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SUMMARY .,

We have studied the triterpenes of 4 Parthenium species: P.argenta
fum, P.incanum, P.gruticosum and P.tomentosun from the section Partheni
chaeta.

We have isolated 24 triterpenes, from: P.argentatun: 5 tetracyclic
triterpenes : incanilin, argentatin A, argentatin B, iso-argentatin B and
argehtatin D; P.{ncanum: 4 tetracyclic triterpenes: incanilin, argentatin
A, argentatin B, iso-argentatin B and the pentacyclic triterpene} fride-
tinol; P.{ruticosum: 3 tetracyclic triterpenes: incanilin, fruticin A and
fruticin B; P.tomentosum: 8 tetracyclic triterpenes: incanilin, argentatin
A, argentatin B, iso-argentatin B, P.t.IVA , P.t.IVB , P.t.380 A, P.t.
380 B and 3 pentacyclic triterpenes: fridelinol, fridelin and lupeol ace
tate.

The Incanilin structure was corroborated by X Ray difraction analysis.
The argentatin B structure was revised by X Ray difraction analysis.

The fruticin B structure was confirmed by X Ray Cristallography.

The structures of the new substances: fruticin A, iso-argentatin B, argenta
tin D, P.t.IV A, P.t.IVB are proposed based on spectroscopy data and
chemical reactions.

The tetracyclic triterpenes appear in pair of two isomeric substénces with
the same side chain: one with lanostane skeleton and the other substance
with cicloartane skeleton. The triterpenes have an oxygen function at
C-3 position, generally as a ketone. The tetracyclic triterpenes contain
an oxygen in the C-16 position: as an alcohol or forming part of an hete

rocycle; they also present oxygen functions at C-24 and C-25.

(See summary Table pg. 3).



RESUMEN.

En este trabajo se estudiaron L especies del género Parthenium sec
cion Paithenichaeta que fueron: P.argentatum, P.incanum, P.gruticosum y
P. tomentosum.

Se aislaron 24 triterpenos, de:- P.angeniatum;’ﬁ triterpenos tetra-
ciclicos: Incanilina, Argentatina A , Argentatina B , iso-Argentatina B y
Argentatina D;  P.{incanum: & trlterpenos tetracfclicos: Incanilina, Ar-
gentatina A , Argentatina B , i{so-Argentatina B y el triterpeno pentacf -
clico: Fridelinol;  P.gruticosum: 3 triterpenos tetraciclicos: Incanili-
na, Fruticina A .y Fruticina B ; P.tomentosum: 8 triterpenos tetracfi-
clicos: Incanilina, Argentatina A , Argentatina B , iso-Argentatina B ,
P.t.IVA , P.t.IVB : P.t.380 A , P.t.380B y 3 triterpenos pentacfcli-
cos: Fridelinol, Fridelina y Acetato de Lupeol. V

1.8 estructura de la incanilina fue corrbborada por difraccion de Ra-
yos X . La estructura de la Argeﬁtatina B fue revisada por difraccién de
Rayos X. La estructura de la Fruticina B fue confirmada'por Cristalogra
fia de Rayos X . - Las estructuras de las nuevas substancias: %ruticina A,
iso-Argentatina B, Argentatina D, P.t.IV A , P.t.iV B, son propuéstas con
base en datos espectroscdpicos y reacciones quimicas.

Los triterpenos tetraciclicos aparecen en pares de dos!sﬁ§stancias I
soméricas con la misma cadena lateral: una con esquel eto de Laﬁbstano-y
la otra substancia con esquelefo de Cicloartano. Los tfiterpeﬁos tienen
un oxfgeno en la posici6n C3,generalmente como cetona. » Los triterpenos
tetraciclicos contienen un oxTgeno en la posicién C16: como un alcohol 6
formando parte de un heterociclo; ellos también presentan funciones con o
xfgeno en C24 y en C25.

(Ver Tabla resdmen pg. 3}.



CONTENIDO.

I.-INTRODUCCION........ Cev s seereaen ieersal
I1.-GENERALIDADES....cosun Ceeresssa e ceseesened
IIT.-PARTE TEORICA.....vevveuene. Ceter et 26
IV.-PARTE EXPERIMENTAL ... . cvtevnneeasctancansaas .52
V.-CONCLUSIONES..:vovon. tree i tererreeannns . .68

VI.-TABLAS, ESPECTROS E IMAGENES COMPUTARIZADAS..70

VII.-BIBLIOGRAFIA. ...ttt ireocnssnesnnannasos .sess95.



INTRODUCCION,

Continuando con el estudio quimiotaxonSmico de la fami-
lia de las'Comppestas se llev6 a cabo el presenfe trabajo en
4 especies del género Pairthenium seccibn Parthendichaeta, que
son: P.argentatum, P.{ncanum, P.frultdicosum y P.Lomentosum.

En general el género Paithenium se ha caracterizado por
contener lactonas sesquiterpé&nicas cuya actividad antileucé~
mica es relevantel. Sin embargo en su seccién Panthenichae-
ta no se han encontrado lactonas sesquiterpénicas en todas
las especies estugdiadas? y en cambio se han encontrado tri-

" terpenos , que son el objeto de estudio de este trabajo.

- La importancia del P.argentatum 6 Guayule como fuente
industrial de hule natural es notable, la resina industrial
para su obtencibn contiene triterpenos en una proporcién cer
cana al 27%%, por lo que recientemente se han llevado a cabo
estudios con miras a su aprovechamiento que coadyuve a bajar
el costo del hule natural a partir del P.argentatum®,

Las 4 especiesAque se estudiaron se pueden encontrar en
forma silvestre en México y fueron estudiadas anteriormente

5~8, pero quedaron en algunos casos detalles estructurales y

estructuras a ser determinadas que son el objetivo del presen

te trabajo.

De las 4 especies estudiadas en esta tesis, (Tabla resd-
men, plg. 3), se aislaron en total 24 triterpenos, del:
P.argentatum, 5 triterpenos: l.-Argentatina A; 2.-Argentatina

B, cuya estructura fue corregida; 3.-Incanilina, estructura



comprobada por Rayos "X"; dos substancias nuevas: 4.-Iso-Ar-
gentatina B y 5.-Argentatina D , cuyas estructuras son pro
puestas.
P.incanum, 5 triterpenos: l.-Incanilina, 2.-Argentatina A,
3.-Argentatina B, 4.-Iso-Argentatina B y 5.-el triterpeno
pentaciclico Fridelinol.
P.fruticosum, 3 triterpenos: l.-Incanilina, 2.-Fruticina B
cuya estructura fue determinada y 3.-Fruticina A cuya es-
tructura es propuesta en base a la estructura de la Frutici
na B.
P.tomentosum, 11 triterpenos: 3 pentaciclicos:l.-Fridelinol,
2.-Fridelina, 3.:Acetato de Lupeol; 8 tetraciclicos: 1.-In
canilina,_Z.-Argentatina A, 3.-Argentatina B, 4.-Iso~Argen-
tatina B, 5.-P~t.IV A, 6.-P.t.IV B, 7.-P.t.380 A, 8.-P.t.
380 B ; de las 4 Gltimas substancias se propohen estructu-
ras en base a datos espectroscépicos.

Los triterpenos tetraciclicos se.presentaron en
su gran mayoria en forma de parejas de isémeros con igual
cadena lateral: uno con esqueleto de Cicloartano y el otro

isbmero c¢on esqueleto de Lanostano.



TABLA RESUMEN .

Panthenium{Parthenium|Parthenium [Parthenium
TRITERPENO argentatum) Aincanum | fruticosumltomentosum
INCANILINA
X X X X
ARGENTATINA"B"
H
23
." .
ISO-ARGENTATINA|
"B"
X X X
X
X X
FRIEDELINA
X




TABLA

RESUMEN

(Continuacidn 1)

TRITERPENO

arngentatum

Panthen.iumParthenium

incanum

Panthenium| Parthen.ium
frutficosum

tomentosum

FRUTICINA “"A"

FRUTICINA "B

X
21
ACETATO DE LUPE
oL}
w» «
29
P.t.IV "A"
X
P.t.IV "B"
X.
P.t.380 "a"
R
R ¥ ‘
X
P.t.380 "B"




GENERALIDADES.

Biosintesis de Triterpenos.

El triterpeno lineal todo trans-Escualeno 1 , es el pre
cursor comdn en la biogénesis de los triterpenos?~-1?.

El Escualeno es a su vez generado por medio de la secuen
cia: acetato » mevalonato -+ pirofosfato de geranilo + piro-
fosfato de farnesilo -+ Escualeno.

Se ha establecido en la dltima fase de la secuenéia an-
terior que dos moléculas de pirofosfato de trans-trans-farne

silo 2 se unen cola con cola para producir Escualeno,como se

muestra en la figura 1'1!.

FIGURA 1 .

También se ha - determinado experimentalmente que uno de los
cuatro hidrSgenos de los dos &tomos de carbono centrales de
la molécula de Escualeno,es reemplazado por un dtomo de hi-
drbégeno del NADPH(fosfato de dinucleftido de nicotinamida y

adenina reducido) que se encuentre en el medio.



En el experimento de la figura 2, se observa la pérdida
de deuterio del [1.1-2H,) pirofosfato de farnesilo al aco-

plarse para formar Escualenols’,

CHy D ll) Hjy N
s I S o N DPH
R-CH2-C=CH g OPP + PPO g CH=C-CH;-R et e,
somal enzimd-

tico.

GH; H D CH,
R=geranil R—CH2-c=cu—g—q—CH=c—CHZ—R
D

FIGURA 2 .

El primer compuesto C,, que forma la enzima escﬁalenoisig
tetasa es el pirofosfato de pre-Esecualeno, el cual es conver
tido a Escualeno por reduccién enzimdtica en presencia de NA
DPH1l%, |

Se pfopone que el hidr6geno entra en la-posicién pro-R en
el carbono 15 del Escualeno y aunque no se ha establecido to
talmente, uno de los mecanismos mé&s recientemente propuestos
es el mostrado en la figura 31%,

Se conoce la relacién bioldgica entre Escualeno 1 y 2,3
epoxi-Escualeno 3 para producir Lanosterol 4 en tejidos ani
males y la del Cicloartenol 5 en plantasls’ls'zu’ (fig. 4).

El Escualeno eﬁ presencia de oxfgeno molecular,se convier
te en su 2,3 epoxi-derivado 3, el que por medio de cicliza-

ciones de diversos tipos se transformard en triterpenos te-

traciclicos y pentacfclicos'’, ge ha logrado aislar el 2,3S e



H
CHy iR g

H
R/\/C\ =~ - ‘ l 7o\
HR'-'I / éHg };Pl ‘R/\/ C\‘\—-/CH\@/R

H
S
-®-® S
Pirofosfato de ‘ NADPH
Preescualeno

FIGURA 3 .

poxi-Escualeno asi como la enzima escualeno epoxidasal®.
El origen de los distintos triterpenos puede ser explicado

por la accifén de enzimas especificas que imponen sobre el pre



Medio

; Medio
enzimdtico

1
4cidol?

"0, ,NADPH

™
Escualeno H*’
epoxidasa

1 3

FIGURA 4.

cursor aciclico, Escualeno, una conformacidn particular,la
que mediante ciclizaciones,produce los esqueletos de carbono
bisicos observados!?,

Estudios en terpenoides con la enzima ciclasa, han mos-



trado que el gem dimetilo es esencial para la ciclizacién'®;
al cambiar los metilos por hidrbgeno & etilo, se observan
cambios en la estereoquimica.

Las ciclizaciones en condiciones quimicas®® del 2,3 6xi
do de Escualeno producen substancias en las que el anillo C
es de 5 miembros en vez de ser de seis como en la mayoria de
los productos naturales. (figura 4).

