No. 8) se observa en
3350 cm ' una seffal caracteristica de grupo hidroxilo, en 1780
cn-‘ se tiene una seffal que 1ndica carbonilo de py-lactona,en

1735 co *

presenta una banda caracteristica para carbonilo de
éster, en 1712 cm 'se tiqne una seffal que se asigna a un
carbonilo de cetona y en 1080 vabraciones para carbono-oxigeno.

Espectro de RMN'H (espectro No. 9}.

En 4.7 ppm se observa una seffal que integra para un
nidrégeno sienoo un doblete con J = 2 Hz, a diferencia de la
seffal doble de doble que se observa en el espectro de la
molécula anterior {espectro No. 4, estructura IV); esta seRal
esti asignada a H—3, en este caso se ha perdido un acoplamiento
grande, (J = 7 Hz), por lo que se deduce la existencia de un
sustituyente en la posicidn C-2, encontrandose éste en la
posicién a—ecuatorial indicado por la J = 2 Hz. Se presume que
este sustituyente sea un gQrupo oxhidrile el cual se ha
observado en espectroscopia de IR.

Se observa otra sefial doble en 5.72 ppm que es parte del
4
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sistema AX con el doblete que se tiene en 4.43 bpm estas (J=
0.63 Hz) seffales que corresponden a los protones H-15 y H-14
respectivasente, temendo una modificacién en cuanto al
desplazamiento quimico de H-14 de AS= 0.47 ppm con respecto al
espectro No. 4 de la molécula anterior, lo que indica que esta
dentro del campo de desproteccion de un grupo funcional
electronegativo, los protones H-14 y H-15 se encuentran en una
dispusicion de tal manera que el hidrogenn H-14 presenta una
interaccién con el oxhidrilo que se encuentra en c-2
a-ecuatorial, #l1 cual lo desprotege.

Continuando con el andlisis del espectro de resonancia
proténica se tiene en 4.85 ppm ¥y 3.95 ppm la parte AB de un
sistema ABX que corresponde a los protones H-19 y H-19’, el
cual muestra acoplamiento a larga distancia W con el protén H-6
f-axial, conserviandose también el desplazamiento a campa bajo
del protén H-19 pro-R debido a la interacciéon 1,3-diaxial con
®1 oxi{geno etereo de un grupo acetato, el cual se confirma con
la seffal caracteristica que aparece en 2.14 ppm, por lo que
este grupo debe de encontrarse sobre el carbono C-7 en posicion
axials

En 5.35 ppm se encuentra la seffal asignada a H-7 como un
triple de dobles que corresponde a los acoplamientos de H-7 can
H-6, H~&6" y H-B8 de J = 4, 2 Hz lo que confirma la posicién  del
Qrupo acetato como a axial.

En '4.55 Ppm existe una seffal miltiple que integra para un

]
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proton, correspondiente a H-2 como se confirmars mas adelante.

Se tiene una sefial simple en 1.0 ppm que integra para tres
protones y una sefial doble en 0.92 ppm que i1ntegra para tre§
protones correspondiendo respectivasente a los sstilos Me-20 vy
Me-17.

Al efectuar el experimento de doble resonancia (espectro
No. 9) sobre la seffal que apa.rece en 1.85 ppm e ohserva una
simplificacion en la seffal asignada a H-19, lo que indica que
la geffal en 1.85 ppm pertenece a H-6 f3.

En esta misma muestra se realizéd una irradiacion sobre la
seffal asignada para H-3, simplificandose la seflal que aparece
en 4.55 ppm de una sefal miltiple a un doble de doble por lo
que queda establecida la seffal en 4.55 ppm correspondiendo a
H~-2 y que por constantes de acoplamiento se concluye que
corresponden a interacciones con H-i a-axial y el protén
geminal al grupo oxhidrilo.

En el espectro de la muestra que se equilibrd con D,0
(espectro No. 10), se observa un doblete ancho, en 3.2 ppm,
de J = 12 Hz que se asigna a H-113, al irradiar la sefial
correspondiente a Me-20 en 1.00 ppm se observa simplificacién
de la sefal doble asignada a H-1i, 1o que indica el
acoplamiento a larga adistacia al igual que en la molécula
anteriormente descrita.

