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RESUMEN 

El creciente uso de antibióticos comerciales, ha ocasionado la 
perdida de la actividad de algunos de ellos para inhibir a Jos 
microorganismos resistentes patógenos, lo que estS generando la 
bdsqueda de nuevas sustancias con apllcacldn en el control de 
las Infecciones bacterianas. Debido a que recientemente se han 
obtenido una gran variedad de compuestos qurmlcos de origen ma­
rino con posible aplicacl6n farmacoldglca, se ha llegado ha con 
siderar su utl llzacl6n como antlmlcroblanos y ademas ser una oE: 
cldn en el tratamiento de algunas enfermedades. 

El objetivo de éste trabajo fué el de aislar, purificar e Iden­
tificar las sustancias con actividad antlmlcroblana presentes 
en Ja esponja Hallclona sp colectada en Ja regi6M de Zlhuatane­
jo, Gro., durante agosto de 1979 y noviembre de 1981. Se selec­
cionó a esta especie de esponja debido a su dlsponlbl JI dad en 
blomasa y a su gran capacidad para Inhibir el crecimiento de 
bacterias patógenas. 

E 1 J'roceso consl stlO en obtener un extracto metan61 lco de la es 
pon a, concentrarlo a vacro y del residuo resuspendldo en agua7 
extraer con acetato de etl Jo y su concentrado purificarlo por 
medio de técnicas cromatograflcas y de recrlstallzacl6n. Se al~ 
Jaron y purificaron 4 compuestos, se les determino su estructura 
qurmlca por medio de técnicas espectroscópicas y reacciones qul 
micas. Se Identificaron como Mlmosamyclna (LI}, 0-demetl lrenle­
rona (LI 1) y 2 Isómeros de N-forml J-1,2-dlhldrorenlerona {XLIX) 
y (L), a los cuales se les hizo un ensayo bacteriológico para 
determinar su actividad antlmlcroblana en cepas de bacterias y 
hongos patógenos. Los resultados muestran que el compuesto que 
presenta mayor actividad es la Mlmosamyclna (LI }, seguido en or, 
den decreciente por Jos 2 Isómeros de Ja N-formll-1,2-dlhldrore 
nlerona {XLIX) y {L) y por ultimo, la 0-demetl lrenlerona (LI 1 )";" 
Los microorganismos de prueba utl !Izados fueron Staphylococcus 
aureus, Strefitococcus ~yodenes, Streptococcus pneumon ae, 
~la !.l!.e!ll, Shlgel a ysenterlae y Candida alblcans. 
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INTROOUCCION 

México es rico en recursos marinos que se encuentran en la Zona 

Económica Exclusiva, la cual comprende una extensión tan grande 

como su porción terrestre. La necesidad de conocer y evaluar tos 

productos provenientes de nuestros mares es una prioridad. Aunque 

la mayor parte del esfuerzo se ha enfocado básicamente en la ob­

tención de alimentos y materias primas, día a dfa los adelantos 

en la ciencia y en la tecnologta hacen factible el aprovechamlen 

to de una amplia gama de productos más elaborados de origen marl 

no, entre los cuales se tiene la fabricación de harinas, aceites 

fertilizantes, agares, pieles, fármacos, etc. 

La gran variedad de la vida animal en el mar, aumenta la probabl-

1 ldad de encontrar sustancias útiles en los organismos marinos, 

Incluyendo fármacos potenciales (1 ). A diferencia del empleo de 

las plantas y los anlmal~s terrestres para la obtención de medlcS!. 

mentas, desde los tiempos antiguos la flora y la fauna de los oce! 

nos han sido comparativamente menos utilizadas. La apl lcaclón de 

los productos naturales en el tratamiento de algunas enfermedades 

es tan milenario como la misma raza húmana; sin embargo, puesto 

que el hombre ha tenido una mayor facll ldad para disponer de orgst 

nlsmos continentales más que de marinos para la obtención de com· 

puestos bloactlvos naturales, su principal abastecimiento proviene 

do esto origen (2), 
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Actualmente es de gran Interés la obtención de nuevas sustancias 

con actividad farmacol6glca que ayuden al control de las lnfec 

clones causadas por los microorganismos resistentes a los anti 

blótlcos convencionales, ya que algunas cepas bacterianas debido 

al mal uso de los existentes en el tratamiento de ciertas enfer• 

medades, han logrado desarrollar una resistencia frente a la ac· 

cl6n de estas sustancias antlmlcroblanas. El estudio de la Far -

.macologfa marina es Importante desde el punto de vista de la ob· 

tenc16n de agentes br'cmédlcos que coadyuven a resolver los pro .. 

blemas terapéuticos. Además contribuye a conocer en parte ta fun 

clón de estas sustancias en el medio, que son producidas como~ 

tabolltos secundarlos por tas plantas y los animales que habitan 

los mares, 

Se ha descubierto que existen organismos marinos que contienen 

sustancias con diversas propiedades especfflcas 1 tales como antl­

bacterlanos1 antlvlrales, antlneopláslcos 1 antlfúnglcos, antlcoa­

gulantes, antlhelmlntlcos, hlpoténslcos, cltotoxlcos 1 etc., algu­

nos de ellos muestran una actividad farmacológica pronunciada, cg, 

mo para considerar que los oceános constituyen una fuente muy Im­

portante de posibles fármacos que pueden ser útiles a la humanidad 

(3). Pocos productos qulmlcoterapéutlcos tienen su origen en el 

mar (4) y de estos en la Tabla 1 se mencionan algunos que se en 

cuentran actualmente en uso, como son el ácido kalnlco (1), la e~ 

falosporlna (11), la saxltoxlna (111), la prostaglandlna (15 5)­

PGEz (IV), la muroxlna (V) y la totradotoxlna (VI), (S). 
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TABLA 

Algunos fármacos de origen marino actualmente en uso. 

ESTRUCTURA 

~COOH 
~ COOH 

Acldo Kalnlco (1) 

Cefalosporlna C (11) 

Saxltoxlna (111) 

FUENTE 

Dlgenea 

herbacea 

BIOACTIVIOAD 

Antlhelmrntlc:;,o 

Cephalosporlum Antlbacterlano 

acremonlum 

Gonyaulax 

catene 1 la 

Toxico 

para 11 zante 

Hlpoténslcoº 



tab1a 1, contlnuacf On 

ESTRUCTURA 

Prostaglandlna (IS S)-PGE2 (IV) 

o + 
~~N..._(CH3l3 

N 

~ 

Murexlna (V) 

+ ~H Cf" 2Htl......_ ~ 
\ ~N º'!\ O 

H~N 

HO CH OH 
HO 2 

Tetradotoxlna (VI) 

FUENTE 

Plexaura 

homomal la 

~ 

trunculus 

Sphoeroldes 

rubrlpes 

s. 

BIOACTIVIDAD 

Hlpoténslco 

cardlovascular 

Estimulante 

del mllsculo 

t Isa 

Relajante 

muse u lar 

Neurotdxlc:o 

Hlpoténslco 
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Los nucleósldos Espongoslna (VII), Espongotlmldlna (VII 1) y Es -

pongourldina (IX) que se citan en 1a tabla 2 fueron afsJados de 

la esponja Cryptotethya ~ (6). Estos compuestos permanecle· 

ron por algunos anos como curiosidades marinas, hsata que se de­

mostró que este tipo de compuestos poseen acttvtdad en el trata­

miento de la leucemia e Infecciones virales. Básandose en Jo an­

terior, tnvestlgacfones subsecuentes condujeron a Ja slntésls da 

la Cytarabfna (X), que resultó ser un Importante agente sintético 

antivfra1. 

