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I N T R O DUGCCTI OTR

Las lactonas sesquiterpénicas son metabolitos de
las plantas, generalmente de las pertenecientes a 1la
familia de las compuestas., Estos metabolitos son for-
mados por biosintesis a partir de pirofosfato de iso-
pentenilo(l), ruta por la cual se generan naturalmen-
te, varios tipos de lactonas con diferente esqueleto

(2)

guayanélidas, cuyo esqueleto es el siguiente:

carbonado « Una de éstas variedades es la de las -

A éste tipo de lactonas pertenece la cynaropicri-
na(3), aislada por Suchy(4'5)de alcachofa (Cynara sco-

limus L. y Cynara cardunculus L.) en 1960, y & la que

fué asignada la estructura I, baséndose principalmente
en los productos de hidrogenacién obtenidos. Fosterior
mente, en 1971, Zamek y Holub 6)estudiaron de muevo la
Cynara y aislaron cynaropicrina, llegando a la conclue
sién, por datos de IR, RMN y espectroscopia de masas ,
que la estructura asignada por Suchy a ésta sustancia
no era la corresta asigndndole entonces la estructura
II,



En 1973, Ohno y colaboradores(7), trabajando la
Centaurea americana, colectada en Monterrey, aislaron

una sustancia que resultd idéntica a la cymnaropicrina
aislada de alcachofa por los investigadores europeos,
el estudio se efectud ahora por andlisis de rayos X ,

con lo que la estereoquimica de la cynaropicrina que-

dé establecida como III.

OR

Sin embargo, se sabe que E&ertaa plantas predu -
cen nuevos metabolitos o dejan de producir alguno, al
variar su medio ambiente o transladarlas de un sitio
a otro, y es por ¥sata razén que se decidié estudiar -
la alcachofa mexicana.

Exist{a la posibilidad de aislar cynaropicrina ,
que se sabe es constituyente de la alcachofa europea,
en cuyo caso se tratarfa de establecer su actividad -
biol6gica(8). Sin embargo no se aislé cynaropicrina,
sino otra sustancia, probablemente guayanélida, bas -
tante similar qufmicamente, pero de muy diff{cil manejo.



Debido a que se aisld muy poca cantidad de ésta sustan-
cia, ¥ 2 que muestra gran tendencia a descomponerse , ademés
de que los derivados que se obtuvieron de ella resultaron -
muy poco estables, se decidié aislar cymaropicrina a partir

de Centaurea americana, con el objeto de obtener experiemcisa

en su manejo y en su quimica, experiencia que después serf -
aplicada a la determinacién de la estructuras de la lactona -
aislada de alcachofa mexicana.

De la cynaropicrina se ha descrito unicamente um deriva
do ( IV ). En la presente tesis se describe la obtencién de
cuatro derivados més, aparte del aislamiento del primcipic a
marge de la alcachofa y de las pruebas prelimivares para su

caracterizacién.



P AR T E T E O R I C A

|La aloachofa pertenece al género Cynara, de la familia
de las compuestastDe la cromatograffa del extracto cloro—
férmico de ésta planta se aislé una sustancia no cristalina
de PH 346 y férmula 019 H22 06' que presenta bandas en I R
(espectro 1) a 1760 cm correspondiente a lactona o<, 8 in-
satnrada(g). El espectro de resonancia (2), muestra en 5.68
y 6.2 ppm dobletes caracteristicos para metileno exociclico
conjugado con earbanilslo) (J = 3 Hz). En 4.7 ppm se obser-
va una sefial (1H,dd, J=8 Hz) para un protén, probablemente
base de lactona, con acoplamiento trans.En el especiro 1, 2
parece también,enm 1705 cm-l, una banda correspondiente a un
éster o< , /B 1nsaturado(ll)
picos caracterieticoslz)para 1a.§§rgmentaci6n del éster hi-
droxi metacr{lico a m/e 85 (ﬁgc-c-cﬂz-oﬂ)pico base y otros
picos menos intensos a m/e 246 (M-102) pérdida del éster y
n/e 263 (M-85)pérdida del acilo del éster. En RUR se obser-
ve en 4.38 ppm una sefial compleja con desplaiamiento apro——
piado para los 2H del metileno alflico y base del -OH prima
rio. En el espectro 2 se puede ver un doblete a 5,42 ppm -

