
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA 
DE MEXICO 

FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES 

CUAUTITLAN 

"EVALUACION DE LA ACTIVIDAD ANTI

INFLAMATORIA DE Neurolaeft!l lobata Y AISLAMIENTO 

DE SUS METABOLITOS SECUNDARIOS POSIBLES 

RESPONSABLES DE LA ACCION ANTIFLOGISTICA". 

T E s 1 s 
QUE PARA OBTENER EL TITULO DE 

Q u M e A 
p R E s E N T A 

ADRIANA GONZALEZ ROBLES 

ASESOR: DR. MARIANO MARTINEZ VAZQUEZ. 

CUAUTITLAN IZCALLI. EDO. DE MEX. 20~ 



 

UNAM – Dirección General de Bibliotecas 

Tesis Digitales 

Restricciones de uso 
  

DERECHOS RESERVADOS © 

PROHIBIDA SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL 
  

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal 
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México). 

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y demás material que sea 
objeto de protección de los derechos de autor, será exclusivamente para 
fines educativos e informativos y deberá citar la fuente donde la obtuvo 
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro, 
reproducción, edición o modificación, será perseguido y sancionado por el 
respectivo titular de los Derechos de Autor. 

 

  

 



FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES CU/\UTITLAN 
UNID1\ll DE IA AIJMINIS"J'l!ACION ESCOLt\ll 

DEPARTAMENTO DE EXAMENES PROFESIONALES 

un.JUAN 1\NTONIO MONTARAZ CRESJ'O 
DIRECTOR DE LA FES CUAUTITLJ\N 
PRESENTE 

ASUNTO: VOTOS APR013ATORIOS 
u fJ. : ... :.1 

AT'N: Q. M~.'<l"Cl'"é~í;;Jc'n"Garcia Mijares 
Jefe del Departamento de Exámenes 
Profesionales de la FES Cuautitlán 

Con base en el art. 28 del Regla111ento General de Exámenes, nos permitimos comunicar a usted 
que revisamos el Trabajo de TESIS: 
r .. a tesis;•'E.v.a.iua;jóa de Ja actividad anti inflamatoria de f\Jg•1rolelQ 

lobata y Aislamiento de sus metal:x.1litos secundarios !XJSibles 
resoonsables de la acción antiflOCJÍstica". 

que presenta~ pasante: Adriana González Robles 
con nú111ero de cuenta: 9156036-0 para obtener el TITULO de: 

Considerando que dicho trabajo reúne los requ1s1tos necesarios para ser discutida en el 
EXAMEN PROFESIONAL correspondiente, otorgamos nuestro VOTO APR013A TORJO 

ATENTAMENTE. 
"POR MI RAZA HABLARÁ EL ESPÍRJTU" 

=~=•l~•lll.~o,d::;?.~~k=•$ 
SECRETARIO.· · ··. or. Már'iano M,.rtínez··V~ziiuez . C/f.'" 
PIUMERSUPLENTE · ·· o>areu~ v"9~ vá~ez 
SEGUNDO SUPLENTE M.en c. Gabriel Arroyo Razo 



GRACIAS 

Hoy debemos dar gracias 

Gracias a Quien nos permite disfrutar de un nuevo dfa 

Gracias porque tenemos la alegrfa y la tristeza, el optimismo y el pesimismo 

Porque podemos estar contentos o enojados 

Por el poder de discernir y elegir 

Porque en nosotros consiste y solo en nosotros encontrar los alicientes 

Ser felices debe ser nuestras meta y luchar contra quienes se opongan 

Para el ceño adusto una sonrisa 

Quitar la careta y descubrir la verdadera cara de la gente 

Enseñar a quien no sepa que la felicidad es gratis 

Que no hay riqueza que valga si se es pobre de corazón 

Que la pobreza vive mientras no nace el amor 

Gracias por fa Vida 

Gracias a Ti como te llames Señor 

Que de cualquier forma Eres el mismo. 