Con estas evidencias espectrascopicas, se deduce la

estructura para la molécula V, ya que al hacer el wasodelo
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drei1ding se observa la cercania del grupo hidroxilo en 1la
posicién C-2 con disposicién  ecuatorial el cual ejerce una
desproteccidn sobre [ proton H-14, explicando su
desplazamiento a campo bajo de Ab= 0,67 ppm con respecto al
protén H-14 de la molécula IV 1o que indica una interaccion
similar al tipo de sustituyentes cuando se tienen en la
posicién C-7 (que son mds comunes en este tipo de plant:ls)‘.°

Por lo anteriormente dicho queda establecida la estructura del

compuesto V.

Continuando con #1 aislamiento de compuestos, de otro

grupo de fracciones se obtuvo una sustancia cristalina con pf
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=256-258°C (acetato de eti1lo-hexano} ,la cual se denoming

compuesto V1. Los datos espectroscopicos (1.R., R.M.N. de ‘H Y

13
de C) permitieron asignarle a esta sustancia la estructura

mostrada a caontinuacion, tomando en cuenta su similitud con las

moleculas previamente descritas.

£n el espectro de 1.R. de VI (espectro No. 12) vmax cm—‘,
se observa en 3485 ce ‘una banda ancha caracteristica de grupo
hidroxilo. La presencia de este grupo funcional se confirma por
la sefial en 76.46 ppm en el espectro de RMN de l:"C, qQue nos
1ndica la existencia de un carbono unido a un oxigeno tespectro

No. 17) de la molécula VI. La aultiplicidad observada para esta



sefal (doblete) i1ngica que se trata de un alcohol secundario.
El proton geminal a esta funcion oxigenada, H-6, se observoe en
el espectro de RMN'H  del compuesto VI en 3.91 ppm como un
doplete de J= 2 Hz. El valor de la constante de acoplamiento
indica una i1nteraccion ecuatorial-ecuatorial para este protdn,
1o que permite proponer una orientacidn fi-axial para el grupo
hidroxilo. )

En el espectro de IR oe VI (espectro No. 12) se observan
ademds bandas correspondientes a carbonilo de cetona en anillo
de & miembros en 1720 cm—‘, carbonilo de éster en 1732 cm—l,
carbonilo de - lactona a, {3 1nsaturada en 1770 cn—‘y carbonilo
de y-lactona en 1785 cm-l.El espectro de RMN de ‘30 de VI
{espectro No. 15, confirma la presencia de estas agrupaciones,
ya Que se observan 4 singuletes en 200.45, 170.31. 171.31 vy
172.23 ppm que corresponden a los carbonilos arriba
sencionados.

En el espectro de RMN lH de VI ( espectro No.13 ) se
observan las sefales de un sistema AB en 3.95 (d, 1H, J= 8 Hz)
y en 4.80 (iH), correspondientes al metileno de la y-lactona
a, I-insaturada upida al anillo A de VI. Esta funcionalidad es
muy frecuente en diterpenos aislados de Yalvico mexicanas. El
protén pro~S de este metileno no presenta el acoplamiento a

larga distancia de tipo W que se observa en clerodanos sin sus-

tituyente en la posicion &3, lo cual es congruente con la pre-
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sencia de un hidroxilo en la posicién &3, tal como se discutio
anteriormsente.

El cgesplazamiento quimico del proton pro-R del metileno
19 (4.80 ppm) 1ndica la presencia de un sustituyente oxigenado
en la paosicién 7o, en este caso de un grupo acetato (IR 1732
cm_ll. £l metilo de este acetato se observa en 2.15 ppm en el
espectro de RKMN de ‘H de Vi. El proton geminal de esta funcidn
(H-7) se observa en 5.12 ppm comn.un doble de dobles (J= 4 y 2
Hz). E1 valor de estas constantes de acaplamento son
congruentes con la orientacion a—axial asignada al acetato.

La seRal para H-3 se observa en el espectro No. 13 como
un doble de dobles deformado en &6.46 ppm (iH, J= 7 y 3 Hz). La
deformacion de esta sefial suglere, por comparacion con las
moléculas anteriores, que existe un sustituyente en la posicidn
C-l.‘