La mayorra de Jos compuestos bloactlvos martnos cuyas estructuras 

han sido ldenttftcadas y determtnadas son antlmtcroblanos. El pa­

pel de la antlblosls en el mar ha sido discutida desde eJ punto 

de vista de que son sustanctas que Inhiben el crecimiento de 1os 

mlcroor9anlsmos patógenos que viven asociados a Jos organismos m~ 

rlnos que las producen y se le puede considerar como un mecanismo 

de protección contra las 1nfecclones bacterianas (7). 

'En 1981, Rlnohart §S !!l. (8) durante una expedición a bordo del 

buque de fnvostlgacfón R/V A1pha Hellx, examln6 la presencia do 

sustancias entlmlcroblanas en 831 especies de organfsmos marfnos 

que colectó a 1o largo de la costa del Pacffrco·de México, tnclu· 

yendo el golfo de California. Los resultados del estudio muestran 

que ta actividad anttbacterf ana y antlfUnglca puede encontrarse 

en un gran número de phyla y es predominante en el Porlfera y en 
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TABLA 2 

Nucleósldos aislados de la esponja Cryototethya füÑ: (VII), 
(VI 11) y (IX), Cytarablna {X), agente slntétl o n cal 

Espongoslna (VI 1) Eopongotlmldlna (VI 11) 

.r5 
Espongourldlna (IX) Cytarab 1 na (X) 
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el Echlnodermata, Aunque la lncldenc1a de la actividad lnhlblto· 

ria de microorganismos fué bastante alta en los phyla anteriores 

es también significativa en el Chordata, Cnldarla y las 4 clases 

mayores de plantas marinas, las cuales colectaron durante dicho 

estudio: Chlorophyta, Phaeophyta, Rhodophyta y Tracheophyta. 

También se encontró actividad antlmlcroblana en espectmenes an·1-

males de Platyhelmlnthes, Ectoprocta, Mollusca, Annellda y Arthr.Q 

poda. 

Se han aislado sustancias antlmlcroblanas de ampl lo espectro de 

una variedad de esponjas marinas, las cuales se encuentran en 

una fase de evaluación debido en parte a que algunos compuestos 

poseen cierta toxicidad en altas concentraciones. Es muy posible 

pensar en los organismos marinos como un recurso del cual se ob­

tengan agentes naturales originales que puedan potencialmente 

junto con los compuestos qufmlcos extraldos de medios terrestres 

contribuir al control de las enfermedades en humanos. 

Los estudios de las sustancias qutmlcas de origen marino pueden 

ser dirigidos hacia un phylum en partfcular, tal como el Echlno­

dermata, hacia un tipo de compuestos, tales como los terpenos de 

corales blandos o hacia una bloactlvldad en especial como por e­

jemplo la antlneopláslca. El objetivo del presente trabajo fué el 

de contribuir al conocimiento de tos compuestos con actividad an~ 

tlmlcroblana en el phylum Porlfera. Se seleccionó una esponja co-
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lectada en la reglón de Zlhuatanejo, Gro., la cual se encontró 

en una adecuada cantidad de blomasa y además presentó una gran 

capacidad para Inhibir el crecimiento de bacterias patógenas, 

la cual por sus caracterTstlcas taxonómicas ha sido ldentlf lca· 

da como perteneciente al género Ha!!c!ona, especie aún no deter. 

minada (9), 

En resumen, los objetivos particulares son: 

1. Determinar la presencia de sustancias con actividad antlbac• 

ter lana y antlfúnglca 1 en la esponja Hal felona sp por medio 

de pruebas de Inhibición en placa con microorganismos paté • 

genes. 

2. Aislar y purificar las sustancias que presentaron bloactlvl· 

dad en la esponja, 

3. Determinar la estructura química de las sustancias antlmlcr~ 

blanas aisladas de Ja esponja. 

4. Determinar la capacidad antlmlcroblana ln ~de los com 

puestos ldentlf lcados presentes en la esponja, en cepas de 

microorganismos patógenos. 
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GENERAL! DADES 

La sistemática de la faml Ita Hallclonldae es muy complicada, 

principalmente por su gran varlabl llc!ad que probablemente refl!L 

Ja los caracteres poltftlétlcos del grupo. El estudio de las e!, 

pee les de ta faml lla debe basarse en una revlsJOn minuciosa de 

colecciones existentes y de la blbllograffa para evitar confusl~ 

nes en los géneros. Las especies de los géneros Hallclona y 

Renlera se encuentran entre los más conflictivos desde el punto 

de vista de su sistemática, en gran parte debido a su gran sem2. 

janza en la forma exterior y caracterrstlcas del esqueleto, adn 

a nivel Individual. 

Dentro del phylum Porlfera hay m4s de 5000 especies, la mayorfa 

de ellas marinas. Uno de los géneros m4s extensos en el phylum 

es el Hallclona y es ade~s el más grande de la faml lla Hallclo· 

nldae con respecto al ndmero de especies Incluidas. De Laubenfels 

(10) registró cerca de 200 especies válidas como pertenecientes 

al género Hallclona y planteó la necesidad de una subdivisión • 

• 
Recientemente Van Soest (11), discutió los sistemas de claslflcg_ 

clón del orden Haplosclerlda y basado en el estudio de una cole~ 

clón de esponjas marinas del Caribe y de rnuchos holotlpos de gé· 

neros del orden mencionado, propuso una nueva clasificación de 5 

faml llas para este orden. A diferencia de Wledenmayer (10) que 

solo reconoció 2 familias y en donde Renlera es un subgénero de 
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Hallclona, Van Soest (11) estableció dentro de la familia Hall· 

clonfdae a Hallclona y Renlera como 2 géneros dlferentes y afl~ 

mO que muchas especies de Halle lona son muy slml lares a las es­

pecies de Renlera y que estos 2 géneros han sido confundidos 

mds frecuentemente como del mismo género que Identificados por 

separado. 

Un ejemplo de que la taxonomra en la faml lla Hallclonldae es co~ 

fusa, se tiene en el estudio sobre esteroles que realizo Bergmann 

(12) en la esponja Chalina arbuscula Verrl 11 y que a sugerencia 

del eminente tax6nomo de esponjas De Laubenfels, el nombre de el 

ta esponja deblO de ser cambiado a Halle lona arbuscuta, debido 

a que estudios taxonómicos más recientes han mostrado que la es• 

ponja es un representante trplco del género Hallclona. 

Bergmann (13), mostró que existen diferencias especrflcas en el 

contenido de esteroles en esponjas y que este hecho parece tener 

relación para la dlferenclaclOn taxonómica a un nivel génerlco, 

El sugirió 4 subdivisiones dentro del género Hallclona, bas~ndo­

se en el contenido de esteroles, Dicha sugerencia no fué trascea 

dental, pues la taxonomra qufmlca, otro posible recurso slstemd· 

tlco para el Blológo, no parece tener exlto debido a la dlflcul· 

tad de analizar qufmlcamente a todos los especlmenes por ldentl· 

ficar. Lo más que puede esperarse es que un an411sls de los met~ 

bolltos secundarlos pueda ocasionalmente sugerir sea que una es-
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pecle ha sido asignada a un género equivocado y sea digno de re· 

examinarse por e1 taxónomo. 

La distribución del género Hallclona en aguas de la plataforma 

continental que rodea las costas de México, tanto en el Golfo de 

México, en el Caribe, en el Golfo de Cal lfornla como a lo largo 

del Pacfflco, es muy amplia encontrándose las siguientes especies: 

Hall clona doria, Hal felona~ Hallclona hogarthl. Halle lona 

y!r!dls, Ha!!slona ecbasls. Ha!lclona permollls, Hallclona cloerea. 

Hallclona palma ta y Ha! !clona sp (14 a 18), El género Hal lc!ona 

presenta especies de distribución clrcumtroplcal como Hal !clona 

ytrldls, algunas especies que se les encuentra en todo el mundo 

como Ha! !clona agyaeductus y otras que se les localiza tanto en 

el Atlántico como en el Pactflco como son Hal !clona permoll Is y 

Hal lclona palmata (to). 

