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M~xico es un país vasto y diverso en recursos vegetales, ya -

que pr§cticamente todos los grandes tipos de vegetaci6n exis

tentes en el mundo se presentan en el país y su distribuci6n 

a menudo es compleja en funci6n de la amplia variedad de to~ 

grafía, climas, suelos y usos de la tierra. 1 

Sin embargo, el conocimiento y el estudio de la flora mexica

na es a~n muy deficiente y unilateral desde diversos aspectos, 

ya que el desarrollo del país requiere conocimientos sobre 

sus recursos naturales, y especialmente los renovables para -

su mejor aprovechamiento y preservaci6n. El conocimiento de 

la vegetaci6n y sobre todo de sus interrelaciones ecol6gicas 

con los diferentes factores del medio ambiente, constituye -

hoy en día la base indispensable para el adecuado aprovecha-

miento y la debida conservaci6n de la flora mexicana. 

El presente trabajo trata del estudio fitoquímico de una pla~ 

ta de· uso medicinal, cuyo nombre popular es cachana, la cual 

es end~mica de la Sierra Madre Occidental de Chihuahua. 

El estudio de una planta medicinal requiere de metodología p.e_ 

ra examinar las interacciones y relaciones entre los compone~ 

tes biológicos, químicos y culturales del medio ambiente.2 

El uso medicinal popular de algunas plantas forman parte de -

nuestra cultura y tradiciones. Sin embargo, la cachana, al -



2 

igual que otras plantas utilizadas con fines curativos por los 

diversos grupos ~tnicos y sociales que habitan nuestro país, -

carecen de estudios en las fireas de botfinica, fitoquímica, fa~ 

macol6gica y de aplicación clínica. Por lo que es necesario -

que en los países que poseen este tipo de vegetaci6n, se inte

gren y desarrollen grupos interdisciplinarios que contribuyan, 

por medio de la investigaci6n, a la preservaci6n y uso racio-

nal de tan valioso recurso natural. 

Por otro lado, las plantas superiores han sido fuente de ali-

mento tanto para el hombre como para los animales. Estas ade

mfis, acumulan en cantidades considerables sustancias orgánicas 

llamadas metabolitos secundarios, algunos de los cuales pueden 

servir como fuentes de aceites industriales, resinas, coloran

tes, saborizantes, productos farmacéuticos, etc. y también de

sempeñan un papel ecol6gico de gran trascendencia. Por lo que 

en la actualidad los productos naturales adquieren una impor-

tancia singular, 

Así, la investigaci6n química en el &rea de productos natura-

les ha mostrado en los Gltimos años un gran desarrollo, gra- -

cías a los avances en las técnicas instrumentales de análisis, 

y al interés que se tiene sobre algunos metabolitos secundarios 

que representan un reto en el desarrollo de la síntesis org&

nica, la cual genera conocimientos que contribuyen al avance -



de la quimica. Finalmente es la química de los productos nat~ 

ralea la que ha fomentado el desarrollo de otras &reas, debido 

a la variedad de compuestos proporcionados. 

El presente trabajo tiene como objetivo la extracci6n, el ais

lamiento y la elucidaci6n estructural de los metabolitos mayo

ritarios de la planta medicinalloatcphane madrenoio, la cual -

es utilizada rutinariamente por los Tarahumaras en el trata- -

miento del reumatismo y de las alceras digestivas. Esta plan

ta, junto con la arnica, la yerba mora, y la siricua, son los 

ingredientes del t~ ulcero, el cual es muy popular en la Ciu-

dad de Chihuahua para el tratamiento de las alceras estomaca-

les. 1 
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Corno en muchas otras ~reas del saber, los conocimientos sobre 

la vegetaci6n se inician indudablemente, con el comienzo de -

la humanidad misma. 1 

En un enfoque hist6rico, desde luego cabe observar que el horn 

bre primitivo estaba relacionado con la naturaleza en forma -

estrecha, y el ~xito de sus actividades dependfa de su habil~ 

dad para distinguir y reconocer diferentes tipos de nichos 

ecol6gicos que propiciaban albergue a las especies Otiles, o~ 

jeto de su bGsqueda y persecuci6n. La vida del hombre seden

tario, que se basa en la agricultura, conoce mucho de la veg~ 

taci6n que le rodea, de su dinfunica, de sus relaciones con el 

clima, con el suelo y de su valor en cuanto a su posible apr~ 

vecharniento agrícola y de otra índole. Tal sabiduría se acu

mula y se transmite verbalmente de generaci6n en generaci6n.

A medida que el conocimiento avanza, el hombre trata de some

ter a la naturaleza a su propia voluntad para obtener un rna-

yor beneficio. 

·En nuestro país, desde la ~poca prehispánica abundan las ref~ 

re.ncias, en c6dices y otro tipo de documentos, donde se seña

lan los conocimientos que se tenían en aquellos tiempos, así 

corno el nombre, uso y propiedades de un gran número de plan-

tas, que eran utilizadas con fines curativos, las cuales fue

ron utilizadas "enteras" y sobre la base de un conocimiento -

4 



empírico. De ah1 que el conocimiento popular de las plantas 

medicinales está inmerso en la cultura del pueblo que lo po

see, y que ~sta se encuentra relacionada con la historia del 

mismo. 

La transmisi6n de los conocimientos se lleva a cabo de gene

raci6n en generaci6n y está basado en su saber empírico. 

De ahí que el objetivo general sea elevar el conocimiento po 

pular a un nivel superior, confirmando ese conocimiento cie~ 

tíficamente para llevarlo a una práctica más efectiva y sis

temática. 4•5 · 

Por lo tanto, es necesario que se orienten los esfuerzos de 

la investigaci6n en todas las áreas (antropología, botánica, 

química, etnobotánica, farmacología, etc.) hacia un conoci-

miento científicamente más riguroso de las plantas que son -

utilizadas con fines curativos por los diferentes grupos ~t

nicos y sociales de nuestro país. 

Asimismo, el desarrollo tecnol6gico y científico de nuestro 

tiempo, requiere de conocimientos mucho más exactos de los -

recursos naturales disponibles dentro de los cuales se en- -

cuentra la flora. 

Dentro de la rica y diversificada flora mexicana, se encuen-

5 



tran las plantas medicinales, que forman parte de la herbola

ria popular o indígena, que es rica en especies y conocimien

tos. En este grupo de plantas se encuentra Iostepl1ane mad1'ensia 

(S. Wats) Strother, cuyo nombre popular es "cachana", y la 

cual pertenece a la familia Asteraceae (Compositae). 

La familia Compositae, la cual es la m~s vasta dentro de las 

faner6gamas, se encuentra m&s diversificada y mejor represen

tada en el norte y centro de la RepGblica Mexicana. Esto se 

debe principalmente a factores ecol6gicos, pues el clima hGrn~ 

do y caliente es el menos favorable para este grupo de plan-

tas, que alcanzan su rn§xima representaci6n en sitios secos y 

en lugares m&s frescos de las regiones montañosas. En México, 

la tribu Heliantheae forma el grupo dominante de la familia, 

prevaleciendo en zonas de clima templado y c&lido.6 La fam.!_ 

lia de las Compuestas est& constituída por hierbas, arbustos 

y &rboles, con las hojas alternadas y opuestas, simples o di

vididas en forma diversa, sin estípulas. Las flores son her

_mafroditas, unisexuales o est~riles, actinomorfas o cigomor-

fas, con cáliz ausente o sustituído por el papus o vilano que 

sirve para la diseminaci6n de los frutos. Las flores se en-

cuentran agrupadas en cabezuelas o capítulos. Estas poseen -

un involucro formado de brácteas, en recept~culo plano, c6nc.e. 

vo, convexo o globoso sobre el que se encuentran implantadas 

las flores, protegidas por brficteas, llamadas p~leas. Las C.':!_ 

6 



bezuelas que tienen flores del mismo sexo se llaman hom6gamas, 

si son de sexo diferente se llaman heter6gamas. 7 

Un estudio etnobotánico realizado con plantas originarias de -

la Repüblica Mexicana indica que 6stas han sido agrupadas en -

base a su nombre coman y características morfol6qicas, encon--

trándose que Iootephane madrenoio forma parte de un compleio -

denominado "cachani" junto con otras tres especies de esta fa-

milia, (Leatl'ia punatata, Psalium sp. y Roldana sessifolia). 3 

Aunque la cachana es coman en el Mercado de la Ciudad de Chi--

huahua, .;;.: :'!.! «tribuci6n se encuentra limitada principalmente a 

poblacion~ aisladas en las Colinas Orientales de la Sierra M~ 

dre de Chihuahua. 2 

Ioatephana madrenaia (cachana) cuyos sinónimos son lleliantheita ma--

drenaia o Pinoaarpua madrensia, presenta ral'.ces gruesas y carnosas, 

sus tallos son escasamente pubescentes o glabros, casi desnu--

dos de 60 cm de largo, sosteniendo de 3 a 5 flores penduladas. 

Las hojas en su mayoría son radicales, lineares y largamente -

pecioladas, agudas o· acuminadas de 10.2 cm a 25.4 cm de longi

tud (tambi~n presenta hojas caulinales más cortas) enteras y -

glabras en el haz. Las flores se encuentran agrupadas en cab~ 

zuelas pequeñas (5 a 6 líneas de flores), involucro finamente 

pubescentes formado por brácteas. Las brácteas de las flores 

poseen 9 líneas de longitud, son ·.escamosas, delgadas y escari!:! 

7 
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sas, y el vilano tiene dos aristas delgadas y numerosamente d~ 

sectadas. Los bosques de pinos sirven de nicho para la cacha

na.a 

El t~ de la raíz de la cachana es tomado como remedio para las 

Glceras estomacales, los padecimientos del riñ6n, de la esterl 

lidad y del "mal de espanto", mientras que como emplasto es 

utilizado para el tratamiento del reumatismo. La raíz seca de 

la cachana junto con el cuachalalate (Amphipterygium adatrin-

gena), la lrnica !Heterotheaa inulnidea), la yerba mora (Sola

num ap.) y la siricua (PZumbago oaadeno) son los ingredientes 

del té denominado Ulcero, el cual es muy popular en la Ciudad 

de Chihuahua.3 

En el presente estudio químico de Iostephane madrenaia, se ai~ 

laron y caracterizaron nueve metabolitos secundarios, todos 

ellos diterpenos con esqueleto base del traquilobano, ent-bey~ 

reno y ent-kaureno. A continuaci6n se reseñará brevemente la 

biosíntesis de estos tres tipos de esqueletos. 

La biosíntesis de los terpenoides se encuentra bien documenta

da en la literatura, y en especial la del colesterol.9 A cont! 

nuaci6n se describirá la biosíntesis de los diterpenos policí

clicos, la cual se ilustra en el esquema !· 
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La primera etapa de la biosfotesis de los di terpenos tetracicLi;_-

cos, se inicia con la condensaci6n de tres unidades de acetil-

SCol\ para fonnar el ani6n mcvalonat:o (III) . El proceso implica la 

fonnaci6n inrrediata de acetoacetil-SCOI'\ (Il y subsecuente generaci6n

de B-hiclroxi-ll-rretil-glátaril-SCol\ (II) • Este últino se convierte en 

rrevalonato mediante un paso dependiente de dos unidades de NADPH. 

Una nolécula de NADPH funciona en la reducci6n del grupo carbon!_ 

lo a un grupo hidroxilo, y la segunda unidad participa en la rupt!:!_ 

ra reductiva del enlace disulfuro para dar Co.Z\SH y mevalonato (III) -

en su fonna libre. 

