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INTRODUCCION

"El mundo de La naturaleza ee en

org&nicos, por lo que me puedn conceblr una amplia gama de
estructurae quimicas diferantes, lo cual hace fascinante el
estudio de estas y conatituye una frea fructifera para la
investigacién cientifica.

Los componentes gque se astudian son generalmante
encontrados en plantas verdes, los cuales requieren para que
ta w=intesis & blosintesis de astos compuastos orginicoa,
agua, diéxido de carbono, nitrégenc ( elemental y en forma de

sales inorginicas }, compuestos de féeforo y un gran nGmearo

de sales 1 &nicas en fiza cantidadea.
El proceso primario de la naturaleza es la fotosintesis,
. en.ella las plantas verdes utllizan la energia solar para la
.produccién de compuestos orgénicos a partir de ditxido de
carbono. Log p:od\'.\ctm; principales de la fotosintesis son los
carbohldratos, que mediante una serie de reacciones debidas
" al metabolismo de las plantac llega a la formacién ds
compuestos orgfnicos de bajo peso molecular y estructuras
sencillas. .
Eatas sustancias estén universalmente distribuidas, y forman

entre 8i lo gque Be conoce com(inmente como matabollitos



primarios. Cada una da estas sustanclias tiene una funcitn
OIPQCI!LGI. dentro del metabolismo de las plantas, siendo tal
su importancia qus, si alguna de ellas faltara la planta
sufricia un desequilibrio, incluso podria llegar ‘a morir.

Algunas de astas t iam sonj #cld boxflicos de bajo

-p--o molecular, axficares y aminofcidos, entxe otzos.

De ellos y por medio de la biosintesis de la planta se

cbtiensn coep lajos en cantidades que =on
caracteristicos en todos los vegetales y se les denoaina
metabollitos secundarios, (estos son objato de estudio de lom
productos naaturales). Ratos pueden no tener funclones
especificas en las plantas, (wmaterial de desecho), més
algunos da -116- llegan a intervonir directamonte en el
matabolismo de la planta, es decir tienen una funcifn
asplficad (servir de pl‘o!.-cc:lbn para la misma).

En el en q 13 e = un muy g 3 de

la blosintesis de los metabolitos sscundarios en el cual me
ilustza cSmo una planta llega a los diferentes metabolitos
primarios y posteriormente a los que mis nos interesan, que

s0n los matabolitos secundarios.



BIOSINTESIS DE LOS METABOLITOS SECUNDARIOS
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Como pueds obsgrvarse en ol ESQUINA-1 3@ tisne una alta
posibilidad de aencontrar derivados de alguno de estos
compuestos, en las plantas a estudiar, resultando asf{ que

existe una cantidad basta de litos jos. De tal

forma, al quimico orgAnico dedicado al estudio de los

productos les 1le de realirar una tarea muy

anmplia @ interesante; si &3 conjunta por un lado la

diversidad de gé y en ia de aspecies vegetales

y por otro lado 1a gran diversidad de posibles productos
naturales.
2n este trabajo se presentan los resultados obtenidos al

hacer al o ds los ext n=hexfnico y de acatato de

atilo de la rals y deé la parte adrea de Gymnogpérzz
qlu:.(nf:sun. Ds la parte subterréinea se obtuvieron varios
productos, los cuales fusron identificados coma tritecpencs;
Asi mismo del extracto n-hsxfinico de la parte aérea se logré
aislar un- diterpeno (fig.l) con esgueleto de labdano que
desepierta un gran interds, ya Que de <sts provizmsnts se
reporta un inSmaro’.

La estructura de los metabolitos alsladcs fue en gensral
dsterminadsa poxr wé ctpicos {IR, BM-IE,

1
o 1, 3, apr, DEPT, COSY, ERTCOR)) en el caso de los

trd se n por

) i6n con
otros previamsnte reportades. Para el diterpeno la
detersinacién de su estructura se validd con apoyo de una

serie de transformaciones quimicas.
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GENERALIDADES



GENERALIDADES

Los prod lan se an la laza on una
cantidad inconmensurable, de ahf surge la xazén de que haya
ngcasidad do clzzificarics dz difczentes manoras, siendo

cuatro formas las mis comunest

A) En base a su estructura quimica
B} A su actividad fisiolégica
€y} En gu taxomomia y

p) Su ruta de biogénesin

A) CLASIFICACION BN 50U QUINICA

Esta wso basa principalmente en la forma dal esqueleto

base gque prosenta una molécula determinada y puede ser:

1) cCadena alifitica ablerta o compuestos grasos (dcidoa
grasos, acz(cares y aminofcidosj.

i1) cCompuestos aliciclicos y/o cicloaliféticos (terpenoi-
des, esterocides y algunos alcalojdes).

i11) Compuestcs aromiticos o boncenoides (quincnas o

fanoles).



iv) Compuestos heterociclicos.{ alcalcoides, flavonoldes,

y bases de los &cidos nuclc!.cu-)l'.

Esta em una clasificacién un tanto general, ya que as

obvio que los productos naturales involucran diversas clases

de como ol (3}, 1 (3), wescualenc

(4) que blen podrian entrar en la clasificacién (i); y el

timol {8), en la clamificacién (ii).