La esponja Hal felona sp se localiza en el Pacífico de México, en 

ta Bahta de Acapulco y en Ja reglón de lxtapa-Zlhuatanejo, Gro. 

Se le encuentra siempre bajo sustrato rocoso a una profundidad de 

0.2 a 10.0 m, con una mayor abundancia entre los 3 y 10 m. Su fo.e. 

ma es variable, desde masiva a Incrustante con prolongaciones di· 

gltlformes, pasando por flabelada, En general su tama~o es varia­

ble y va desde muy peque~a hasta grandes masas de 12 cm de largo 

por 15 cm de espesor. Su consistencia en vivo es compresible, pe• 

ro fragil; preservada seca es rígida y quebradiza. Su color en 
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vivo es azul brillante, La superficie es 1 tsa, provista de nume­

rosos ósculos, con diámetro que varfa de 4 a 11 mm; el promedio 

es de 10 nvn. No presenta especialización dérmica definida. ET 

endosoma lo constituye una trama lsodlctlal compuesta por espfcy 

las del tipo oxeas astadas, cuya longitud es de.114-168-173¡'(- y 

3·7·9 /". 
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ANTECEDENTES 

El estudio de los compuestos qufmlcos extraldos de la blota exl!, 

tente en México ha tenido gran importancia desde la época Proco­

lomblna, en que los productos de origen vegetal y animal eran u­

sados con fines medicinales y artesanales. El Interés por estas 

sustancias continuó durante la época colonial y en la actualidad 

ha tenido exitos notables como el descubrimiento y la utll lzaclón 

de los asteroides del barbasco, compuestos empleados en la lndus­

tr la fa.rmacéutlca. Se puede mencionar también las Investigaciones 

sobre el aislamiento y la determinación de la estructura de los 

principios activos en plantas que contienen drogas alucinógenas 

como la mezcallna del peyote y la pslloclblna del hongo PslloclbB 

mexicana (19). Se pueden ariadlr otros ejemplos de drogas y com -

puestos bloactlvos útiles al hombre, aislados de plantas y anlm.s., 

les nativos de México; pero ante el apreciable desarrollo en la 

Qufmlca de los metabolltos secundarlos de vegetales y animales 

de origen terrestre. ¿Que se puede decir sobre estudios similares 

en la flora y en la fauna del mar? 

·El escaso número de productos provenientes de organismos marinos 

aplicables en la medicina, se debe sobre todo a la falta de esty 

dios sobre los agentes altamente activos que se encuentran dlsp.Q. 

nlb!'es en los especímenes marinos más que en la poca cantidad de 

sustancias farmacológicamente Interesantes, suceptlbles de obte­

nerse de los mares. 
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Las revisiones rectentes hechas por Premuzlc (20), Grossert (21) 1 

Faulkner (22) y Scheuer (23), junto con un número creciente de 

publlcaclonos on la bibliografía ospocfflca, roflojan ol potonclal 

de los organlsmos marinos como un posible apoyo en la obtención 

de sustancias orgánicas, algunas de el las con actividad biológica. 

Halstead (24), mencionó que hasta el ano de 1965 Ja Farmacología 

y la Qufmtca de las esponjas eran desconocidas. En la actualidad 

las técnicas en la Investigación contlnuan mejorando y permiten 

al personal que labora en este campo a efectuar separaciones de 

mezclas complejas, desarrollar determinaciones estructurales de 

pequei'\as cantidades de material y hacer mucha más de lo que se 

hizo en el pasado. 

Las esponjas, animales multlcelulares muy primitivos, han recibi­

do una gran atención lo que ha resultado en el descubrimiento de 

muchas estructuras nuevas. Desde el trabajo pionero de Bergmann 

(25) sobre ácido~ grasos y esteroles de esponjas, casi un cente­

nar de diferentes compuestos han sido aislados, la mayorfa de 

el los desde el Inicio de la década de los 70 1 s (26). 

El estudio de la actividad antlrnlcroblana en esponjas marinas se 

ha Incrementado, tanto desde el punto de vista de ta Ecología Ma­

rina como del descubrimiento de nuevas d_rogas. En cuanto a esto 

último, al principio tales estudios consistían en aspectos cual 1-

tatlvos o purificaciones parciales de los extractos (27 a 30). 
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Actualmente la purtflcacl6n y la elucidación estructural de los 

agentes antlmlcroblanos es total. En la Tabla 3 se muestra una 

1 lsta de compuestos (XI a XLI) que presentan actividad ant lml .. 

croblana Jll ~en cepas de microorganismos patógenos~ est~s 

compuestos han sido aislados de una variedad de especies de es­

ponjas que se han colectado en aguas marinas de diferentes loe~ 

lldades del mundo (31 a 57). 

Algunas de las especies del género Halle lona han sido estudiadas 

qurmtcamente y los resultados que se encuentran en la blbllogro­

ffa muestran que la toxicidad es una caracterfstlca de estas es­

ponjas, De varias especies del género Halle lona como son Halle lona 

ylrldls, Hallclona rubens y Halle lona il!..nA. se aisló un compuesto 

tóxico de sales de plrldonlo de alto peso molecular al que 9c nom 

brO HalltOxlna (XLI 1 ), que es cltotOxlco y tOxlco en peces y ra -

tones¡ adem4s presentó actividad antlmlcroblana contra 2 de 15 ml 

ero.organismos probados: Bac!llus subtlllls y Streptococcu·s pyogenes 

(58). 

rr1 
~ 1 ~.¡. m f.::::::N( (CHzln--....._.... 

Nt (CH2)~ 
¡) ••M,e,e 

HalltOxlna (XLII) 
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Las esponjas contienen una gran diversidad de esteroles, la mayo­

rra de estos se encuentran en forma de mezclas, pero con los ava~ 

ces recientes en las técnicas cromato,gr.4flcas es ahora posible s~ 

parar muchas de estas mezclas complejas, En 1974, Shelkh y Ojera· 

ssl (59) reportaron varios esteroles aislados de 2 esponjas del 

gdnero Halle lona colectadas en la costa de Cal lfornla: Halle lona 

permol lis y Halle lona sp que contienen esteroles mono y dllnsatu· 

rados, tal como el 24-Nor-<:olesta-5, 22 (trans)-dlen-3(1-ol (XLIII), 

HO 

24-Nor-colesta-5, 22 (trans)-dlen-3!'-ol (XLI 11) 

En el Instituto de Qufmlca se han realizado estudios qufmlcos en 

esponjas marinas, entre las cuales se trabajo la esponja Hallclona 

~ (60) colectada en el arrecife 11 La B1anqul 1Ja 11 en Veracruz 1 

Ver., durante el ano de 1977 y de la cual se aislaron e ldentlfl· 

caron los compuestos que se muestran en la Tabla 4, estos son: 

(1-sltosterol (XLIV), N-metlltaurlna (XLV), 24-/etll-<:olest-6-en-

5o<, 8«-epldloxl -3-~·ol (XLVI), ergosta-6, 22-dlen-5.,, Solepl -

dloxl ·3-(1-ol (XLVI 1) y colasta-6-en·5 .. , So<-epldloxl-3¡3 -ol 

(XLV 111), 
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Durante Ja expedición que realtz6 en 1978 el buque de Investiga· 

cl6n R/V Alpha Hellx del Instituto Scrlpps de Oceanografla por 

la costa del Pacff lco de México, se Incluyó una esponja de color 

azul Intenso entre los ejemplares colectados en Is la Grande, Gro., 

que fué Identificada como perteneciente el género Rentera por 

Rutzler (46), del Instituto Smlthsonlano, En 1979, Green (61), 

del Centro de Ciencias del Mar y Llmnologfe colectó una esponja 

similar en la reglón de Zlhuatanejo, Gro., la que asignó al géne· 

ro Hallclona. Esta situación motivó cierta confusión debido a que 

en la T°lteratura clentfflca, cada grupo de Investigación describe 

una esponja con caractorlstlcas semejantes y colectadas en local! 

dades adyacentes bajo 2 diferentes nombres: Rentera sp y Hallclona 

sp, dependiendo en cada caso del autor responsable de la publica -

cl6n. 
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TABLA 3 

Compuestos con actividad antlmlcroblana aislados de esponjas. 