VIVE TU TIEMPO 

Date tiempo para trabajar, es el precio del triunfo 

Date tiempo para pensar, es fa fuente del poder 

Date tiempo para jugar, es el secreto de la eterna juventud 

Date tiempo para leer, es el fundamento de fa sabidurfa 

Date tiempo para ser amigo, es le camino de la felicidad 

Date tiempo para soñar, es atar tu carreta a una estrella 

Date tiempo para amar y ser amado, es el privilegio de los dioses 

Date tiempo para mirar alrededor, el dfa es corto para ser egofsta 

Date tiempo par reir y regalar una sonrisa, es la música del alma 



DEDICATORIAS 

A Dios, que por su in/Jnito amor me ha concedido 
el don maravilloso de Ja vida. 

"La fe es la esencia de lo que somos, 
y la prueba de lo que no se ve". 

Yo no soy demasiado sabio para negarte, 
Seí1or; encuentro lógico tu ezistencia divina; 

Me basta abrir los ojos para hallarte; 
La creación entera me convida adorarte, 

Y te adoro en Ja rosa y te adoro en Ja espina. 
¿Qué son nuestras angustias 

para querer por argüirte de cruel? 
¿Sabemos por ventura si tú 

con nuestras lagrimas fabricas las estrenas, 
si Jos seres más altas, si las cosas más beUas 

se amansan con el noble barro de la amargura? 
Esperemos, suframos, no lancemos jamás 

A lo invisible nuestra negación como un reto. 
Amado Nervo. 

A Jos seres que mas amo a Raúl González Ramírez y Maria Amelía Robles de 

González, instrumentos del alfa y omega de mi ser. Son la fortaleza y cariño 

que me alienta para seguir adelante gracias por sus enseñanzas y su amor. 

Gracias papas, por haberme dado Ja vida; por su gran apoyo, comprensión y 

ternura que siempre me han brindado en cada una de las etapas de mi vida, 

por sus consejos, valores y principios que siempre me han forjado día a día, 

por todo mil gracias. 



DEDICATORIA 

A todos nos gusta pertenecer, saber que formamos parte de algo. Saber que somos 
amados y aceptados; entonces hagamos de nuestra familia un grupo de amigos en donde 

encontremos paz, comprensión y compaflla, porque en la familia encontremos el amor 
verdadero y desinteresado. Compartamos no sólo las ventajas de pertenecer a una 

familia, sino las responsabilidades, para que formando un frente unido podamos juntos 
enfrentamos a los problemas de una forma solidaria y generosa. 

Que hermoso serla que toda la humanidad 
lograra algún dla formar una Gran Familia. 

Helen Hemández. 

También doy gracias a mi abuelito David González López que a pesar de su 
dolorosa ausencia física, espiritualmente sigues conmigo, viviendo en mi 
corazón, gracias por tus enseflanzas y tu amor, a mi abuelito Bonifacio 
Robles por su amor y su comprensión, a mis abuelitas Irene Ramlrez de 
González por sus sabios consejos que siempre me han dado y sobre todo 
su gran apoyo, amor y compresión por su fortaleza y a mi abuelita Soffa Cruz 
por su apoyo. 

A mis hermanos: Raúl, David, Ricardo, Mariana, Guadalupe y Jesús 
Antonio, a todos ellos porque siempre hemos luchado juntos por que cada 
uno siga adelante y sobre todo por su cariflo, comprensión, ternura y su 
apoyo incondicional gracias, a lván el esposo de mi hermana Mariana por su 
apoyo, además por ser los padres de los rayitos de luz que han iluminado 
nuestro hogar y nuestras vidas con sus miradas tiernas y hennosos ojos a 
Fátima Alejandra y a mi otra sobrinita Andrea Guadalupe. 



AGRADECIMIENTOS 

Deseo expresar mi más profundo y sincero agradecimiento al Dr. Mariano Martlnez 

Vázquez por la confianza que tuvo en la realización de este trabajo, por su apoyo 

constante e incondicional y por la oportunidad de compartir su experiencia. Gracias por 

haber sido mi profesor. maestro y amigo, impulsándome a mejorar y valorar el trabajo. 

As/ mismo agradezco a Q. Graciela Flores Rasete por su gran apoyo incondicional y por 

su comprensión y su amistad que me ha brindado muchas gracias. 

Este trabajo de tesis se realizó en el laboratorio 1-4 de Productos Naturales y en la 

Unidad de Pruebas de Actividad Biológica del Instituto de Qulmica de la Universidad 

Nacional Autónoma de México, bajo la asesoria del Dr. Mariano Martinez Vázquez. 