3) 3

(4) (s)



8) CLASIFICACYOM BASADA EN 53U ACTIVIDAD PFISIOLOCICA

Uno dms los ejemplos més significativos de éesta clasitica-
cifén em la morfina (6), (descublerta en 1806), igualmente se
puedan citar a las penicilinas (7), (encontradas en 1939) y
las prostaglandinas (B) (en 1963), las cuales adquirieron con
una rapider asombrosa gran relevancia. Como puede. verse en un
principio el interés por les productos naturales se adquirlié
por las propiedades curativae de alguncs de ellos, los que se
fueron c¢lasificando de acuerdo a la actividad flsiolSgica que
estos presentan sobre el cusrpo humano (Hormonas,
Antibjéticos, Vitaminas, Inhibidoree del Sistema Nervioso
c‘ntzlnl (-c)', del Sistema Parasimptico entre otral)‘ .
8lendo Gata, una clasificacién obsoleta en la actualicdad, ya
gua a 1la fecha se han dascubierto una infinidad de
compuastos, pudiendo algunos actuar de muy diversas formas

dentro de los organismos. Existe & una di a

antre la sstructura guae tiene la sustancia y la actividad que
precenta, esto es, algunos compuestos gm tienen grupos
funcionales y esqueletos an&logos pueden llegar a tener

actividad fisioldgica muy diferente.
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.£) CLASIFICACION BASADA EM SU TAIONOMIA

Esta clasificacién se basa en los estudios comparativos de
la morfologfa o taxonomia de la planta, esta surge de la
creencia de que algunos metabolitos son exclusivos de alguna
especie de planta, y de que los metabolitos no esté&n amplia-
mente distribuidos en todo el reinc vegetal. Muchas plantas
th‘ncn como constituyentes principales a los alcaloides e
isoprencides los cuales han sido aislados de una espacle de
planta especifica. Tamblén podemos ver que una sola especie
contiene numerosos constituyentes los cuales puedsn estar

intimamente relacionados, como lo es el Opium de Papaver



. somniferum que contiane 20 alcaloides rarce, algunos de ellos
son la morfina (6), thebaina (9), codeina (10) y la narcotina
(11), todos son biosintetizados de la l-benciliscguinolina

como * precursor (IZ)f Bstos alcaloidas tienen estructura

eimilar y son constituy sticos de esta planta

por lo qua gon daslgnados como alealoldea del  oplo.

Simil los p gé y familia como lo
son los alcaloidas ergot, alcaloides iboga y alcaloides
minispormaceas,

El conocimiento scbre los constituyentes de las plantas se

ha ido de una gl en loa Gltimos a~oe, ya

que de la misma manera se han perfeccionado las técnicas de

aislamiento y mi zacién de los . S8in

embargo, el nGmero de conatituyontes de la infinidad de
plantes es tan LILmLt;adu, que éstas no estén completamente
analizadas, con eeto, se hace més dificil la clasificacién
quinlctaxenfalca, ya Guo al no conocer todos loa compuustos
de una planta especifica no se puede clasificar dentro de una
especia gque se caracterice por poseer compuestos especificos

con caracteristicas similaraes.

0,
MeO, o OHe
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0) CIASIP: = 1A

Los constituyentes de todas las plantas y animales son
blosintetizados en el organismo por reacciones snzimfticas.

La mayor cantidad de carbono ss utiliza para sintetizar
glucosa en Jlos crganiswos autétrofos por medio de la
fotosintesis. Con el descubrimiento de la interrelacién
catflisis-enszira se 1llegd & 1la concluslén de gue 1la
transformacién de los matabolitos primarics (como los
carbohidratos, aminoAcidos, &cidos grasos) y los biopolimeros
{lipidos, proteinas y #&cidos nucléicos) da como producto
fina)l a 1los metabolitos wsecundarios. Asi estableclendo

diferentes rutas de sintesis para los distintcs metabolitos



secundariocs, basadas en experlencias de laboratorioc y an

mecanismoe teSricos, me ha un 1 de

biosinteeis de metabolitos secundarios. (ESQUEMA 1)3.

Una de las rutas més importantes es la de Robinson en la
cual se propone la blosintesis de alcaloides por dagradacién
de los aminofcidos {ESQUEMA 2)‘.

Dal ESQUEMA 1 se puaede ver la ruta seguida hasta llegar a
loe aminoAcidos y apartir de estos se corrxelacionan a los

restantes alcaloides.

COCH Me~N
NH,
Datura
—— .
stramonium <|:H2°H
" ol
ORNITINA HYASCY AMINA
Nicotiana N
tabacum I
Me
NICOTINA
COOH
R
NH, .
N, Lupinus luteos ¥
LISINA ESPARTINA
(ESQURMA 2)



@‘ c“z‘i“cw“ colchicum
dysantinum

WH,
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HO 0 OH
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) somiiferve
HH,
N
TIROSINA . l MORFINA
oH
@:j Rauvolfia - . OH
’I‘ serpentina \
H ' He

. TRIPTOFANO ANRLINA
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COMPUEBTOS FLAVONOIDES

Los flavonoides son compuestos Cl15 formades de dos nficlsos
fentlicos {anillos A y B ) conectados por una unién de tres

carbonos. {Fig a). En el anillo A es stico el

de hidroxilacién, de manaera ankloga al floroglucinol o
:-lo:.cincl (rig b) y en @l anillo B (Fig <‘:),
sustituciones hidroxiladae en: 4; 3,45 & 3,4,5.3

'ot:a hidroxilacién conocida, puede ser usualmente una

superponicién sobre el ajemplo bésica descrito.