ESTRUCTURA 

"Ó" 
HO CHzCONHz 

FUENTE 

Verongla 

cau 11 forml s 

Verongla 

fistular Is 

Ve rong 1 a 
4-acetamldo .. z ,6-d 1 bromo-4· 
hldroxlclc1ohexadlenona (XI) ~ 

yeronqla 

cau 11 forml s 

Verongla 

flstularts 

3·acetamldo-1 1 5-dlbromo·6,6-
dlmetoxl -3-h1droxl -1,4-clclo (XI 1) 
hexadleno 

OCH3 

B~Br 
HO~ 

HO CN 

Aeroplyslnlna-1 (XIII) 

Verongla 

aeroohoba 

Verongla 

a rche rl 

REFERENCIA 

31 

32 

33 

34 



table 3, continuación 

ESTRUCTURA 

3,5-dlbromo·4·hldroxlfenl I • 
acetamlda (XIV) 

FUENTE 

Ver-ongla 

archerl 

Verongla sp 

3·acetamldo·1,5-dlbromo-6-etoxl -
3-hldroxl ·6-metoxl ·1,4-clclo (XV) 
hexadleno 

Oysldea 

herbacea 

1 ·(2 1 ,4 1 -d1 bromofenoxl l -2 ·h ldrox 1 • 
4,S,6-trlbromobenceno (XVI) 

20, 

REFERENCIA 

34 

35 

36 



tabla 3, ·cont 1nuacl6n 

ESTRUCTURA 

1 ·(4' ·bromofenoxl I) ·2 ·hldroxl • 

FUENTE 

Oysldea 

herbacea 

5-bromobenceno (XVII) 

X•Br 4,5-dlbromofakelllna 

Phake 111 s 

f labe l lata 

X•H 4-bromofakelllna 
(XV 111) 

R1-0H R2•H 4,6-dlhldroxllndol 

R1•H R2-0H 6,7-dlhdroxllndol 

Wlll •P 

(XIX) 

21, 

REFERENCIA 

36 

37 

38 



tabla ;, contlnuacl6n 

ESTRUCTURA 

N .. amld 1no-4-brcmop1 rro\ ·2 -
carboxamtda (XX) 

FUENTE 

Age1as sp 

Polyflbrospongla 

maynardl 1 

5 ,6-dlbromotrlptamlna 
(XX t ) 

R•CH 3 N-metl 1-S,6-dlbromotrlptamlna 

OH 

o 

1 re In la 

Vartabttlna (XXII) varlabtlls 

22. 

REFERENC 1 A 

22 

40 



tabla 3. contfnuacl6n 

ESTRUCTURA FUENTE 

Agelas 

oroldes 

4,S-dlbromo·2-clanoplrrol (XXIII) 

Plakortlno (XXIV) 

XWI 1 1 
Y ~ N NR2 

~ 
R•CH3 

Plakortls 

hal lchondrloldes 
COOCH3 

Smenos pong I a 

aurea 

Smenospongl e 

~ 

X•Br Y•H S·bromo·N,N-dlmetl ltrlptomlno (XXV) 
X•Br Y•Br S,6--dfbromo-N,N*Cflmett ltrlptamlna 

23, . 

REFERENCIA 

41 

42 

44 



tabla 3, continuación 

ESTRUCTURA 

COOR 

4,6-dlot 11 ·3 ,6-peroxy • 
7·undecenoato de metl lo 

4cldo 4,6-dletl l ·3,6· 
peroxy·7·undecenolco 

Manoallda (XXVII) 

o 

Ronlerona (XXVI 11) 

FUENTE 

Chondros 1 a 

col lectrlx 

(XXV 1) 

o 

OH 

Luffarlel la 

varlabl lis 

Renlera sp 

24, 

REFERENC 1 A 

43 

45 

46 



tabla 3, contlnuac!On 

ESTRUCTURA 

HO~OH 

HO~ 

1 ,2,4-trlhldroxlbenceno (XXIX) 

HO HO 

HO~OH 
OH OH 

FUENTE 

Axlnella 

polycapella 

Axlnella 

polycapel la 

2 ,2 1 ,4, 4 1 ,5 ,5 1 ·hexah Id rob 1fen11 o {XXX) 

Estrobl l lnlna (XXXI) 

1rcln1 a 

stroblllna 

25, 

REFERENCIA 

47 

47 

48 



tabla 3, continuación 

ESTRUCTURA 

OH 

Slfonodlctyal ·A (XXXI 1) 

OH 

Slfonodlctyal-B (XXXI 11) 

Esceptrln (XXXIV) 

FUENTE 

Slphonodlctyon 

cor a 111 phagum 

Slphonodlctyon 

cor a 111 phagum 

sceptrum 

26. 

REFERENCIA 

49 

49 

so 



tabla 3, contlnuact6n 

ESTRUCTURA FUENTE 

OR 

Ulosa sp 

R•H 2-hldroxl-3,4-(2H-5,6-dlhldro 
plrano)-5-proplldlen-2,3-clclo 
pentenona 

(XXXV) 

NH O 

HzNÁ~;(CHzle .... ~/(CH2)3 .... ~~ 
H R H -, 

Acarnldlnas (XXXVI) 

R•-Ca(CH2l1aCH3 

R• -ca (CHz) f H·CH (CH2) 5CH3 

R• -cae 1 3Hz 1 

NIC 

Acarnus 

erlthacus 

Hymenlacldon 

amphl lecta 

8,.15-d 11 socl ano-11 (20) -amf 11 lecteno (XXXV 11 ) 

- -- - ·---~ -- - ----------

REFERENCIA 

51 

52 

53 



tabla 3, ccntlriuaci6n 

ESTRUCTURA 

OH 

o 

Puupehenona (XXXV 111) 

Dllsoclanoadoclano (XXXIX) 

~ NOR 
Br~N,....._.~ 

RO~ 
Br 

Br 

o 

FUENTE 

Chondrosla· 

chucalla 

Ad oc 1 a sp 

1anthe1 la 

basta 

Bastadlna-1 R•X•H 

Bastadlna-2 R•H 
X•Br 

(XL) 

28. 

REFERENCIA 

54 . 

55 

56 



. tabla 3, contlnuacl6n 

1 
11 

111 

ESTRUCTURA 

-;;-" o 

FUENTE 

Spong I a 

offlclnalls 

REFERENCIA 

57 

Acldo espon~la-13(16), 14-dlen·19·olco 
Espongla-ll 16¡, 14-dlen-19-al (XLI) 
Espongia-13 16 , 14-dleno 

29 • 
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TABLA 4 

Compuestos aislados de la esponja Hallclona ~' colectada 
en el arrecife 11La Blan9ullla 11 Veracruz. Ver. 