"Obviamente no todos los caminos de reordenamiento
exhibidos eﬁ la Naturaleza conducen a los productos de mayor
estabilidad termodin&mica" (Oehlschlager y Ourisson®®).

La observacién de que el Cicloartenol pertenece éstricta~
mente a las plantas fotosintéticas_l1 se debe modificar pues
se ha encontrado Cicloartenol en una planta sin clorofila y
en otras plantas pardsitas?'®.

Estudiando los mecanismos existentes®’/ti~* s21r 5o
propone el mecanismo de la figura 5 para la ciclizacién del
35S 2,3 epoxi-Escualeno en forma de silla, bote, silla, bote.

Se propone el i6n carbonioc no clédsico A, como conférmero
intermediario, ya que existe estereoespecificidad en C,y. Es
to fue propuestq por Eschenmoser y Ruzicka et alt? y compro-
bado por experimentos realizados recientemente ?Z.

Si se lleva a cabo una secuencia de migraciones trans-
antiplanares 1,2 de hidr6geno y 1,2 de metilo??* a lo largo de
posiciones interanulares terciarias en la uni6én de los ani--
llos B/C, se produce Lanosterol 4 .

Para la formacifn de Cicloartenol 5 es necesario

que se forme el ién carbonio B *¥? ya que la posicién del meti
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lo en el carbono 10 y la del hidr6geno en Cs se encuentran en
posicién syn y se requiere de una relacibn mds favorable trans
antiestereoelectrénica para la ciclacién del ciclopropano del
Cicloartenol.

No se ha propuesto que el Lanosterol 4 también se produzca a
partir del mismO ién carbonio B, como el Cicloartenol 5, ya
que ambos triterpenos son formados por enzimas diferentes'’

(figura 5).

3

FIGURA 5.

Se ha encontrado Lanosterol en el ldatex de plantas.como Eu-
phoabia helioscopia pero la posibilidad de la existencia de
dos ¢iclasas en la misma planta: una produciendo Cicloartenol
y otra Lanosterol se reduce por la observacién-de que el Ci-
cloartenol puede ser isomerizado a Lanosteroll®.

En particular se ha demostrado con el uso del &cido [2-'*C,



(4R)-4-*H1] mevalbnico que el Cicloartenol es un producto
primario de la ciclizacibén del 2,3 epoxi-Escualeno y que no
es formado por la isomerizacifn del Lanosterol?!. Se demos
trd ademd&s que habia una migracibén del hidr6geno de C-9 a
C-8 para producir B que daria origen al Cicloartenol.

Se ha tratado el acetato de Cicloartenol en medio §cido
y se ha obtenido una mezcla de estructuras con esqueleto ti-
po Lanostano pero con la doble ligadura en diferentes posi-
ciones: acetato de Lanosterol A® normal, acetato de Lanoste
rol A7 y acetato de A%*’!'! Lanosterol?!. Este resultado es
consistente con una mayor estabilidad term8dindmica del es-
queleto Lanostand en relacién al Cicloartano?.

El anillo es roto regioespecificamente en el enlace C9,
Cl9. Esta tranformacibén es de importancia biogenética por-
que esteroles de plantas son biosintetizados evidentemente
por‘una reaccién de apertura de anillo similar, a partir de
ciertos derivados del Cicloartano?.

Para la formaci6n biogenética de los triterpenos penta-
ciclicos y otros tetracficlicos®’'*’23’ g] 2,38 epoxi-Escuale
no se acomoda en forma de silla, silla, silla, bote, inicidl
mente, para su ciclizacién. En los estudios realizados en te

"jidos de plantas superiores como Isodon Japonicus utilizando
[4-13C] mevalonato, se obtuvieron los resultados de la figura
6. Es evidente que lés rutas seguidas son las mismas que fue
ron predichas por Eschenmoser y Ruzicka et all?,

La biogénesis de estos triterpenos pentacfclicos involu-

cra, en los estados iniciales, dos reordenamientos claves® ci



clopentilcarbinil a un agrandamiento a anillo ciclohexilo co

mo se muestra en la figura 6.

1

Transposicién 1,2
CH3- 14 +13(a)
CH3- 8 + 14 (B)
H -9 ~>8 (a)
CH3-10 + 9 (B)
H -5+ 10 (o)
CHz- 4 + 5 (B)

FIGURA 6.
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En esta figura 6 también se observa la biosintesis pro-
puesta por Eschenmoser y Ruzicka el all?2 para el Lupeol 7,

la B amirina 6 y la Fridelina 8.

Género Panthenium seccibn Parthendichaeta.

El género Paathenium pertenece a la tribu Heliantheae
de la familia de las Compuestas, la cual es una de las fami
lias de Angiospermas més gréndes y mis ampliamente desarro-
lladas; contiene cerca de 13,000 especies herbdceas conoci-
das25 y en total unas 23,000 especies?s,

Todas las especies del généro Panthenium se encuentran
en el hemisferio.occidental, muchas de ellas, sobre todo
las especies arbustivas, son originarias de México y la ma-
yor parte de ellas se han encontrado en México27.

Este género es muy variado en cuanto a forma de vida y
aspecto morfolbgico como son forma de tallos, raices y ho-
jas; existen especies perennes y anuales?’. Este género
Pantﬁenium se ha dividido para su estudio en cuatro seccio
nes que son: Aagyrochaeta, Bolophytum, Partheniastrum vy
Panthenichaeta. En la seccibn Argyrochaeta se encuentran
las especies: P.bipinnatifidum, P.hysterophonus y P.confer
fum. La seccibn Bolophytum est& formada por las especies:
P.alpinum y P.Ligufatum. La seccién Parthendiastrum contie-
ne las especies: P.hispidum y P.integrifolium.

Todas las especies de la seccibn Parthenichaeta: P.fo-

mentosum, P.fruticosum, P.incanum, P.argentatum, P.Lozania-



num, P.schottii y P.rollinsianum; son arbustos & drboles pe
queflos . En general tienen la caracteristica de florecer
en el primer aiio de vida, cuando sus tallos son adn herbéd-
ceos??,

El P.tomentosum puede llegar a alcanzar alturas de 5
metros. Las raices del P.angentatum en cultivo, pueden te-
ner una profundidad hasta de 7m. y en condiciones naturales
se extienden lateralmente con una profundidad de s6lo 60cm..

La uniformidad de la mayoria de sus partes florales
en el género Paathenium en notable como lo es la gran diver-
sidad en los tallos, hojas y otras estructu;asza.

_La flor del Guayule 6 P.argentatum consiste ée una ca
beza con 5 flores radiales y numerosas flores disco. Diez
de estas flores disco tienen una relacién especial con las -
flores radiales aungue en estructura son iguales a las otras

_flores disco de la parte central de la cabeza floral, excepto
por su unién a la base.' La maduracidn de las flores comienza
con las flores disco de afuera y se sucede hacia adentro.

Los estigmas de las flores radiales son receptivés tan pronto
como los 16bulos de los estigmas comienzan a desarrollarse.

Las flores disco poseen los estambres fértiles?’.

14



FIGURA No.7. Flor de Guayule. (P.argentatum).
A cabeza de la flor de Guayule mostrando 5 flores radiales y
24 flores disco. B vista posterior. C tamafio auﬁentado de
la flor disco.con sus brécteas enroscadas. D .vista aumenta
da de tamaio de la flor radial sin sus dos flores disco
unidas. E vista agrandada de la flor radial con sus dos -

flores disco unidas?’.



Parnthenium argentatum (Guayule)
Antecedentes.

El Parthenium argentatum & guayule es un pequeiio ar-
busto originario de la regidn desértica comprendida entre
el norte de México y sur de los Estados Unidos. El guayule
se ha usado como productor de hule desde la época precorte-
siana, los indigenas extrafan hule para confeccionar las bo-
las el&sticas empleadas en el juego de pelota tan popular en
tre los pueblos mesoamericanos?®.

En el México independiente, a finales del siglo XIX se
empezb a contemplar la posibilidad de industrializar este re
curso tan abundante en el desierto chihuahuense .
En 1892 se iniciaron estudios con este fin,pero fue hasta -
1902 que comenzd a operar la fabrica de hule llamada "Compa
fifa de caucho mexicano” que se establecié primero en la ha-
cienda de la Flor y después en Saltillo,ambos sitios en el
estado de Coahuila3®.

Desgraciadamente la Revolucidn de 1910 oca-
siond el cierre de la fébrica.

El Guayule fue olvidado por varios afios hasta que du-
rante la segunda guerra mundial debido a la ocupacibn japone
sa de las regiones productoras de hule del Sureste de Asial!
los Estados Unidos iniciaron un proyecto de emergencia para
la domesticacibdn, cultivo y produccién de hule en Salinas,

San Clemente e Indio,California; los progresos en el progra-

ma fueron notables, se pudo someter a cultivo al Guayule y

16
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se disend un proceso para aislar hule, sin embargo con el
fin de la guerra mundial se abandoné el proyecto.

Pasaron muchos aflos hasta que por los anos 70s. la
Comisi6én Nacional de Zonas Aridas en colaboracién con C.I.Q.
A. ( Centro de Investigacidn en Quimica Aplicada ) reini-
ciaron un proyecto para obtener hule, disefiaron un procedi-
miento y montaron en Saltillo una planta piloto para su ex-

traccién y purificacién?!,

Estudio de los triterpenos de Guayule.

Por el afio,de 1967 un grupo de investigadores del Ins-
"tituto de Quimica inici6 un extenso estudio guimico de la -
flora del noreste de México, seleccionando al Paathenium ar
gentatum como una de las plantas que serfan sometidas a un
estudio fitoguimico. Como resultado de dicho estudio se -
aislaron tres triterpenos tetraciclicos a los que se denomina
ron Argentatinas A, B y C%, Mediante estudios guimicos y es
pectroscbpicos de Infrarrojo y de Resonancia Magnética Nu-

. clear Prot6nica de 60 MHz. se establecieron sus estructuras
como 9 , 10 y 11 respectivamente, Desgraciadamen
te por‘falta de Espectrometrfa de Masas de alta resolucifn y
por la baja resolucién de la R.M.N.-1lH , se cometieron algu-
nos errores de interpretacifn en las estruturas de las Argen-
tatinas B y C.

Se propuso la estructura de la Argentatina A como la f6r

mula 9 ; su esqueleto se correlacioné con el esqueleto del -

17



Cicloartenol, su cadena lateral sé comprobd por reacciones de
oxidacidn, asi como también la posicibn del oxhidrilo en C-16
se corrobord por reacciones guimicas?®.

La Argentatina B y la Argentatina C fueron correlacio-
nadas entre siS,

En un estudio realizado trece afios después3 y contando
con espectrometria mds moderna,entre otros masas de alta re-
solucién y R.M.N.-1!3C,se demostrd que las Argentatinas B y C
no contenfan 31 &tomos de carbono como se habia descrito’ y
que en realidad eran tritervenos tipicos con 30 &tomos de
carbono3; se propuso para la Argentatina B la misma estructu
ra ya propuesta anteriormente 10, pero sin un metilo en C-
24. : Ademéds se mencional la existencia de un isémeroc que
‘aparece en mezcla con la Argentatina B,no se propone estructu

ra alguna para este isOmero.
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Parnthenium Ancanum
Antecedentes.

El Parthendium incanum 6 Mariola es un arbusto de mayor ta
mafio que el Guayule, crece abundantemente en las regiones &-
ridas del norte de México y parte de la mesa central.