. E1 espectro de masas presenta -

(2H) sefial que puede asignarse a otro metileno exociclico y
en 1.3 ppm se observa un singulete, sefial que por su despla
zamiento es atribuible a un metilo sobre oxigeno(13).
Cuando &sta sustancia se saponifica (MeONa) se obtiene
un aducto (IV) em cuyo IR (espectro 3) se observa una banda
intensa en 3400 cm'l, correspondiente a oxhidrilo, El espec
tro de RNMN (4) muestra en 3.8 ppm una sefial mdltiple debida



a un protén bese de alcohol. En el mismo IR ya no aparece

la sefial para el &ster y en RMN se cbserva una nueva sefial
a2 3.8 ppm (1 H base de alcohol). Con la desapariciép de la
sefial del éster se puede asegurar ahora que la sefial en -
4,5 ppm (1 H, dd, J = 8 Hz )corresponde, efectivamente, a

un protén base de lactoma ( IR 1780C cm-l). Es importante -
sefialar que no hube relactonizacién, ya que como es bien -
sabido las lactonas em medie dcido o bésico muestran ten -
dencie & romperse, cerrdndose posteriormente, pero no en -
le misma posicién, ni con la misma estereoquimica, Bin em-
bargo no es éste el caso, ya que la sefial para la base de

la lactona se comserva con el mismo desplazamiento y con -
la misma constante de acoplamiento,

Al saponificar también es observable le desaparicién
de las seflales esignadas a los metilenos del éster y de la
lactona, conservdndose la sefial em 5.2 ppm ( dd, 2 H) asig
nada a un metileno exocfclico. En 1.25 ppm aparece un 8in-
gulete, sefial asignada a metilo sobre oxigeno y entre 3.4
7 3.8 ppm una sefial mdltiple del CHZOCH3.

De todos los tipos de ssqueletos para lactonas sesqui
terpénicas conoeidos, 86lo el del guayano concuerda con -
los datos obtenidos para ésta sustancia, razén por la cual
le ha sido asignado.

Hemos visto por espectroscopfa gque nuestra sustancia
posee una lactona o<,/ insaturada y un &ster hidroximeta-
crilico, ahora bien, existen dos posibilidades, una, que -
el éster se encuentre en c6 Y la lactona cerrada a 8 y otra,
que la lactona esté cerrada a 6 y el éster se encuentre en
08' (como en la cymaropicrina). La resonancia nos muestra

que la segunda posibilidad es la correcta, ya que se obser-



va que la seflal correspondiente a la base de la lactona es
un doblete de doblete, s8i la lactona estuviera cerrada a -
ocho, no serfa ésa su multiplicidad, pues interaccionaria
con los dos protomes de cg y con 37, en cambio cerrada a -
seis s8i da un doblete de doblete, pues interacciona con H
Yy con_H7

La constante de acoplamiento (J = 8 Hz), nos habla de
una interaccidn trans para la base de la lactona(13)con H

7
¥y HS' e8 bien sabido que todas las lactonas presentan la -

5
sélamente.

estereoquimica con H7'o<,‘entonces, si el acoplamiento es

trans, se puede establecer que H, es B y H_e< . Se compa-

ré la resonancia de ésta sustancia com la dz cynaropicrina,
otro guayanélido aislado de alcachofa europea, y se vié -
que presentan la misma constante de acoplamiento para 36.
La cynaropicrina fué analizada también por rayos 1(7), en-
contrdndose que la estereoquimica as{ asignade concuerda -
con la ya observada por REN, Esto viene a reforzar lo ya -
propuesto para nusstra lactona.

Se vié en la resonancia que ésta sustancia presenta a2
demfs de los metilenos del éster y la lactona, otro metile
no exocfclico y un metilo sobre oxfgeno, que aln nos falta
situar,

La sefial para metilo (S, 1.5 ppm)nos hace pemsar por
su dqspiazamiento(l3), 6 que se trata de un metilo angular,
6 de un metilo sobre oxfigeno, Como Hs (vase de lactona) —
presenta una multiplicidad dd, se descarta la posibilidad
de que el metilo se encuentre en cs, entonces el metilo de
be estar unide a un carbém que soporte un ox{geno.