( 

HO 

¡'3-sltosterol (XLIV) 

~ 
CH3·N-CH2·CH2-so20H 

N-metl ltaurlna (XLV) 

24-f-etl 1-colest-6-en-5•, 8"'-epldloxl ·3f·ol (XLVI) 
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tabla 4·, contlnuacfOn 

HO 

ergosta-6, 22-dlen-5"', ª""•pldloxl-3¡'· ol (XLVII) 

HO 

colest-6-en-S«, Soc-epldioxl -3f.l-ol (XLVI 11) 
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MATERIAL Y HETOOOS 

El material bfológlco se colectó manualmente entre una profundi­

dad de 3 y 10 m en la reglón de Zlhuatanejo, Gro., en las loca -

1 tdades 11 PJaya Manzanl 11011 y 11 Contramar 11 durante los meses de ª" 
gostO de 1979 y noviembre de 1981 y se transportó congelado para 

su posterior tratamiento en el laboratorio. 

Un peso húmedo de 1250 g de material l lbre de fauna asociada co­

mo son poi lquetos, of lúrldos y crustáceos, se homogeneizó 3 ve -

ces con 4.5 1 de metanol. La suspensión obtenida se filtró a va­

cío, separandose 174 g de un sólido y una solución metanóllca 

que se concentró a presión reducida a 50° 1 éste residuo se resu~ 

pendió en una cantidad equivalente de agua y se extrajo 3 veces 

con 3.6 1 de acetato de etilo, separandose Ja fase orgánica de 

la fase acuosa. El extracto de acetato de etilo se concentró a 

vacfo a so0 , del cual se obtuvieron B.59 g de un residuo de color 

cafe ·oscuro. 

Dicho residuo fué purificado en una columna con 600 g de gel de 

sfl Ice (malla 70-230), e luyendo Inicialmente con hexano e Incre­

mentando la polaridad con benceno, cloroformo, acetato de etilo 

y metanol. Obteniéndose un total de 635 fracciones de 150 mi ca­

da una. 
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En reSumen, se obtuvieron las siguientes fracciones: 

No. de fracción 

a 9 

10 a 75 

76 a 185 

186 a 623 

624 a 635 

mezcla de eluyentes utl !Izados 

hexano 100 % 

hexano-benceno (50-50, 25-75 y 20-80 %) 

hexano-cloroformo (75-25, 60-40 y 50-SO %) 

hexano-acetato de etl lo (90·10, 80-20, 70·30, 

so-so y 2S-7S %) 

metano 1 100 % 

A cada fracción se le practico un ensayo bacteriológico para de­

terminar en cuales se presentaban los compuestos antlmlcroblanos. 

De la fracción 1 a la 200, los resultados fueron negativos; to -

das las dem~s, desde la 201 hasta la dltlma contenlan sustancias 

que haclan que apareciera un halo de lnhlblclOn en Jos cultivos. 

Cromatografra de la fracclOn 221 a 336 

Las fracciones 221 a la 300 eluldas con hexano-acetato de etilo 

90·10 %, ·las fracciones 301 a 324 e luidas con hexano-acetato de 

etl lo 80-20 % y las fracciones 32S a 336 e luidas con hexano-ace­

tato de etilo 70-30 %, se reunieron y se recromatograflaron en 

cromatoplacas de srllce, usando como eluyente una mezcla de ben­

ceno-acetato de etilo SO-SO%, de las cuales se obtuvo un material 

de color rojo, el que se acetl 16 en frlo con 0.1 mi de plrldlna y 
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O. 1 ml de anhtdrldo acético, después se resuspendló en agua la 

mezcla de reacción y se extrajó 3 veces con SO mi de dlcloromet~ 

no, posteriormente la capa orgánica se agitó 3 veces con 100 mi 

de ácido clorhtdrlco al 10 % y se repitió la operación con 100 

mi de agua, finalmente se secó con sulfato de sodio. Debido a que 

et producto de acetllación presentaba Impurezas, se le fraccionó 

en una columna con 5 g de gel de sfl Ice (0.02-0.06 mm), e luyendo 

Inicialmente con hexano y aumentando ta polaridad con acetato de 

et! lo y metano!. De las fracciones e luidas con hexano-acetato de 

etilo 95-5 %, se purificó un producto en cromatoplacas de sílice 

(0.2 mm de espesor), de las cuales se obtuvieron 25 mg de un só-

1 Ido rojo no cristalino que se Identificó como una mezcla de 2 

isómeros de la N-formll-1,2-dlhldrorenlerona (XLIX) y (L), (64). 

Cromatograf1a de la fracción 418 a 453 

Las fracciones 418 a 453 eluldas con hexano-acetato de etilo 50-

50 %, se recromatograftaron en cromatoplacas de sílice, utilizan ... 
do como eluyente una mezcla de benceno-acetato de etilo 50-50 % 

de las cuales se obtuvieron 15 mg de un compuesto cristal lno am~ 

rillo con punto de fusión de 214-216°. El producto anterior se 

recrlstallzó disolvlendolo en diclorometano a temperatura amblen 

te, después se dejo evaporar el disolvente quedando en el matraz 

los cristales, los cuales se filtraron y se lavaron con éter etl 

1 leo, finalmente se obtuvieron 10 mg de los crista les amarillos en 
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forma de agujas con un punto de fusión de 222-2230, 1os que se 

Identificaron tanto por sus constantes ffslcas como por sus da .. 

tos espectroscópicos como Hlmosamyclna (L\ ) 1 (64). 

Cromatograffa de la fracción 503 a 562 

De las fracciones 503 a 562 e luidas con hexano•acetato de etl lo 

50·50 %, se obtuvieron 30 mg de un sólido cafe,· el cual fué pos­

teriormente purificado en cromatoplacas de sf llce (0.25 rcm de e~ 

pesar), u~ando como eluyente una mezcla de hexano-acetato de etL 

lo 70-30 %, obteniéndose 2 compuestos los que se separaron en b!_ 

se a su solubilidad en dlclorometano. Del mas abundante se alsl~ 

ron 25 mg de un sólido amar! llo que fué soluble en el disolvente 

y que presento un punto de fusión de 135-136º y del segundo 5 mg 

de un só1ldo rojo que fuá Insoluble y que fundió con descomposl -

ctón a los 180°, El compuesto amarillo, presentaba Impurezas por 

lo que se aplicó en cromatoplacas de sílice, las que se eluyeron 

en una mezcla de hexano-acetato de etl lo 50-50 %, obtenléndose 

22 mg de un compuesto cristalino amar! llo con un punto de fusión 

de 131-132º, los que se identificaron como la 0-demetl lrenlerona 

(Lll), (64). Por otra parte, al compuesto rojo debido a la poca 

cantl~ad obtenida y a su lnsolubl lldad en disolventes poco pola­

res, hasta el momento no se ha determinado totalmente su estruc­

tura. 
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Para verificar que la estructura asignada a la O-clemet11renlerona 

(Lll ), fuese la correcta se procedió a preparar 2 derivados, el 

acetl lado y el metl lado. 

Acetl laclón de (LI 1) 

Se disolvieron 3 mg del producto (Lll) en 0.1 mi de plrldlna y 

se le adiciono 0,1 mi de anhrdrldo acético. La 1nezcla de reaccl6n 

se dejó durante 1 hora a temperatura ambiente, posteriormente se 

eliminó el exceso de reactivos por medio de alto vacro y final 

mente se obtuvo el derivado acetl lado de la 0-clemetl lrenlerona 

{LI 11). 