¢—Cc—C
(rig a. DE LOS FL )
HO,
0 HO, o
C4C, (B)
36
’ C,Ge(B)
OoH
uSTITUCION ica

1%



€,C-,(B)
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R
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R
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C(A)Cy oH
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{rig.c)



Por otro lado los tres suelen

en alguna de cuatro formas de conactividad diferentes (Pig

4.
on ©
c S
! I
c” . c ~C
CHALCONAS ¥ FLAVOMAS, CATEQUINAS,
DIHIDROCHALCOMAS ANTOCIANINAS, ETC.
0
— ~,
© W
~ At
AURCIAS ISOFLAVOMAS

{rig. 4)

1



La biogénesis de los flavonoides proviens en su parte
final de un derivado de malonato (C6) unido a un derivado
(C6~C3) de #&cido sikimico fenilpropanoida, originfAndose de
manera inicial las chalconas y depudés por diferentes acciones

enzinfticas ss van los di tipos de

flavonoides, como se muestra en el sigulente (ESQUEMA 3)5.

0, [}
* ]
CH,-COCoA CoA-0C
MALOMIL-CoOA PrCOMARIL- Coh
]
o l OH -
o [+
(ESQUEMA ‘3)



o —— e
OH [+] oH o]
FLAVOHONA CHALCONA
(4] 0.
* i O s " I
- Y
v
OH o OH []
FLAVOMA 1SOFLAVONA

FLAVOWOL AITOCTANIDINA

(RSQUEMA 3)



COMPURSTOS TERPENOIDES

Los compuestos terpencides entAn relacionados por un

origen y estructura comfin. Estos suelen estar formados por

unidades miltiplems da cinco carbenea, (C c -]

00 S0 S0 Cw
atc.) eata unidad en un iniclo se considerd como un esgueleto
.

de isopentllo, perc como resultado de mGltiples aestudios se

i como p final de la pirSlisis de
muchos de ellos. De un anflisis de enlaces se tomd por
definicién gue los terpenos mon productos de la unién de 2 &
mas unidades de lsopreno: Por esta razén, los cczpuostos

terpencides wson referidoa como 1 ides

(ll-ll)’.

I
N
|
(33) 1=eaEw0 (18) nimacewo (1S) ramwesoL
0 "
) oH
| OH
{16) canvoun (17) cEmamion (18) EwEsmOL



Asf en ja los suelun ser clasificados de
acuerdc al nGmerc de unidades de lsopreno que los constituyen

{Tabla 1 y Prig. -)’.

Tabla 1.~ CLASIPICACION DE LOS TERPEWOS

UMIDAND hx yoOoDDwwny No. &a C.
HEMITERPENOS 1 5
MONOTERPENOS 2 10 -
sasquxnnpxuo# a 15
DITERPENOS 4 20
SRSTERPENGS s 25
TRITERPRNOS 6 . 30
TRTRATERPRNOS 8 ' 40
POLITERPENOS n ' n*s
Y\'_-Y\.,—Y\_.‘Y\
Semewees’
WONDT ERPEND
. SESOUITERPEND !
‘ DITERPENO !
(Fig. @)



BIOGINTESIS DEL ISOPRENO

Una de las rutam mis lmportantes de los productos naturales
as la biosintesis del isopreno de la cual se biosintetizan
los diferentes terpencs a partir de la fass final del Acido
malénico (Esquema 1 ) hasts llegar a los ssterocides como

se muestra sn el (Esqusms 4)°.

He He Me He

| ! 1 |
MacOSCoR con CoH C
Erofor A o Ve, e H’c\\cu
L]
CH, 2 > 12 | 2 2 i 2 i
MaCOCH2C08COA COO1 COSCoA  COUH CH-OH CH,OPP CHORP
Ac-CoA NEVALONIL-LOA
CH,oPP
x
| -— |
S SA cHoep
NONOTERPENOS

DITERPENOS
2

SESQUITER.

PENOS CAROTENOIDES

2
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PARTE EXPERIMENTAL

La pureza de los productos y el desarrollo de las
reacciones se determiné por medio de cromatoplacas de gel do

silice LATTE 4 eluldas con diferentes gradientes de polaridad

{AcOBt /n-h }. La sep i6n de los productoa ge realizé
por cromatograffia en columna con gel de eflice tamafio de
particula de 0.2-0.5 mm, (35-70 mallas), utllizande un
gradiente del gistema de n-hexano/AcOEt como eluyente.

Los espectros de infrarrcjo ee determinaron en un“
espectrofotSmatro Perkin-Elmer modelo 283 y en un Nicolet
wodelo Ft—-5SK, utilizando la técnica de pelicula o disolucién

clorofSrmica Log P de masas se obtuvieron en

espectrémetro de masag SHIMADZU acxs-oézonon.

Los espectros de RHN-H’ e determinaron en un
espectrémetro FI-300, a 300 Mhr utilizando <:1.)::13 como
disclventa, los dezplazamientos quimicos estin dados en ppm
referidos al tetrametilsilanc (TM5) como referancia interna.