Ahora bien, i a nuestra sustancia le hemos asignado



el esqueleto del guayano, las alternativas que se nes pre-—
gentan son: que el metileno e encuenire en 04, entonces -
el metilo sobre oxigeno debe estar en 910; é que el metilo
esté en 04 y el metileno sobre clO' Con los datos hastg 8~
hora expuestos no se puede descartar ninguna de éstas al--
ternativas y aén nos falta por aclarar e? que forma se en-
cuentra el oxfgeno unido sl mismo &£tomo de carbono que el
metilo en cuestién. Aunque por REN no se puede saber si es
t4 en forma de oxhidrilo o cémo un epdxido, pues la seiial
base de epéxido aparece entre 2.5 y 3.2 ppm, ¥y en su RMN -
no puede observarse debido al amontonamiento de sefiales en
ésta regibn. Sin embargo la espectrometria de masas presen
ta el i6n molecular a m/e 346. La funcién epdéxido checa -
perfectamente para éste dato y se puede locelizar, segin la

primera peosibilidad propuesta para el metilo, entre C1 ¥y c10

6 entre 09 vy clO ¥ segin la segunda debe quedar entre C
C.,.

4

3 ¥y

Conforme todo lo anterior se proponen para ésta guayas
nélida lag estructuras I, II § III.

Aunque las ires alternativas existen, no debe olvidar
se que ésta lactona se aislé de alcachofa, planta de 1la ==
que fué aislada cynaropicrina (VI), lactona que también po
see el esqueleto del guayeano. Si bien la cynaropicrina fué
aislada de alcachofa europea y la alcachofa mexicana no la
tiene, poseyendo en cambio otra guayanélida, es de esperar
8e que exista cisrta relaciénm estructural entre ambas, si
ésto es cierto, entonces, la estructura més probable para
ésta lactona es la estructura III,

Ademde es posible propomer a la lactona III como un



"ORL

Bl = 000(032)03205
Rz = K

R3 = COC(CHB)Cﬁzoﬂ



probable intermediario en la sintesis de cynaropicrina se-
gin lo siguiente: ‘

» HO

Re= -COC(GHZ)CHZOH

Al hidrogenar catalfiticamentse la lactona aislada de =
alcachofa mexicana (P. atm., AcOet, Ptoz), ya no muestra em
RMN (espectro 5) las sefiales para metileno y muestra en cam
bio en 0,99 ppm, un doblete (J=3 Hz) para metilo alflico. A
parecen también entre 1 y 2 ppm una serie de sefinles entre
las que deben estar las del metilo sobre c3. el de la lacto
na y el del 4ster. Se ve también, en 4.2 ppm, la sefial para
HG' En base a §stos datos y a los discutidos anteriormente,
se puede gsignar al producto de hidrogenacién la estructura
v.

Llegada a éste punto la investigacién, no se pudo con=-
tinuar, debido 2 que se aisld muy poca cantidad de la sus—
tancie original, que como ya se dijo no es cristalina y --
muestra gran tendencia a descomponerse., Los derivados obte-~
nidos de ella tampoco son cristalinos y se descomponen tam-
bién con gran facilidad, ademds de que los rendimientos de
las reacciones fueron bastante bajos.

La cynaropicrina VI fud aislada del extracto clorofér-
mico de Centaurea americaha, planta que como la alcachofa -

pertenece & la tribu Cynareae, familia de las compuestas,
La cynaropicrina es una sustancia no cristalina con -



PM = 346 y f£6rmula C H 0 .
19 22 "6 _

El IR (espectro 6) presenta en 3390 cm lbanda para ox-
hidrilo, em 1755 cm-lbanda para lactona,o<,/8 insaturada.Bn
el espectro de RMN (7)aparecen en 6.67 y 6.1 ppm, dobletes
caracter{sticos para metileno exociclico de lactona =<, 3

no aatnrada(14). En el mismo IR se observe una banda a 1710
cm , asignada a un éster o<, 8 insaturado. La espectrome—
trf{a de masas de &sta sustancia presenta el pico principal-
a m/e 85 (35(4“»’0“) y otro menos intenso a m/e 261 (M-85 ),
fragmentacién t{pica para el é&ster hidroxi metacrf{lico. la
BMN muestra dobletes para metileno conjugado con carbonilo
en 6,04 y 6.3 ppm, (J = 1.5 Hz). Se observa también una se-
fial compleja centrada e 4.4 ppm, regién dénde aparecen las
bases de lactona y de alcohol. ‘

La cynaropicrina se acetila (acetato de isopropenilo -
dc. p-toluensulfénico) y se obtiene un diacetato no crista-
1ino, cuyo IR (8) muestra banda em 1770 cm-l, lactona ,
insaturada, 1745 ca Léster.