Quiero agradecer a la M. en Ciencias Teresa Ramlrez Apan por la cooperación prestada 

para la realización de este trabajo. 

Al CID Centro de lnvestigación y Desarrollo Tecnológico, S.A de C. V. por /as facilidades 

otorgadas. 



AMISTAD 

Si tienes un amigo, has merecido un don divino. La amistad leal, sincera, desinteresada, 

es la verdadera comunión de /as a/mas. Es la más fuerte qua el amor, porque éste suele 

ser ce/oso, egolsta y vulnerable. La verdadera amistad perdura y se fortalece a través del 

tiempo y la distancia. La amistad es bella, para el que tiene un amigo, no existe la 

soledad. 

Y a mis amigos que siempre me han estado jalando las orejas y que los quiero mucho por 

que me han brindado su apoyo, compresión y sobre todo por darme su amistad gracias 

Héctor Martln y familia, Norma Alicia, lsrrael, Leopoldo Vilchis. 

A mis amigos Lili aunque está ausente flsicamente, siempre guardaré un grato recuerdo 

de ella, por todo el apoyo que me brindo y a Memo aunque también está ausente, hizó 

que la estancia en el Instituto de Quimica fuera más alegre. 

A mis siempre amigos David, Leonor, Pablo, Hans, Luis, Eradio, Luis Enrique, Nacho, 

lupita, Roberto, Mónica, Leticia, Maribel, Rafael, Georgina y Sergio. gracias por su apoyo 

durante nuestra carrera y por la gran amistad que me han brindado espero que sigamos 

asl por mucho tiempo, quiero compartir uno de nuestros logros que nos fijamos desde 

que iniciamos la carrera juntos. 

A mis maestros Victoria, Rene Miranda, Gabriel Arroyo 

que han contribuido en mi formación profesional. 

A todas aquellas personas que han convivido cada 

Uno de mis dias y que han hecho presente su afecto, compresión y apoyo. 

Gracias 



CONTENIDO 



CONTENIDO 

INDICE DE TABLAS 
INDICE DE FIGURAS 
INDICE DE ESPECTROS 

CONTENIDO 

1.-JNTRODUCC!ÓN ....................................................................................... . 

2.-GENERALIDADES. 
2.1.-TERPENOS.......................................................................................... 5 

2.1.1.-CLASIFICACIÓN DE LOS TERPENOS.................................................. . 8 
2.2.-FLAVONOIDES.................................................................................... 10 

2.2.1.-B!OOÉNESIS Y BIOSfNTESIS .......................................................... 13 
2.3.-PANORAMA QUIMIOT AXONÓMICO DEL GÉNERO Neurolaena ......... ,............ 16 

2.3.1.-USOS MEDICINALES DE LA Neurolaena lobata .................................. : .... ;:....... 20 

3.-HlPÓTESIS ........................................................................................ ~...... 21 

4.-0BJETIVOS...... ... . . . . . .• . . . . . .. . • . • . • • . • • .. • • • • • . ... .. • .. .. • • • .. .. • • • • . . • . •• • . • • • • •• • ... . • • • •• • • . • • • .. 22. 
4.1.-GENERALES. 
4.2.-PARTICULARES. 

5.-PARTE EXPERIMENTAL 
5.1.-MATERIALES Y APARATOS .................................................................. .. 
5.2.-MATERIAL VEGETAL ................................................. , .......................... . 
5.3.-EXTRACCIÓN, SEPARACIÓN E IDENTIFICACIÓN .............................. : ....... . 

5.3.1.- AISLAMIENTO DE 7-glucosil-5,6,8,3 • ,4 '-pentahidroxi llavona (!) ................... . 
5.3.2.-0BTENCIÓN DE 7-(3,4,5,6 tctraacetoxi glucosil)-5,6,8,3',4'-penta 

acctoxi llavona (2) ................................................................................................ . 
5.3.3.-0BTENCIÓN DE 5,6,7,8,3',4'-hexahidroxl llavona (3) ...................................... . 
5.3.4.- OBTENCIÓN DE 7-glucosil-3,5,6,3 ',4 '-pentahidroxillavonol (4) ...................... .. 
5.3.5.-0BTENCIÓN DE 7-(3,4,5,6 tetraacctoxi glucosil)-3,5,6,3',4'-penta 

acetoxi navona (S) ....................................................................................... ; ........... · 
5.3.6.- OBTENCIÓN DE 3,5,6,7,3 ',4 '-hcxahidroxi llavona (6) ...................................... ,'. ·. 
5.3. 7 .- OBTENCIÓN DE 3,5,6,7,3 ',4 • -hexaacetoxi llavona (7) ................................... ;.... . 