Para indicar los patrones de acoplamiento @e usan las
siguientes abreviaturas: s = sefial simple, d = pefial doble, t
= saefial triple, g = sefial cukdruple, sa = sefial eimple ancha,
dd = sefial dobls doble, ddd = meflal doble de doble da doble,
amc = sefial mltiple compleja, s/sp = sefal sobrepuesta con.

Las constantes de accplamiento () estsn dadas en Herte.

23



La planta Gymnosperma glutinosum se colectd el 31 de agosto
de 1990, en San Jusn de Guadalupe. Durango, Kéxico. Tiene una
pequefia flor amarilla y causa lrritacién cutdnea al contacto
cuando astd fresca, una nueatra de este espec':unon fue
depositado en el Herbario Nacicnal del Institutc de Blologfa

Las ralces secas, asi como la parte adrea (talles, hojas y
.
flores) fueron finamente molidas obteniéndose 400g de la rafz

Y 4 Xg de la parte aérea, en primer lugar se percolaron con 2

1t de n-hexano, cada uno poar do, i se

P P

realizd una segunda percolacién con acetato de etilo ({2 1lt)

para

los Jo polarea. Estos extractos,

i se a presién reducida, Del
extracto hexfnico de la parto aérea se obtuvieron 16 g de
concentrado, loa cuales se eluyeron scbre dos columnas de gel

de silice, (10190 n-hexanofAcOEt). obteniéndose 800 mg de un

que p me purificé por medio de placas
preparativas, (luzco/n-haxnrm 218 eluido 3 veces)
obtenidndose as{ 480 mg, de producto puro (1): pasta
amarillo-verdaej cm H” 0,1 C 74.07%, H 11.11%, O 14.81w;
[« )= - 0,020 (HeOH, C=1); RMN-H' (210 Mhz, €DC1 /THS) » O ppas
H-5 1.07 A4, H-7 5.40 sa, H-14 3.50 ta, 2H-15 3.79 ma, MHe-16
1.17 &, Me-17 1.70 d, Me-18 0.86 s, Ke-19 0.82 8; Me—20 0.75
" m—c“ {75 Mhz, cocxslms; Se utilizé para corroborar el
tipo dm carbono que tiene la . eatructura sugerida TABLA 2;

EINS 70 ev (RSQUEMA No 6).
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OXIDACION DE 1 CON AMCPB ( 2 ).- Una disolucidn de 65 mg
de 1, en 20 ml de CHCIS, a la cual se le adicionaron 35 mg de
AMCPB, sa asometld a agitacién magnética a temperatura
ambienta . El curso de la reaccidn (4 hrs) sa efiguié por cef,
(n—hexnnolnezco 8:2; sxozlc:eso‘, aluida 6 veces); terminada
la reaccién se le agregaron otros 20 ml de CHCI.J, en seguida
86 noutralizéd el reaiduo de &Acide (10 ml l‘um(:o3 5% x 5),
despuds se lavSé (10 ml de qu destilada 3 ) hamta obtenar una
solucién con un pH aproximado de -letls, ge separd la fase
orglnica de la acucea y se sccé (anso‘ anh); se fiitrd en un
embudo preparado con una cama de celita. PFinalmente al
v‘tutrado 80 le evapord el disolvente a temperatura ambiante,
obteniéndose €0 mg de un eflide amarlllc para un rendimiento

del 88.85%; C, K, O; C 71.08 H 10.08 © 18.93%;
IR A cm’ CHCL, (pelicula): 3500 (OH), 1710 (C=0), 900
(C-0-Cj; RMN-H' (210 Hhz, cnc:._‘.'/'msy, o pro: H-C-O 9.4 o,
H-O 3.5 ma, H-7 3.0 dd/ep, 2H-12 2.1 dd, H-14 3.78 m, Me-16
1.24 8, Me-17 1.36 8, He-18 0.86.8, Me-19 0.84 o ¥y H-20 0.76

8; EIMS 70 ev (ESQUEMA 7).

25



ACETONIDOS de l.- A una disolucién de 30 mg de i, en 5 ml

de u.:co. se le agregd una gota de sto‘ concentrado, d&ata,

se agitd gnét L en p 1a de 50 =g de cuso, a
temparaturs ambiente, sl dasarrollo de la reaccién .l. miguis
medlante ccf (n-hox-nc/lhzco 812, ®luida 3 veces), hasta al
término de la misma, aproximadamente en una  hora;
posteciorments me neutrallizs con una disolucién de ll'nﬂco! al
5% (10 ml x 3) a continuacién se hizo una extraccidn con 20
ml ds AcORt, secando la fase orglnica con llalo‘ anhidro,

esta Gltima se filtré sobre una cama de celita, y se dejd

a a asbient De la mezcla da reaccién

P dos dh é@ una placa prepazativa (al

revelado con coso‘) { ma/n—hmunu 218 eluidoc 3 veces)

P

obtaniéndoss asf 20 y 30 mg de los ientes p
de reaccién, a los cuales, les corresponds un rendimiento del

368 y 540 respectivamente, aceites de color amarillo.