El Parthenium incanum del sur de los Estados Unidos

fue estudiado por W. Herz®? quien en 1961 aislé las lacto-

nas sesquiterpénicas Coronopilina 12 y Ambrosina 13,
fosteriormente se estudié la misma especie® recolecta
da en el sur del estado de Coahuila, de esta muestra se ais-
laron las mismas lactonas sesquiterpénicas: la Coronopilina,
la Ambrosina, y ademfis la Neoambrosina 12, 13 y 14 respecti-
.vamente,y por primera vez la lactona sesquiterpénica 15, a

la que se denominé Incanina. Junto con las lactonas antes

mencionadas se pudo aislar el triterpeno tetraciclico Incani -

lina. Se propuso la estructura de la Incanilina como la
férmula 16, la cual fue correlacionada con la Argentatina A.
Se propuso en base a reacciones guimicas que los dos centros

asimétricos C-16 y C-17 eran alfa 6 beta pero ambos iguales®
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Parthencum gruticosum,
Antecedentes.

El Parthenium fruticosum es otra de las especies arbus
tivas del género Paithenium que estudiaremos aqui.

De esta planta se han aislado tres lactonas sesquiterpé
nicas que son: la Chiapina A _ 17, la Chiapina B 18 vy la
Tetraneurina A 1933,

Con el conocimiento de gue la seccidn Panthenichaeta a
la que pertenece el P, fruticosum contiene triterpenos tetraci
clicos, se hizo uh estudio? y se aislaron tres de ellos: la
Incanilina 16, que anteriormente habia sido aislada de P.J{nca
num® y los otros dos triterpenos tetraciclicos fueron la Fru-
ticina A y la Fruticina B que son isbmeros Cj3pH,gOy con R.f.
en Cromatografia de Capa Fina muy parecido y.se trata de tri
terpenos tetraciclicos nuevos®®. Se le hicieron nu
merosos estudios quimicos y espectroscdpicos v se llegd a la
conclusién de gque una de ellas,la Fruticina A,tiene un esque-
leto tipo Lanostano como lo presenté la Inéanilina;vy la otra
substancia,la Fruticina B, posee un esqueleto tipo Cicloarta-
no como lo presentan las Argentatinas A, B y. C5. Se deter
mind que la cadena lateral en ambas substancias Fruticina A
Yy B es igual en ambos isdmeros y de naturaleza parecida a
la cadena lateral de la Incanilina con un heterociclo que con
tiene un oxhidrilo secundario.

Es decir que la diferencia entre ambas Fruticinas es su
esqueleto, la A con esqueleto de Lanostano y.la B de cicloar-

tano.



Panthendium Ltomentosum

Antecedentes
El P.ftomenfosum es un arbusto ® arbolillo tropical que

crece en varios estados de la Repfiblica Mexicana entre ellos
Chiapas, Oaxaca, Puebla, Veracruz. El1 P.ZLomentosum de la va
riedad Stramonium crece en el estado de Chihuahua3®. En 1la
especie P.ftomentosum se han encontrado las plantas mis gran-
des del género ?anthenium gue llegan a crecer hasta formar
4rboles de 5 metros de altura??. Esto es sobresaliente va
gue la gran mayoria de las especies de este género Parthe-
nium son herbiceas y atin dentro de la seccidn Parthendchaeta
a la que pertenece, y que se encuentra formada por especies
arbustivas, &stas son de menor tamafio que el P.tomentosum.

La composicibn quimica del P.tomentosum descrita en 19712
estd formada por las siqguientes lactonas sesquiterpénicas:
incanina 15 , oaxacina 20 , y tomentosina 21.

El P.fomentosum de las cercanias de Tehuacin Puebla fue
estudiado quimicamente en 19798, En ese estudio previo de
P.tomentosum se extrajeron por separado hojas y ramas. En
cada caso se utilizd primero hexano y después cloroformo ob-
teniéndose de esta manera 4 extractos que al ser sometidos a
cromatografia proporcionaron dos lactonas sesquiterpénicas:
incanina 15 y parthomentina 22. Ademés se aislaron seis
triterpenos, uno de ellos Incanilina y los cinco restantes fue
ron caracterizados como triterpenos por medio de su andlisis
elemental y espectroscopia. De gran utilidad resulté el espec

tro de masas que en todos los casos proporciondé un peso mole-~



cular correspondiente a un triterpeno.

A estos triterpenos

se les denominé en forma provisional como: P.t.IV , P.t.III,

P.t. I , P.t.II y 3-ceto P.t.II.
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PARTE TEORICA.

Parthenium argentatum.

En el presente trabajo se estudid la raiz del Guayule &
P.argenfatum y se aislaron las substancias conocidas: Argen-
tatina A 9, Argentatina B 23 e Incanilina 16 ; asi como
las nuevas substancias iso-Argentatina B 24 vy Argentatina D

25.

Argentatina B .

En las primeras fracciones de la cromatografia se obtuvo u
na substancia cristalina blanca cuyas constantes fisicas,
Cromatografia en Capa Fina y datos espectroscépicos fueron
idénticos a los de la Argentatina BS. La Argentatina B con
p.f. 173-176°C, cuya espectrometria de masas no habia sido
publicada (Tabla No. 2), mostrd un peso molecular de 456 que
corresponde a C3gHygO3 por lo que es necesario corregir la
férmula C3;H5¢03 dgue anteriormente5 se le atribuyé.

La Argentatina B presenta en el Infrarrojo bandas a 3530
cm-! dekidas a oxhidrilo y en 1700cm~! banda asignada a la
cetona en anillo de 6 miembros. (Espectro No. 1). En Reso-
nancia Magnética Nuclear Protdnica se observa una sefial a 4.6
ppm. asignada al hidrégeno gem al oxigeno en la .posiocibn C-16,
presenta a 3.55ppm. una sefal que se atribuye a un hidrd&geno
en el mismo carbono del oxigeno de la cadena lateral; se ob
serva una senal doble a 0.55ppm; y parte de la otra seifial do
ble a 0.8ppm. gque corresponden a los dos hidrdgenos del ciclo
propano (Espectro No.2),. En Resonancia Magnética Nuclear
de Carbono Trece aparece la sefial de la cetona a 215. 57ppm.

(Tabla No.l) y se pueden ver las sefiales correspondientes a



30 &tomos de carbono.

Con el objeto de elucidar la estructuré de la Argentatina
B , debido a que a pesar de que ya se habian realizado® es-
tudios quimicos exhaustivos, existia la duda acerca de la na
turaleza de la cadena lateral, se procedidé a efectuar un es-
tudio de difraccidn de Rayos "X" por medio del cual se obtu-
vo la imfgen computarizada (figura computarizada 12), gque -
muestra un heterociélo de 7 miembros y no de 6, .como se ha-
bfa descrito® quedando as{ determinada la estructura y este
reoquimica como.en la f6rmula 23. La senal a 3.55ppm. se
puede asignar al H-24 de la cadena lateral.

La nueva estéuctura de la Argentatina B 23, explica to

das las reacciones descritas®.

Iso-Argentatina B

La iso~-Argentatina B Cj3¢H4eQ3, con punto de fusién 178-
184°C es un triterpeno tetraciclico isfmero de la Argentati
na B con la que aparece mezclada siendo muy dificil su separa
cién. '

El peso molecular de esta subétancia 456 se determind pbr
espectrometria de masas. (Tabla No.2).Presenta en el I.R. ban
das en 3350 a 3600cm~l ‘debidas a oxhidrilo,_ en 1718 cm-1 1a
banda que se asigné a cetona en anillo de 6 miembros.

En R.M.N.-1lg aparecidé a 3,6ppm. una sefial que se asigné

al hidr6geno gem al oxigeno de la cadena lateral, en 4.62ppm.
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presentd una senal miltiple ocasionada por un hidrégeno gem
a oxigeno.

En Resonancia Magnética Nuclear de Carbono Trece (Tabla
No. 1) se observé la presencia de dos singuletes a 133.75 y
135.03ppm. que corresponden a una doble ligadura, asf como u
na sefial simple a 217ppm. de cetona.

Con base en 1@ anterior se pudo establecer que se trata
ba de un triterpeno Cs,, la senal de lé cetona en anillo de
6 miembros se asignd a la posicién biogenética 3 como en el
caso de la Argentatina B. Debido a gue las doé sefiales en
R.M.N.-1H a 3.6 y 4.62ppm. fueron muy similares a las que pre
sentdé la Argentatina B, correspondientes a los hidr6genos en
los carbonos que soportan el oxigeno del heterociclo de 7 -
miembros en las posiciones C~24 y C-16 respectivamente; se
supuso que ambas substancias Argentatina B e Iso-Argentatina
B poseian igual cadena lateral en forma de heterociclo de 7
nmiembros.

Ya gue én R.M.N.-'3C se encontraron sefiales de doble
ligadura que en Infrarrojo no eran observadas, se dedujo que
era tetrasubstituida como en el caso de la Incanilina® que
presenta esqueleto tipo lanosterol.

Puesto gue ambas substancias Argentatina B e Iso-
Argentatina B , son isSmeros C; Hys03; con una cadena lateral
igual, 1la diferencia reside en la doble ligadura en lugar
del ciclopropano.

Con bése en todo ésto, se propuso la estructura de la Iso-

Argentatina B como la férmula nlimero 24 que se consider§



una substancia nueva no reportada en la literatura®’.

Argentatina D

Se continud la cromatograffa en columna y se obtuvo una
substancia cristalina blanca con p.f. 224-7°C; presentd en

el I.R. bandas en 3510 y 3600cm‘1

de oxhidrilos, no mostrd
sefial de cetona. (Espectro No. 3). En R.M.N.-1H exhibié
. en 4.55ppm.sefial miltiple debida a un hidr6geno gem a oxige
no, en 3.55ppm. se observ6 una sefial asignada al hidrégeno
gem al oxigeno de la cadena lateral, en 0.55ppm. seilal re-
presentativa de }a existencia de ciclopropano y ademds una
sefial en 3.25ppm. que se asigné a un hidrégeno gem a un oxhi
drilo. -

Debido a que las seflales que se observabén en R.M.N,-
1§ en 4.55 y 3.55ppm. eran huy parecidas en posicidén y for-
ma a las producidas por los hidr6genos gem al oxigeno de la
cadena lateral en el heterociclo de la Argentatina B 23, en
las posiciones C-16 y C-24 respectivamente,se supuso que es
ta substancia tenfa igual cadena lateral qﬁe la Argentatina
B; ademds tambi&n se observaba a 0.55ppm sefial caracterfisti-
ca del esqueleto tipo Cicloartano. En vista que no se obser
vaba la banda de cetona en anillo de 6 miembros en I.R. pe-
ro se observaba banda de oxhidrilo y también en R.M.N.-1H se
observaba sefial de hidr6geno gem a oxhidrilo en 3.25ppm., se
asigné &ste a la posicién biogenética en C-3. Qued6 de es
ta forma propuesta la estructura para este triterpeno tetra

ciclico que se le llamd Argentatina D igual a la estructura



de la Argentatina B excepto que en la posicidn C-3 en lugar
de presentar cetona, la Argentatina D presenta oxhidrilo.
Para su comprobacién se obtuvo la Argentati-
na D a partir de la reduccidén de la Argentatina B en la po-
sicidn 3,por lo que la estructura propuesta para la Argenta-
tina D es la f6rmula nfimero 25, que se considera novedosa no

descrita en la literatura.

Argentatina A.

De las siguientes fraccioﬁes de la cromatografia se ob-
tuvo un sblido blanco cristalino con p.f. 173-4°C, por espec
trometria de masas presenta un peso molecular de 472 que co=
rresponde a la f&8rmula molecular CggHygOy.

Se compard la espectroscopia de esta substancia con la
de la Argentatina A 9 anteriormente aislada® y resultaron i-
guales. En el I.R. mostr6 Dbanda a 3380cm~-! correspoﬁdieg
te a oxhidrilos, en 1710cm-! la banda correspondiente a ceto-
na en anillo de 6 miembros asignada a la posicidn 3. En R.
M.N.-1H presentd a 0.58ppm una sefial doble caracterfstica del
anillo de ciclopropano, en 3.8ppm. una sefial debida al hidrd
geno gem al oxigeno de la cadena lateral que forma un tetrahi
drofurano, en 4.55ppm. se observéd una sefial mliltiple asignada

al hidrbgeno gem al oxhidrilo en C-16, (Espectro No. 4).
Exhibié en R.M.N.-13Cc (Tabla No. 1), la sefial a-
signada a la cetona en la posicidén 3 en anillo de 6 miembros

en 215. 33ppm.“*%, De esta forma se demostrd que era Argenta
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tina A substancia obtenida anteriormente de P.angenfatum?®.
Una confirmacién definitiva se logrd por comparacibén di-

recta con una muestra auténtica.