La segunda etapa se inicia con la activaci6n del mevalonato por

un trío de quinasas dependientes de ATP para dar 3-fosfo-5-pi~ 

fosfato de mevalonilo (IV) , el cual es muy inestable y, sufre una

descarboxilaci6n y una desfosforilaci6n para generar pirofosfato de 

isopentenilo (V), que se isareriza posterionnente, formmdo pirofo~ 

fato de y, y-dimetilalilo (VI) . El pirofosfato de isopentenilo se co~ 

·densa con una nolécula de pirofosfato de y, y-dimetilalilo para ol.?_

teiier el pirofosfato de geranilo (VII) , el cual a su vez se co~

densa con el pirofosfato de isopentenilo para producir el pirofosf~

to de geranil-geranilo (IX). Estas oondensaciones no son directas, -

sino que pasan a través del pirofosfato de geranilo (VII) y p!r~ 

fosfato de farnesilo (VIII), ver esqueim g. 
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En ténninos generales se ha sugerido que la primera etapa de -

ciclizaci6n involucra el ataque electrofílico de un ¡¡+ en el -

doble enlace terminal en C-14 del pirofosfato de geranil-gera

nilo (IX) (Esquema.!.!_), seguido de una serie de desplazamien-

tos electr6nicos de los dobles enlaces en C-6 y C-10 para far 

mar dos anillos fusionados de seis miembros y, posterionnente 

la eliminaci6n de un protón del grupo metilo del C-7, para g~ 

nerar un grupo metileno exocíclico y así fonnar un intermedia

rio cíclico estable, conocido como pirofosfato de copalilo (X), 

el cual sirve como sustrato en varias cic~izaciones adiciona-

les para formar diferentes tipos de diterpenos. El ataque nu

cleofílico a C-13 (n6tese el cambio en el sistema de numera- -

ción) por el metileno exocíclico acoplado con la eliminación -

del grupo pirofosfato, produce, de acuerdo al arreglo espacial 

de la cadena de pirofosfato, dos carbocationes epiméricos ( XI 

y XII ), como se indica en el esquema II. 

El ataque nucleof1lico del doble enlace c-15 y C-16 al e-a ge

nera una ciclizaci6n adicional para fonnar un carbocati6n en -

C-16 intermediario XIII. 

El intennediario XIII puede eliminar un protón del C-15 y for

mar un doble enlace C(l5)-C(l6), generándose as! el esqueleto 

del ent;-beyereno (s). Por otro lado, la ruptura parcial del en

lace C(l2)-C(l3) y la fonnación parcial del enlace C(l2)-C(l6) 



genera un carbocati6n no clásico (XV), el cual es un interme

diario importante en la formaci6n del ent-kaureno, traquilob~ 

no y ent-atisano. El esqueleto del ent-kaureno se origina m~ 

diante la formaci6n del enlace (12)-C(l6) del intermediario -

(XV), para generar un carbocati6n terciario (XVI) (n6tese el 

cambio en el sistema de numeraci6n), el cual se estabiliza 

por pérdida de un prot6n de C-17 para formar el metileno exo

cíclico (XVII). Alternativamente, a partir del intermediario 

(XV), se genera la formaci6n del esqueleto del traquilobano 

(XVIII), mediante la pérdida del prot6n en C-12 y la forma

ci6n del enlace C(l2)-C (16), ver esquema III. lO,ll,12,13. 

,, 
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La raíz seca de Iontephane madvenaia fue sometida a extracción -

por maceración con CHC1
3

, en las condiciones que se describen 

en la parte experimental, para después proceder a la separa--

ción y detenninación de algunos de sus metabolitos secunda- -

rios. 

De las fracciones 38-58, que se obtuvieron al eluir la colum

na con una mezcla de hexano-acetato de etilo (98:2), se aisló 

un compuesto cristalino de p.f. 160-162ºC y [a] -68.18 - -

(~ 1.32¡ CHC1 3 ), que en el espectro de masas por impacto elec

trónico muestra el i6n molecular a m/e 302. En el espectro -

de infrarojo (espectro# 1), se observan una banda para la 

(0-H) de 3200 a 2600 cm-1 , y dos bandas que corresponden a la 

v(C=O) en 1729 y 1692 cm-1, lo cual indica que en la molécu-

la est§. presente un grupo carboxilo (-COOI!), el cual se com-

prob6 químicamente al obtener el éster correspondiente por me 

tilación con diazometano (CH2N2) en condiciones normales. 

Los datos anter.iores aunados con la discusión posterior, per-

'mi.tieron proponer una fórmula molecular c20 tt
30

o2 , y a la cual 

le corresponden seis qrados de insaturación. 

El espectro de RMN- 1H (espectro# 2) de este compuesto mues--

tra tres sinquletes a campo alto que inteqran para tres protE 

15 



nes cada uno, lo cual indica la presencia de tres iretilos ~

ternarios. Se observan tanhién dos señales CX>1plejas a canpo a!_-

to ( ó O . 6 3 y ó O • 77) que por su desplazamiento qu!mico correspo!}_ 

den a los protones que forman parte de un ciclopropano. 14 

!'ar lo anterior, se propuso caro hipOtesis estructural un di ter 

peno tetracíclico con esqueleto del tipo del traquilobano, ya que 

este inrorpora en su arreglo !1Plecular a un ciclopropano, (figura 

.l). 

Figur,a !.· 

De esta manera se explican los seis grados de insaturaci6n que -

posee esta llPlécula; una es debida a la presencia del grupo ""!. -

boxilo, y cinco corresponden al esqueleto del traquilobano'. 

16 
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Las asignaciones para los tres singuletes, observados en el e~ 

pectro de RMN- 1H que corresponden a los grupos metilos que e~ 

tan unidos a carbonos cuaternarios son: cn3-17 (ó 1.11, ~· 3Hl; 

cn 3-20 (ó 0,86, ~· 3H). Tales asignaciones se argumentan al -

considerar el efecto de anisotropía causado por el grupo carba 

xilo en posici6n axial sobre el CIJ 3-20. 19 

El efecto de un grupo carboxilo axial sobre un grupo metilo un~ 

do al mismo átomo de carbono es de desprotecci6n debido a que

el grupo metilo se encuentra espacialmente muy cercano al gr~ 

po electroatractor. De ah! que la señal que se encuentra a ca~ 

po más bajo haya s'ido asignada al CIJ3-1s (ó 1.2). Mientras que 

al grupo cu 3-17 se le asigno la señal en ó 1.11 al considerar

el efecto de desprotecci6n que causa el anillo del cicloprop~

no. 

Las asignaciones descritas son consistentes con las correspo~ 

dientes a diterpenos con esqueleto de ent-kaurano, que se mue~ 

tran en la tabla ! y las cuales se describirán posteriormente. 

De la discusi6n anterior, y en base a la comparación de las 

propiedades físicas y de las características espectroscópicas 

reportadas en la literatura para el traquiloban-19-oato de m~ 

tilo (2), se pudo concluir que la sustancia aislada de loht~

phane mad~enhih es el ácido traquiloban-19-oico (1). 14,15, 16 
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R e~ 

De las fracciones 86-90 que se obtuvieron al eluir la columna 

con una mezcla de hexano-acetato de etilo (94:6), se aisl6 un 

compuesto cristalino de p.f. 215-217°C, que en el espectro de 

masas por impacto electr6nico presenta un i6n molecular a m/e 

290. El espectro de infrarojo (espectro # 3), muestra la pr~ 

sencia de un grupo hidroxilo, por la banda en 3411 cm-1 , que 

corresponde a la V(O-H), Tambi~n se observa una señal doble 

a 1385 y 1369 cm-1 que sugiere la presencia de un gem-dimeti 

lo que corresponde a la v(C-H), Por otro lado, en el espectro 

-de RMN- 1H (espectro# 4), se observan cuatro señales simples 

que integran para tres protones, los cuales corresponden a 

cuatro grupos metilos que est~n unidos a &tomos de carbono 

cuaternarios, Los datos descritos permitieron proponer una -

f6rmula molecular c20H34o, a la cual le corresponden cuatro -

grados de insaturaci6n, y a plantear como hip6tesis estructu-
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ral a un diterpeno tetracfclico con esqueleto del tipo ent-ka~ 

rano, con un grupo hidroxilo como substituyente en el Stomo -

de C-16 (figura l). 

H 

17 

OH 

Figura· 2. 

Esta hip6tesis fue confirmada al analizar el espectro de masas 

de este compuesto, el cual sugiere un patr6n de fragmentaci6n 

an~logo al propuesto para el ent- kauran-16-ol, y el cual se 

muestra en el esquema III· 17 

Esta secuencia de fragmentaci6n explica la presencia de una s~ 

ña.l a m/e 232 (29.27%) que corresponde a la p!lrdida de 58 urna 

a partir del i6n molecular [M+-c 3H60J. La eliminaci6n de -

(c3H6o¡ puede llevarse a cabo al romperse la uni6n entre el 

C(l3)-C(l6), con una migraci6n del hidr6geno hidroxílico al 

C-13 para que posteriormente se lleva a cabo un rearreglo de -

Me. Lafferty. La p!lrdida del substituyente axial del C-4 a --
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partir del i6n [M+-saJ genera un i6n a 217 unidades de masa. 17 

Esquema III.- Patr6n de fragmentaci6n del ent-kauran-16-ol. 

Las asignacione>J de las diferentes señales que aparecen en su 

espectro de RMN- 1 !1 {espectro 4) se hicieron de la siguiente 

manrr<>: la señal en ( 6 O. 86, s , 3!1 ) se asign6 al CH3-1s en 

posicl6n ecuatorial, mientrao que la seftal a { 60.81, ~· 3U ) 

ue le adjudi.c6 al c11 3-19 en posici6n axial, tomando en consi

deraci6n que los grupos metilos en posici6n ecuatorial apare-

cen a campo m~s bajo que los qrupos metilos en posici6n axial, 

debido a la desprotecci6n que ejercen las ligaduras sigma e-e 

sobre los substituyentes en posici6n ecuatorial.18 



Por otro lado, al CH3-20 se le asign6 la señal en (ó 1.04, !• 

3H) , tornando en consideraci6n el efecto de desprotecci6n deb~ 

do a las interacciones 1,3-diaxiales con los grupos CH3-19 y 

CH2-14 (figura# 3 ), los desplazamientos químicos asignados 

a los tres grupos metilos presentes en esta molécula están de 

acuerdo con los desplazamientos químicos que se han reportado 

para derivados del kaureno y los cuales se muestran en la t~

bla r. 

H 

Figura ~· 

Finalmente las señales en ó 1.37 (!, 3H) y 6 1.45 (!, lH) -

fueron asigandos a los grupos CH3-17 y OH en C-16 respectiv~ 

mente. 

De la discusi6n anterior, y comparando el patr6n de fragme~

taci6n del espectro de masas, as! corno las propieda~es fís~

cas y constantes espectrosc6picas reportadas en la literat~ 

ra, se pudo concluir que el compuesto aislado de Io-1.tephane 

mad1teM.i.6 e6 el 16a-hidroxi-en.t-kaurano (3) ,11,20,21 

21 



De las fracciones 91-103, que se obtuvieron al eluir la colu~ 

na con una mezcla de hexano-acetato de etilo (92:6), se obt~

vo una mezcla de dos compuestos. Ambos muestran en el espe~·

tro de masas por impacto electrónico un i6n molecular a m/e 

302, figura!· 

H 

Figura 4. 