-1
(:a "M O’ C 75.848 H 12.34% © 14.81%; IR A cm

{Pelicula) 3500 (OH), 850 (acetdnido).

cucl:

a1 moi-E' (210 Kne, €OC1,/THS), & ppm: B-14 3.98 my H-18
3.87 my H-16 1.25 8; =17 =-1.70-d; H=18 0.87 =) H-19 0.84 w)
#-20 0.75 o; mv c'’ (75 whe, €DCL,/THS) TABLA 3; EINS 70 ev
{ESQUEMA 8).

3b: moe-B' (210 Mha, CDCL/THS), o ppm: H-14 3.98 ms; 2H-15
3.80 mc y 3.70 mc; H-16 1.25 »; N-17 -1.70- 4, N-18 0.87 ®;

, H-19 0.84 e; H-20 0.78 ». RNN Cﬂ {75 Mhz, cncl,/'nts) ‘TABLA 4.

26



ACETILACION DE 1 <CON ANHIDRIDO ACETICO ({4).-A una
disolucién de 90 g de 1 an 3 ml de Py anh. se le adicionaron

3 ml de Aczo. la mezcla so smometiG a reflujo con agitacién

gnética k 28 s0 {10 hr) de la reaccién se
siguio madiante ccf (n-h-nno/lhzco 8:2 aluida tres veces).
Postaeriormante ss agregaron raspectivamente 20 ml de AcORt y
10 mi, de una disolucién de NIHW’ al 5%, a continuacién la
fase orgénica ee traté con disolucién de Cus()‘ al 10%;
':oncluldn‘ esta etapa la fass orghnica se mecé con Nazso‘
anh., la mezcla resanente se £iltré en un embudo con cama de
celita, dejéndose evaporar el disolvente a temperatura

"lnblonto, para posteriormente purificarlc por medio de una

placa prep iva, obteniendo con  Asto un producto
triacetilado: aceite de color mrll:ln-nuanja. B5 % de
rondmlcnto.cu H‘z 06; € 69.3% H 9.3y © 21.5\1 I!M!{-H1
{210 Mhz, wcl’ITKS), d ppm: H-14 '5.47 4d,H-7 5.38 sa H-1§
4.44 44, H'-15 4.14 m, Me-16 1.53 s, He-17 1.62 s, Me-i8 0.86
w, ¥a-15 0.84 s, He-20 0.75 8, 3 MaCO 2.08 s, 2.04 8 y 2.01 &

R C“ {75 Khx, ch).;['nu) TABLA 5.
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DISCUSION

Pes la oromatogragfia en gel de silice dasl extracto
n-hexfnico de la parte aérea de Gymnosperus glutinosum,
eluldo vcon n-hexano/AcOEt {10-90), se cbtuvo un producte que
fue purificado - por nedio de placas preparativas,
(lhzoo/n-hnxuno 3/7'01uldo 3 veces) el cual presenta las
sigulentes caracterfsticas: pasta amarilla,’ cuyo anklieis
nlﬁ.ntnl lllczo % °:' C 74.07%, H 1l1l.11%, O 14.B1% aes
congrusnte para un pesc molecular de 324 g/mol, determinado
por espectrometria de masas, ya que en su correspondiente

'-lp-ctxo se observa un pico m/rn 324 correspondiente al ién

wmolecular, pr dend una fragmentacién

stica al resp {BSQUEMA Gi. En esu espectro de

Roi-H' destaca 1a prassncia de una sefial simple ancha en 5.46

pPpm que integra para un protén, la cual es caracteristica
para un protén vinflico que corresponds & la posicién 7, a
continuacién podemos apreciar en el espsctro dos sefizles, una

Atrlpl.o ancha en 3.79 ppm que 1 para dos Y la

otra m(ltiple ancha en 3.54 ppm que 1 ‘a para un &

das cuslss se asignan 2 las basas cxigsaadas gqua sstdn an las

posiciones 15 y 14 1 aproxl en 2.21 y

1.85 ppm se observan sefialas h que 4 ian con agua

deuterada, por lo tanto se les asigns a los protones de los
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oxhidrilos; posteriormente en 1.33 ppm se cbserva una sefial
doble que integra para tras protones caradterfetica de un
matilo vinf{lico, la cual corresponds al metilo en 17, por
Qltimo se presentan cuatro soflales almples en 1.;7, 0.86,
0.79, 0.68 . = las cusles los ltimos trem
desplazamiontos son caracteristicas para oaetilos de un
compuesto diterpénico con estructura de ‘llbdnno,
pertenecisndo n las posicionen 16, is, 19, 20

respectivamente. Con base en las propiedades flsicas asi como

an las caracterf{sticas icas del © y por

ends por correlacién con el diterpenc con estructura de
labdano reportado por Bolhmann et al', inequivocanente ne
pusde decir qua la estructura ds la entidad quimica aislada

corresponds al diterpenc 13, 14, 15-Trihidroxilabdan-7-eno

et que ss g con los diversos experimentos de
du 7-C peesentadors en la TASLA Fo. 2.