Metllaclón de (Lll) 

En un matraz erlermeyer de 5 mi se colocaron 1 mi de hidróxido de 

sodio al 40 % y 2 mi de éter etrllco, En frlo se agregó lentamen­

te y en pequei'las porciones 20· mg de N-nltrosometl !urea, dejando 

que reaccionara hata la formación de dlazometano, Se separo la 

fase acuosa y Ja fase etérea se anadlO a una soluciOn de 2 mg del 

compuesto (Lll) disuelto en fo mi de cloroformo 1 dejando Ja mez­

cla de reacclOn durante 1 hora a temperatura ambiente, después se 

ellmlnO el exceso de disolvente y reactivos al alto vacro para fl 
nalmente obtener el derivado metl lado de la O~demetl lrenlerona 

{XXVIII). 
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Las constantes ffslcas y los datos espectrosc6plcos que se les d~ 

terminaron e los compuestos obtenidos de la esponja, fueron efec­

tuados en los siguientes aparatos: Los puntos de fusión se deter­

minaron ·en un aparato Fisher-Johns y no están corregidos. Los es­

pectros de IR se determinaron en un espectrofotOmetro Perkln·Elmer 

modelo 283 B, en pelrcula, Los espectros de UV se determinaron en 

·un espectrofotOmetro Perkln-Elmer modelo 552, en metano!, Los es-

pectros de masas se determinaron en un espectrOmetro Hewlett-Pack 

ard modelo 5985, Los espectros de RMN se determinaron en un aspes 

trdmetro analftlco Varlan modelo FT-80 y HA-100, en soJuclOn de 

COCJ
3 

y en acetona deuterada o coc1
3

-DMSO; Jos desplazamientos 

qu rmlcos (ó), están dados en ppm, referl dos a 1 TMS como referenc 1 a 

Interna. La multiplicidad de las seMales se Indican como: S•slmple 

d•doble, dd•doble de doble, m•multlplete y a•seMal ancha. 

Las cromatograflas se efectuaron en cromatoplacas de gel de srllce 

60 F254 con espesor de 2 rrm y 0.25 nm y gel de srllce para croma­

tografra en columna de malla 70-230 y de 0.02-0.06 nm. La pureza 

de los productos se sigui O mediante cromatoplacas de gel de sfll -

ce 60 F254 de 0.25 mn de espesor, revelándose con luz UV ~nlcameo. 

te. 

Pruebas de antlblosls de los compuestos aislados de la esponja 

Las pruebas de antlbiosls se hicieron sobre microorganismos en m~ 
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dio sólido (agar nutritivo OIFCO), por medio de sensldlscos que 

se obtuvieron en papel filtro Whatman # 42, con un dlSmetro de 

s.s ""'· 

Los microorganismos utilizados en las pruebas fueron: 

Staphylococcus ~' Streptococcus pyogenes, Streptococcus 

pneumonlae, Salmonel la~. Shlgel la dysenterlae y Candlda 

albtcans. 

Para efectuar la prueba, se procedió de la siguiente manera: en 

los dlscos de papel filtro se concentro mi del extracto y se 

dejó secar a temperatura ambiente. A cada uno de estos discos se 

le agregaron 5 gotas de cloroformo para evitar la contaminación 

microbiana de los mismos y se dejo evaporar el disolvente. Se CQ. 

locaron los discos, separados de tal manera que en caso de haber 

Inhibición, esta fuera percibida claramente y no se presentara 

sobreposición de los halos. Se utl llzO un testigo que ! levaba SQ. 

lamente unas gotas del disolvente y cloroformo, que se dejaron ~ 

vaporar. Se colocaron en un refrigerador durante 90 minutos con 

el fin de retardar el crecimiento bacteriano, mientras la sustao. 

eta impregnada en el disco se dlfundra en el agar, Posteriormen­

te ·las cajas de Petrl se incubaron a 370 y se registraron los dª­

tos a las 24 horas. 
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RESULTADOS Y OISCUSION 

Debido a que los organismos terrestres y marinos habitan en am­

bientes diferentes, debe esperarse que sus metabolltos secunda­

rios difieran en sus estructuras. Los organismos marinos a dlfg, 

rencla de los terrestres tienen que soportar una presión mayor, 

una temperatura mas estable y una Intensidad luminosa menor, lo 

que probablemente pueda ocasionar que algunos compuestos que 

normalmente sean considerados como poco comunes en el medio te­

rrestre, puedan existir en plantas y animales marinos. Tal vez, 

la más grande divergencia entre los dos ambientes radica en las 

altas concentraciones lonlcas encontradas en el mar, a lo cual 

sin duda se debe la gran proporclOn de halógenos que contienen 

muchos productos marinos. 

La esponja Halle lona sp habita en aguas someras cuya temperatura 

oscl la entre un mrnlmo de 24.4º al inicio de la primavera y un 

valor máximo de 30.8° a fines de verano¡ una salinidad mfnlma de 

35.31º/oo en abrl 1 y un valor m.1xlmo de 35.SSº/oo en octubre. La 

turbidez de la columna de agua es variable, encontrándose duran­

te la mayor parte del tiempo sólidos en suspensión (62). 

La fauna Porlfera de la reglón de Zlhuatanejo, Gro., esta cons­

tituida además de Hallclona sp por las siguientes especies: 

Geodla mesotrlena, Cllona vermlfera, Axlnella retlculata, Mycale 

mtcroslgmatosa, Zygomycale parlshll, Myxllla rosacea, Tedanla 
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nlgrescens, Hallclona sp 1 1 Callyspongla sp 1, Ca!Jyspongla sp 

2, Hyattella lntestinalls, Hexadella purpurea, Aplyslna ~. 

Aplyslna af, lendenfeldi, Aplyslna sp, Haplosclerlda lndeterml -

nada (63), Es interesante notar que de todas las esponjas coles_ 

tadas, el ~nlco extracto metan61ico que tuvo Ja capacidad de i~ 

hlblr el crecimiento de Jos microorganismos patógenos tanto Gram­

posl tlvos como Gram-negatlvos y hongos ensayados, fué el de 

Halle lona sp. Se seleccionó esta especie para ru estudio debido 

a su gran capacidad antimlcrobiana y antlfanglca, como a su dls­

ponlbl Jldad en biomasa. 

Posteriormente se realizaron ensayos bacterlol6glcos en las ce­

pas de prueba con las fracciones de diferente polaridad obtenl -

das de la cromatografra en columna, con la que se fracciono el 

extracto de acetato de etilo y se observo que a pesar del gradleu. 

te de polaridad de las fracciones, Ja mayorra de ellas eran bio­

actlvas, por lo que se pensó que podran ser varios Jos compuestos 

antlmlcroblanos presentes en la esponja. 

AJ purificar por medio de cromatografra en columna y en placa 

fina el residuo del extracto de acetato de etl lo, se confirmo 

que realmente la esponja contenra varias sustancias con actividad 

antlmlcroblana. 

En 1979, Mclntyre .!il. ª'1 (64) reportaron la presencia de un meta­

bollto antlmlcroblano al que llamaron Renlerona (XXVI 1 ), aislado 
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de una esponja colectada en Isla Grande, Gro., asignada al géne­

ro Rentera Ja cual presenta algunas caracterlstlcas ffstcas si 

mi lares a la esponja colectada por Green (61) en Zlhuatanejo, 

Gro. Aunque podrfa ser muy probable que se tratara de la misma 

especie de esponja, se decidió continuar con su estudio pues con 

los experimentos real Izados se podra l Jegar a la ldentl ficaci6n 

de tos agentes antlmlcroblanos que contenra y verificar al mismo 

tiempo si realmente se trataba de la misma especie, 

De las fracciones menos polares del extracto de acetato de etl lo 

221 a3J6, se aisló un sólido rojo no cristalino que en placa fi­

na presentaba una sol~ mancha, pero un an~Jlsls cuidadoso del 

espectro de RHN derivó en las estructuras de los compuestos (XLIX} 

y (L) como los m~s probables. 

o 

Y
,. 

Q IZ 

11 

Isómero "A" de la N-formi J ... J ,z ... 
·dlhldrorenlerona (XLIX) 

o 

• 
Np. 

H 
o 

Y
,. 