22 



En el espectro de infrarojo (espectro # 5) se observan una ban 

da ancha en la región de 3300 a 2500 cm" 1 que corresponde a la 

v(O-H), dos bandas finas e intensas en 1730 a 1692 cm"1 que -

corresponden a la V(C=O) y una banda a 920 cm-1 debida a la -

v (O-H) fuera del plano, que sugiere la presencia de un grupo -

carboxilo. La presencia de una doble ligadura se manifiesta -

por las bandas que aparecen a 3066 cm•1 que corresponde a la 

v (C-H) olefínico, en 1655 cm-1 para la v (C=CJ y en 878 cm-1 

v (C-H) fuera del plano. La discusión anterior explica dos gr~ 

dos de insaturaci6n, y se propone una f6rmula molecular -

c 20H30o2, fórmula a la cual le corresponden seis grados de in

saturación. 

Debido a que el espectro de masas muestra homogeneidad en la -

zona del ión molecular, se concluye que la mezcla est~ consti

tuida por sustancias isom~ricas. 

En el espectro de RMN- 1 H (espectro 6) se observan dos seña--

les simples a campo alto, las cuales integran para tres proto-

23 

·nes cada una. Al CH3-18 se le asignó la señal en ( ol.26, !!.• 

3Hi. De la tabla ! se puede observar que el desplazamiento -

químico para el grupo CH3-18 ecuatorial aumenta de 0.4-0.45ppm 

cuando se compara con el desplazamiento químico para el CH3-18 

ecuatorial cuando el grupo cH3 axial en c-4 es sustituido por 



24 

el grupo <~coott) , En los diferentes metab6litos secundarios de 

Io.&tepha11e madJt.eMú que presentan este tipo de funcionalidad,

estas observaciones se pueden fundamentar si se considera, en -

primer término, la cercanía especial de los grupos CH3-1B ecua

torial y (-COOH) axial, y en segundo t~rmino el efecto electro

atractor del grupo carboxilo. Al CH 3-20 le fue asignada la se

ñal en o0.96 (~, 3H), al considerar el efecto de anisotropía -

que ejerce el grupo carboxilo, el cual causa un efecto de pro-

tecci6n sobre el metilo ángular en C-10. Esto se debe al arre

glo especial que presenta el sistema sp2 (plano trigonal), el -

cual tiene libre rotación y tiende a estar equidistante del 

CH3-20. 22 Lo anterior está de acuerdo con los datos que se pre 

sentan en la tabla! y II. 

También se ha observado un efecto de desprotecci6n al CH 320 por 

el grupo carboxilo en posici6n axial en C-4. Este efecto es -

originado por el arreglo especial en el is6mero -tlr.an~ -a11t.i.· c.i..&

que tienen los anillos en el esqueleto del kaurano, que ocasio

nan que el grupo cH3-20 sufra interacciones 1, 3-diaxiales, en -

el cual la interacci6n corresponde a un desplazamiento a campo

baj o en aproximadamente 0.12 ppm (ver. tabla!), (figura 5). 
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H 

13 

Figura 5. 

COQH 



Las señales en 6 2.64 (,!!.amplio, lH, w~ =12 Hz) y é 4. 73 (.!!. ª:! 

plio, 2H, H~ =11 Hz) está de acuerdo con la presencia de un 

prot6n al!lico terciario y de un metileno exoc!clico, respecti 

vamente. La comparaci6n de estos datos con los reportados p~ 

ra el ácido ent-kaur-16-en-19-oico (4), y comparaci6n directa 

con una muestra auténtica, confirm6 la identidad de la sustan-

. 20 
cia. 

# 
i 
COOH 

5 • 
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. El otro carponente de la rrezcla mencionada, se encuentra en propoE:_- . 

ci6n minoritaria, y le corresponde la misma f6rmula nolecular (C20H30-

o2). Fu!l identificado = el ácido en.t-beyer-15-en-19-oico (5) ya -

que el espectro de FMN- 1H, muestra dos señales dables que forman -



parte de un sistema AB, que fueron asignadas a los protones v!_

nflicos que estlln unidos a c-15 (ó 5. 72, !!• U!, J= 6 Hz) y c-16 -

(ó 5.42, !!, lll, J= 6 Hz), adem5s se observan tres señales sirrples 

que se asignaron de la rranera siguiente: para el CH3-20 la señal 

en ó 0.96, al CH3-1B se le asign6 la señal en ó 1.26, mientras -

que la señal en ó O .69 fue asignada al CH3-l 7. La confinraci6n -

de la estructura propuesta se hizo rrediante la CQTparaci6n de -

sus propiedades físicas y constantes espectroscópicas con las que -

se encuentran reportadas en la literatura, después de la purif!_ 

caci6n de esta sustancia por rredio de cristalizaciones sucesivas -

y la o:niparaci6n directa con una muestra auténtica. 23 
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Tabla I: Desplazamientos químicos de los grupos 
metilo en derivados del kaurano* 

Grupo en c-4 
axial (R) 

-COOH 

0.85-0.81 

0,96-0.95 

1, 17 

l. 24-1. 23 

1, 01-1•.' 00 

0.99 

0.02-0.01 

0.94-0,93 

COMPUESTOS 

20: R'= CH3 
-cH20H 
-COOH 

21: R'= cH3 
-COOCH3 

22: R'= COOH 

-COOCH3 

23: R'= COOCH3 

*) Henrick, c. A. and Jefieries, P. R., The Chemistry of the 
Eupchorbiaceae. Aust. J. Chem. 17, 915 (1964). 

N .. 



20; R'= ..cH
3 

-OX>H 

22: R'= --O)QH 

COOH 

Figuras anexas a la tabla !• en donde se muestran diferentes CQ'Fuestos 

derivados del Kaurano. 
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Tabla II: Desplazamientos químicos de los grupos 
metilo en derivados del kaurano•• 

Grupo en C-4 CH3 en C-4 CH3 en c-10 
axial (R) CH3-18 CH3-20 COMPUESTOS 

-CH 0.81 l. 04 3: 16 a-hidroxi-en t-
3 kaurano. 

-COOH l. 21-1. 26 0.95-0.96 4: :!.c. en t-kaur-16-en 
-19-oico. 

5: :!.c. 15 a-angeloilo 
xi-ent-kaur-en-19--
oico, 

6: :!.c. 15 C1-hidroxi-
ent-kaur-16-en-19-
oico. 

71 :!.c. 16 Cl-hidroxi-
ent-kaur-ll-en-19-
oico, 

-COOCH3 1.17 0.82-0,81 16: 15 a-hidroxi-ent-
kaur-16-en-19-oato 
de metilo. 

-CH20H 1.36 l.01 14: 16 t1-hidroxi-en t-
kaur-19-ol. 

En los metaboli tos secundarios de Iostephane madrensis. 

w o 
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De las fracciones 120-138, que se obtuvieron al eluir la colll!!! 

na con una mezcla de disolventes formada de hexano-acetato de 

etilo (85:15), se aisl6 un s6lido cristalino de p.f. 185-187°C. 

El espectro de masas por impacto electr6nico muestra un i6n m~ 

lecular a m/e 400, al cual se le hizo corresponder una f6rmula 

molecular c25 tt36o4, y la que presenta ocho grados de insatura

ci6n, que junto con los datos obtenidos en base a su análisis 

espectroc6pico y espectrométrico, sugieren que se trata de un 

diterpeno tetracíclico del tipo del ent-kaurano, esterificado 

con un residuo de cinco átomos de carbono. 

En el espectro de infrarojo (espectro # 7) se observan bandas 

en 3200-2600 cm-1 v (O-H), 1693 cm-1 v (C=O) y 909 cm-1 v (O-H) -

que suqieren la presencia de un grupo carboxilo. La banda del 

grupo carbonilo de 13ster se superpone con la v (C=O) del grupo -

carboxilo. Sin embargo la presencia del grupo éster se confi! 

ma con las bandas en 1239 cm·1 (vibraci6n asimétrica) y 1169 -

cm-1 (vibraci6n simétrica), que corresponden a la uni6n e-o-e. 

·La presencia del doble enlace e-e se manifiesta por las absor

ciones en 3055 cm-lv(C-H) y 1648 cm-1 v(C-C). 

En el espectro de RMN- 1H (espectro# 8), se observan dos seña

les simples que se asignaron al CH3-20 (d 0.95, ~, 3H) y -

(ó 1.22, ~· 311) de un ent-kaureno respectivamente, 



bas!ndose en los argumentos descritos anterionnente y en los -

datos mostrados en la tabla .!.• Al prot6n alílico de la posi-

ci6n-13, se le asign6 1.a señal en ó 2. 75 (!!, amplio, lll, Wl:í =12 

Hz), mientras que la señal en 6 5.05 (!!,amplio, 111, Wl:í=4 Hz) -

fue asignada al prot6n alf lico base de ~ster de la posici6n 

C-15. 

Asimismo el espectro de RMN- 1 H confinna la presencia de un gr~ 

po metileno exocíclico, ya que se observan las señales corres

pondientes a este grupo funcional en 6 5.10 (!!,amplio, lH, - -

H-17a, Wl:í = S Hz) y~ 5.31 <.!!.amplio, lH, H-17b, Wl:í = 4 Hz). 

El grupo 6ster fu~ identificado cano un resto del 4cido ang~l! 

co (figura # 6), el cual se dedujo a partir de las señales ca

racterísticas en RMN- 1 H para este fragmento estructural, las -

cuales son las siguientes: al H-3' vinílico se le asign6 la s~ 

ñal en 6•6.18 (EE_, lH, J = 7 y 1.2 Hz), al CH3-4' 6 2.03 (de, 

3H, J = 7 y 1.4 Hz) y para el CH3-5 1 la señal en 6 1.99 C.!!. am

plio, 3H, wl:í = 1.2 Hz). 

o 4' 

RO~~· _,;CH3 

_.M 
5°CH H 3 

Figura ~ 
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La presencia del residuo del ácido ang~lico se apoya, adici~ 

nalmente, en el patr6n de fragmentaci6n, que presenta un i6n -

en m/e 300 (22.5%), que corresponde a la p€rdida de el fragme~ 

to c5H8o2 al cual le corresponden 100 urna. La señal en m/e 83 

(100%) corresponde al i6n c 5H70, y finalmente la señal en m/e 

55 (45%) corresponde a la p€rdida de CO a partir del ión anqe

lato.24, 25,26. 

Para determinar la orientaci6n y posici6n del grupo angeloilo

xi en el esqueleto del ent- kaurano se someti6 a hidr6lisis una 

muestra del 1icido 15 a-angeloiloxi-ent-kaur-16-en-19-oico con -

una solución alcoh6lica de KOH al 5%, obteni~ndose como produ~ 

to de reacci6n el 1icido 15 a -hidroxi- ent-kaur-16-en-19-oico, -

el cual es descrito como producto natural de Iostephane madrensia 

más adelante en el presente trabajo. La posici6n y orientacith 

del grupo angeloiloxi fueron determinados en base a las propi~ 

dades físicas y constantes espectroscópicas del producto aisl~ 

do y del producto de reacción. 

·En base a la discusi6n anterior, y comparando las constantes -

es'pectroscópicas y las propiedades físicas con las reportadas 

en la literatura se pudo concluir, que el compuesto aislado de 

Ioatephane madrensis es el 1icido 15 a -angeloiloxi- ent- kaur-16-en 

-19-oico (6). 20,27 
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COOH o 

6. 

De las fracciones 179-186, obtenidas al eluir la columna ini-

cial con una mezcla de hexano-acetato de etilo (80:20), se 

aisl6 un producto s6lido cristalino de p f. 229-231°C, el 

cual presentó propiedades f!sicas y constantes espectrosc6pi-

cas id~nticas al producto que se obtuvo al hidrolizar en me--

dio blisico una muestra del licido 15 a-angeloiloxi- ent-kaur-16 

-en-19-oico (Esquema IV.), por lo que se pudo concluir que el 

compuesto aislado de Iostephane madrensis es el ácido 15 a -hi-

droxi- ent-kaur-16-en-19-oico (7). 