Incanilina.

Es un sblido cristalino blanco que se obtuvo mezclado
con la Argentatina A , se purificé por cristalizacibén fraccio
nada y tuvo un punto de fusibén de 192°C; por espectrometria
de masas muestra un peso molecular de 472 (Tabla No. 2) para
C4y9H, 80, igual a la Argentatina A .. En I.R. presenta bandas
de oxhidrilos a 3380cm~l y a 1710cm-! de cetona en anillo de
6 miembros. Su espectro de R.M.N-!H (Espectro No.5) también
es parecido al que presenta la Argentatina A, pero no nmuestra
la presencia de anillo de ciclopropano. El espectro de R.M.
N.-13C (Tabla No.1l) exhibi6 sefiales de doble ligadura a 133.38
y 134.85ppm..

Esta substancia se compar6 espectroscépicamente con la In
canilina de P.incanum® y fue igual a ella.

Por Gltimo la estructura 16, fue confirmada y la estereo
quinmica total establecida por difraccién de Rayos "X", que es
igual a la imfgen que se dibujd en la figura computarizada nG-
mero 13. En donde se puede observar que el centro asimétri-
co: C-24 es R, C-20 es S, C-17 es Ry el C—16ves S. Adenés
los sugtituyentes en C-16 y C-17 son ambos beta, como se pro-

puso anteriormente® una orientacién igual para ambos centros.
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Parnthenium incanum.

En este estudio realizado a P..{ncanum se encontraron 5
triterpenos: Incanilina, Argentatina A , Argentatina B, iso-

Argentatina B y el triterpeno pentaciclico Friedelinol.

Friedelinol

En las:primeras fracciones de la cromatografia en colum-
na se obtuvo una substancia en forma de cristales brillantes
con p.f. 268—2835C. En el espectro de I.R. se observd.
banda a 3460cm-! de alcohol v no presentd banda de cetona
(Espectro No. 6). En R.M.N.-1H exhibi6 una sefial a 3.7ppm.
de hidrdgeno gem a oxigeno.

Ya que no se observaba la sefial de cetona que se ha pre
sentado en los anteriores triterpenos en la posicidén biogeng
tica 3, se pensd que el oxhidrilo que aparecfa en I.R. a 3460
cm-! se encontraba en la posicién 3 y‘el hidrégeno gem a oxi .
geno a 3.7ppm. correspondia a este alcohol. Sin embérgo la
posicibén de la base de este hidrdgeno gem era diferente a la
que presenta el triterpeno tetraciclico Argentatina D 25 aisla
do en este trabajo de P.argentatum cuya base de oxhidrilo en
C-3 se presenta a 3.25ppm., por lo que se pensd que el esque
leto podria ser diferente. Se obtuvo el derivado ceto por
medic de la oxidacién de Jones la que produjo un C3gHg00 con
punto de fusibn de 264-265°C. En su espectro de I.R. apare-
cid banda a 1710cm-! correspondiente a ciclohexanona y desa-

parecid la banda de oxhidrilo. En R.M.N.-lH tampoco aparecid



la senal a 3.7ppm. asignada a la base del oxhidrilo.

Debido a las caracteristicas anteriores y a que el
punto de fusibn del triterpeno con oxhidrilo se acercaba al
punto de fusibn del Friedelinol y el punto de fusidén de la
substancia derivada con cetona correspondia a la Friedeli~
na se identificaron de esta forma3®8,

Sin embargo el punto de fusi6n tenia un enorme intérvg
lo para fundir,lo que nos indic6 que se trataba de una posi-
ble mezcla de dos substancias muy parecidas ya gue en C.C.F.
se observé una s6la manchita; en base a lo anterior se supo-~
ne que puede ser'la mezcla del 30 y del 38 Fridelinol 26,que

6

ha sido descrito?® que pueden aparecer en una misma planta.

Incanilina.

Lé Incanilina 16, aislada en esta ocasidn ae P.incanum
tuvo un p.f. 197°C, la espectrometria de masas dié un peso
molecular de 472 para CygHy g0y, él I.R. presentd bandas de - -
oxhidrilos a 3380cm-1,en 1710cm-!la banda de cetona en anillo
de 6 miembros que es frecuente encontrar en la posiciéh c-3
de los triterpenos del g&nero Parthenium. .En R.M.N,-1H exhi
be a 3.8ppm. una sefial que se asigna al hidr8&geno éem al
oxigeno del tetrahidrofurano de la cadena lateral, qﬁe se ob
serva en forma de tripieteﬁy una sefial cuadruplete a 4.6ppm.
es atribuida al hidrSgeno en C-16. (Espectro No. 5).

En espectrometria de masas aparecen los picos m/z 143

(100%); m/z: 71, 59, 43 y otros correspondientes a la cadena.
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lateral’(Tabla No. 12).

Su espectro de R.M.N.-'3C (Tabla No. 1) confirmé la pre-
sencia de la doble ligadura tetrasubstituida, por las sena-
les en 133.38 y 134.85ppm ; también muestra la senal a 216.8
ppm. debida a la cetona. Se identificé por comparacién de
espectroscopias y Cromatograf;a de Capa Fina (C.C.F.) con u-
na muestra auténtica de P.argentatum de la cual ya se obtuvo
difraccidn de Rayos "X" (Figura computarizada 13). Quedé asi
confirmada la estructura de la Incanilina anteriormente® pro

puesta y determinanda la estereoguimica.

Argentatina A. .

Se obtuvo Argentatina A 9, que aparece mezclada coﬂ la
Incanilina y se separ§ por cristalizacibn fraccionada.Por es
pectrometria de masas se obtuvo un peso molecular de 472 co-
rrespondiente a C34H4304, en I.R. exhibe bandas a 3380cm~tde
oxhidrilos y a 1710cm™! banda de cetona en anillo de 6 carbo
nos asignada a la posicién 3. En R.M.N.-1g presenta senal en
0.58ppm. caracteristica del anilloc de 3 miembros, en 3.8ppm.
se observa una sehal triplete originada por el hidr6geno que
se encuentra en el mismo carbono del oxigeno del heterociclo
¥ en 4.55ppm. aparece una sefial miltiple asignada a H-16 (Es
pectro No. 4). En R.M.N.-!3C se observa la séﬁal a 215.33ppm
de la cetona en C-3"!(Tabla No. 1). Este triterpeno tetraci
clico se compard por espectroscopias y C.C.F. con la Argenta

tina A aislada de P.argentatum® y fue idéntico.
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Argentatina B

Se encontr6 Argentatina B 23, que por espectrometria de
masas presentd un peso molecular de 456 correspondiente a
C39Hy303. En I.R. muestra a 3530cm~1 banda de oxhidrilo y
en 1710cm~1 panda de cetona en anillo de 6 miembros asigna-
da a la posici6n 3. En R.M.N.-1H se observé a 0,55ppm. se-
fal caracteristica del ciclopropano del esqueleto tipo Ciclo
artenol, en 3.55ppm. una sefal de hidr&geno en C-24 y en 4.6
ppm. una sefial mltiple del hidr6geno en C-16. El espectro
de R.M.N.-'3C presenta la sefial de cetona en 215.57ppm."**(Ta
bla No. 1). Esta substancia se compar6 con la Argentatina B
aislada de P.argéntatum en este mismo trabajo y resultb ser

igual.

Iso—-Argentatina B

Se obtuvo también mezclada con Argentatina B una subs-
tancia que se separ$ por cristalizacién fraccionada y presen
té6 un punto de fusién de 178-184°C, por espectrometrfa de ma
sas se Oobtuvo un peso molecular para Ci3oH,g0; de 456 siendo
isbmero de la Argentatina B. En I.R. mostré en 1715em~1 banda
de cetona en anillo de 6 miembros y entre 3350 Y 36000m—1 ban
das de oxhidrilo. E1 espectro de R.M.N.—lH éxhibié a 3.6ppn.
la senal producida por un hidr6geno gem a oxfgeno y en 4.6ppm
‘una sefal mdltiple debida también a otro hidrégeno gem a oxi

geno. En R.M.N.-'3C se observaron las sefiales de la doble 1i

gadura tetrasubstituida en las posicidnes 133.75 y 135.03ppm.,
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Panthendium gruticosum.

En el estudio de P, fruticosum realizado en esta tesis se
encontraron tres triterpenos tetraciclicos: Incanilina y dos

substancias ig6meras nuevas: Fruticina A vy Fruticina B.

Incanilina.

La Incanilina 16, mostré en I.R. bandas de oxhidri
los en 3380cm~1 y banda para cetona en anillo de 6 miembros
a l710cm—i. En R.M.N.-1H se observé a 3.8ppm. una se-
nal triplete del hidrééeno en el mismb carﬁono del oxigeno
del heterociclo § en 4.6ppm. el cuadruplete del hidrégeno
en C-16. (Espéctro Né.S). Por su espectrometria de masas (Ta
bla No. 2), se encontré peso molecular de 472 para CygHygOy.

Se identificd al ser comparada con Incanilina aislada de

P.argenfatum y -P.incanum que resultaron ser iguales.

Fruticina B .

La Fruticina B, C39H,g0, se obtuvé como una substancia
blanca cristaiina brillante con punto de fusién de 23546°C
que en el espectro de masas mostr6 peso molecular de 472.

En R.M.N-!H a 0.6ppm. presentS un doblete, seéfial répfesentati
va de anillo de ciclopropano (Espectro No.7), a 4,57ppm se ob
servd una sefial mGltiple producida por hidfégeno en C-16; a
3.4ppm. presenté una segunda sefal asignada arhidrégeno §em

a oxigeno. En I.R. mostré bandas de oxhidrilo a 3460cm-!
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y a 1708cm~l banda de cetona en anillo de 6 miembros. En el
espectro de R.M.N-'3C de Fruticina B (Tabla No. 1),se obser
v& una senal de cetona a 215.6ppm., la que por su desplaza-
miento quimico es tipica de un 3-ceto Cicloartano*!.

Al comparar su espectroscopia y propiedades f;sicas coa la
Fruticina B aislada anteriormente de P.{ruticosum’, se demos-

tré su identidad. En el anterior trabajo’

se dedujo que po-
sefa un oxhidrilo secundario en la cadena lateralAcuyo hidr6
geno correspondiente fue asignado a la senal a 3.4ppm.; esto
se propuso porque esta sefial se desplazaba a campo bajo al a
cetilar y desaparecfa al oxidar en condiciones suaves perdien
do s6lo dos hidrSgenos y apareciendo en su espectro de I.R. 0O
tra banda de cetona. También se propuso’ una cadena lateral
con heterociclo debido al pico m/z143(100%), que es represen-—
tativo de ella. (Tabla No. 2).

En esta presente tesis, buscando en la literatura, se en
contr63? que en lugar de ser un heterociclo de 5 miembros co-
mo el de la Incanilina, existfa la posibilidad de que fuera
un heterociclo de 6 miembros con un oxhidrilo en alguna posi-
cibén, aunque la posicidén biogendtica 24 era la mds probable.
Este heterociclo de 6 miembros también nos darfia un pico base
m/z 143%° g .,

Con esta idea se logr6 obtener un estudio cristalogr&fi-
co de difraccién de Rayos "X" de la Fruticina B y se obtuvo
de esta forma la estereoquimica y estructura que resulté ser
efectivamente esqueleto tipo Cicloartano con cadena lateral

gue presenta heterociclo de 6 miembros y oxhidrilo secundario



como lo muestra la férmula ndmero 27 y la figura computariza

da No. 14.