O IZ 

" 
Isómero 11 8 11 de Ja N-forml 1-1,2-

dlhldrorenlerona {L) 
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El anál ts ts del espectro de RMN de la mezcla del fsómero 11 A. 11 

(XLIX) y del isómero 118 11 (L), perml tló establecer el desplaza 

miento qufmlco de algunas se~ales de los protones de las moléc~ 

las, lo que condujo a proponer para estos compuestos una estru~ 

tura del tipo 1,2,S,B·tetrahldrolsoquinollna·5,S·dlona con un 

sustltuyente éster angélico en ta posición 1. 

En el espectro de RMN de el Isómero 11 A'' (XLIX) se presentaron Pª­

ra el sistema blcíclico del compuesto, las siguientes seflales: 

un sln9ulete en 1.95 ppm (3H) correspondiente a un grupo metilo 

de tipo aromático y otro stngulete en 4.05 ppm (JH) de un grupo 

metoxtlo; también se observaron 2 dobletes, uno en 6.89 ppm {1H) 

y el otro en 6.01 ppm (1H) correspondrentes a los protones de 

una doble ligadura; además se distingue un slngulete en 8.39 ppm 

(lH) para el protón del grupo formllo y 2 se~ales doble de dobles 

una en 4.21 ppm (\H) y la otra en 4.37 ppm (1H) correspondientes 

a un metl leno que lOteractua con un protón de un metino. Por otra 

parte, se puede asignar para el éster ol,¡9 ·lnsaturado una se~al 

simple en 1.77 ppm (3H) correspondiente a un grupo metilo. 

EJ Isómero 118" (L), presentó se~ales similares a las del isómero 

"A" (XLIX): en 1.98 ppm (s, 3Hl. en 4.04 ppm (s, 3H); también se 

presentan 2 dobletes, en 6.22 ppm (lH) y en 6.89 ppm (IH} que 

pertenecen a los protones de ta doble ligadura carbono·carbono 

que se encuentra adyacente al nitrógeno; en 8.39 ppm {1H) un sin 
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gulete debido a1 hidrógeno del grupo formllo, dos se~ales doble 

de dobles, una en 3.91 ppm (lH) y Ja otra en 4.24 ppm (lH) para 

·el metlleno que une al éster con el anti Jo blcícl leo. Flnalmente 

se observaron en tas senales correspondientes al éster angélico: 

en 1.87 ppm (s, 3H) una sena! simple que pertenece a un grupo 

metilo. 

Las senales para el protón del grupo metlno {lH) de la 1,2,5,8-

tetrahldrolsoqulnollna que está unido al éster del actdo angélico, 

asr como las del protón vlnfl leo y del metllo terminal del éster, 

se encuentran ocultas por otras senales en el espectro de RMN de 

los Isómeros 11A11 (XLIX) y 11 611 (L), por lo que no fué posible estª 

blecer sus desplazamientos químicos. 

La banda de IR de los Isómeros 11 A11 (XLIX) y 11 8 11 (L) en 1710 cm·I 

puede asignarse al carbon11o del éster insaturado y la banda en 

1655 cm·l a las funciones carbonllo tanto del grupo formllo como 

las del sistema qulnolde de Ja molécula. El espectro en el UV 

mostró absorciones en 206 nm (E 3182), 275 nm (E 1809) y 325 nm 

(E 1015). No fué posible obtener el espectro de masas de los lsQ. 

meros 11 A11 (XLIX) y 11 811 (L} pues el compuesto ya Introducido en el 

espectrómetro de masas se descompuso, Indicando la dificultad pa­

ra fragmentar las moléculas. 

De las fracciones 418-453 se obtuvó un sólido amarll lo con punto 
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de fusión de 218-219º, el cual por recristaf lzaclón dló un punto 

de fusión de 222-223°. Este compuesto se Identificó como una 2,3, 

S,8-tetrahtdrolsoqulnol lna-3,S,8-trlona (LI) en base a sus datos 

espectroscópicos, principalmente de su espectro de R~ que mostró 

las siguientes se~ales: en 2.05 ppm un slngulete (3H) corr.espon -

diente a un grupo metilo de tipo aromático, en 3.65 ppm un slngu­

lete (3H) que pertenece a un grupo metoxilo, en 4.15 ppm un sin -

gulete (3H) de un metilo unido a un nitrógeno Je una amida cícll­

ca y por último en 7.05 ppm (IH) y en 8,20 ppm (1H), 2 singuletes 

debidos a los 2 protones vlntl leos que contiene la molécula. 

Mlmosamycina (LI) 

Su espectro de IR presentó en 1680 cm·l una banda intensa de car­

bonl lo de qulnona y en 1645 cm-1 otra banda Intensa correspondien, 

te a carbonllo de amida. Los datos de UV Indican absorciones en 

210 nm (E 39465) y en 316 nm (€ 21809). debido a la presencia 

de dobles ligaduras conjugadas. El espectro de masas dló un peso 

molecular de 233, que es congruente con la estructura LI que se 

ldentff lcó como Mlmosamyclna por comparación de sus constantes 
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físicas con las reportadas en Ja bibliograffa (64) y por Jos da­

tos espectroscópicos que concuerdan con las se~ales que deberían 

presentar en Jos espectros, la es true tura propuesta. 

Por otro lado, de la fracción 503-562 elulda con una mezcla de 

hexano-acetato de etilo 50-50 %1 se aislaron 2 compuestos, el 

pr lmero fué un sót Ido amar 11 lo y e 1 segundo un só 11 do rojo. E 1 

compuesto amarillo se obtuvó como un sólido cristalino con punto 

de fusión de 131-132°, al cual se le realizó un estudio espectro§_ 

cóplco. Del espectro de Rt-fl se pudo deducir que este compuesto 

(LI 1) presenta una estructura del tipo 5 1 8-dlhfdrolsoquinol lna-

5,8-dlona con un éster del ácido angélico en la posición uno. 

Su espectro de RMN presentó se~ales en: 2.11 ppm un singulete 

(3H) correspondiente a un grupo metilo de tipo aromático: dos 

dobletes uno en 7.91 ppm (IH) y el otro en 8.92 ppm (IH) perte· 

neclentes a Jos 2 hidrógenos de la doble l lg_adura que se encuen­

tra en las posiciones 3 y 4, en 5,85 ppm otro slngulete (2H) pa­

ra metileno base del éster, Para el éster angéJ feo se pudo obse.c. 

varen 1.95 ppm un singulete (3H) perteneciente a un metilo y en 

6.08 ppm un cuarteto (IH) correspondiente al protón viníl leo. 

El espectro de IR presentó una banda ancha en 3410 cm- 1 pertene­

ciente a un grupo hidroxilo y en 1660 cm·l banda de carbonllo p~ 

ra el sistema qulnolde, Las absorciones en el UV en 212 nm (E' 

16645) y 287 nm (E 8216) Indican que las dobles ligaduras de Ja 
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mo1écu1a están conjugadas. La espectrometría de masas dló un pe­

so molecular de 301 1 que concuerda con la fórmula propuesta (LI 1 } • 

. y .. 
11 

0-demetllrenlerona (LI 1) 

La presencia de la banda para un grupo hidroxllo en 3410 cm- 1 en 

el espectro de IR y la ausencia de la se~al para un metoxllo en 

el espectro de RMN sugieren que la presente estructura (LI 1) con 

tiene un grupo hldroxi lo en su parte cfcl lca. 

Para comprobar la presencia del grupo hidroxilo en ta estructura 

propuesta (LI 1), se acetlló y se metiló el compuesto. El derivado 

acetilado se obtuvo con anhídrido acético en plrldína, resultando 

el acetato (LI 11) com:> una sustancia no cristalina. Su espectro 

de RMN es muy similar al de la· materta prima (Lll), con la dlfe-
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rencia que se tiene la presencia de una nueva señal: un slngule­

te (3H) en 2.42 pplil asignado al metilo del acetato. Las demás sg, 

ñales son las siguientes: en 2.11 ppm un slngulete (3H) pertene­

ciente a un metilo, en l.96 ppm otro singulete (3H) para otro 

metilo, en 5.76 ppm un singulete {2H) para un metlleno y final 

mente 2 dobletes, uno en 7.82 ppm (1H) y el otro en B.92 ppm (1H) 

correspondientes a los protones de una doble ligadura conjugada. 