En RMN (9) se observan las siguientes sefiales: em 4.2
ppm( dd, J = 9 Hz) sefial asignada a 86’ en 5.94 y 6.4 ppm -
singuletes anchos para el metileno sobre 04..53 observa ade
méis en 2.1 ppm, un singulete asignado a los metilos de los
acetatos(ls)(SH), éste singulete, cuando el espectro es co-
rrido en benceno deuterado, se separa dando dos singuletes
en 1.7y 1.8 ppm. La estructura propuesta para el diacetato
es VII.

Cuando la cynaropicrina se saponifica (MeONa - MeOH)se
obtiene el aducto VIII. En su IR (espectro 10) ya no se ob-
serva la banda correspondiente al éster, observéndose sélo
la de la lactona en 1780 cm'l.



- 1] =

El espectro de RMN (1l1) se simplifica, mostrando em 4.5
ppm un dd con J = 8 Hz, sefial asigneda a Hge Ex el espectro
11 se observan también entre 3.5 y 4.1 ppm las sefiales para
el metilenc alflico del éter, para H3 ¥y para He. A 3.4 ppm -
se observa un singulete, sefial atribufda por su desplazamien
t0 & 1los protones del metoxilo. El pico principal en espece-
trometr{a de masas se observa a m/e 45 (032=6—CH3), 8se ve o=
4ro pico menos intenso a m/e 249 (M-45), fragmentaciones ca-
racteristicas para el éter met{lico. El ién molecular se pre
senta a m/e 294.

El producto VIII fué oxidado selectivamnete con Mn0, ob
teniéndose un s8blo producto cristalino con pf = 125-6°C. En
RMN (espectra 12), se observan ias sefiales para el metileno -
sobre C4 ew 5.8 y 6.25 ppm (singuletes anchos) y para el meti
leno sobre 10 3: 4.8 y 5.06 ppm (singuletes anchos).

En 3470 em aparece en IR (espectre 13) banda para oxhi-
drilo, en 1770 co  banda para lactona y en 1730 cmflpara car-
bonilo ceténico. )

La RMN (12) muestra emtre 3.0 y 4.5 ppm una sefial comple
ja, resultante de las sefiales originadas por Hgy Hg ¥ el meti
lena de 013.

La estructura IX ha sido asignada a ésta lactona, que al
ser tratada con reactivo de Jones, produce una dicetona X, al
oxidarse el alcchol sebre 08.

El espectro de IR (14) no muestra sefial para oxhidrilo,
y muestra ademés de la banda para lactona em 1800 e luna ban
da intensa agsignada a carbonilo cetémico, en 1730 cm-l.

La RMN de X (espectro 15) presenta un singulete a 3,38 -
PpPm, que se ha propuesto como sefial para el metilo del &ter -



en 013. Entre 3 y 5 ppm, aparecen las sefiales para los -
protones de 06, 012 y °15’ formandeo una serie de sefiales
superpuestas. En 5,04 y 5.14 ppm se pueden ver dos singu-
letes anchos, origimados por el metileno en-01° y/en 5.82
Yy 6.28 ppm aparecen las sefiales para el metileno sobre c4
(singuletes anchos).

La cynaropicrina fué tratada con nnoz, oxidéndose sé
lamente el alcohol secundario sobre 03, para dar el pro--
ducto XI, en cuya resonancia (espectro 16) se puedem ob -
servar en 4.92 y 5.12 ppm, singuletes anchos para el meti
leno sobre clO'

Las sefiales para los protones vinflicos de 013, 615
vy °19' aparecen como una sefial compleja entre 5.76 y 6.5
ppm. En 4.4 ppm se observa la sefizsl para el CH,-0H del -
éater y entre 4.5 y 5.0 ppm, las correspondientes a H6 ¥
HB' A 2.6 ppm aparece la sefial para los protones alflicos
de C,(2H).

El efecto citotéxico de la cynaropicrina em la divi
8ién celular, se determiné en dos lfneas celulares: la -
1li{nea I-929 procedente de tejido conjuntivo murino y la
linea HEP - 2 procedente de carcinoma laringeo humano.Am
bas fueron mantenidas en medio basal de Eagle suplementa
do con 10 # de suero de ternera y 100 unidades de pemici
lina. Fueron cultivadas en tubos de Leighton con un iné-
culo inicial de 30 000 células por ml., a 3T °C £ 1 oc,
en una atmésfera de 95 % de aire y 5 % de €O, durante 72
horas, al cabo de las cuales fueron contadas con un conta
dor de partfculas Modelo B(Hialeah, Flo.).
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La dosis efectiva de cynaropicrina es la linea 1-$29
( EDso) resulté entre 5 y 10 /ml.