Fruticina A .

_Se aisl6 otra substancia cristalina blanca con punto de

" fusién 217—218°C,4t§]go +75, por espectfometria de masas se
deterﬁinG su peso molecular de 4?2‘para f6érmula molecular
C3oHy 04, siendo por tanto un isémero de la Incanilina y de
la Fruticina B. En I.R. present6 bandas para oxhidrilos a -
3460cm~1 y de cetona en anillo de 6 mieﬁbros a 1705cm~1. En R.
M.N.-1H se observé a 3.4ppm. senal de hidrégeno gem a oxfgeno,
a 4.57ppm. una sefial multiple asignada a hidr6geno gem a oxi-
geno. En espectrometrfia de masas se aprecian picos como ﬁ/z
143(100%), m/z125(22%), {(Tabla No. 2).

Esta substancia tuvo un R.f. en C.C.F. muy parecido a Fru
ticina B por lo que en parte aparecieron mezcladas.

Tanto la espectroscopia de ILR.‘como de R.M.N.-'H fueron
también muy semejantes a-las dérla Fggficina B, excepto gue no
present6 la sefial a 0.6ppm. ;epresentaﬁ%ja‘del ciclopropano -
del esqueleto tipo Cicloartano. :

Por lo quevse dedujo que la diferencia entre ambos triter
penos consistfa en que la Fruticina A no presenta un esquele-
to tipo Cicloartano sino que posee esqueleto ﬁipo Lanostano co
mo la Incanilina.

Esta substancia aiélada en esta ocasifn se compar8 por es
pectroscopfas y propiedades fisicas con una muestra auténtica

de Fruticina A comprobdndose su identidad’.
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En el estudio anterior’ se lleg§ a la conclusi§n de que
la Pruticina A tenia un esqueleto de Lanostano con cetona
en C-3, oxhidrilo en C-16 y la misma cadena lateral en C-17
como la Fruticina B7.

Después de que se determindé la estructura de la Fruti-
cina B, el is6mero de la Fruticina A , por difraccién de Ra
yos X (Figura computafizada No. 14) se pudo comprobar la
existencia de un heterociclo de 6 miembros con un oxhidrilo
secundario en la posicifn biogenética 24 de la cadena late-
ral.

Nosotros proponemos con base en todo leo anterior gque la
estructura de la Fruticina A tiene una cadena lateral igual
a la de la Fruticina B con un oxhidrilo secundario én la po
sici6n biogenética 24 y presenta esqueleto de Lanostano como

la f6rmula 28.
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Parthenium Zomentosum.

En el presente trabajo se obtuvieron 11 triterpenos.
De las fracciones menos polares se aislaron los triterpenos
pentaciclicos: Acetato de Lupeol, Fridelinol y Fridelina.
Los ocho triterpenos restantes pertenecen a la serie de los
triterpenos tetraciclicos y fueron caracterizados como: Ar-
gentatina B, iso-Argentatina B, Incanilina, Argentatina A;
ademds se aislaron dos parejas de isBmeros de los cuales dni
camente se propone su estructura, al parecer nueva, Yy son
llamados provisionalmente P.t.IV A y su isfmero P.t.IVB y

otra pareja de isémeros P.t.380 A y P.t.380 B.

Acetato de Lupeol.

Se obtuvo un producto cristalino con p.£.194°C que por
espectrometria de masas (Tabla No. 2) indica un peso molecu-
lar de 468'§ue corresponde a la f6rmula molecular de C3Hs520:.

En I.R. se observé a 1730cm-1 banda de carbonilo de posi
ble éster, no present6 banda de oxhidrilo y a 1635cm™1 se ob
serv6 banda correspondiente a doble ligadura. En R.M.N.-
H a 4.5§pm. se observa un multiplete que se atribuyé a hidrd
geno gem de &€ster, a 2.0ppm. mostr6 un singulete de metilo de
acetato , a 4.6ppm. se observ6 una seilal correspondiente a po
sibles hidrégenos de metileno terminal. En R.M.N.-'?C se pfg

sentaron las senales de la doble ligadura terminal a 109.4 y -



150.8%ppm., asimismo se observ§ sefial de carbonilo de éster
a 170.83ppm. que corroboraron la presencia de metileno termi
nal y acetato propuestos, las sefales en total eran 32 carbo
nos (Tabla No., 1).

Se observd detalladamente la espectrometria de masas como
ya se menciond presentd M+ 468 y pico base 43(100%), tam-
bién el m/2189(82%) que seglin la literatura®®’*? pertenece a
una de las rupturas mas importantes del triterpeno pentaci-
clico Lupeol asi como los picos m/z218 y m/z205, &ste dltimo
pico indicé que se podia tratar de un triterpeno pentacfcli-
co*?. Teniendo casi la certeza de que se trataba de Acetato
de Lupeol se buscd y compard su espectro de R.M.N.-'3C con
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el descrito en la literatura®'? al ser idé&nticos quedd identi

ficado como Acetato de Lupeol 29.

Fridelina.

En las siguientes fracciones de la cromatograffa se ob-
tuvo una substancia con p.f£.264-5°C cuya espectrometria de ma
sas (Tabla No. 2) dio un peso molecular de 426 correspondien-
te a C3oHs500. En I.R. no mostré banda de oxhidrilo pero en
1700cm-1 aparecié banda de cetona en anillo de 6 miembros (Es
pectro No. 8). En R.M.N.-'H no presentaba sefiales a campo ba
jo. (Espectro No. 9). Se observé su espectgo de masas y se

encontrd el pico m/z 205 gue se puede considerar hasta cier-
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to grado representativo de los triterpenos pentaciclicos*?
por lo que se pens6 que se podria tratar de un triterpeno
pentaciclico asi como también por su relaci6n carbono e hi-
dr6geno en su férmula molecular. - Se buscS en
la literatura y se encontrd que se podrfa tratar de Fridelina
ya que presenta los picos en m/z: 205(32%), 273(21%), 302
(8%), 341(4%); los dltimos picoes aungue en pequeiio porcenta
je s6lo se presentaron en esta substancia como se observa en
la tabla ndmero 2; todos estos fragmentos en su conjunto for

man la molécula entera de Fridelina como estd descrita en

la literatura*? obteniéndose ademis un i6n molecular del 10% .

debido a la estab&lidad de la Fridelina 8, como i6n, (Tabla
No. 2 ).
Esta substancia se comparé por Cromatografia de Capa

Fina (C}C.F.) y especﬁroscopias con el derivaéo del Frideli-
nol (£6rmula 26), en el que se oxid6 el oxhidrilo en la posi-
cién 3 a cetona y resultaron idénticos.

Este triterpeno pentaciclico se compar6 con la substan-
cia 3-ceto P.t.II del estudio anterior® y resultaron igua-

les.

Fridelinol.

Continuando la cromatograffa en columna se obtuvo una

substancia cristalind con p.f. 269-284°C. En I.R. present6
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banda a 3460cm~l de alcohol y no presenté banda de cetona (Eg
pectro No. 6). En R.M.N.-!'H a 3.7ppm. fue observada una se-
fial mdltiple.

Esta substancia fue comparada por C.C.F. vy por espec-
troscopias con el tritexpeno pentaciclico Fridelinol obtenido
de P.incanum de este trabajo y resultaron iguales. Para ma-
yor seguridad se prepar§ su producto de oxidacién que presen-
t6 un p.f. de 264°C. Los espectros de este derivado del Fri-
delinol fueron iguales a los obtenidos a partir de Fridelina,
espectros 8 y 9.

De esta forma quedS identificado este tfiterpeno pentaci
clico como Fridelinol 26.
El Fridelinol en el trabajo anterior de P.tomentosum fue

llamado en forma provisional P.t.II®.

Argentatina B.

Continuando la Cromatograffa en Columna se obtuvo una
substancia cristalina blanca que fue comparada fisica y espec
trosc6picamente con la Argentatina B aislada de P.axrgentatum
en este trabajo y resultd ser igqual, por lo que su estructura

quedd determinada como 23 , (Figura computarizada No. 12).
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Iso-Argentatina B.

Se obtuvo también el isSmero de la Argentatina B, la
iso~Argentatina B que presentd un punto de fusién 180-1°C,
por espectrometria de masas se obtuvo peso molecular de 456
correspondiente a CsoHus03, en I.R. mostrd bandas de oxhidri
lo entre 3350 y 3600cm™}! y a 1718cm-1 de cetona en anillo de
6 miembros. En R.M.N,-'H se observ6 a 3.6ppm. sefial de hi-
dr6geno gem a oxigeno y a 4.62ppm. un multiplete también ba-
ée de oxfgeno. En R.M.N.-13C (Tabla No. 1) aparecieron las
sefiales correspondientes a doble ligadura en 133.75 y 135.03
ppm. y en 217ppm. serial de cetona.

Se. compar6 con la iso-Argentatina B obtenida de P.
argentatum en este trabajo y resulté ser igual por lo que se

propone igualmente su estructura como 24,

Incanilina.

Se obtuvo Incanilina que también aparecié mezclada con
su is6mero Aréentatina A de la cudl se separ6 por cristaliza
cibn fraccionada. Sus propiedades fisicas y espectroscéplcas
fueron comparadas con Incanilina aislada de P.incanum y resul

taron iguales, para la férmula 16, figura computarizada 13.
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Argentatina A.

Se aislé una substancia blanca cristalina con p.f. 177°C,
que se compard por sus propiedades fisicas y espectroscopias
con la Argentatina A 9 aislada de P.argentafum y mostrS ser

idéntica.

Se obtuvo también una mezcla de dos substan-
cias isfOmeras con férmula molecular C, Hg,0, + peso molecular
474, cuyos R.f. de Cromatografia de Capa Fina y espectrosco-
éias (Espectros 10 y 11)correspodieron a la substancia descri
ta como P.t.IV en el anterior trabajo® de P.tomentosum.

Estos is6meros se separaron por cristalizaci6én fraccionada.

Una de las substancias que provisionalmente llamaremos
P.t.IV A presentd punto de fusi6n de 209-213°C cristaliza en
forma de cristales muy pequefios y muestra bandas en I.R. a
3380cm~1 producidas por oxhidrilos y en 1700cm™! banda ocasio
nada por cetona en anillo de 6 miembros. En R.M.N.-'H exhi
be a 0.55ppm. sefial doble caracteristica de un anillo de 3
miembros; en 3.32ppm. se observS una sefial de hidrSgeno gem
a oxigeno; en 4.5ppm. se encontrd un multiplete producido
por un segundo hidr8geno gem a oxigeno. En R.M.N.-'3C apare-

ce sefal de cetona a 216.23ppm..
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Con kase en lo anterior se pensd en un triterpeno tetracicli
co.Las sefales a 1700cm™! y de 216.23ppm se asignaron a cetg
na en anillo de 6 miembros en la posicién 3. La seflal en
R.M.N.-1H a 0.55ppm. fue igual a la que presentan todoé los
triterpenos tetraciclicos anteriormente aislados que tienen
esqueleto tipo Cicloartano. Al observar la espectrometria -
de masas (Tabla No. 2), esta substancia no exhibe al parecer,
un pico base representativo de su cadena lateral debido a
la ruptura alfa al esqueleto como lo tienen a m/z143(100%)
la Incanilina, la Argentatina A , la Fruticina A 6 la Fruti
cina B ; por lo que existe la posibilidad de que esté for-
mando heterocicld con el esqueleto como en el caso de la Ar
gentatina B ; pero debido a su gran polaridad, mayor a todés
los anteriores triterpenos aislados aqui, es factible pensar
que no se haya cerrado el.heterociclo y que los oxigenos se
encuentren eﬁ las mismas posiciones anteriormente asignadas
en C-16 .y en C-24 y que estos oxigenos se hallen en forma de
oxhidrilos a los cufles se les propondrian las sefiales de
4.5ppm. al hidrbgeno gem al oxhidrilo en la posicifn C~16 y
de 3.32ppm. para el hidfdgeno gem a oxhidrilo -en la posicién
‘c-24, asfmismo el cuarto oxfgeno de la f6rmula molecular, co-
mo oxhidrilo en la posicibén C-25 en igual posicién biogenéti
ca como también se presenta en los otros triterpenos tetraci-
clicos que hemos estudiado.