KOH v9C METANOL 

COOH 
§.. 2.· 

Esquema IV. - Hidr61isis básica del ácido 15 a -angeloiloxi- -
ent-kaur-16-en-19-oico (6). 
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Esta substancia posee una f6rmula molecular c
20

H
30

o
3

, y un p~ 

so molecular de 318 urna, y le corresponden seis grados de in

saturaci6n. El espectro de infrarojo (espectro # 9) muestra 

la presencia de un grupo carboxilo por las bandas que apare-

cenen 3200-2500 cm para la v(O-H), en 1692 cm-1 v(c=O) y 906 

cm-1 para la flexi6n fuera del plano del grupo 0-ll. La pre-

sencia de un metileno exocfclico es evidenciada por las ban-

das que aparecen en 3064 cm-1 v (C=C-11) y 906 cm-1 para la vi

braci6n fuera del plano del grupo (C=C-H), y la cual aparece 

superpuesta con la banda de v(O-H). Las absorciones del gru

po hidroxilo aparecen en 1016 cm-1 v (C-0) y 1258 cm-1 v (C-H). 

En el espectro de RMN- 111 (espectro 10) se observan dos seña 

les simples que fueron asignadas al CH3~20 (Ó 0.95, 2_, 3H) y 

al cu3 -18 (o l. 21, 2-• 311). Estas asignaciones son consisten

tes con los argumentos descritos previamente en la tabla ! y 

II. Por otro lado, la señal en 62.70 (2_ amplio, W~= 12 Hz) -

fue asignada al prot6n unido al C-13, el cual se encuentra en 

posici6n alflica. 

En base al patr6n de fragmentaci6n reportado en la literatura, 

se pudo corroborar la presencia de un grupo hidroxilo en 

C-15, debido a la eliminaci6n del grupo (C 3H60), la cual pue

de llevarse a cabo al romperse la uni6n entre los carbonos -

C ( 8 )-C ( 15), y posteriormente se trasponen dos §tomos de hidr~ 

35 
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geno para generar un i6n a m/e 260 (95.12%). Esta fragmenta--

ci6n se muestra en el esquema !'.:. 20 

2H--

1 •+ i 
. • .To,H ....... ) ~H~ 

- l MeCH:c~OH 
COOH COOH COOH 

M+ m¡e 318 m/e 260 

Esquema v.- Patrón de fragmentaci6n del ácido 15 a-hidroxi-ent
kaur-16-en-19-oico (7). 

La orientación ~ del hidroxilo en C-15 fue establecida por 

Piozzi y colaboradores como se describe a continuación 28 (Es

quema VI}. Primeramente efectuaron la reducción catalítica -

del :'leido grandifl6rico ?.. (15 a-hidroxi- ent- kauran-19-oico), 

obteni~ndose como producto el dihidroderivado ~ (lS·a-hidr~ 

xi.-ent- kaur-19-oico) ·, el cual oosteriormente fue reducido con 

LiAlH4 para obtener el diol ~. 

Este Gltimo fue acetilado y en el producto obtenido 10 de es

ta reacci6n fue posible deducir la posici6n entre el grupo m~ 

tilo de C-17 y la funci6n oxigenada en c-15, los cuales guar-



--!"'~..,,-e_-!)~ ~ 
1.. 

éOOH 

LIAIH4 

( 
Ac2o 

Py 

• Esquema VI: Derivatizaci6n del ácido grandiflorenico (7) realizada por Piozzi pa

ra establecer la estereoqu.lmica en C-15, 28 

"' .... 



dan una relacidn trans debido a la conotante de acoplamiento 

que hay entre el H-15 y H-16 y la cual tiene un valor de 4 

Hz. 28 • 29 • 30 ·(Ver nota anexa). 

El metilo en C-17 tiene orientacidn _!!, ya que la hidrogena- -

cidn catal!tica del doble enlace en C(l6)-C(l7) procede por -

la cara al (cara alfa) de la olefina. El detalle gráfico de 

la esteroseleccidn mencionada se muestra en la figura 7, 

Figura !• Curso estereoqu!mico de la reduccidn catal!tica 

del metileno exoc!clico de snt-kaurenos. 

En baoe u lo anterior, y comparando las propiedades f!sicas -

as! como sus constantes espectroscdpicas con las reportadas -

en la literatura se pudo confirmar que se trataba del ácido -

38 
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15 a-hidroxi-ent-kaur-16-en-19-oico (7) .20,28,29. 

N O T A: La estereoqu!rnica del ep!rnero en C-15 del á-

cido 15 a-hidroxi-ent-kaur-16-en-19-oico, ha sido 

determinada por correlación química, corno se de~-

cribe a continuación: La oxidación del alcohol--

al!lico secundarlo (11) produce la enana correspo~ 

diente (12), la cual al ser tratada con NaBH 4 , pr~ 

duce el producto original (11), esquema VII. 

Tornando en consideración que la entrada del hidr~ 

ro a C~l5 es por el lado menos impedido de la rn~

lécula, por lo que se concluye que el hidroxilo -

tiene la or ientacJ.ón .!?_. 2 9 

~ Cr03 /Py 

~H+--N-a_B_H_4 ____ _ 

COOH 
!1 

Esquema VII: Oxidación y Reducción del ácido 15 e-hidroxi-

ent-kaur-19-oico para la determinación de la ~ 

rientación del grupo hidroxilo. 



El detalle gr&fico de la estereoselección mencionada se mues

tra en la ·figura e. 

__ N_a_e_H.-4_..,)'~\ ~ t" 
~ 

Figura !: Curso estereoqu!rnico de la reducción química del -

carbonilo en C-15 de ant-kaurenos. 

De las fracciones 191-213, obtenidas al eluir la columna con 

una mezcla de hexano-acetato de etilo (75;25), se aisló un 

compuesto cristalino de p.f. 222-224°C, que en el espectro de 

masas por impacto electrónico muestra una señal correspondieE 

te· a su i6n molecular en m/e 318. El espectro de infrarojo -

(espectro # 11) , muestra la presencia de una banda ancha de -

3300 a 2500 cm-1 que se asigna a la v ( 0-H), y dos bandas a 

1730 y 1690 cm-1 que corresponden a la v (C=O), lo cual sugi~ 

40 
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re la presencia de un grupo carboxilo, que fue confirmada al 

tratar una muestra de este compuesto con diazometano en éter 

etílico, y obtener el derivado metilado correspondiente de -

este metabolito secundario. 

La presencia del grupo hidroxilo fue determl.nada por la banda 

ancha a 1360 cm-1 

xi6n del grupo 

, la cual corresponde a la vibraci6n de fle-

(011) . La presencia de este grupo fue confirma 

da al acetilar una muestra de este compuesto en condiciones -

normales, y obtener su correspondiente derivado acetilado. 

El espectro de RMN-13c (espectro # 15) de su derivado metila 

do en desacoplamiento total muestra la presencia de 21 át~

mos de carbono. La naturaleza de un grupo funcional así como 

el grado de hidrogenaci6n de estos Stomos se deduce en base

ª su desplazamiento químico y por la multiplicidad mostrada

en el espectro de desacoplamiento parcial. En base a esto se

pudo establecer la presencia de un grupo carboxilo, cinco car 

bonos cuaternarios, cinco metinos, siete met!lenos y cua·

tro metilos. Por lo que la molécula posee 21 átomos de Car 

bono, 31 Stomos de llidr6geno, 2 átomos de oxígeno del grupo 

carboxilo y el átomos de Oxígeno del grupo hidroxilo, el -

cual ya estaba comprobada su presencia al formar el ~erivado 

acetilado de dicho compuesto.31 
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De la información anterior, se propuso una fórmula molecular -

c21 tt32o3 , que sugiere que se trata de un diterpeno tetracícli

co, que presenta como esqueleto base al del traquilobano, y al 

que se le asocian cinco grados de insaturación. 

El espectro ele RMN- 1 11 (espectro .!_!) de este compuesto mues

tra la presencia de tres señales simples, las cuales fueron 

asignadas de la siguiente manera: al CH3-20 se le asignó la s~ 

ñal en (6 0.77, s, 3H) observándose un efecto de protección 

originado al sustituir el grupo -COO!l por el grupo -COOCH3 - -

(óo =0.13-0.12 ppm). En la tabla III se muestran los desplaz!'; 

mientas químicos observados para dos compuestos diferentes, 

que presentan un mismo tipo de esqueleto el del traquilobano, 

aislados de Ioatephane madPensiD. Por otro lado la señal (6 1.15, 

~· 3H) fué asignada al cn3-18, observándose un efecto de pro-

tección. 

Al comparar el desplazamiento químico de el CH3-17 en ambos 

compuestos se observa una óo =-0.10 pµn, la cual sugiere la pr~ 

sencia cercana de un átomo electronegativo que causa la des- -

protección de el cu3;...17. De ahí que la señal en 6 3. 21 (.!'!_, lH) 

haya sido asignada a un átomo de hidrógeno base de un grupo h! 

droxilo. Tal asignaci6n fué apoyada al observar, en el espec

tro de RMN- 1H (espectro 17) del derivado acetilado de este 

compuesto, una señal simple que integra para lH a o 4. 76. Mien 
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tras que la señal del CH3-17 aparece en 6 l. 06 (~, 3H). 

La posición y el arreglo espacial del grupo hidroxilo fueron -

confirmados en base a los datos proporcionados en el espectro 

de RMN-13c (tabla IV, espectro 15). En un esqueleto del tipo 

del traquilobano, el grupo CH3-17 tiene una orientación S-ecu~ 

torial, mientras que el grupo hidroxilo en el C-15 puede tomar 

dos diferentes orientaciones e-axial (figura# 9) y a-ecuato-

rial (figura # 10). 

Figura ~· Figura 10. 

El. efecto de un grupo sustituyente separado por tres enlaces -

de un ~tomo de C depende de su orientación relativa; por ejem

plo un ~tomo de e en su conformación eclipsada 6 alternada s~ 

fre una protección mayor que su configuromero anti.32 Por lo -



Tabla III: Desplazamientos químicos de los grupos 
metilos en compuestos con esqueleto 

del tipo de traquilobano 

COMPUESTO CH3-20 CH3-18 CH3-17 

13: ác. 15-ll(-hidroxi-traquil~ 0.90 1.19 1.21 ban-19-oico•. 

14: 15-«-hidroxi-traquiloban- 0.77 1.15 1.20 19-oato de metilo*. 

1: ác, traquiloban-19-oico•. 0.86 1,20 1.11 

2: traquiloban-19-oato de 0.74 1.12 1.10 
metilo•, 

151 líe. 15-« -aceto-traquilo-.- o.ea 1.18 l. 06 ban-19-oico*. 

161 ác, 7-q-hidroxi-traquilo- 0.79 1.15 1.15 ban-19-oico**. 

• Compuestos aislados de Iostephane madPensis. 

••. Compuesto aislado de H. ciiiaris.35 

CH3-21 

3.61 

3.61 



Tabla IV. 

Desplazamientos químicos en 1 'C para tres diferentes 
compuestos con esqueletos del traquilobano. 