8.0

6.0

40 MICRONS 50

2.5

0.0

W10

8. R

! SRENA K
111 : _t
] k Al
y i , musil m
5 bdds - +- 49 N gl 4
a1+ “ -t
1T
1 T d! b4
T 1

T
Y IS

'8

2500

iy | |
] . BESIA
= ul i
A RCRTRRAARIRE i
T N B
Hi 1
. 1 B -
# i _"
: I i
4 m._
4 2 i
4 LT .—;l
Li
] -
s 08 i
-
i) [ I
inn :
i i
. T
.- ‘“v * e
3 = S 2 =

; € !
ANV EUOSAV

900

e
e

1000

oo

g8 1
SSEE T
o HEH R L
-+ 1 b4 1 4= 4 4 s YR
m bal SpnaSnBliegnns LT ..L.
I EEET sudd bot
Lo Snadeakubi b | )
TTHEHHH ) m
HELETHHH 1=

=

1BEN SRR
% B

Q%

JONVEIOSEY

1300

ESPECTRO 1



S;Q 9.

70
~.

60
T

AT

30
1

3.0

]

bt

a

1]

(3]

70

5o

woe

o3¢

e

o

ESFECTRO 2



00

-
L
p
!
°v‘.
-
et
" P
A
! - DY R -
Tk - FEER PN b e
T s s e et 8
4 ' :
m j I B e SALEON SR ke At -
- 1 v | i 1 | 1
T Ll T | REE] i il
B e e - L Ranl pree ad rp b
- RN TT , T m
S I g 0 T 1]
HH i BR8N T
19 T + M L 1t " T
A:J i bt LA r
| -t -
1 i
w_| L Lt
P i
HH+ i i
5 4 ! v B o m
i i O I E [ - e S
L '
N
EREET I [
T
L= )
S i i -
IH - H
ﬂ, e Ll
-
- i
T
UK, N S

10.0

9.0

8.0

75

TR .

o< —]

s tlﬂrl;.r-tﬁ.:rt. ﬁ

IDNYRYOSAY

1300

ESPECTRO 3



b
!
»nPp
0 n

8.0

7.0
=

PEM(T) &0
! i

5.0
-
20

4.0
1

(X3

10

BSPECTRO



6.0

40 MICRONS 59

25

0.0

10

) 8
—

700

1 ﬁ\
HHH
{1
HE
ot _
(L RRREOMAEA B
A
TP
S RERAT WA
RN b I99
_,u ]
80 BREE
»w.v lf‘

900

1000

100

1200

1300

IONVEIOSEY

ESPECTED 6



ESPECTRO 7

eH



600 500 400

; o
8 «Q g e & 8
e W -rrTT TITT ¥
e ] (] H
= 3 . G E
o S 8
. 4 Q! 18
o Al
1 N S -
. A HHH
. ]
g 1 =3
- A I 8
T - . N
T HiH dus L
Bl 1 it HHH
“# ". mi 7 T HEH L
] T T - it T H
$ I
] T - -1 apsusshisalinty,
y - i | HHHH uan HA
H- . Hi44 ass HIRSSRE
Ml e - i88s {111 _m\ 1
s i ]
10 1 1]
T ! JFE 28 ey
o, 11 1 ]
< T ! 113 1
R + y
~ |
1
-
1011
u 1
T ] Q
, i P-4
L% 1 Ld
R g .® 4
L1
- Hq |
] i
4 4l
o 2 i
e R \ o !
& ' . HY
i '
, : M1k
f : I
{107 , T
¥ L l*
Tt , o
[--]
< 1T ]
v n

1oo 1000 00 800 700

1300 1200

ESPECTRO 8



90

8.0

70

6.0

50

4.0

PoM (7)