5.4.- METODO PARA EVALUAR LA ACTIVIDAD ANTIEDEMATORA·EN EL . ' ''. 
EDEMA INDUCIDO CON TPA .................................................................. :;; .. ;:;.;¡ . 

6.-DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS .· 
6.1.- HIERBA AMARGA (Neuro/aena lobata) ............................................... :;;;, ...... ; •••• ;.::;;;_ • 
6.2.- AISLAMIENTO DE UN SEGUNDO COMPUESTO DEL 

23 
24 
26 
26 

EXTRACTO MET ANÓLICO........................................................................................ 55 
6.3.- DISCUSIÓN ACTIVIDAD BIOLÓGICA....................................................................... 70 

7.-CONCLUSIONES................ ...•.. .............. ........ ............................................ 72 

8.-LITERATURA CITADA.................................................................................. 73 



Espectro No t. 

Espectro No 2. 

Espectro No 3. 

Espectro No 4. 

Espectro No S. 

Espectro No 6. 

Espectro No 7. 

Espectro No 8. 

Espectro No 9. 

Espectro No 10. 

Espectro No 11. 

Espectro No 12. 

Espectro No 13. ' 

INDICE DE ESPECTROS 

ÍNDICE DE ESPECTROS. 

Infrarrojo de 7-glucosil-5,6,8,3 ',4'-pentahidroxi ílavona (!) ................. 37 

RMN 1Hde 7-glucosil-5,6,8,3',4'-pentahidroxi ílavona (!) .......•••••......• 39. 

Masas de 7-glucosil-5,6,8,3 ',4 '-pentahidroxi ílavona (!) ................... ; .• 38 .. · 

Infrarrojo de la 7-(3,4,5,6-tetraacetoxi-glucosil)·5,6,8,3',4'~pentaacetoxi .: .. ,. 

ílavona (2) ................................................................ ; ............... ;.: .• '..:'..::.'.;.43 

RMN 1 H de la 7-(3,4,5;6-tetraacetoxi-glucosil)·5,6,S,3 • ,4; -pen~~~i~xi' . . . . . _.,.· ' 

n avoná (Í) .. :;;;;; .... , ................ : ..................... : ........... ::.: .... :~:;.:;:.::;;~,;;;;:: .. ;;.' 44 , 

RMN lle de ¡¡ 1:0,4,5,6-tetíaacetoxi-gluc;;~¡,>·5;6,8,3 ;,4 ;~j;;;hí~cet'oxi .· 

ílav~n~(A.:.:'.;::.:.:}L ... :L .. :j .. :; ... , .... :.:.:.:); .... '. ..... L'.:.: ... :.'..\:.:.:? .. :.'. ... :~6 
MasáS de fo ;.;3,~,~.6:t;fraacetoxi~glucosil)~5.6,8,3' ,4' ~pentaacet~xi 

.. ·-:;-·' "" 

llavona(l):.~;'..~;;··'.;:;;;;'.;;~; .. ,;.:; ..... :, ....................................... : ....... ,.,, ..... . 

lnfrarroj;;'de'1~' 5,6,7,8,f ,4' -hexahidroxi ílavona (3) ...................... ;,,,;'. S 1 
,,,. ·;e,.- '' ·. 

RMN ·,H·~ll~;s,6,7,8,3 ',4 '·hexahidroxi ílavona (3) ............................. s2 
. ., >i:• ~., . . . . . - -

Masas de Ía S,6; 7 .8,J ',4 '~hcxahidroxi ílavona (3) ..................... ; .. ; ...... ,; 54 
~~·:·.·. ' ~ 

Infrarrojo ·d~J 7.gluco~il-3,5,6,3 • ,4 '·pentahidroxi ílavonol (4) .... ;;;~'. ..... 56 . . ··: . -

Masa5 d~I 7-gluc~sil-3,5,6,3 ',4 • -pentahidroxi ílavonol. ( 4) .. ::., ... :.: ........ 55. 