(CDC1 3 , TMS). 

traquiloban-19-oato 7a-hidroxi-traquilo 15a-hidroxi-traqui 
de metilo'•. ban-19-oato de met! loban-19-oato de~ 

lo". metilo. 

e 2 16 14 ti6* li6** 

1 39.5-.t 39,7-.t 39.79-.t -- 0.2 - 0.29 
2 1a .a-.t 19. 4-.t 19.15-.t - 0.6 - 0.35 
3 38.1-.t 38.S-.t 38.15-.t - 0.4 7 o.os 
4 43.7-4 43.6-4 43.82-4 0.1 . 0.12 
5 s1. o-d 54.0-d 56.73-d 3.0 0.27 
6 21.8-.t 24. 9-.t 20.99-.t - 3.1 0.81 
7 39.3-.t 74,2-d 33.94-.t -34.9 5.36 
8 40.8-6 47.4-6 44.96-4 - 6.6 - 4.16 
9 S2.7-d 52.2-d 52.12-d o.s o.se 

10 38.6-6 39,3-6 38,58-4 - 0.7 0.02 
11 19. 7-.t 22.3-.t 18.87-.t - 2.6 0.83 
12 20. S-d 24.0-d 25.12-d - 3,5 - 4.62 
13 24-2-d 21.0-d 23.59-d 3.2 0.61 
14 33.1-.t 32.2-.t 29.72-.t 0.9 3.38 
15 so. 4-.t 4S. 4-.t 86.76-d 5,0 -36.36 
16 22.4-6 20.l-4 27.87-6 2.3 - 5.47 
17 20.s-c 20.9-c 16.02-c - 0.4 4.48 
18 28.7-c 29. 2-c 28.69-c - o.s º· 01 19 177. 8-6 179.9-4 177.82-4 - 2.1 o. 02 
20 12.3-c 13.1-c 12.74-c - o.a - 0.44 
21 Sl.06-c 

t.6*• (6 del compuesto l - 6 del compuesto 16) 
'M**" (6 del compuesto l - 6 del compuesto 14) 
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que les fitomos de carbono al grupo hidroxilo, cuando se en--

cuentra éste en una orientaci6n a-axial, deben de sufrir un 

desplazamiento a campo alto, debido al efecto de compresi6n 

estérica ocasionada por el grupo hidroxilo. Sin embargo en la 

tabla IV, se muestra un 60 mayor para los fitomos en C-7, c-14 

y C-17, lo cual indica que existe un mayor efecto de compre- -

si6n estérica entre estos fitomos de carbono y el grupo hidrox! 

lo. En la figura # 11 se muestra la disposici6n del grupo hi-

droxilo con respecto a estos fitomos de carbono, encontrándose 

que 6nicamente el C-14 puede confirmar la orientaci6n espacial 

del grupo hidroxilo, ya que puede tener dos orientaciones para 

generar dos configur6meros diferentes. El configur6mero anti 

en donde el grupo (0-H) es e-axial y en el cual el efecto -

Y-gaucha sería nulo (figura# lla), y el configur6mero ~ en 

el cual el grupo hidroxilo es a-ecuatorial en el C-15, y en 

donde se ejerce un efecto y-gauche que protege al C-14 (figura 

# llb).33,34. 

~ .. J~ 
OH I' 

i4c 

Figura lla. Figura Ub. 
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La discusi6n anterior confirma la estructura y estereoquimica 

de este metabolito secundario aislado de 1oatephane 1"adr>enain, 

y que fu~ identificado como el l'icido 15 o-hidroxi-traquiloban 

-19-oico (13). 38,39,40. 

R R' 

13=H H 

H 

15=H OAC 

De las fracciones 203-208, obtenidas al eluir la columna con 

una mezcla de hexano-acetato de etilo (75:25), y que fueron -

tratadas con diazometano en ~ter etilico, se aislaron 22.6 --

mg de un compuesto cristalino de p.f. 201-202°. En el espec-

tro de masas por impacto electr6nico muestra una señal corres 

pendiente al i6n [M+~H 2 0J en 288 urna, mientras que por ioniza 

ci6n qufmica se observa una señal [M+-1120+1] en 289 urna, lo -

cual inpica que el compuesto tiene un peso molecular de 306.-

En el espectro de infrarojo (espectro 18) se observa la pr~ 

sencia del grupo hidroxilo por la banda que aparece a 3628 cm·1 
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y que corresponde a la v (OH), Las bandas en 1063 y 114 cm·1 

indican la v(C-0), y las bandas correspondientes a la V(C-CH) 

saturado en 2929, 2869 cm·1 y 1446, 1374 cm·l las cuales corre!! 

penden a la vibraci6n asim€tricas y sim€trica respectivamente. 

Los datos anteriores, aunados con la discusi6n posterior permi

tieron proponer una f6nnula molecular c 20 tt34 o2, a la que le co

rresponden cuatro grados de insaturaci6n que pueden atribuirse 

al esqueleto base de la mol€cula, ya que no muestra en sus es-

pectros ningún grupo funcional al cual se le pueda asociar al-

gún grado de insaturaci6n, lo que permiti6 que se planteara co

mo hip6tesis estructural al esqueleto del en t-kaurano. 

En el espectro del RMN- 1H (espectro # 19) de este compuesto se 

observa un sistema que por su desplazamiento químico ( o 3,55)

corresponde a dos protones no equivalentes (diasterot6picos) 

que se encuentran cercanos a un grupo hidroxilo y que se asign6 

al grupo metileno axial del átomo de C-4. 41 

Lo anterior puede confinnarse en base al espectro de masas,17 ya 

que se observa un pico a m/e 275 (46.35%) que corresponde a la 

p€rdida del sustituyente axial en C-4 y el cual general el fra~ 

mento [M+-cH20H], 

La adici6n de Eu (fod) 3,d30 a una muestra disuelta en CDC1 3 mo!! 
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tr6 el desplazamiento a campo bajo en la frecuencia de resana!!_ 

cia de los protones cercanos a los grupos hidroxilo (ver es-

quema ~) , lo que permiti6 la asignación de las señales sim-

ples que se observan en el espectro de R~!N- 1H y que correspon-

den a los tres grupos metilo que se encuentran presentes en la 

mol~cula, así al CH3-20 se le asignó la señal en Col.Ol, ~ 

3!1), observ11ndose que no hay variación en el desplazamiento 

químico de este grupo cuando se reemplaza un grupo metilo -

axial por el grupo -cH20H. Mientras que el grupo metilo ecua

torial unido al C-4 se le adjudicó la señal un á0.96, observá!!_ 

dese un efecto de protecci6n (óá =O.l ppm) ejercido sobre este 

metilo, y el cual es generado por el grupo -cH20H, lo cual es

t11 de acuerdo con los desplazamientos químicos enlistados en -

la tabla.!.• 19. 

La señal en ól.36 fue asignada al CH3-17, debido a la cercanía 

al grupo hidroxilo, lo cual fue demostrado al agregar el reac

tivo de desplazamiento y comprob1\ndose con la pérdida de 58 -

.urna a partir del i6n molecular [M+-c3H60J. La eliminación de 

(C3H60) se ilustra en el esquema VIII. l7 Asimismo la pérdida del 

substituyente axial en C-4 a partir de (M+-58] genera un i6n a 

217 (26.83%). Comprob11ndose así que el grupo CH3-17 se encue!!. 

tra en posición geminal al grupo hidroxilo. 



~,DJ-r 
~ .,.(~•9¡¡,.-

cH2oH 

¡-C3H50 Q2 J ---C•Holll~O-H..;i)~w.: ,,,, 

Esquema VIII: Patr6n de fragmentación del 16CX-hidroxi-ent- kaur 

-19-ol. 
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Esquema IX: Variaci6n en el desplazamiento qu!ml.c:o para los diferentes -

grupos iretilos presentes en el 16 -<-hi&oxi-ent-kaur-19-ol, 

en coc13 con incrementos en la concentraci6n de Eu (fod) 3 .a30 • 
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De la discusión anterior, se pudo concluir que el compuesto 

aislado de Iootephane madrenoia es el 16 a-hidroxi-ent-kaur--

19-ol (17). 

La comparación de los datos físicos y espectroscópicos de esta 

mol€cula con las reportadas en la literatura, confirmaron esta 

conclusión, 44 • 45 · 

De las fracciones 245-264 obtenidas al eluir la columna con 

una mezcla de hexano-acetato de etilo (70:30), se aisló un -

compuesto sólido que presento un pf. 234-236°C, y el cual mue~ 

tra en el espectro de masas por ionización química una señal-

correspondiente al ión M+l en m/e 319. En el espectro de infr~ 

rojo (espectro # 20) muestra la presencia de un grupo carbox! 

lo debido a las bandas que corresponden a v(O-H) en 3250-2500 

crn-1 y v (C=O) en 16 99 cm-1 y v (O-H) en 890 cm-1 La presen-

cia de la doble ligadura es manifiesta por la V(C-H)oleftnico) 

en 3024 crn-1 y las bandas en 3452 cm-1 v(O-H) y en 1238 cm-1 

(O-H) que sugiere la presencia de un grupo hidroxilo. De esta 

forma se explican dos grados de insaturación, de los seis que 

co.rresponden a un compuesto de fórmula molecular c 20 H3 0o3• 

El espectro RMN- 1H (espectro# 21) presenta señales similares 

a los de los ácidos ent-kaurenoicos, ya que se observan tres -

señales simples que corresponden a tres grupos metilos, los -

cuales están unidos a 1\tornos de carbono cuaternarios, y fueron 
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asignados tomando en cuenta los argumentos descritos anterioE 

mente y los datos mostrados en la tabla !· Por lo tanto, la 

señal en ó 0.84 (~, 3H} fue asignado al grupo metilo del C-10, 

mientras que al grupo metilo unido al C-4 se le asign6 la se

ñal en ó l. 23 1!, 3H). 

La señal en 6 l. 31 (!, 311) corresponde al c113-l 7, ya que su -

desplazamiento químico sugiere la cercanía de un atorno elec-

tronegati vo corno el oxígeno, y el cual se encuentra en el mi~ 

rno carbono al cual está unido el grupo metilo. 

Por otro lado, se observa en la zona de protones vinUicos, -

cuatro señales que forman parte de un sistema AD, en el cual 

cada parte del sistema interactúa con un prot6n adicional, i~ 

dicando la presencia de una f6rmula parcial representada en -

la figura 12. 

Figura _g. 
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El anillo e de un esqueleto del. tipo del ant-kaurano, es el -

Gnico sitio donde es posible ubicar el fragmento estructural 

reci!in descrito. Por lo tanto la señal en oS.89 (dd, J =10 y 

4 Hz, lH) fu!i asignada al H-12, mientras que el 11-11 se le --

asign6 la señal en oS.50 (dd, J=lO y 4 llz, 111). 

En base a la discusi6n te6rica anterior, y por medio de la --

comparaci6n de sus propiedades espectrosc6picas y espectrom~ 

tricas con las ya reportadas en la literatura, se pudo con--

cluir que el compuesto aislado de Ioatephane madrenaia era -

el &cido 16 n-hidroxi-ent-kaur-ll-en-19-oico (18). 

~ Yf OH 

1 
COOM 



ES PE C T ROS, 



~ 
CJ z ¡:¡ 
H 

¡¡¡ 

~ 
8 

fJ 
o 

.rn 
aJ 

_,, 
((J 

Ul .,,.. 

:D. 
(\) 

r--

(\/ 

1 'tOOO 

* ~ 
36'±0 

~ 
g 

w . 
COOH ~ 

& 
25so 2foo 1é'fo 

LONGITUD DE ONDA, 

!! 
g 

1 
li20 1'±80 

* ~ 

7 

"' "' 



ESPJ!X!l'RO 21 IM'l- 1H (CX:lJ' 60 MHZ) tlal 4cldo traquiloban-19-<>iCXl, 

8 4 3 

_ _:,_ ---------=-=~·-=..:-:::_-=:.:.--~-=-
-: .... -· -- -- ..;.::.:.-:: .•. -: 

;:-~·--~~-~:~~~~~;~~~t~~is:~-·~~. 