Y
o 

13 

o 12 

11 

Acetato de la 0-demetllrenlerona (LI 11) 

El compuesto (Lll) se metiló en presencia de dlazometano, obte -

ntendose el derivado correspondiente (XXVI 11) como un producto 

crudo que presentó en el espectro de RMN una nueva señal que no 

aparecia en la RHN del material original: un slngulete en 4.13 

ppm (3H) para un metoxllo. Las demás se~ales de la RMN son: dos 
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slnguletes, uno en 1;97 ppm (3H) y el otro en 2.09 ppm (3H) am • 

bos de metflo, otro slngulete en S.76 ppm (2H) perteneciente a 

un metilo y por último 2 dobletes, uno en 7.84 ppm (IH) y el otro 

en 8,87 ppm (lH) correspondientes a Jos hidrógenos del doble en­

lace presente en los carbonos 3 y 4. 

Después de anal Izar Jos datos espectroscópicos tanto de Ja sus -

tanela original como también de los derivados obtenidos de esta 

última, el compuesto se caracterizó como la 0-demetilrcnlerona 

(Lll ), (64). 

Como se mencionó anteriormente, también se afsló de las fraccio­

nes 503-562 e luidas con una mezcla de hexano-acetato de etl Jo 

50·50 %. un sólido rojo que funde con descomposlcfón a los t8o0 • 

Este compuesto fué Insoluble en disolventes de baja polaridad, 

por lo que su espectro de RMN se corrió en acetona deuterada y 

en COCJ3-0MSO, de cualquier manera estos 2 últimos dlsolventes 

causan Interferencias con las se~ales atribuidas al compuesto lo 

que impide hacer un buen análisis de los desplazamientos químicos 

de los protones en el espectro. Si se suma a esta situación la 

poca cantidad (5 mg) de compuesto obtenido, el resultado es que 

de los datos espectroscópicos solamente se pueden hacer ciertas 

observaciones sin que estas culminen en una elucldación estructu­

ral total. La RMN exhibió las siguientes se~ales: en S.65 ppm un 

slngulete (2H) para un metlleno, en 6.0S ppm un cuarteto (IH) 



para un protón vlnTllco de carbono unido a un metilo y por último 

2 dobletes, uno en 7,82 ppm (lH) y el otro en 8,70 ppm (lH) co -

rrespondlentes a los protones de una doble 1 lgadura. la obtención 

y·el anál Jsls de derivados del compuesto anterior serta de gran 

ayuda para llegar a su Identificación, por Jo que se Intentó metl 

lar el producto, pero sin obtener un resultado positivo. En base 

a lo anterior, se puede deducir unlcamente que se trata de una 

sustancia con una estructura similar a la de Ja 0-demetllrenlerona 

(Ll 1). 

A mediados de 1982, Frlncke y Faulkner (64) publ lcaron el aisla­

miento de Jos metabolltos antlmlcroblanos de la esponja Renlera 

sp colectada en Isla Grande, Gro. Algunos de los agentes antlml­

croblanos reportados concuerdan en sus constantes físicas y en 

su estructura química con las sustancias antlmlcroblanas aisla 

das en el presente trabajo. Por To tanto, se puede pensar que Ja 

esponja ldentlf lcada como Renlera sp por Rutzler (46) es la misma 

que Ja Identificada como Hallclona sp por Green (61) pues sus ca­

racterlsticas externas y prlnclpalmente el contenido de compues -

tos antlmlcroblanos coinciden, aunque es necesario un estudio qul 

mico más completo de Jos 2 ejemplares para que no exista ninguna 

Incertidumbre en su taxonomfa. Este caso de sinonimia ya ha suce­

dido en otras ocasiones, De Laubenfels (65) Informó que muchas e~ 

pecles Identificadas como del género Renlera pertenecen en real r­
dad al género Hallclona debtdo a que son 2 géneros muy cercanos 

fllogeneticamente. 
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Otros metabolltos antlmlcroblanos reportados por Frlncke y Faul­

kner (64) presentes en la esponja Renlera sp de Isla Grande, Gro. 

se muestran en la Tabla S. Estos son la 1,6-dlmetl1·7-mctoxl-S,8-

dlhldrolsoqulnollna·S,B·dlona (LIV), la 2,S·dlmet11·6·metoxl·4, 7· 

dlhldrolsolndol·4,7·dlona (LV) y las Renleramyclnas A, B, C y O 

(LV 1), 

Finalmente se puede deducir de la discusión de los resultados y 

de la Información bibliográfica anal Izada que se presenta un cam 

po potencialmente rico en la Investigación de sustancias con ac­

tividad farmacológica, algunas de ellas con posibilidades de ex­

plotación comercial. El desarrollo de esta área dependerá deflnl 

tlvamente de la formación de grupos lnterdlsclpl lnarlos que se 

coordinen adecuadamente en las diferentes etapas de trabajo, que 

van desde asegurar un adecuado apoyo de materia prima proveniente 

del océano, hasta la de Investigar la probable apl lcaclón de los 

compuestos aislados como fármacos en el tratamiento de las enfer­

medades. 

•;: 



TABLA 5 
Otros metabo1Jtos antlmlcrobianos presentes en la esponja 

Renlera sp (64) 

~-Mt 
MIO~ 

o 

51, 

1 ,6-d lmet 11 ·7 -metoxl ·5,8-d1h1 dro· Z ,5 -d lmet 11·6-metox1 ·4, 7-d 1 • 

lsoqulnol lna·5,8·dlona (LIV) hldro·lsolndol-4,7-dlona (LV) 
.,-~ 

O Me 

o 

Renleramyclnas (LVI) 

~ ¡;¡: ~~~ 
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CONCLUSIONES 

1. De la esponja Hallclona sp colectada en la reglón de Zlhuata· 

nejo, Gro., se preparó un extracto metanóllco y de éste -otro 

de acetato de etilo del que se aislaron y purificaron por cr2, 

matografra y recrlstallzaclón e Identificaron por técnicas e~ 

pectroscópicas y reacciones qurmlcas los siguientes compuestos: 

Hlmosamyclna (LI), 0-demetl lrenlerona (Lll) y 2 Isómeros de 

N-formll-1,2-dlhldrorenlerona (XLIX) y (L). Se obtuvieron los 

derivados acetllado (Llll) y metllado (XXVIII) de la 0-demetll 

renlerona (Lll). Del mismo extracto de acetato de etilo se al!, 

16 un sólido rojo no cristalino que funde con descomposlcJOn 

a Jos 180º y cuya estructura contln~a en estudio debido a que 

no se obtuvo la cantidad suficiente de material. 

2. La capacidad antlmlcroblana de las sustancias aisladas de la 

esponja Halle lona sp se probó con cepas de mlcroorg.:inlsmos 

patógenos. Se obtuvieron resultados positivos en la Inhibición 

de tas siguientes cepas: Staphylococcus ~' Streptococcus 

pneumonlae, Streptoc:occus pyogenes, Salmonella .u:.ehl, Shlgella 

dysenterlae y Candlda alblcans, Los resultados de los ensayos 

bacterlol6glcos muestran que la Mlmosamyclna (LI) es el com -

puesto que presenta una mayor actividad, siguiendo c~n una~ 

nor Intensidad los 2 lstmeros de la N-forml l-l 12.-dlhldrorenl!t, 

rona (XLIX) y (L) y finalmente con la mrnlma la 0-demetl lrenl~ 

rona (LI 1). 
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