€£n el espectro de RMN de *H {espectra No 13), se observa
otro sistema AB en 2.3 (iH, J= 12 Hz2) vy 3.3 ppm (iH),
asignado a los protones a y 3 respectivamente del wmetileno
C-11. La presencia de este metileno se ve apoyada ademas por la
presencia uve una banda en 1400 em * en el espectro de I.R. de
VI y la presenc:a de un triplete en 55 ppm en el espectro de
RMN de e, Ed desplazamiento quimico a campo bajo observado

para H-112 (3.3 pom; se debe a la desproteccion- a través del

espaclio que ejerce el carbonilo de la posicion 16. Este efecto



s¢ aprecia mejor al construir un moogelo de la molecula (modelos

Dreiding). El andlisis de este modelo sugiere la posibilidad de

un acoplamiento a larga distancia de tipo W de H-113 con los
protones del metilo de la posicion 20. La sefal de este esetilo
se observa como un singulete ancho que 1ntegra para tres
protones en U.%Y ppm. Al etrectuar un experimento de doble
resonancia sobre la sefal de este met:ilo, se observa que la
sefial para H-1173 se aflna.‘Este hecho es solo posible si el
metilo de la posicion 20 es a-axial.
El resto de las serales observadas en el espectro No. 13

e asignharon por comparacion directa con los datos de las
moléculas anteriores. Un doblete que 1ntegra para tres protones
en .88 (3H, J= 7 Hz) se asignd al metilo @ eccuator ial de la
posicion 17, Un sistema AX aobservado en 3.%0 (1H, J= THz) y en
5.75 ppm t1H) se asigno a los protones geminales al epoxido de
los carbonos 14 y 1S respectivamente. La presencia de dos
dobletes en 68,16 (C—14) y 105,27 ppm (C-15) en el espectro
ae'®C de V1 apoyan la presencia de este grupo funcional. La
orientacion de este epoxido (C-l14a, C-15x) se establece por
comparacion con los datos de las moléculas previamente
descritas, en particular con 1V, cuya estructura esta apoyada
por el estudio de difraccion de Rayos-X, Un singulete en 65.24

Ppm en el espectro 17 se asigno a)l carbono espiro de la



posicion 13.

La seral para el proton H-10 se observa en 3.30 ppm como
un doblete de J= {2 Hz ( espectro No. 13). La constante de
acoplamiento de este proton i1ndica una relacion trans-diaxial
con el proton de la posicion C-1, lo que permite establecer lg

orientacion del sustituyente en C—1 como 3 ecuatorial.

De esta misma cromatogra+ia de wuna puoularidad menor se
aisle otro compuesto Wwih cristalino af= 283-285°C
{acetato de etilo-hexano) y que por la pequefia cantidad
aislada s4lo se presentan datos espectroscépicos de RMN'H y
rotaciédn dprtica. lu]jo = -500 {metanol, 0.12).

E) espectro de resonancia proténica es muy simitar a los
espectros de las moléculas anteriores, por lo que se deduce
que tiene el mismo tipo de esqueleto.

Fresenta en b.66 ppm (espectro No. (8) una seffal doble de
doble que corresponde a H-3. €1 sistema AX en 5.70 ppm y 3.895
ppPM  que son asignados a los protones H-18 Yy H-14

'respectivamente. En 2.14 ppm la seffal simple tipica del metilo
del grupo acetato. En 1.05 ppm la sefial simple que corresponde
al Me-20, y que ha camnxadu‘lxgeramentc su desplazamiento.

Lomo cambios significativos se tiene la seffal Qque
corresponde a H-7 en 5.15 ppm, que con respecto al

desplazamiento quimico de la molécula ]V (espectro No.4) tiene

a4



un AS = 0.2u ppm si1endo un traplete de J = 3 Hz, lo que indica
que ha perdido un acoplamiento. Al observar la seffal en 1.15
PPM se tiene la seffal que corresponde al metalo (He—l?i que ha
cambiado de ser un doblete a un singulete, este desplazamiento
qui mico es tipico de metilo sobre carbono base de alcohol, lo
que indica que se tiene un sustituyente en la posicién (-8,
confirmindose por la seffal que corresponde a H-7 que como ya se
menciond ha peroido un acoplamento.

En 4.9 ppm se observa una sefal simple que integra para un
protén y que desaparece al equilibrarse la muestra con agua
deuterada, lo que i1ndica la presencia de un grupo hidroxilo.

En 4.83 ppm se tiene una sefial doble, parte de un sistema
AB con la sefial en 4.u ppm, que son debidas al metileno en C-19
y no se resuelve el acoplamiento a larga distancia con el
protén H-4 (~axial.

€n 3.98 ppm existe una seffal doble. de J = 12 Hz que
inteqgra para un protén, debi1do a la constante de acoplamiento
se sugiere que el tipo de acoplamiento existente es geminal. Se
observa otra seffal doble con J= 12 Hz, en 3.2 ppm, que bién
puede deberse a un acoplamientoc vecinal axial-axial o a un
acoplamiento geminal.