H-+t-e

ESPECTRO 9



~ 4.0 MICRONS 5q

2.5

600 500

700

§ o3 S 8 ° 2
. ~JTTH THTT _,T :,_:: I
LE | i ! i
. : +H . 4
el i ] | H X «_
LS i | 1H
i 7= il | 14 ‘ i}
V LN - {
| 2 3 ] ] i '
“ (R {62 ..
* A it ,
3 ! U
] m m..‘-y.n,._. T H L_ r \Tumr
y - HIiT] 1
|.-. - l‘r F ﬁ[r
] er ¥ i B ‘.._Iwk .
8 = [HTHIT g H
4 1 - ~ 44+ IRE
o~ i B8 i HH |
SRR RISHHHRMIGHAR AR -
HH i :
lvl r\V.”. F == .hwu law
1T 1 wRS &
m o .Wl L ! - w H
B0 T i
b .
w .LLT B -4 1t Mwﬂ h i
o L h\ : sth
& FE2E HTHRNHISTE !
S > ! | - ,.w;. 1H
3 HHT Q. i
N .«ﬁw = A. _,v :~
{ e i
Ll ined e 4T 498 1
0.4 | ww w : L‘ Hir
@ [T 1 SinHT
= | .‘:. T | i ‘ 1
S B8R 2 8% ol “M"mm i
.7 5 ad
o = 4 -

1000 900 800

100

1200

1300

ESPECTRO 10



—§

h e

1 1 : "
35 PPM(3) 4D

ESPECTRO 11

o4



20 3.0 4.0 50 PPM(T) 60 70 8.0 9.0 1
o T ) T T T D T T T i T 1 | i
g . , } . : |
-
” 400 o0 200 e
0
o
L
L
T 1 L + i r 1 . Jl P { | = {
L n 1 1 1 1
85 75 5 L 1) v ' T 5 9 °

ESPECTRO 12




ESPECTRO 13

: 3 :
g o
o] T g g
Goe? )
g
3 g o
m ! |
. 8
g g 2
a H
“ |
TR
| m o |
/ e w
1
T w
o o ‘ m T 8
o i : =
icia g
o 1"
- = HAH
- YIONVLINSNYEL 6 - ™A N p: ¢

IDONVYIIOSEY



1500

2000

2560

3000

3200

~

s07,

5.0

e
o

—~
s

i

8.0

9.0

\

+
Y

IS
© L5y

ADNVEGOLEY

3
o
s

600

ESPECTA0 24



Y

LYoV S—

o

== 1
5 WM A5

ESPECTRO 15




o 4.0 S0 PrM 6.0 7.0 8.0 : 9.0 o
20 20 T 1 HEL T §

=1
ﬁ
4

&
8
8
g

ESPECTRO 16



P A R T E E X P 8 R I B E N T A L

Aislzmiento de la guayendlida de alcachofa.

6 Kg. de planta (alcachofa)se extraen con MeOH, el ex-
tracto asi obtenido se concentra a un tercio de su volumen.
Se agrega celita y carbdn activado. Se filtra y extrae con
cloroformo, se concentra y se obtienen 14.6 g de extrascto,-
que se procede a separar por cromatograffa en columna de si
lice, eluyendo con acetona - cloroformo en diferentes pro -
porciones.,

Se obtienen 1.735 g de une sustancia no cristalina, de
P = 346, que se purifica por cromatografia en placa. 3400
cm-l(OH), 1760 cm-l(lactona e, insaturada), 1705 cm'l(és-
ter o<,8 inseturado)1630, 1640, 1655 cm'l(dobles ligaduras )
1445, 2870 cm_l(metilo).

Sapcnificacidn.

400 mg de la lactona aislada de alcachofa se disuelven
en 15 ml de MeOH y 400 mg de Ne® también se disuelven en me
tanol, se reunen las dos soluciones y se ponen & reflujo du
rante 4 hs.,al cabo de las cuales se agrega Sloroformo y se
pasa lz solucidn a través de una columna de sflice. Se con-
centra y se obtiene un producto no cristalino, 3400 cm-l(y?

tone 0(79 insatursada) 1640 cm-l(dobles enlaces).
Hidrogenacidn.

200 mg de la gusyanélida son disueltos en 20 ml de ace
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tato de etilo, se agregan 30 mg de P10, como catalizador y
se hidrogenan a P normal. La reaccidn se efectia en 3 hs ¥
g8e obtienen dos productos (105 mg)que son separados por -
cromatograf{a en placa, eluyendo con acetona -~ cloroformo
2 : 3., 8610 se aisla el producto menos polar (40 mg), que
es una sustancia no cristalina. 3490 cm-l(OH), 1780 em™t -

(lactona) 1750 cm™(éster).
Alslamiento de cynaropicrina.