De 1lo anterior cabe Tresosiltar dos puntoa de marcada

ia:1 1) ®1 di alslado por Ba].l'n-mnn‘l s extrajo
de la parte alrea del extracto hexénico de una esspecimen de

género Heamisonia, éste. presenta valores de rotaclén

589 578 548 434 e

especifica ml‘u T 61 ez 43+

{ CHCl,; c= 0.1 ).
2) E1 metabolito aislado en el presente trabajo, se extrajo
de la parte afrez del ‘extracto hexnico de Gymrosperma

_glutinusum presentandoc un valor de rotaglén especifica

9



1.8, 589

negativo (L3 -W(Hooﬂ, ¢ = 1) por lo que podemos

prop 1 que el P aislado por nosotros
as ol enantiémero {BNT) correspondiente dal aislado
previamente por Bolhmann’ {del cual se presentan las tablas
.de RHN’-H en el APENDICE X); siendo por ende un producto
natural nuevo ya que no se encuentra con rotacién especifica
negativa reportado en la literatura

s necesario mencionar que la estructura del producto
natural, se logré eatablecer no séle por eu espectroscopia y
por correlacién con el diterpeno de Bolhmann sino también se
valido &sta por el apoyo de una serle de transformaciones
quimicas que a continuacitén me discuten:

Por un lado 1 se Sxido con AMCPB en c!iCI:, obteniendose
una pasta amarilla, cuyo anflisis n.la;nantnl, asf! como wsu
estructura son congruentes al remultado obtenido por
easpectrometria de masas. (ESQUEMA 7)

En el espactro de -1’ resaltan los sigulentes aspectos: en

3.0 ppm hay un sefial dobla ds dobla b A que int

para un Pprotén la cual pertenece al hidrégeno en 7, que antes
de la transformaci6én era vinflico manifestada comc geial
simple ancha siendo au desplazamiento quimico de S.4 ppm y
ahora es base de un epdxido, es de notar la presencia de una
sefial simple en 1.36 ppn que integra para tres protones y que

se lo asigna a los hidrégenos del metilo en 17, el cual an el
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producto natural era un matilo del tipo vinflico y que we
sanifestaba como una sefial doble cantrada "en 1.7 ppm.

Pinalmente de perticular i é4s e la p a en este

producto da oxidacién, de una wsafial en 9.4 ppm que integra
para un protén la cual corralacioneda con una banda da
absorcién en 1710 ca™! en su espectro de infrarrcjo os
indicativo que ¢l producto da tratamiento con AMCPE, a8
aparte de la formacidn del anillo de oxirano esperado més la
oxidacitén del alcohol primaric a un aldéhido (producto 2 ).
cuando 1 se traté con aisolucién de acetona en medio &cido
se formarcn dos acetonidos, 1os gque se separaron por medio de
una jplaca preparativa, asbas entidades quimicas prosentan
coloracién amarilla obscura; su anflisis oi-untul al igual
que su peso molecular son congruentes con el fragmento m/z

364 que corresponde al i6n molecular de la entidad quimica en

cuestién. En el P de In jo p cbsexrvar una
banda en 3500 m-' caracter{stica para un alcohol no amociado
¥y una banda en 850 !-'q\u correponde a la banda para el
acetbéonido desplazada hacia menor longitud de onda con
repecto al reportado en la 1literatura, debido al efecto
hipsocrémico del OH.

Para el ccopuesto 3a podemos observar en su espectro de
rie-g' que destaca la presencia de unuA safilal mGltiple en 3.96

PP que integra para un protén y de a 1la posicién
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14, en peguida cbgervamos otra seflal mGltiple en 3.87 ppm que
integra para dos protones y pertenacae a la po#iclén 15, como
se puede ver hay un ligerc desplaramiento a campo bajo debjido
a 1la tensidn provocada por la ciclizacién de la
acetonlzaclifn, otras sefiales importantes eon las gue aparecen
en 1.42 y 1.38 ppo que aon sefiales simples que intregran cada
una para ties protones y pertenecen a los metilcs de 1a
acetonizacién, las demis sefialas parmanecen invariables con
respecto al espectro de (1).

Para el espectrs da RHN-H' de 3b, sa observa una asfial
wlltiple compleja en 3.95 ppm que integra para un protén y
corresponde a la posicién 14, en seguida vemos otras sefiales
mltiples complejas en 3.79 y 3.81 ppm que integran cada una
para un protén los cuales son lllqﬂl.dol para los hidrégenos
on 15, haclendo refarencia a la cbservacién que se hizo para
(3a) en relacién a las seflal para la posicién 14, a
continuacifén podemos var dos sefiales simples e@n 1.42 y 1.38
PP que integran para tres protones cada una, laa cuales
pertenecen a los metilos de la acetonizacién, y por Gltimo
chsarvamos en 1.2 ppm una sedal esimple con una paguafla
saliente que integra para un prot6n y se asigna al hidrégeno
del OH en 15, las dJdemks wsefilales no tienen variaclén

mignificante con respacto al aspectro de (1).



Por QGltimo cuande 1 se acetllS con anhidrido acético en
piridina, se formd el derivado triacetilado respectivoe ya
que: Bu anilisis elemental C26 Bé2 O4 concuerda con el penoc
@olecular obtonido por espectrometria de mapas H‘m/: 450; ani
mismo en au espectro de mm-x' destaca la ausencia de sofiales
clfisicas para protones de oxhidrilos, pudiendo apreclarse en
su lugar 3 sefialos wsimples en 2.08, 2.04 y 2.01 ppm que
integran para tres protones cada una y son asignados a los

hidrégenos de loa metilos de la acetilacién.