En el espectro de RMN 'H de la estructura Vv (espectro  No.
10) se observa una sefial que es asignada al protén H-& [-axial

en 1.8 ppm; en el espectro No. 18 no se observa ninguna sefial
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en esta zona, lo que i1ndica que ha habido un cambio en el
desplazamiento quimico de este proton.

St se asigna el grupo hidroxilo en la posicien C-8-3 se
esperaria un desplazamiento 1mpo) tante a campo baj)o para las
sefales correspondientes a los protones H-&7, H-10 y H-113, vya
que guardarian una relaci6n 1,3 diaxial con el hidroxilo.

El doblete (J= 12 Hz), centrado en 3.99 ppm se asigno al
proton de la posicion C-113. Esta sefal presenta un A6= 0.7 ppm
con respecto a su posicien en la molécula VI (3.3 ppm),
congruente con lo esperado. Un doblete centrado en 3.25 ppm se
asigna al protén H-10. La posicién de esta sefal es
practicamente igual a la observada en la molecula VI, ya que en
ambos casos, esta en relacion 1,3 diaxial con un oxhidrilo. La
seral para H-4f2 se encuentra sobrepuesta a las seRfales para los
metinos y metilenos presentes en la molecula. Sin embargo en la
molecula 1V, la seRal para este protdn se observa a campo alto
en 1.8 ppm. En el espectro No. 18 se observan sefales a un
desplazamiento Quimico superior a 1.8, ( multipletes en 2.15 vy
2.25 ppm) congruentes con la presencia de un hidroxilo en la
posicion C-§3. Por.lo anteriormente discutido se propong una
molécula de la misma serie que las anteriores, teniendo el
sustituyente hidroxilo en la posicion (-8 p-axial y por 1lo
tanto encontrandose en una disposiciéon 1,3-diaxial con respecto

a los protones H-&3, H-10 y H-113, proponiéndose la siguiente
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estructura. Figura VII.
En la tabla 4 se resumen Jos datos espectroscodpicos de

RAN"H para los compuestos alslados de Yalvw Xanguidula.

F1o. vii
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TABLA 4
RMN'H O MHz S=ppm J=Hz

PROTONES COMPUESTOS
" v * v vi** vip **
Hy 4.55m
H, 6.7 dad b.6 dd &.7 d &.6 dd 6.6dd
{7.3) {7,3) 2) (7,3 (7,3
Hyf3 1.65m 1.8m 3.91d
(2)
H., 4.11¢td S5.35td S5.37td S.12dd S.15¢
{4.2) {4, 2) (4, 2) (3)
H 3.20d 3.25d
o
* (12) (12)
H“fi 3.28d 3.200 3.30d 3.980
(12) {12) 12y (12)
Hyw 7.15m 3.76d 4.43s 3.90a 3.85d
(2) (2) (2)
Heg a.76t 5.66d 5.72% S.75d 5.70d
(3) 2) ) 2)
Mey o 1.07d U. 90 0. 92d 0.88d 1.15s
(7) 17) {7) (7)
H‘. 5. 300 4.89d 4.685d 4.80¢ 4,83d
(8) {8) {8) {8) {8)
Hyg' 3.88dd 3.84ad 3.95dd 3.95d 4.0d
8,2) (8,2) (8,2) (a) (8)
He,q 0.91s 1.0s 1.0s 0.99s 1.03s
-0OAc 2,148 2.16s 2.15s 2,148
-0 5.2 3.9 4.9

*cpcl ., TMS rel. Interna
--cnc‘-onuso-d".ﬂlsn.r. Interna
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CONCLUBIONES

Del estudio fitoguimico de Falvie XLanguidule se llegdb a
las siguientes conclusiones,
1. Se ai1sl6 una sustancla muy comin en JSalvias conocida camo
fB-sitosterol. .
2. Se aislaron los acidos ursdlico y oleandlico obteniendo sus
respectivos ésteres meti licos.
3. Se aisld un compuesto con esqueleto de clerodano aislado
anteriormente de Yalvw peliooedona.
4. Se arslaron cuatro nuevos wmetabolitos con esqueleto
hadrocarbonado novedoso los cuales presentan un anillo de seis
miembros uniendose en las posiciones 1-13 de un esqueleto de
ent-cleroacano. Presentando ademas en lo que seria la cadena
lateral una espiro-epoxi-lactona.
S. De un estudio hecho con anterioridad se aisld un compuesto
con un anillio de siete miembros formado por los carbonos 1-16
comparando este con los cuatro metabolitos obtenidos se piensa

que existe upa secuencia biosintetica entre estos.
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