11 kg de planta seca (Centaurea americana)es extraifda

con MeOH, el extracto se¢ comcentra a la tercera parte de -

su volumen, se le agrega entonces celita y carbén activado,
se filtra y el filtrado es extraf{do con cloroformo. Se con

centra y se obtiemen 103 g de extracto, que es separado -

vor cromatograffa en colummna de sflice (3 Kg), eluyendo -

con acetona - cloroformoe (3 : 7), con lo que se obtienen -

25 g de cynaropicrina pura. Cyq Hy, Og o PN = 346, IR: 3380
cm~ (OH), 1755 em” (lactona o<,4 ineaturada) 1710 cm (és-
tere<05 insaturado) 1640, 1645 cm (dobles ligaduras).

Acetilacién de cymaropicrina,

100 mg de cynaropicrina se disuelven en 5 ml de acetato
de isopropenilo, se agregan 10 mg de 4c. p-toluensulfénico.
Se deja reaccionar durante 3 hs. Se agregan 10 mg de K,C04
s86lido y 10 ml de etamol. Se adiciona tres veces el volumen
de cloroformo y se pasa & través de una columna de sflice.Se
obtiene un producto no crxstalino. El rendimiento de la reac

..6n es de 95 %. IR: 1770 cm (lactona o,/ insaturada) 1740

(éster)lSSO, 1660 cm (dobles enlaces),



Saponificacién de cyneropicrina,

3 g de cynaropicrina se disuelven en 20 ml. de MeOH ¥
se agregan 400 mg de Na°® disueltos en 15 ml., de MeQH., La -
reaccién se efectda a reflujo durante 15 minutos, al cabo
de los cuales se agrega cloroformo y se pasa la solucién a
través de una columna de sflice. El producto se cromatogra
f{a en une columna de sflice para su purificacién y se -~
cristaliza de &ter isopropflico. Rendimiento 35 %.

Esta sustancia analiza para una férmula Ci6 522 05 s
(Cale. C: 65.29 %, H: 7.54 %, O: 27.21 %; enc. C: 64,99 % ,
H: 7.43 %, 0: 27.85 %). Pf = 155-6 °C. IR: 3410 cm ~(OH), -
1775 cm'l(lactona), 1650, 1660 cm_l(dobles filgaduras).

Oxidacién del producto de saponificacién de cynaropicrins,

500 mg del producto saponificado se disuelven en clorg
formo y se agregan 5 mg de Mnoz. La reaccibén se efectia en
5 hs,, al cabo de las cuales se filtra y se concentra. Se -~
cristaliza de &ter isopropflico - acetona y se obtienen 365
mg de producto con pf = 122-6 °C, que se purifica pasdndole
a través de una columna de sflice y recristalizando hasta -
pf = 125-6 °C, IR: 3470 cm.l(OH), 1760 cm-l(lactona), 1730
cm_l(cetona), 1640, 1650 cm-l(dobles ligaduras).,

Oxidacidn con reactivo de Jones.

250 mg del producto anterior se disuelven en acetona y
se agrega reactivo de Jones gota a gota hasta que la reac -
cién es completa, se agrega entonces agua y metanol Y se ex
trae con cloroformo. Se obtienen 140 mg de producto crista-

lino con pf = 86-91 °C, que se purifica hasta pf 87-91 °C,
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Rendimiento 56 %. IR: 1800 cr ~Y(lactona), 1740 cm ~ (ceto-
na), 1655 cm-l(dobles enlaces) .

Oxidacién de cynarcpicrina,.

500 mg de cynaropicrina se disuelven en 15 ml de cloro
formo y se agregan 5 g da.mnoz. Se deja reaccionar por 5 hs
a temp. amb.. Se filtra y se purifica el producto por croma
tograff{a en placa. El rendimiento de la reaccién es 17.6 %.
El producto es une sustancia no cristalina de rdpida descon
posicién.

Los puntos de fusidén se determinaron en un aparato Pisher
Jones y no estén corregidos. Los espectros de infrarrojo
fueron determinados enm un espectrofotémetro Perkin-Elmer
337. Los espectros de masas se determinaron en un aparato
Hitachi Perkin - Elmer RKU 6D. Los espectros de resonan—-
cia magnética nuclear fueron hechos en aparato Varian A -
60. Los microandlisis fueron efectuados por el Dr. Franz
Pascher en Bonn, Alemania, La clagificacién botdnica fué
realizada en el Instituto de Biologfa de la UNAM,
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