Infrarrojo del 7 -(3,4,5,6-tetrnacetoxi·gl ucosil)-3,5,6,3 ',4 · .p;,ntacetoxi 

ílavonol (5) .............................................................. : ... : .......................... 58 



Espectro No 14. 

Espectro No 15. 

Espectro No 16. 

Espectro No 17. 

Espectro No, is: 
'.·'' 
, ' .. 

Espectro No 19. , 

Espectro N.,20: 

Espectro No zi: 

INDICE DE ESPECTROS 

RMN 1H de la 7-(3,4,5,6-tetraacetoxi-glucosil)-3,5,6,3',4"-pentacetoxi 

navonol (5) ....•...•••..•..•.•....•..••••.••...........•......•...•.........•..••••........•••.....•.•.. 62 

Masas del 7-(3,4,5,6-tetraacetoxi-glucosil)-3,5,6,3 • ,4 • -pentaacetoxi 

navonol (5) ........... : ...... ; ....... ~ ...... : .................................................. ; ........ 54 
. :·. . ___ ,.~:,,__- '. >:-:_: __ (~·; :~r:.\-c.--~- :;~J-.: .. __ :~:!:-~;;:>:,,;\··,:_-;,~~-:>--· <i~:~~:. :.-,:.-~.-;.:;--):·-~~----.:~·>X'.·, · -_ : · 
, · lnr;ojo de 3,5,6,7,3";4'.chexahidroxi flavonol (6) .... : ... : .................. ::. 63 

·.~~If~~~~~~~~~!f ~j~~c:,E'-_-;::: 
·· fnfrarrojii d.e 3,5,6,7,3",4"..-hexáacetoxl'füivonol (7)::;;;;,;,;,,;;;;;,,;'; .. ; ... ; .. ;, 67 
··: .• ··;_:-'- : .. ·:¡:_ f(:·s)>:· :!:.~1:-:_~:_.-J<::):·:\-, ~~t;~~\~- );,;;5;:\: ~iYi.?~: -f?PY:·=;:;~ ~y-·;/)_::·,::::·,:·_·: 
RMN. H de 3,5,6,7,3";4'..-hexaacetoxi ílavónol (7): .. ;; ......... : ...... ; .......... 68 

Mas~ .íe J,5~6.~,h.,4 ;~~~~~~~,~~n·~zº~~; ó>::.,:, ... ,: .... : .................... 69 



INDICE DE FIGURAS 

ÍNDICE DE FIGURAS. 

Figura l. Unidad monomérica de los terpenos (isopreno) .................................................... 6 

Figura l. Ejemplos del esqueleto del carbono de los terpenos .......................... ,.................. 7 

Figura3. Ejemplo de uniones regulares ................................................. ,; ••••. :;~: .... ;~·~"'.···; •• , .7. 

Figura 4. 

Figuras. 

Figura 6. 

Figura 7. 

Figura 8. 

Figura 9. 

Figura to. 

Figura ll. 

Figura 12. 

Figura 13. 

Figura 14. 

Figura 15. 

Asignaciones posiciónales en una flavona. .................... '.""'."'.;.;;'..:L\.::L.;; ... ;~:;'. 12 

:~~é::~:~~::1 ::~::~::~:::~.~::::::::::::~;::'.J~;t~;A2.;:Ji&i:;i~i;~~b;~s::.~~~~:t 
::::~_:::~~:~;~~i!if ~~~;~--
Fragmentac16n Upo Re~.D1els-Ald.,rde}-gluc~5:11-5,6~8,3,4"-penta!ñdro~, 

=:~!fl~líl~i~?lif:: 
Estructura del compúestó3 (5,6,7,8.3:;4·:hexÍlhidróxiílávona) ... ; •• : ................. : 54 

· :':- · ·-.~~h-.;.~:~~~~~;~\\!"&:~~~f,~}~;J.r'.:~;7i~~~}~;J~~~ij}f f{~):~yf,',- _:; _·.' · .. ·-, 
Fragmentación tipo' Retro Diels-Alder'pnra la riíólécula (4).;;·;·.; ........................ 57 