CONCLUSIONES



1.-

CONCLUSIONES

Se describe, el aislamiento de un- diterpeno con

esquelato de labdano de gluti

Bl producto natural alslado se iz8 por

espactrosclpicos tradicicnales y, por correlacién con la

P a del 5 previ aislade por PF.

Bolhmann y colaboxu.doren‘, de una especie del género

" Remironia.

4.~

El metabolito secundario por nosotrcs aislado tiene una
rotaciSn eepecifica contraria a la ryeportado por
Bolhmann, en conmecusncia, ee lug;.lieza corresponde al
producto ENT.

En base a los rasultadoo ob-t-nido-‘rcaaltn que el

compuesto aislado as un producto natural nuaevo.
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TRANSFORMACIONES QUIMICAS



3

1) 13,14,15-TRIHIDROXILABD-7-ENO

2) 7,8-EPOXI-13,14~DIHIDROXILABD=15-AL
3a) 13-HIDROXI-14,15~ACETONIDOLASD-7~ENO
3b) 1S-HIDROXI~13,15-ACETONIDOLARD~7=-ENO

4) 13, 14, 15-TREACETIL-OXILABD-7~ENO

ESQUEMA 5,

3b

OH

as



TABLAS DE RMN-C™



fabla Ho. 2 .- Sefsles de RN C° del 13, 14,
15-trihidroxsilabd-7-eno (1) (75 Mhz, CDCL /TMS).

DEPT

cd - (ppm) ™ cus cm cH
1 3s.0 t an

2 17.0 t CH2

3 42.0 t CH2

4 33.2 s

s $0.0 a CR
6 23.9 t cHz

7 122.0 a cH
] 135.0

9 55.0 d cn
10 azr.o0 [ ]

11

12

13 75.0 L]

14 76.2 a cH
a5 63.0 t o

16 23.9 q an
17 33.0 q ‘CHY
18 22,0 q can
19 23,0 q cm
20 4.0 q cn

d = ppm, m = multiplicidad sn un espectro acoplado,
DEPT: metilos, metlilenom, y metinos respectivamente



Tabla No.

10
1
12
i3
14
15
16
17
18
19

20

3

.= Sefiales de RMN C

13

del 13-Hidroxi 34,

15~

Acetonidolabd-7-eno (3a) (75 Khz, (;‘Dt::l.s /THS) .

39.0
i9.0
42.1

33.0

. 50.1

24.0

12.1

135.0

55.0

37.0

72.0

81.9

65.0

22,1

3.0

21.0

22.0

5.0

- - - B

a

q

APT

La sefial en 109.0 ppm se asigna al carbono (s) y 1--

safiales en 25.5 y 26.2 ppm a los

a = ppm,

(q) del

m = multiplicidad en un espectro acoplado,

APP: Carbono Par ( CH2 y ¢ ) Carbono Impar ( CHS y CH )

37



zabla Ko. 4 .- Sefialas do BMN ¢ del 1S-Hidroxi 13, 14-
Acetonidolabd-7-sno (3b) {75 Mhz, cDCl.!/'n(S).

AT
cd {ppm) L]
1 39.0 t Par
2 19.0 t Par
3 42.0 t Par
4 332.2 s Par
5 50.1 d Non
L) 23.9 4 Par
7 1324 4 xon
8 135.0 [] Pax
9 55,0 q Mon
10 37.0 . Par
11 R
12
13 81.0 L] Par
14 84.9 q Mon
15 61.8 t Par
16 22.5 q ¥on
17 33.0 q Non
18 19.8 g Non
19 21.0 q Non
20 5.0 q Non

La sefial en 109.0 ppm ss asigna al carbono (s) y las
sefiales en 27.0 y 28.2 ppm a los carbonos (q) del acetonido.

d = ppm, m = multiplicidad en un espactro acoplado,
APT: Carbono Par ( CH2 y € ) Carbono Impar ( CH3 y CH )



ESTA JESIS NO DEBE
SALR DE LA BIBLIOTECA

Tabla No. § .- Seflales de RMK C° del 13, 14, 15-
triacetil-oxilabd-7-enc (4)(75 Mhz, CDCI!/TMS).

10

i1

12

11

14

15

16

a7

18

19

20

(ppe)
35.0
18.0
42.0
33.0
50.0
24.0
122.2
135.0

55.0

37.0

83.9
72.3
63.1
22.3
33.0
18.0
21.5

13.0

o

o o

L3

4
q
q
9

q

Par

Par

Non

La sefiales en 20, 20.5 y 21 ppm se asigna a los carbonos ({(q)
Y las sefialss en 169.8, 169.9 y 170.5 ppm se asigna a los

carbonos (8) de las acetilaciones.