Tomando en cuenta todas estas consideraciones se propone
la férmula 30 para .este isfémero P.t.IV A con esqueleto tipo

Cicloartano y cadena lateral con dos oxhidrilos en C-24 y



C~-25, cetona en C-3 y otro oxhidrilo en el esqueleto en la

posicién 16.

La otra substancia isfbmera P.t.IV B es CyoH,,0, ¥ cris
taliza formando agujas, tuvo un punto de fusi6n de 218-222°C.
En I.R. presenta bandas de oxhidrilos a 3440, 3560 y 3610cm—1;
también muestra una banda a 1705cm~1 de ciclohexanona. Se ob
servé en R.M.N.-1H una sefial a 3.32ppm. asignada a hidrSgeno
gem a oxigeno en la cadena 1éteral, una senal a 4.5ppm. debi
da a hidrbgeno gem a oxigeno en el esqueleto.

Se observaron las sefiales en R.M.N.-13C,133.63 y 134.97
ppm. (Tabla No. 1) las cudles son representativas de la doble
ligadura tetrasubstituida que se ha encontrado en todos los
triterpenos tetraciclicos que hemos estudiado y que han pre-
sentado esqueleto tipo lianostano, asfmismo la posicidén alrede
dor de 217ppm. de la cetona asignada a la posici6n 3 en ani-
1lo de ¢ en este esqueleto tipo Lanostano es caractéeristica.

La espectrometria de masas es semejante a la obtenida en
el is6mero P.t.IV A de esta substancia.,
Las seflales de R.M.N.-1H a 3.32ppm. y a 4.5ppm. debidas ambas
a hidrbégenos gem a oxfgeno, son idénticas a las que se obser-
varon en el isémero de P.t.IV A por lo que se proponen las
mismas posiciones de los tres oxhidrilos; él tercer oxhiarilo
por ser terciario no presenta sefial en R.M.N.=~lH, Aunado a
la gran polaridad y poca estabilidad quimica que presentaron

tanto P.t.IV A como P.t.IV B ya que se descomponen mis fécil
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mente al estar recristalizando fraccionadamente para su sepé
racién , que los anteriores triterpenos que hemos estudiado
en este trabajo. Se propone la estructura para P.t.IV B
con esqueleto ;ipo Lanostano con cetona en la posicién bioge
nética 3 (1705cm~1l, 217.48ppm.), oxhidrilo en la posicién 16
(hidrégeno gem en 4.5ppm.), cadena lateral con oxhidrilo en
C-24 (senal a 3.32ppm.) y en C-25 oxhidrilo terciario. La
estructura del is6mero P.t.IV B s6lo difiere del is6mero P.
t.IV A en una aoble ligadura C-8,C~9 en lugar del ciclopropa
no C-9,C~-19. Este par de estructuras is6meras de esqueleto
Lanostano y Cicloartano,con igual cadena lateral se han ais-
lado en estos estudios. ' Se propone en este trabajo para

la substancia provisionalmente llamada P.t.IV B la f6rmula

31.

Después de la elucién de la Argentatina B
y su is6mero Iso—Argéntatina B se obtuvo una mezcla de subs
tancias isémeras que apareci6 en la fraccibén 380 por lo que
se le llamar4 provisionalmente P.t.380 siendo las iniciales
P.t. de Panthenium tomentosum. Estas substancias se separa-
ron por cristalizacibén fraccionada y se obtuvieron dos is6me

ros que se distinguirdn como P.t.380 A y P.t.380 B .
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I.a substancia P.t.380 A presenta en I.R. banda a 1700
cm~l de cetona en anillo de 6 miembros, a 3455cm™1 banda de
oxhidrilo. En R.M.N.-lH a 4.4ppm. se observa un multiplete
de hidr6geno gem a oxigeno, ademfs exhibe una seftal a 0.55
ppm. sefal aoble caracteristica de anillo ciclopropano.

En laR.M.N.-'3C (Tabla No. 1) gque se obtuvo
de la mezcla de estos dos isdSmeros P.t.380 se pueden observar
dos sehales de carbonilo cetbnico una a 215.94ppm. Yy otra a
217.18ppm.; también se presentan sefiales de doble ligadura a
133.85ppm. y 134.94ppm..

La otra substancia P.t.380 B purificada,mostr6 en I.R.
banda a 1700cm~l de cetona en anillo de 6 miembros, a 3455cm~1
banda de oxhidrilo. En R.M.N.-lH s8lo se observé a campo ba
jo una sefal miltiple de hidr8geno gem a oxigeno a 4.4ppm..

Estas sefiales mencionadas para el is6mero B fueron idénti-
cas a las obtenidas en el isbmeroc A, excepto que.el is6mero B
no presentd la sefial correspondiente al anillo ciclopropano a
0.55ppm. .

Con base en todo lo anterior se propone que son dos isé
meros de triterpenos tetraciclicos. Uno, el P.t.380 A, po-
see esqueleto tipo €icloartano ya que también la sefal a 215.94
ppm. es caracteristica*! de este tipo de esqueleto; en I.R. la
banda a 1700cm~1 se asigna a la posicién biogenética 3.

El otro is6mero P.t.380 B posee un esqueleto tipo Lanosta
no ya que no presenta en R.M.N.-1H 1la sefial de ciclopropano a

0.55ppm. ,en cambio muestra R.M.N,-13¢ , las seflales a 133.8 y
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134.94ppm. correspondientes a la doble ligadura tetrasubsti-
tuida y la senal a 217.19ppm. asignada a la cetona en la po-
sici6én 3 del esqueleto Lanostano.

El oxhidrilo es situado en la posicién C-16 ya que el -
desplazamiento (4.4ppm.) y forma es parecida a la senal que
se ha observado en las substancias que lo han presentado en
ese carbono, tales como la Incanilina® y la Argentatina AS.

Ambos isfmeros presentan la misma cadena lateral en la

cual se propone un oxhidrilo terciario en C-~25.
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PARTE EXPERIMENTAL.

Parthenium argentatum.

A partir de 1.1Kg. de raices de Guayule (P.axrgentatum)
recolectado en Saltillo Coahuila, se obtuvieron 42.5 gramos
de extracto hexé@nico. Después de hizo una extraccién con
cloroformo obteniéndose 51.6g. de extracto.

El extracto hexdnico se cromatografi6 con 1.5kg. de sili
ce en una columna eluyendo inicialmente con hexano en fraccio
nes de 500ml. En un principio se fue aumentando la polaridad
del eluyente con Acetato de etilo de 2 en 2% aproximadamente.

Teniendo una relacibén Hexano:Acetato de etilo 23:2, se -
aisl6 Argentatina B 23 , cuya eluci6n se presentd en
mezcla con su isSmero iso-Argentatina B 24 , que por cristali
zacién fraccionada de Acetona se lograron separar 1l.12g. de
Argentatina B puros con punto de fusifn 173-6°C y 18.6mg. de
iso-Argentatina B puros.

De la glucidn Hexano:Acetato de etilo 17:3, se obtuvo u-
na substancia nueva que se llamd Argentatina D 25, con p.f.
224-7°C.

La elucién Hexano:Acetato de etilo 1:1, produjo Argen-
tatina A 9 en mezcla con su isfmero Incanilina 16 de la cual
se logré purificar por cristalizacién fraccionada de Acetona,
80.6mg. puros de Argentatina A con p.f. 173-4°C y 95.4mg.

de Incanilina con p.f. 196-7°C.

Se cromatografiaron 50g. de extracto clorof6rmico

en 1.5Kg. de silice en columna iniciando con Hexano:Acetato



de etilo, 19:1, en fracciones de 500 ml..

Hasta la fraccidén 19 se obtuvo hule. Se cambif el elu-
yente a Hexano:Acetato de etilo, 9:1, en la fraccibn 41,

En la fraccién 61 se cambi6 a Hexano:Acetato de etilo
8:2, en la fraccién 67 se obtuvieron 189.7mg. de Argentatina
A 9 vy su isbmero Incanilina 16 en mezcla, y la fracci6n 68
produjo 39.7mg. de Argentatina A 9 impura que presentd p.f.

168-169°C.
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Panthenium JAncanum .

1.83Kg. de parte adrea, tallos pequeflos y hojas secos, de
Mariola ( P.incanum ) fueron extrafdos con Cloroformo obte-
" niéndose 127g. de extracto.

Se cromatografiaron 6lg. de este extracto clorofférmico en
1.5Kg. de silice en fracciones de 500ml. iniciando con Cloro
formo.

Hasta la fraccién 23 se sigui6 eluyendo con Cloroformo-
y a partir de la fraccifn 24 se cambif la relacidn de disol-
ventes ae la columna a Cloroformo:Acetona, 19:1.

En las fracciones 31-32 se aisl6 una substancia identi-
ficada como Fridelinol 26.

También se obtuvo Argentatina B 23 y su is6mero iso-
Argentatina B 24 en mezcla, en las fracciones 33-67, dque se
separaron por cristalizacién fraccionada de acetona.

En esa misma relacién de disolventes, se aislaron 199
mg. de Incanilina 16 impura con Argentatina A 9 en las frac
ciones 79—104; que también fueron separadas por cristaliza--
cién fraccionada Ae Acetona.

Se cambié la concentracifén a Cloroformo:Acetona, 23:2,
por la fraccién 160. En las fracciones 107-167 se separ6

Argentatina A 9 y Argentatina A impurificada con Incanili-

na 16 .
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Parthenium fruticosunm.

510g. de raiz de P.fruficosum cortada en trozos pe-

quefios por medio de una sierra eléctrica y posteriormente di
vidida en trozos mis pequefos, se extrajo con Hexano 4 veces
y después se extrajo con Cloroformo 4 veces yrse reunieron -
los extractos. Se obtuvo 8.4g. de extracto total.

Este extracto se cromatografié en una columna con 252g.
de sfilice fina y se inicié con la elucién Hexano:Benceno ,
1:4 , manteniendo esta relaci6én hasta la fracci6n 7. De la
fracci6én 8 a la 31 se eluyS con Benceno 100%.‘ En la fraccién
52 se cambif el eluyente a Benceno:Acetato de etilo, 9:1 ,
que se méntuvo hasta la fraccién 169.
v Se obtuvieron cristales importantes en las fracciones
92 a 150.

En las fracciones 92-99 se aislaron cristales que por re
cristalizacién de Acetona, dierén un punto devfusién 217 -
219°C que resultaron ser la Fruticina A 28.

En las fracciones 100—168 se obtuvo una substancia blan-
ca cristalina con punto de fusién , después de‘recristaliéé—
cién, de 235-7°C que resultS ser lé Fruticina B 27.

Se separ6 mezcla de Fruticina B e Incanilina 16 en las
fracciones 109 a 123.

En las fracciones 123 a 150 se obtuvo una substancia blan
ca cristalina con p.f. 184-6°C que se identificé como Incani

lina 1l6.
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Panthenium Lomentosum.

La corteza seca y molida de P.Lomentosdum 1.38Kg. recolec
tado en Huajuapan de Ledn, Oaxaca, fue extrafido con Hexano
produciendo 89g. de extracto, posteriormente se extrajo con
Cloroformo dando 55.5g. de extracto, por dltimo fue extraido
con Metanol proporcionando 133g. de extracto.