2 

.... 
-·~::-~~~-:..:-::· 

o 

o 

U1 

"' 



~ 
u z 
,¡; 
8 
H 
:.: 
"' 
~ 

1 

ESPOCI'OO 3: I. R. (CHC1
3
J del 16 cx-hidroxi•"l?nt-kaurano. 

l[') 

ó 

~ 
:o ~ ;: ~ s 

~ 
O) 
Ü) 

~ ,.: 

E "" g 
r-
:n 

" 
íl' 
rn -t::::::-~:;-;:-;:-:-~".:'::'::-::'~:-:-::::-:::---::.,.,..... ___ ~~~~---~~---..... --............... __,L 
t;JO~ ~6 1:.: 328C 2~2:J 25CC 22.:<~ iB±J i'l-80 i 120 7Ei 

LONGITUD DE ONDA 

"' .... 



6 sppm 4 3 

U1 

"' 



(.,") 
o 

rJ 
.GJ 

~ 

..: r· 
H 
o 
::il 
¡.. 

co H 
:;: 
U) 

L~ 

~ ¡.. 

_.,. 

.,,. 
rJ 

,.... 

'; 

ESPEX::lro 5: I. R. (CHC13) del ácido ent-kaur-·16-en-19-oioo mezclado oon el ru:ido ent
beyer··l5-en-I9·-oico. 

N 

~ 

i ~i! n 

~· 
. 2 . 
~ =~ 

l<i 
~ llil ;J; . ¡¡; 
~ 

~ ~ 

3 80 2920 2560 2 00 ~o- 1'180 l 20 761 

LONGITUD DE ONDA 

"' <O 



ESPEX:l'ro 6: R1N-- 1H (COCl
3

, 80 MHz) del !leido cnt.-kaur-16-en-19-oico 
ácido ant-beyer-l5-en-l9·-oico, 

9 B 7 6 5 4 3 2 

2 

rrezclado con el 

o 



~ 
CJ 

~ 
H 
:.:: 
"' z 

~ 
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ESPECTFO 22; I. R. (CHCl3) del traquiloban-19-oato de rretilo. 
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La planta Iostephane madrennia (S. Watson) Strother, cuyo 

nombre comün es cachana, f ué obtenida en el Mercado de la R~ 

forma en el Municipio de Chihuahua, Chihuahua, el 4 de octu

bre de 1985. La cachana es originaria de San Buena Ventura, 

Chihuahua. El material vegetal fue obtenido e identificado 

por los Profesores Robert Bye y Edelmira Linares colección -

14 147, del Instituto de Biolog!a de la U.N.A.M., y a quien 

expresamos nuestro agradecimiento por su colaboración. 

7.5367 Kg de la ra!z de la cachana seca se sometieron a ex-

tracci6n por maceración con CHC13 a temperatura ambiente, di 

cha operación fue repetida dos veces y por concentración del 

disolvente se obtuvo el extracto clorofórmico. 

Con el objeto de conocer los tipos de metabolitos secunda- -

rios presentes en el extracto clorofórmico obtenido y as! 

proceder a una óptima manipulación experimental de éste, se 

realizó un análisis cromotográfico preeliminar de una parte 

al!cuota del extracto, el cual se describe a continuación. -

·El resto del extract9 se mantuvo a baja temperatura y prote

gido de la luz. 

17 g de extracto clorofórmico se adsorbieron en 22.94 g de -

s!lice, y se aplicaron a una columna de cromatograf!a empac~ 

da con 425 g de s!licc suspendida en hexano y utilizando ca-



mo eluyente mezclas de hexano-acetato de etilo, en los que -

se incrementaba progresivamente la polaridad. La eluci6n de 

la columna se concluy6 con acetato de etilo. Este anfilisis 

perrniti6 el aislamiento de los diterpenos siguientes: Scido 

traquilobanoico (1), el 16 a-hidroxi-ent-kaureno (2), el fici 

do 15 a-angeloiloxi-ent-kaur-16-en-19-oico (6), el ~cido 

15 a-hidroxi-ent-kaur-16-en-19-oico (7), y el 15 a-hidroxi-

traquiloban-19-oico (13), ver figura 13, los cuales cristali 

zaron espontfineamente en mezcla, y mediante cristalizacio-

nes sucesivas se logr6 su purificaci6n. 

ES-TA TESIS ni DEBE 
SAUR DE LA Bl~LIDTECA 
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Figura E· 

Q9i-'OH 
l 



Sin embargo, la cromatograf!a anal!tica de las fracciones o~ 

tenidas mostr6 la presencia de constituyentes minoritarios -

los cuales no pudieron ser aislados en esta ocasión, pero -

que posiblemente sean tambi€n diterpenos polic!clicos estru~ 

turalmente similares a los ya obtenidos, los cuales son re!~ 

tivamente estables de acuerdo a la homogeneidad y similitud 

de las manchas desarrollaaas en la cromatograf!a anal!tica.

Con el objetivo de caracterizar y aislar los constituyentes 

minoritarios se procedió al estudio de una muestra mayor de 

extracto clorof6rmico, cuya descripci6n se hace a continua-

ci6n. 

Del resto del residuo clorof6rmico, se pesaron 113.50 g de -

€ste, el cual fu€ adsorbido en 115 g de s!lica, los cuales -

se aplicaron en una columna de cromatografía utilizando como 

fase estacionaria 1692.40 g de sílica gel para su fracciona

mientoº 

Inicialmente se utiliz6 como fase móvil nexano, para conti-

·nuar eluyendo con una mezcla de haxano-acetato de etilo con 

un aumento gradual en la polaridad de €sta, y finalmente se 

eluy6 con acetato de etilo, recolectando 383 fracciones de -

500 rol cada una. El fraccionamiento del residuo clorof6rmi

co se sigul6a través de cromatografía anal!tica. 
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De las fracciones 38-58, que se recolectaron al eluir la ca -

lwnna con una mezcla de hexano-acetato de etilo (98;2), se 

aisló un compuesto insoluble en etanol, el cual fue recrista-

lizado en una mezcla cloroformo-etanol y finalmente lavado 

con éter isoprop1lico 1 obteniéndose 1260.5 mg (1.110%) de un 

compuesto de p.f. 160-162°C y al cual se le determin6 su es -

tructura en base al an§lisis de sus datos espectrosc6picos y 

espectrométricos 1 los cuales indicaron que se trataba del §ci 

do traquiloban-19-oico 1 que presenta una f6rmula molecular 

c
20

tt
30

o
2 

y un peso molecular de 320. 14,15,16. 

[ al 25º 
D 

al 25º 
D 

-68.18 (.c=l.32; CHC13 ) 

-69.35 (c=l.86¡ CH30H) 

I. R. vCHCl3 cm·l (espectro # 1)' 2929 1 2858 1 1729 1 16921 max. 

1467, 14091 13671 12661 11771 1127, 970 y 845. 

RMN- 1H (80 MHz¡ CDC13) I (espectro # 2): CH3-l 7 (6 1.111 _!!, 

·3H) 1 CH3-20 (6 0.861 _1!1 3H) 1 CH3-19 (ó l.201 _1!1 3H), H-12 y -

H-l3 ( d 0.63 y o. 77, señal compleja, 1 H) 

E.M. ( I.E.) rn/e: 302 (M+, 100%), 246 (85.37%), 231 (34.15%) 1 

119 (41.46%), 105 (56.09%), 93 (65.85%), 91 (85.37%), 79 -

(51.22%) y 41 (41.46%). 



A partir de las fracciones 86-90, que fueron obtenidas al 

eluir la columna con una mezcla de hexano-acetato de etilo -

(92:8), se aisló un diterpeno tetrac!clico, con esqueleto -

del tipo del ant-kaurano el cual fue cristalizado en una me~ 

cla de cloroformo-etanol, y posteriormente lavado con etanol, 

obteni!lndose 381.6 mg (0.336%) de un corncuesto cristalino de 

c.f. 215-217ºC [lit.20 , c.f. 215-216ºCJ, el cual fue identl 

ficado corno el 16 a-hidroxi-ont-kaurano (3), al cual le ca -

rresponde una ftlrmula molecular e 2 0113 4 
O y un peso molecular 

de 290. Este compuesto ya había sido previamente aislado 

Gnaphalium artan, Heiraatinia mollia y Viguiera dentata.51 ,52. 

I. R. vCHCl3 cm- 1 (espectro # 3): 3600, 2930, 1463, 1385, -max. 

1369, 1113, 925 y 826. 

RMN- 1 11 (80 MHz, CDC13), (espectro # 4): c113-19 ( O O, 81, !• 

311), Cll3-18 (o 0.86, !• 311), Cll3-20 lo 1.04, !• 311) y Cll3-17 

lo 1.37, !• 311). 

·E.M. (I.E.) m/e: 290 (M+, 7.32%)¡ 275 (M+-Cll3 , 9.72%); 272 -

(M+-1120, 41.4%); 257 (M+-1120-c113 , 20%); 232 (M+-c31160, 

+ 29.27%) / 229 (7.32%) ¡ 217 (M -c31160-CH3 , 12.20%), 123 

(39.02%); 105 (36.59%) ¡ 69 (63.41%); 55 (65.85%) ¡ 43 (100%) 

y 41 (63.17%). 
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De las fracciones 91-103, que se obtuvieron al eluir la colum 

na con una mezcla de hexano-acetato de etilo (92:8), se aisla 

ron 109.7 mq (0.097%) de una mezcla de :!icidos ditero~nicos t~ 

trac!clicos, formada por el :!icido ent-kaur-16-en-19-oico y 

por el &cido ent-beyer-15-en-19 oico, la cual fue purifica-

da por medio de cristalizaciónes sucesivas, utilizando corno -

disolventes una mezcla de cloroformo-etanol. 

La determinación de su estructura se hizo en base a los datos 

obtenidos a partir de su análisis espectroscópicos y espectr2 

m~tricos, los cuales fueron confirmados al comparar sus pro-

piedades ftsicas y sus constantes espectroscópicas y espectr2 

rn~tricas reportadas en la literatura. 20,23. 

I R vCHCl3 cm-1 (espectro # 5): 3300-250D, 1730, 1692 1 1468, • • max. 

1264, 1125, 972 y 878. 

RMN- 1H (80 MHz; CDC13 ), (espectro # 6): CH3-20 (ó 0.96 1 !!1 3H); 

cn3-18 ( 6 l.261 !!1 3H); H-13 (/¡ 2.64 1 e_1 amplio, W~= 12 Hz, 

lH) y H-17 (64.73,!!, amplio w~ = 11 Hz, 2H). 

E.M. (I.E.) m/e: 302 (M+, 65.86%)¡ 287 {M+-CH
3

, 56.10%)¡ 259 

{M+-c
3

n 71 24.39%) 257 (M+ -COOH1 19.51%) 243 (M+-cH
3
-co

2
, 

24.39%)¡ 241 (M+-ctt3 -HC02H1 34.15%); 287 (M+-CH3-c5H80 2 , 

17.07%); 213 (M+-C
3

H
7
-Hco2H,19.51%); 119 (46.34%); 105 {65.85%) 

93 (56.10%) y 91 (100%). 



RMN- H del &cido ent-beyer-15-en-19-oico: CH3-20 (ó 0.69, !• 

3H; CH3-17 (ó 1.00, !• 3H); CH3-18 (ó l.22, !• 3H), H-15 

( 0 5.72, ~' JAB= 6 Hz, lH) y H-16 (ó 5.42, ~. JAB= 6 Hz, lH). 