4 = ppm,

m = multiplicidad en un espectro acoplado,

APT: Carbono Par ( CH2 y € ) Carbono Impar ( CH3 y CH )
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PATRONES DE FRAGMENTACION DE LOS PRODUCTOS



PRAGMENTACION DEL 13,14,15 ~TRIHIDROXILABD-7-EHO (1)

OH
-en,
-——-——o ———
m/z 291 (5.0)
M+ 324 (0.1) ®/z 306 (5.0) /
+
-l’ +

-69 20 L . \\

+ OH

n/z 204 (40) w/z 273 (3.0) /= 43 (100)
—(:Hs RDA
—'I
+
8/z 189 (5.0) m/z 124 (5.0 n/z 123 (10)
\3, b

T

mfz 174 (2.0) ESQUEMA 6 m/z 121 (25)
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PRAGHENTACION DEL 7,B-EPOXI-13,14-DIHIDROXILABD-15-AL (2)

oH N
4 H 4+ OH Z OH
0 ~ ~ +
28
————r
P &
a/z 305 (3.0) w/z 139 (2.0) n/z 137 (15)
“~
— o
HE . HE
o
g o
~] 5 o u L Al & i
R H ] [
~s9
—_— (+] ESQUEMA 7
¥+ 338 (0) m/z 279 (1.0)
:N
[
R+ v+
—— e Q0 ———t—p o
m/z 244 (20) B/z 261 (10) w/z 221 (10)
g .
L : ~54
+ N T
1) -16 -
0 w—— ————— ey
2) ROA "
B/z = 204 (5.0) m/z = 207 (3.0) n/z 124 (5.0) /z - 123 (20)
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PRAGHENTACION DEL 13-HIDROXI-14, 15-ACETONIDOLABD~7-ENO {3m})

E’ \i ? g \i ? -262 o
\:?
wfz 43 (100)

=/z 306 (2.0) m/z 305 (1.0)
0
-H o
_105 Qﬁ/
M+ 364 (1.1) n/z 346 (1.0) m/z 204 (38.6%)
~CHy N YN
on .
(o oyt I+
o’i’ ~
-124 X
———————
. <
w/z 349 (0.5) m/z 245 (5.0) a/z 121 {20)
Ak
Nis
I T
—H'
ESQUEMA 8
m/z 124 (8.0) m/z 123 (10)
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APENDICE A (ESPECTROS DE IR)
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APENDICE C (ESPECTROS DE RMN-C'>)
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APENDICE D (ESPECTROS DE EMS)
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APENDICE E (TABLAS DE RMH-H' REPORTADAS POR F. BOLHMANN et al)



F. BOHLMANN ¢t al.

Tabic 2. *H NMR spectra) data of compounds 2-8 (CDCYy, 400MHz, TMS as inl standard)

€oq,) €Dy
1.08 &d 104 &d 107Tdd 10844 108dd 108dd 113 dd 10744
L&9 br o
134 dddd
196ddd  202ddd  156ddd 196 ddd 196 ddd 196 ddd 1B brd 195ddd
237ddd 245 ddd 238ddd 237 ddd 237 ddd 238ddd 249 ddd 2IR ddd
L3m 1™
158m - -

I66m  349m 3.6) ddd 16Bbrd 4TAddd 5.03dd 297 dd
146 “} 1Mm ) 375m 4.19 dd  427dd 144l 431 dd 180dd
g o agzad ST AL Jd

and ousd 17+ 094d 1165 0934 129 1304
4Wbes 503brz 4R2bes 4Bl brs 4RI bra 420brs 480 brs 423 bry
AW brs AT6brs  ASIbra 449 bry AS1brs 430brs 448 0rs 4500rs
0s6s 09y Qg8 s 0863 038 s 0863 0925 086 5
0P 087, 0P QWs 07 0ms  oass 0193
0663 s 0635 0665 0645 0665 QT4s 0672
- 2105 210 210 2185 —

60,78 = 32.8; 61,7 = 12.5; 6878
8:15,03° = 11 {compound B; 14,15 = &;

7 (H2): 5,62 = 2.3; 5,60 = 12.5; 6260 = 13; 60,70 »
Ta 8w 125; 1414 = 6.5;12,16 = 63,1415 = 2.7; 14,15
14,15° = 68; 1515 = 12}

*OCOE1 2374, L18 ¢ {J = 1.5}

sohlmann, P?., Jakupovic, J., Aumed, M., Wallmeyer, M.,
Robinson, H. and King, R.M. Phytochemistry, 20, (1981}, 2383,

F. BOHLMANN of of

Table 1. '"H NMR spectral data of compounds 12-14 and 16-19 {400 MHz, CDC),, TMS a4 int. standard)

1 3a- b
H-14 3.54(br) 3.34utbr) 3.52e(br) - 1.96m 195 4.104
3.77d(br) 3.78d(bs)  1.78d{br) bt JAalm g ﬁzdd 9.71d
1185 1.2ts 1175 b 2138 1.08s 08 s 11851
4835{br} 4833(br) 4.825(br) [4.8)5(dr)
TP VR RS CTVR | 1 {4.!Sl(br) {isen
065 om0l o086 0Bk 0815 0865
0845 08 07 osls oL oKos 0791
0735 0si: o 052 o1 069 . 0t

br).
'H 123 -18 ("H dd, J=9,8 Hz). H ll .29 (dt. J = 14,8 Hz2), H2 218 (dl, J = 14,9 Ha), H7 193 {dd. S = 17,
0G (dddd, J = 17, 11, $ H; H
0-\munul< 1451 1,367,
$Acetunide 1435, l.l7:.

fAcetonide 1545, 1.471,
v J{H2: Compounds 12-+14: 14,15 = 4 compound 17: 14, 15 w B: |4, 15 = 4: 15, 15'= |2; compound 19: 14,15 = 3,

Bohlmann, P., Jakupovic, J., Robinson, H. and King, R.M.
Phytocheaiastry, a1, (1982), 1103,
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