Se cromatografiaron 78g. de extracto hex&nico en una co-
lumna con 1.9Kg. de silice, se inici6 con Hexano:Acetato de
etilo, 97:3 en fracciones de 500ml..

En las primeras fracciones de la 4-6 y con el eluyente
inicial, se obtuvieron 1.44g. de una substancia con un punto
de fusidén de 192-194°C y peso molecular de 468 que se identi-
ficé como Acetato de Lupeol 29.

A la misma concentracibén y cerca de la fracci6én 90, se
aislé una substancia con punto de fusién de 263°C la cual re
sulté ser Fridelina 8.

En las fracciones 103 a 120 se separaron 145mg. de una
substancia que formaba cristales lustrosos blancos con punto
de fusidn 283°C que se identific6é como Fridelinol 26.

Al eluir con Hexano:Acetato de etilo, 9:1; en las frac-
ciones 270-358 se obtuvo Argentatina B 23 e iso-Argentatina
B 24 en mezcia, como no se sabia que eran dos substancias
se reunieron las fracciones; logrdndose separar después por
cristalizacibn fraccionada 631.6mg. de Argentatina B puros.

En la fraccién 380 con relacidén de disolventes Hexano:



Acetato de etilo, 1:1, se aislaron 7.1576g. de una mezcla de
los 2 is6meros P.t.380 que se separaron en parte por crista-
lizacién fraccionada de Acetona.

Al seguir eluyendo con Hexano:Acetato de etilo 1:1, en
las fracciones 395-401 se lograron separar 12.73g. de -Incani-
lina 16 mezclada con Argentatina A 9.

Se cambié la relacifén de disolventes a partir de la frac
ci6bn 413 a Hexano:Acetato de etilo, 3:7 y se lograron obte-
nexr en las fracciones 417-434; 3.27g. de mezcla de los dos
isbmeros P.t.IV 30 y 31. De los cuales se separ6 una pe

quena parte por cristalizacibn fraccionada de Acetona.

Los 55g. de extracto cloroffrmico se cromato
grafiaron en una columna de 1.5Kg. de silice y se inicié otra
vez con Hexano:Acetato de etilo 97:3, en fracciones de 500ml.

En las fracciones 7-8 se obtu&o 280mg. de una substancia
con punto de fusibn de 194°C que se identificé comg Acetato
de Lupeol 29.

En las fracciones 9 a 19 aparecieron 92mg. de una subs-
tancia con punto de fusién de 263°C gque result6 ser Fridelina
8. |

En las fracciones 32 a 69 se aislaron 406mg. de una subs
tancia identificada como Fridelinol 26,

Se cambid la relacién en la fraccién 77 a Hexano:Acetato
de etilo, 9:1, obteniéndose en las fracciones 81-108 la mez~-

cla de Argentatina B 23 y su is6mero iso-Argentatina B 24.
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1

Los cuales se separaron por cristalizacidén fraccionada de
Acetona.

Se cambié la relacién a Hexano:Acetato de etilo, 1:1,
por la fraccidén 173 y comenzaron a aparecer pequehlas canti-
dades de la mezcla P.t.380 , estos dos isfmeros también
fueron separados por cristalizacibn fraccionada de Acetona.

A la relacifn de Hexano:Acetato de etilo , 1:1, en las
fracciones 209-214 se aislaron 2.48g. de Incanilina 16 mez-
clada con Argentatina A 9; mezcla de is6meros gque también
fue separada por cristalizacibén fraccionada de Acetona.

En la fraccibn 244 se cambid la relacidn a Hexano:Aceta-
to de etilo 3:7, y se obtuvieron pequefias cantidades de P.t.
IV A y B, 30 y 31 respectivamente, isfmeros igualmente sepa

rados por cristalizacién fraccionada de Acetona.



Oxidacién de Fridelinol 26 a Fridelina 8.

Una solucién de 90mg. de Fridelinol 26, en Acetona sufi
ciente fue enfriada en hielo y con agitacién magnética se
le adiciond reactivo de Jones gota a gota hasta que persistié
el color amarillo. Se comprob§ por C.C.F. gque la reaccifn se
habia completado. Se detuvo la reaccibén agregando agua , se
observ6é la precipitacifn del triterpeno. Se dej6é un tiempo
reposar , se filtr6 y recristaliz6 de CHClj;-Acetona. Se ob-
tuvieron 58 mg. de cristales brillantes blancos de.p.f. 264-
5°C. gque resultaron ser Fridelin& 8, quedando identificados

de esta forma estos dos triterpenos pentaciclicos.
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Obtencién de Argentatina D 25 a partir de

Argentatina B gg;

Reduccién de Argentatina B 23 con borohidruro de sodio
para producir 3 dihidro Argentatina B (Argentatina D 25).

Una solucién de 108mg. de Argentatina B 23 en 10ml. de
Metanol y 15ml. de Tetrahidrofurano se enfrié en hielo. Se
le agregd 55mg. de NaBH, y se agit6, se le adicionaron o-
tros 55 mg. de Borohidruro de Sodio y se mantuvo en agita-—
cibn por espacio de 10 min. hasta romper grumos. Se cromato
grafié en Capa Fina (Hexano:Acetato de etilo 7:3) para com-
probar la reaccién. Se parS la reaccibén agregando agua y 6
gotas de dcido acético. Se obtuvieron 100.6 mg. de Argenta
tina B hidrogenada con punto de fusién 224-7°C que resultd

ser idéntica a Argentatina D 25 aislada de la planta.
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DATOS ESPECTROSCOPICOS DE LAS SUBSTANCIAS AISLADAS.

Acetato de Lupeol 29.

Punto de fusién 194°C. Peso molecular de 468 por espec-
trometria de masas (Tabla No. 2) correspondiente a C,,H_,0,;
en Infrarrojo presenta a 1635cm~1 banda de doble ligadura, a
1730cm~1 banda de carbonilo de acetato. Sefiales en R.M.N.-
1y a 4.6ppm. de hidr6genos de metileno terminal,a 4.5ppm. de
hidr6geno gem a oxigeno se acetato, a 2.0ppm. de metilo de a
cetato. Se observa en R.M.N.-13C sefiales a 109.3-y 150.9ppm.

de metileno terminal y en 170.83ppm. carbonilo de é&ster (Ta-

bla No. 1}).

Argentatina A 9.

Punto de fusibén 173-7°C. Peso molecular 472 por espectrome
tria de masas (Tabla No. 2) correspondiente a C,oH, g0, En
I.R. presenta a 1710cm-1 banda de cetona en-anillo de 6 miem
bros en la posicibn 3, a 3380cm~1 bandas de oxhidrilos. Seiia
les en R.M.N.-1H a 0.58ppm. indicativa de ciclopropanoc, a
3.8ppm. triplete gem a oxigeno-en C-24, a 4.55ppm. multiple-
te gem a oxhidrilo en C-16. En R.M.N.-'3C se observa a
215.53ppm. sefial de cetona en cicloartano en la posicién 3

(Tabla No. 1).



Argentatina B 23.

P.f. 173-6°C. P.M. 456 por espectrometria de masas (Ta-
bla No. 2) para C“H”O3 . En I.R. se observa a 3530cm™!
banda de oxhidrilo, a 1710cm~! banda de cetona en anillo de
6 en C-3. Sefiales en R.M.N,-lH a 0.55ppm. doblete represen-
tativo de ciclopropano, a 3.55ppm. hidr8geno gem a oxigeno
en C-24, a 4.6ppm. hidrBgeno gem a oxigeno en C-16. R.M.N.-
3¢ muestra en 215.57ppm. sefial de la cetona en C-3. (Tabla

No. 1).

Argentatina D 25.
P.f. 224-7°C. En I.R. presenté bandas a 3510 y 3600cm~1
de oxhidrilos. La R.M.N.-1H mostré a 4.55ppm. hidr6geno gem
a oxhidrilo en C-16, a 3.55ppm. hidrégeno gem a oxigeno en

C-24 , a 0.55ppm. doblete de ciclopropano y a 3.25ppm. hidré-

geno en el mismo carbono del oxhidrilo en C-3.

Fridelina 8,
P.f. 264-5°C. P.M. 426 por espectrometrfa de masas (Ta-
bla No. 2), para C,oHg,0- En I.R. presenta banda correspon-

diente a cetona en anillo de 6,por 1700cm-1.
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Fridelinol 26.
P.f. 263-283°C. P.M. 428 por espectrometria de masas
(Tabla No. 2) para C3,H5,0 . En I.R. se observa banda de
oxhidrilo a 3460cm~l., En R.M.N.-1lH nuestra a 3.7ppm. multi

plete de hidr6geno en C-3. R.M.N.-!3C (Tabla No. 1).

‘Fruticina A 28.

P.f. 217-218°C. P.M. 472 por espectrometria de masas’
(Tabla No. 2) para C, H O . [u]%o +75. En I.R. exhibe
bandas de oxhidrilos a 3460cm~1 y-banda de la cetona en ani-
llo de 6, a 1700cm™)., En R.M.N.-lH se observan a 3.4ppm.
sefial del hidr6geno en C-24 y a 4.57ppm. multiplete del hi

drSgeno en C-16.

Fruticina B 27.

P.£f. 235-236°C. " P.M. 472 por espectrometria de masas
(Tabla No. 2) para C3oHssOs. En I.R. aparecen bandas de
oxhidrilos a 3460cm™1 y por 1705cm~1 banda de la cetona en
anillo de 6 en C-3. La R.M.N.-lH presenta a 0.6ppm., sefial

representativa de ciclopropano; a 3.4ppm. hidr6geno gem a
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oxhidrilo en la cadena lateral en C-24; a 4.57ppm. multiple
te de hidr6geno gem a oxhidrilo en C-16. En R.M.N.-'3C mues

1

tra la sefial de la cetona en C-3 en Cicloartano*! a 215.6ppm.

{(Tabla No. 1). Figura computarigzada No. 14.

Incanilina 16.

P.f. 193-7°C P.M. 472 por espectrometria de masas (Ta-
bla No. 2) para C3,H,40,. En I.R. presenta bandas de oxhi-
drilos a 3380cm~1, a 1710cm~1 banda de cetona en C-3. En R.
M.N.- 1H se observan seflal del hidrégeno gem al oxigeno del
tetrahidrofurano a 3.8ppm. y sefial multiplete del hidrégeno
en C-16 a 4.6ppm. En R.M.N.-'%C aparecen a 133.38 y 134.85
ppm. sefiales de doble ligadura y a 216.82ppm. sefal de la ce

tona en C-3 (Tabla No. 1). Figura computarizada No. 13.

Iso-Argentatina B 24.

P.f. 178-184°C. P.M. 456 por espectrometria de masas
(Tabla No. 2) correspondiente a Cy4Hy0;. En I.R. se obser;
van bandas a 3350~3600cm~1 de oxhidril§ y por 1715cm™1 de ce
tona en anillo de 6 en C-3. En R.M.N.-lH presenta sefial a
3.6ppm. de hidrSgeno en C-24, y a 4.6ppm. multiplete de hidr6
geno en C-16. En R.M.N.-!3C aparecen sefiales a 133.75 vy

135.03ppm. de doble ligadura y a 217.0ppm. sefial.-de cetona en
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C-3 de Lanostano (Tabla No. 1).

P.t.IV A . 30.
P.f. 209-213°C. Calculado para C3ocHs003 . Bandas en
I.R. de oxhidrilos a_33800m"‘1 y de cetona en anillo de 6 miem
bros a 1700cm~1. _ Sefiales en R.M.N.- 1y a 0.55ppm. represen
tativa del ciclopropano del esqueleto tipo Cicloaftenol, a
3.32ppn. hidr6geno asignado a C-24, a 4.5ppm. multiplete a-
signado al hidr6geno gem a oxhidrilo en C~16. En R.M.N.-!3cC-

presenta senal de cetona en C-3 en 216.23ppm. (Tabla No. 1)

P.t.IVB . 31.