De las fracciones 120-138, que se obtuvieron al eluir la co

lumna con una mezcla de hexano-acetato de etilo (90:10), se 

aisl6 un compuesto que se recristaliz6 de etanol, obteniéndE 

se 482.6 mg (0.425% a partir del extracto) de un s6lido cri! 

talino de p.f. l85-187°C [lit.20, p.f. 193-195ºC; lit.27, 

p.f. 187-188°C], y al cual se le determin6 su estructura en 

base a los datos obtenidos de su análisis espectrosc6pico y 

espectrométrico con las ya reportadas en la literatura, en -

lo cual se pudo concluir que el compuesto aislado era el áci 

do 15 a.-angeloiloxi-·ent-kaur-16-en-19-oico. 20 • 27 ' 

I. R. v;~~~3 cm-1 (espectro # 7): 3033, 2935, 2870, 1693, 

1457, 1239, 1163, 1124, 1040, 960. 

RMN- 1 H (80 MHz, CDC13 ), (espectro 8): CH3-20 ( ó o. 95, ~· 
-3H): CH3-18 ( ó 1.22, ~· 

3H) ¡ H-13 (ó 2. 75, !1 amplio Wi¡= 11 

Hz·, lH) ¡ H-15 ( ó 5.05, !• amplio, w'i = 4 Hz, lH), H-17 

-

( ó 5.10, !• amplio, w'i = 4 Hz, lH al; H-17 ( ó 5.31, !• amplio 

wli = 5.5 Hz, lHb); H-3' ( ó 6.18, ~' J = 7 y 1.2 Hz, lH), 

CH3-4 1 (¿; 2.03, ~' J = 7 y 1.4 Hz, 3H) y CH3-5 1 
( 0 1.99, de, 

J = 1.3 y 1.0 Hz, 3H). 
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E, M, (I. E.) m/e: 400 (M+, 10%); 318 (M+ -c5H6o, 2, 5%) 3 00 

(M+-RCOOH, 2,5%); 285 (M+-RCOOH-CH3 , 22.5%); 272 (M+-c5H6o- -

HCOOH, 10%); 260 (M+-c5H6o-c3H60, 2,5%)¡ 255 (M+-RCOOH-HCOOH, 

5%); 239 (M+-RCOOl!-CH3-HCOOC, 10%), 83 (i6n angeloilo, 100%) 

y 55 (i6n angeloilo-CO, 45%). 

De las fracciones 179-186, obtenidas al eluir la columna con 

una mezcla de hexano-acetato de etilo (80:20), se aislaron 

699.4 mg (0,616% con respecto al extracto) de un s6lido cris

talino de p.f. 229 231°C llit,20 227-228°C, lit.26 226-228ºCI 

el cual cristaliz6 espontáneamente, y que fue identificado c~ 

mo un diterpeno tetrac!clico derivado del ent-kaurano y me- -

diante la comparaci6n de sus propiedades físicas y constantes 

espectrosc6picas, con las reportadas en la literatura se pudo 

concluir que se trataba del ácido 15 a-hidroxi-ent-kaur-16-en 

-19-oico,20,20,29, 

I. R. v;~;~3 cm-1 (espectro # 9): 3602, 3064, 2936, 1692, 

1468, 1258, 1183, 998 y 905. 

RMN- 1 H (80 MHz, CDC13), (espectro# 10); CH3-20 ( ó 0.95, !!• 

3H); H-17ª ( ó 5.04, !!.• amplio, Wi¡=4 Hz, lH); 11·17b ( ó 5.17, 

!!.• amplio Wi¡=4 Hz, lH); H-15 ( ó 3.77, !!.• amplio, Wl¡=4 Hz); -

H-13 ( ó 2, 70, !!• amplio, Wi¡=l.2 Hz). 

E.M. (I.E,) m/e: 318 (M+, 26.83%); 303 (M+-c113 , 17.07%)¡ 300 

86 



(M .. -H
2
0, 41.46%) ¡ 285 (M+ -H

2
0-CH

3
, 60,98%); 272 (M+-HCOOH, -

+ + 14.63%); 260 (M -c
3

a
6
o, 95.12%)¡ 257 (M -HCOOH-CH

3
, 24.39%)¡ 

+ 245 (M -c
3

11
6

0-ca
3

, 31. 77%) ¡ 91 (90 0 24%) ¡ 84 (90.24%) ¡ 79 - -

(100~) y 55 (85.37%)" 

RMN- 1H (80 MHz, Py-05): CHJ-20 (ó 1.12, _!!, 3H) ¡ CH3-19 - -

(6 l.26, -~-' 3H) ¡ H-17a (6 5.01, !!_, amplio, W~ e 5 Hz, lH) ¡ 

H-17b (~ 5,35, _!!, amplio, W~ = 5 Hz, 111); H-15 (6 4.01, !!.• 

a,plio, W~ = 5 llz, lHI; H-13 (ó 2. 75, !!_, amplio, w~ = 9 Hz, 

lH). 

De las fracciones 191-213, obtenidas al eluir la columna ron 

una mezcla de hexano-acetato de etilo (75:25), se aisl6 un 

diterpr.no tetracíclico, con esqueleto del tipo del traquilo 

bano el cual fue recristalizado de una mezcla cloroformo-he 

xano, v posteriormente lavado con i;ter isopropflico, obte--

ni¡;ndose 1.2187 q (l.074%) de un compuesto cristalino de 

p.f. 222-224°C, el cual fue identificado como el acido -

15 a-hidroxi-traquiloban-19-oico , al cual le corresponde 

·una f6rmula molecular c 20 n30o3 y un peso molecular de 318, 

I. R. vCHCl3 cm-1 (espectro # 11): 3600, 3510, 2930, 2850, 
max .. 

1730, 1693, 1460, 1445, 1260, 1120, 1000 y 960. 

RMN- 1 H (80 NHz, CDCl3), (espectro # 12): CH3-20 ( ó0,90, !!_, 
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3H) ¡ CH3-1B ( 6 1.23, !!.• 3H); CH3-17 (6 1 0 24, !!.• 3H) y H-15, 

(ji 3.26, !!.• lH). 

E.M. (I.E.) m/e: 318 (M+, 100%); 300 (M+ -H
2
0, 31. 71%) 285 

+ (M -H20-CH3 , 26.83%) ¡ 261 (41.46%) ¡ 151 (63.41%); 145 -

(46.34%); 123 (56.09%); 107 (60.98%); 105 (73.17%); 97 -

(81.71%) 95 (56.10%); 93 (64.63%); 91 (98.78%); 79 (90.24%) 

y 41 (68.3%). 

En las fracciones 203-208, obtenidas al eluir la columna con

una mezcla de hexano-acetato de etilo (75:25), que fueron tr~ 

tadas con diazometano en éter 'etílico, cristalizo espontane~

mente un s6lido, el cual fue recristalizado en una mezcla de-

88 

hexano·-cloroformo, obteniendose 22 .6 mg de un compuesto de pf. 

20l-202ºC, y al cual se le determino su estructura en base a-

los datos obtenidos de su an~lisis espectrosc6pico y espectr~ 

métrico, dicha informaci6n sugirio que se trataba de un dite~ 

peno tetraciclico con esqueleto del tipo del en.t-kaurano y al

~ue le corresponde una f6rmula molecular c 20H30o 2 . 

La adici6n de Eu(fodJ
3

.d
30 

en cantidades crecientes (tabla Y) 

a una muestra de 8 mg de este compuesto disuelto en CDC1 3 , 

permitio asignar las tres señales simples correspondientes a-

los tres grupos metilos presentes en este compuesto, el cual 

fue identificado como el 16 n-hidroxi-ent-kaur-19-ol. 



I.R. vCHCl3 cm-1 (espectro # 18) : 362 8, 3012, 2869, 2820, -max. 

1462, 1374, 1211, 1007 y 927. 

RMN- 1 H (80 MHz, CDC1 3 ), (espectro 19): CH
3
-20 (ó 1.01, ~,-

3H); CU 3-18 (6 0.96, ~· 3H); c11 3-17 (o 1.36, ~· 3H) y CH
2
0H-

19 (6 3.55, dd, 2H). 

89 

E. M. (I.E.) m/e: 288 (M+-H20, 21.95%); 275 (46.34%); 258 -

(46 .34%); 257 (100%); 217 (26.89%); 147 (26.89); 135 (31.71%); 

123 (78.05); 109 (63.41%); 105 (60.98%); 95 (63.41%); 91 (70. 

73%); 81 (63.41%); 79 (58.54%); 55 (53.66) y 43 (95.12%). 

Tabla y: Desplazamientos qu!micos de los grupos metilo en el 16 a,-)tldroxi-

en.t-kaur-19-ol, al adicionar cantidades nolares crecientes de 

Eu (fod) 3 .d30. 

R. nol. 0.066 0.130 0.210 o.387 o.544 0.699 0.820 

Cll3-17 ó 3.02 ó 3.56 o 4.30 6 5.28 o 6.65 ó 7.30 ó 8.60 

CH3-18 ó 2.68 6 3.12 ó 3.89 o 5.34 6 6.15 o 6.71 ó 7.10 

CH3-20 ó 1.85 o 2.10 6 2.45 ó 3.01 ó 3.49 6 3.85 ó 4.10 
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De las fracciones 245-264, que fueron obtenidas al eluir la 

columna con una mezcla de hexano-acetato de etilo (70:30), 

se aislaron 66.8 mg de un s6lido (0.0589% con respecto al -

extracto) de p f. 234-236ºC (lit.37, 244-246ºCJ, el cual se 

cristaliz6 espontáneamente. Para determinar su estructura 

se propuso un esqueleto del tipo del ent-kaureno, tomando -

en cuenta los datos obtenidos de su análisis espesctrosc6pl 

cos y espectrom~tricos, los cuales al compararlos con las -

propiedades ftsicas y constantes espectrosc6picas reporta--

tadas en la literatura, se pudo concluir que se trataba del 

ácido 16 a-hidroxi-ent-kaur-ll-en-19-oico , el cual tiene 

una f6rmula molecular c20H30o3 y a la que le corresponde un 

peso molecular de 318, 

I. R. KBr 
"max. cm-1 (espectro # 20): 3451, 3424, 3024, 2927, 

1699, 1467, 1378, 1238, 1173, 1152, 932 y 890. 

RMN- 1H (80 MHz, CDC13), (espectro# 21): CllJ-20 ( ó0.84, !!_, -

'3H); CH3-l8 ( 61.23,,!!_, sH); CH3-17 (o 1,31, !f.• 3H); y dos s~ 

ñales que corresponde a los protones 11 y 12 (o 5.50, dd, 

J = 10 y 4 Hz, lH) ; ( o 5. 89, dd, J 10 y 7.5 Hz, lH). 

E.M. (I.Q,) m/e: 319 (73.17%); 303 (12:20%); 302 (10.5%); 301 

(100%); 273 (12.20%); 260 (20.73%); 259 (17.07%); 255 (17.07%) 

215 (9,76%) y 213 (9.76%). 
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Obtenci6n del traquiloban-19-oato de metilo (2). 

32.5 mg del §cido traquiloban-19-oico ( ~ ), fueron metilado 

CH2N2 en ~ter etílico, obteni~ndose un s6lido cristalino 

blanco, el cual fue recristalizado en una mezcla de ~ter y -

metano!, de donde se aislaron 29,93 mg de un s6lido cristali 

no que present6 un p f. 96-98°C. Y al cual se le comprob6 -

su estructura por m~todos convencionales, y en la compara- -

ci6n de sus propiedades físicas y constantes espectrosc6picas 

con las reportadas en la literatura, ver figura 14, 

[a 
25º 

lo -55.19 c=l,54; CHC1 3 ), 

[a ¡25º= 
o -5 6. 52 c=l.38; CH30H) 

I. R. CHC13 vrnax. cm -1 (espectro 22): 2995, 2948, 2850, 1716, 

1465, 1448, 1192, 1153, 1096 y 973. 