P.f. 218-222°C. Espectrometria de masas (Tabla No.2).
C3oHs003. Bandas en I.R. de oxhidrilos a 3440, 3560 y 3610
cm~l y de cetona en anillo ae 6 a 1700cm71. En R.M.N.-1lH se
observa a 3.32ppm. sefial de hidr6geno propuesto en C-24 y a
4.5ppm. sefial de hidr6geno en C-16. En R.M.N.-13C presenta
seﬁales a 133.63 y 134.97ppm. de doble ligadura y a 217.48ppm.

de cetona en C-3 en esqueleto Lanostano (Tabla No. 1).



P.t.380 A
En I.R. presenta banda de cetona en anillo de 6 miem-
bros a 1700cm~l y bandas de oxhidrilos a 3450cm™1, En R.M.
N.-1H aparecen sefial a 4.4ppm. asignada al hidr6geno en C-
16 vy senal caracteristica de ciclopropano a 0.55ppm.. Se-
flal en R.M.N.-'3C a 215.94ppm. asignada a cetona en C-3 de

Cicloartano. (Tablas 1 y 2).

P.t.380 B.

En I.R. se observan banda de cetona en anillo de 6 a-
signada a C-3 en 1700cm~1 y bandas de oxhidrilos a 3450cm~1.
Seflal en R.M.N.-1H a 4.4ppm. asignada a H-16. En R.M.N.-13C
presenta senales de doble ligadura a 133.88 y 134.94ppm. y a

217.19ppm. sefial de la cetona en C-3 (Tabla No. 1).
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Para las Cromatografias de Columna se utilizé Silica-Gel 60
MERK (70-230 mesh ASTM). Las plaquitas de Cromatografia de
Capa Fina se sflice fueron Silica gel F 254.

Los puntos de fusibén fueron determinados en un aparato Fi-
sher Johns y no estén corregidos.

Los espectros de Infrarrojo fueron determinados en un espec
trofotémetro Perkin-Elmer 283-b; en pastilla de KBr y peli-
cula de cloroformo.

Los espectros de Resonancia Magnética Nuclear Proténica y
de Carbono Trece fueron llevados a cabo en un espectrfmetro
Varian Ft-80 en solucién de deutero cloroformo utilizando -
tetrametil silano como referencia.

Los espectros de masas fueron corridos en un espectrfmetro
Hewlett-Packard 5985-B a 70 eV.

Los datos de Rayds "X" de Argentatina B fueron recolectados
en un difract6metro Enraf-Nonivel Ca D4.

Los datos cristalogrédficos para la Fruticina B fueron reco-
lectados en un difractémetro Nicolet R 3m.

Los datos de Rayos X de la Incanilina fueron recolectados en

un difractémetro Enraf-Nonivel Ca Dy.

Deseamos agradecer al Dr. Alfredo Or
tega del 1Instituto de Quimica de la U.N.A.M. la recolecci6n
de las plantas P.Zomentosum y P.fruticosum que fueron estu-
diadas. Al Ing. Ernesto Neaves Camacho del Centro de Inves-
tigaciones de Quimica Aplicada y al Q. Salvador Luévano Mar
tinez el envio desde Coahuila de las plantas P.argentatum y
P. fruticosum para su estudio. Al Q.Jorge Cdrdenas por la es

pectroscopia de '3C-RMN y sus sugerencias. Agradecemos al M.

en C. José L. Villaseﬁor del Instituto de Biologia de la UNAM

por la identificacién de las plantas: P.argentatum y P.inca-
num. Deseamos agradecer al "Analytical Service Center, IOCD-
UNESCO", al Departamento de Quimica de la Universidad de Mi-
ssouri -~ Colombia, USA y al Dr. E.O.Schlemper por el estudio
cristalogrdfico de Rayos "X" de Argentatina B. Estamos agra-
decidos al Dr. Manuel Soriano y al Q. Rubén Alfredo Toscano
del Instituto de Quimica de la UNAM por el estudio cristalo-

grdfico de Rayos"X" de la Incanilina.
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CONCLUSIONES.

1.-En P.ahgentatum se encontraron 5 triterpenos tetracicli—
cos: Incanilina, Argentatina A, Argentatina B, iso-Argen
tatina B y Argentatina D .
De P.{incanum se obtuvieron 4 triterpenos tetraciclicos:
Incanilina, Argentatina A, Argentatina B e iso-Argentati-
na B y el triterpeno pentaciclico: Fridelinol.
En P.{fruticosum se presentaron 3 triterpenos tetracicli-
cos: Incanilina, Fruticina & y Fruticina B .
De P,tomentosum se aislaron 8 triterpenos tetraciclicos:

Incanilina, Argentatina A, Argentatina B, iso-Argentatie

na B, P,.t.IVA , P.t.IVB , P.t.380 A y P.t.380 B; ademis

3 triterpenos pentaciclicos: Fridelinol, Fridelina vy
Acetato de Lupéol.

2.-De los 8 triterpenos tetraciclicos nuevos aislados: Fruti
cina B, Fruticina A, iso-Argentatina B, Argentatina D,
P.t.IVA , P.t.IV B, P.t.380 A y P.t.380 B; se confirmé
la estructura y estereoquimica de Fruticina B por difrac-
cibén de Rayos X. Se proponen las estructuras de las 5 si-
guientes substancias en base a datos espectrosc6picos y a
reacciones quimicas y se asignan s6lo los esqueletos a
las 2 dltimas substancias.

3.-Los triterpenos tetraciclicos se presentaron generalmente
en parejas de isémeros con la misma cadena late¥al,
uno con esqueleto tipo Lanostano (doble ligadura 8-9 ) y

la otra substancia con esqueleto tipo Cicloartano.
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4.-Todos los triterpenos aislados presentan un oxigeno en
la posicién C-3, generalmente como cetona.

5.-Los triterpenos tetraciclicos aislados presentan en la po
sicién C16 una funci6n oxigenada en forma de alcohol 6
formando parte de un heterociclo y en la cadena lateral
oxfigeno en C24 y en C25.

6.-Los triterpenos tetraciclicos son metabolitos secundarios
de la seccibn Parthenichaeta del género Parthenium.

7.-También existen como metabolitos secundarios en el género
Paithenium triterpenos pentaciclicos como la Fridelina,
el Acetato de'Lupeol y el Fridelinol} siendo esta la pri-

mera vez que son encontrados en la seccibn Pauathenichaeta.

{Ver Tabla Resdmen. p&g.3)



TABLA N O . 1

RESONANCIA MAGNETICA NUCLEAR DE CARBONO TRECE

Acetato de Lupeol Fridelinol
ppm. ppm. ppm.
1.-14.62 16.70 12.47
2.-16,11 18.10 15.61
3.-16.23 18.64 17.03
4.-16.54 28.39 17.81
5.-18.09 30.99 18.87
6.-18.34 32.06 19.78
7.-19.40 32.11 20.31
8.-21.12 32.34 30.29
9.-21.22 32.66 33.16
10.-23.84 33.30 33.48
11.-25.34 35.10 :33.80
12.-27.61 35.66 34.42
13.-28.04 36.10 36.17
14.-30.02 36.51 - 36.23
15.-34.43 ) 36.63  36.79
16.-35.73 37.58 37.20
17.-37.26 37.64 37.24
18.-37.93 38.58 37.76
19.-38.27 38.72 39.72
20.-38.60 - 39.54 40.02
21.-40.12 42.45 40.67
22.-41.05 43.35 44.49
23.-42.99 50.12 51.25
24.-43.11 53.63 54.76
25.-48.12 62.12 63.27
26.-48.52 71.55 72.68
27.-50.57
28.-55.60
29.-81.08
30.~109.40
31.-150.89

32.-170.83



TABLA NO. 1. (Continuacidn 1)
RESONANCIA MAGNETICA NUCLEAR DE CARBONO TRECE .

Argentatina "B" iso-Argentatina "B"

30.~215.57

ppm. ppm.

1.- 18.78 1.- 16.77
2.- 19.56 2.~ 18.56
3.~ 20.74 3.- 19.43
4.~ 20.95 4.- 20.78
5.- 21.41 5.- 21.18
6.- 22.25 6.- 21.27
7.~ 23.37 7.- 23.40
8.~ 24.34 8.- 24.37
9.~ 25.66 9.- 24.91
10.-25.99 10.-25.70
11.-26.18 11.~26.29
12.-26.34 12.-26.64
13.-29.01 13.-29.35
14.-29.61 14.-31.02
15.-32.83 15.-34.51
16.-33.26 16.-35.86
17.-33.35 17.-36.05
'18.-35.61 18.-37.02
19.-37.32 19.-40.59
20.-44.97 20.-45.13
21.-45.84 21.-47.33
22.-45.92 22.-51.39
23.-47.39 23.-55.48
24.-48.45 24.-73.20
25.-50.13 25.-75.25
26.-57.61 26.-82.76
27.-73.15 27.-133.75
28.-74.82 28.-135.03
29.-82.64 29.-217.00



TABLA N O

1

(Continuacién 2).

RESONANCIA MAGNETICA NUCLEAR DE CARBONO TRECE

Incanilina
ppm.
1.-18.43
2.-18.96
3.-19.44
4.-20.86
5.-21.29
6.-24.01
7.-25.29
8.-25.76
9.-26.07
10.-26.27
11.-26.70
12.-27.46
13.-31.77
14.-34.47
15.-35.99
16.-37.01
17.-37.59
18.-43.75
19.-45.40
20.-47.32
21.-47.68
22.-51.44
23.-54.85
24.-70.51
25.-73.36
26.-84.48
27.-86.52
28.-133.38
29.-134.85
30.-216.80

Argentatina A
Ppm.

20.39
20.60
20.78
20.99
21.43
22.23
23.73
25.69
25.97
26.27
26.68
27.46
30.05
33.31
37.32
46.50
46 .55
47.73
48.59
50.11
55.95
70.45
72.91
84.59
86.65
215.33

Fruticina B.
ppm.

19.93
20.64
20.74
21.42
22.22
22.70
25.94
26.29
26.43
26.60 .
27.16
27.33
27.50
27.70
28.04
30.09
33.28
33.66

37,29
46.27
46.47
47.46
48.54
50.12
58.84
69.49
73.55
75.98
78.53

215.60
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TABLA NO. 1. (Continuacidn 3)

RESONANCIA MAGNETICA NUCLEAR CARBONO TRECE

P.t.380 (mezcla) P.t. IV (mezcla)
de P.ftomentosum de P.tomentosum
ppm. ppn. prpm. ppm.
16.75 18.30 16.60 18.58
17.89 18.61 18.41 18.91
18.73 19.10 18.77 19.58
19.51 20.83 ’ 19.46 20.75
20.11 21.33° 20.00 21.42
21.05 21.50 21.00 22.22
22.27 24.92 21.29 25.80
25.18 26.32 23.27  26.04
26.07 29.85 25.11 26.14
26,53 30.62 25.93 26.27
29.85 32.87 26.46 29.00
30.29 33.17 29.74 31.36
31.21 37.40- 29.80 32.74
33.35 44.77 ‘ 31.08 34,14
34.58 " 46,86 31.64  34.30
36.07 47.96 - 33.32 36.00-
37.10 48.47 34.19 37.35
43.79 51.50 34.52 44.51
45.61 56.65 37.01 . 46.69
47.42 64.88 43.12 47.80
48.59 72.87 45,34 48.49
50.00 215.94 47.35 50.18
55.06 51.39 57.18
58.30 55,54 72.36
72.60 ‘ 73.06 72.61
133.85 o 75.55 77.15
134.94 80.18 78.75
217.18 133.63 216.23
‘ 134.97 :

217.48
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