RMN- H (80 MHz, coc!
3
), (espectro# 23): CH3-20 (ti 0.74, ~' 

3H); CH
3
-17 ( t1l.lO, § 1 3H); CH3-18 (ti 1.12, §1 3H) Y CH3-21 

( t13.61, § 1 3H)), 

E.M. (I.E,) m/e: 316 (M+, 70.73%)¡ 301 (M+-cn3 , 14,81%) 260 

(28.40%) ¡ 257 (29.63%); 119 (37.04%); 107 (43.21%] ¡ 1Q6 

(40.74%); 105 (54.34%); 93 (64,20%); 91 (100%); 91 (100%)¡ -

81 (39.51%); 79 (58,02%) ¡ 77 (43.21%); 67 (32.10%) y 42 

(74.07%). 



~ w 
COOH 

éter etílico 

Figura 14. 

Obtenci6n del ácido 15 a-hidroxi-ent-kaur-16-en-19-oico (7). 

120.8 mg del ácido 15 a-angeloiloxi-ent-kaur-16-en-19-oico -

( 6 ) en 25 ml de una soluci6n de KOH al 5% en metanol, se -
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pusieron a reaccionar a reflujo durante 26 horas, para que -

se llevara a cabo la reacci6n de hidr6lisis de este compuesto. 

El curso de dicha reacci6n fu~ seguido en ccf. La reacci6n -

fu~ suspendida al adicionar HCl al 5% hasta neutralidad. La 

mezcla de reacci6n se extrajo con acetato de etilo (5 veces) 

y la fase orgánica posteriormente fue secada con sulfato de -

sodio anhidro. La elirninaci6n del disolvente permiti6 la ob

tenci6n de 97.5 rng de un s6lido cristalino de p f. 2J0-23lºC 

(Me CO/i-Pr2 O), ver figura 15. 

I. R. vCHCl3 cm-1 (espectro # 9): 3602 1 3064, 2936, 1692, 
maxo 

1468, 1258, 1183, 998 y 905. 
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RMN- 1 H. (80 MHz, CDC13 )., (espectro # 10): CH3 -20 ( ó 0.95, !!1 -

3H)¡ CH3-19 ( ól.21, !!1 3H); H-15 (óJ.77, !!.1 amplio, W~= 4 -

Hz, lH)¡ H-17ª (ó 5.04, !!.1 amplio, w~ = 4 Hz, lH)¡ H-13 

(ó 2.70, !!_, amplio, w~ = 12 Hz, IH) y H-17b (ó 5.17, !!.• am- -

plio, w~ = 4 Hz, lH). 

E.M. (I.E.) m/e: 318 (M+, 26.38%); 303 (M+-H
2

0, 41.46%); 285 

(M+- H20-CH3 I 60.98%)¡ 272 (M+-HCOOH, 14.63%)ñ 260 (M+-CJH60' 

95.12%); 257 (M+-HCOOH-CH3 , 24.39%); 245 (M+-C3 H6 0-CH3'31.71%)¡ 

91 (90.24%); 84 (90.24%); 79 (100%) y 55 (85.37%). 

--MEJ:-:-H-L-. ....¡~ Q9.C 
COOH 

1. 

Figura !§_. 



Obtenci6n del 15 a-hidroxi-traquiloban-19-oato de rretilo (14). 

147 .6 ll"J del ácido 15 a-hidroxl.-trac¡uiloban-19-oico (13), fueron trata

dos con diazaretano en éter etílico en condiciones nonrales. El =so de 

la reacci6n fue seguido por ccf. Tenninada la rea=i6n y prooedtendo de 

la JMnera usual, se obtuvieron 120 .9 ll"J del 15 a-hidroxi-traquiloban-19 

-oato de ootilo (14), el cual present6 un aspecto similar al de W1 ace!:_

te, ver figura 16. 

I. R. V CHCl3 an-1 (espectro # 13): 3600-3400, 2915, 2860, 1725, 1460, 
max. 

1445, 1232, 1150 I 1015, 1000 Y 800 • 

RMN- 1H (80 MHz, CDC1
3
)', (espectro # 14): CH3-20 (6 O. 77, !!_, 3H); CH3-18 

(6 1.15, !!.• 3H); CH
3
-17 (o 1.20, !!_1 3H); H-15 (6 3.25, !!_, lll) y CH3-21 

(6 3.61, !!.• 311). 
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E. M. (I.E.) IT\l'e: 317 (M -<::H
3

, 4 .48%) ¡ 314 (7 .32%) ¡ 275 (9. 76%); 239 -

(6.10%); 236 (6.10%)¡ 215 (7.32%)¡ 182 ( 14.6%)¡ 159 (8.54%)¡ 147 (2.72%); 

145 (19.98%) ¡ 135 (13.41%); 121 (28.63%); 107 (36.59%); 105 (43.90%); -

91 (78.05%) ¡ 81 (51.22%); 79 (73.17%); 43 (92.68%) y 41 (100%). 

RMN- 13 C (20MHz, coc1
3
¡, (espectro# 15): c-1 (6 39.79, !;l; c-2 (o 19.15, 

!l• c-3 (6 38.15, !); c-4 (o 43.82, ~; c-5 (6 56.73, ~· c-6 <o 20.99, 

_t:_); C-7 (6 33.94, !); C-8 (6 44.96, ~); C-9 (6 52.12, ~); C-10 (o 38.58, 

!!_); C-11 (6 18.87, _t:); C-12 (6 25.12, 9_); C-13 (6 23.59, ~); C-14 -

(o 29.72, !:;); C-15 (686.76, ~)¡ C-16 (627.87, !!_); C-17 (616.02, ~¡

C-18 (628.69 "-)¡ C·-19 (6177.82, ~; C-20 (612.74, ~ y C··21' 

( 6 51.06, !"_). 



Obtenci6n del ácido 15 n-.acetoxi-traquiloban-19-oico (15). 

52. 7 irg del ácido 15 a-hidroxi-traquiloban-19-oico, se hicieron

reaccionar con 0.75 ml de anhidrido acético y 0.5 ml de pir~ 

dina durante 55 minutos, siguiendo el curso de la reacci6n -

por medio de ccf. 

Concluida la transforrnaci6n, se adicion6 hielo a la mezcla -

de reacción, para posteriormente llevar a cabo la extracción 

del producto, lo cual se logr6 por medio de extracciones su 

cesivas con acetato de etilo. La fase orgánica total obten~

da se lav6 con una solución al 10% de HCl para eliminar la

piridina en fonna de clorhidrato, el exceso de ácido en el -

medio fue eliminado al tratarlo con una solución sobresatur~ 

da de bicarbonato de sodio, y cualquier exceso de reactivo -

presente en el medio se elimin6 al lavarlo con agua, para -

posteriormente secar la fase orgánica obtenida con sulfato -

de sodio anhidro, obteniéndose 47.8 mg de (15), el cual pr~

sent6 un aspecto similar al de un aceite, ver figura 17. 

I. R. v~:~l3 cm - 1 (espectro # 16): 3000, 2931, 2870, 1721, -

1694, 1467, 1448, 1372, 1256 y 1020. 

R!1N- 1 H ( 80MHz, CDC13)' (espectro # 17): CH3-20 (o o .88, !·-

3H); CH3-17 (o 1.06, !• 3H); CH3-l8 (6 1.18, !• 3H); AcO (o-: 

2.06, !• 3H) y H-15 (o 4.76, !• lU). 
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E. M. (I.E,) m/e: 361 (M+); 360 (3%); 318 (3%); 313 (l.3%) 105 

(23.17%) ¡ 91 (29.27%) ¡ 79 (24.39%); 60 (17.07%) ¡ 57 (18.29%) ¡ 

55 (26.83%); 45 (28.05%) y 43 (100%). 

éter 
etílico. 

Figura !§_. 

~OH 
·~U 

1 
COOCH3 

~;OH __ A.-c:i=-º-_.)t 
~N Py. 

COOH u 

Figura .!Z_. 
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y 

e o N e L u s I o N E s. 



97 

Se realiz6 el estudio fitoquímico de la raíz de 1o4tephane m~ 

d~en4~4, cuyo uso forma parte de la herbolaria indígena de 

nuestro país, ya que el té de la misma es tomado como remedio 

para el tratamiento de la úlcera gSstrica, los padecimientos

del riñen y de la esterilidad, y como emplasto para el trat~

miento del reumatismo, por algunos grupos étnicos y sociales

de nuestro país, especialmente por los tarahumaras. 

Del presente estudio se aislaron e identificaron nueve metab~ 

lites secundarios, todos ellos diterpenos tetracíclicos, los

cuales presentan como esqueleto base, el del traquilobano, -

ent-kaurano y ent-beyereno. La separaci6n y puruficaci6n de -

estas sustancias se llev6 a cabo utilizando técnicas de crom~ 

tografía en columna y placa preparativa, así como la de recri~ 

talizaciones sucesivas respectivamente. 

Asimismo, la determinaci6n y comprobaci6n de la estructura de 

estas·. sustancias, se bas6 en los datos obtenidos de los anSl:!:_ 

sis espectrosc6picos y espectrométricos que les fueron realiz~ 

dos, así como la similitud de sus propiedades físicas y con~

tantes espectrosc6picas con las reportadas en la literatura y

la comparaci6n con muestras auténticas. 

Lo anterior permite concluir que los metabolitos secundarios -

aislados de 1 o4tepha1te mad~e114~4 eran: el Scido traquiloban- -
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19-oico(l), el 16 a-hidroxi-ent-kaurano(3), ácido ent-kaur-16-

en-19-oico(4l, ácido ent-beyer-15-en-19-oico(S), el ácido -

15 a-angeloiloxi-ent-kaur-16-en-19-oico(6), el ácido 15 a-hi-

droxi-ent-kaur-16-en-19-oico(7), ácido-traquiloban-19-oico{lJ), 

16 a-hidroxi-ent-kaur-19-ol (17) y el ácido 16 a-hidroxi-ent-

kaur-ll-en-19-oico (18). 

se considera que el objetivo primordial del presente estudio -

ha sido alcanzado, y se puede tomar como el inicio de un estu

dio interdisciplinario que contribuye a evaluar y enriquecer -

el conocimiento de las plantas mexicanas utilizadas en la medi 

cina tradicional y de esta manera colaborar a su mejor aprove

chamiento. 
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RECOMENDACIONES. 

Considero que los objetivos en la fitoquímica de las plan

tas medicinales deben orientarse a aislar e identificar 

aquellas sustancias responsables de una acci6n farmacol6gi 

ca en un t~ o extracto de la planta. Por lo que es neces~ 

rio un estudio farmacol6gico preliminar, el cual pueda se! 

vir como marco de referencia en la b~squeda de sustancias 

puras que reproduzcan el efecto inicial observado. 

La investigaci6n que se haga debe ser necesariamente inte! 

disciplinaria ya que las plantas medicinales componen un -

conjunto, al mismo tiempo natural y cultural, para cuyo c~ 

nocimiento debe basarse en la bot~nica, f armacolog!a y quf 

mica, asi como tambi~n en la historia. etnobot~nica, etno

logía, etc. 

La·. utilizaci6n de las plantas medicinales en una colectivi 

dad, sociedad, etc., constituye parte de su cultura m~dica, 

este conocimiento tradicional y empírico se debe compren-

der como un proceso hist6rico cont!nuo de interacci6n hom

bre-naturaleza. 
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