;~}\/:··::~-:~:f {;)'f&'.'~,;:·?)\f;.~;);{j{~{ :~-~~·t~{t-(:J -\{: ':· . ·: . -
Fragmentos del éoínpui:sío (5) 7-{3A,S,6Ctétiáaéet0Ki-glucosil)-3,5,6,3",4"-= fl;Jf;,f~ft!f.ff;'.~~~~:~:::-C--.~ 

acetoKi ílavonoJ (S):;.;~.;~;::;:::::: ... :c.';.;;,;;;;:: ........................................................... 62 · 

Figura 16. Estructura de 3,5,6,7,3',4·-hexahidroKi ílavonol (6) ........................................... 66 

Figura 17. Estructura de 3,S,6,7,3',4'-heKaacctoKi ílavonol (7) .......................................... 70 

¡-...,...==...,.== .... ··-==,,,,,,,,,.==----------------------------·-------·--



INDICE DE TABLAS 

ÍNDICE DE TABLAS. 

Tabla l. Clasificación de la Neuro/aena loba/a .................................................................. 4 

Tabla 11. Clasificación de los terpenos de acuerdo con la regla del isopreno ............... · ... ; ... 8 

Tabla 111. Principales grupos estructurales de llavonoides ....................................... : .......... 1 O 

Tabla IV. Compuestos aislados del género Neuro/aenae .......... ; ...... :: ......... ; ............. ; ......... 16 
., -- •/ . .-. _. 

Tabla V: Resultados del porcentaje de Inhibición para el comp_uesto (})..':"';; ................... _36 

Tabla VI. RMN 1H de 7cglucosU-5,6,8,3 ',4 '-pentahidroxill~vó~á (l),: .. '..;.,.,.,;; .. : .............. 40 

Tabla VII. RMN 1Hd~ la H3,~,5,6-tetraacetoxi-glucosil)-5,~;s'.3;~~;-.~ntaacetoxi 
llavona (2) ................... ; ................... ; ........ ,.: ..... : ... ;, ....... ;.,~.0:.:'. ........... : .................. 45 

Tabla VIII. Datos de RMN 13C para 1a·7-(3,4,5,6-tetmacet<lxi~gi~co~il)-5,6,8,3',4'-
-·, . .,_ . ,, . .,-. 

pentaacetoxi llavona (2) ............................. : ................ :L .. ;.;; ........ ,; ........... : ......... 47 

Tabla IX. Datos de RMN 1H de 5,6,7,8,3',4'-hexahidroxi llavona J,;;: .... : .............. ; ... ; ..... 53 

Tabla X. Datos del espectro de RMN 1H del compuesio 7-(3,Ú,6-tetraal:Ctoxi-ghieosil)-

3,5,6,3. ,4. -pentacetoxi llavonol s ..................... ; .............. :: ........ ,., ...... ,;_ ... :.;; ........ · 61 
. . 

Tabla XI. RMN 111 de la hidrólisis de 3,5,6,7,3",\i•.hcxahidroxi llavon~I (6) ..... ; ... ; ........... 64 . . ..'_-. .- : . .. ' .. ;. 

Tabla XII. RMN 111 del producto acetilado de 3,5,6, 7,3 ',4 '-hexaacet~_xi llavÓnoi (7)." ........ 68 

Tabla XIII. Datos del porcentaje de inhibieiÓn.de iá HierbaAínarga (n;.3 Rotón_TPA) ...... 71 



INTRODUCCIÓN 



INTRODUCCIÓN 

J.- INTRODUCCIÓN 

México es uno de Jos cinco paises con mayor diversidad en flora a nivel mundial, ya que se 

tienen registradas más de 30 mil especies, Jo cual ubica al pals después de Brasil, Colombia, Perú y 

Venezuela. Asl mismo, ocupa el segun-do lugar en variedad de especies de uso medicinal, después 

de China Ja cual tiene identificadas.:111~'-de 3 ~iJ'es~ies1 • _-

- abortos, a Jos étinlés se ~:~ r:~s~;~~~d·¿ ~~ocns prehispánicas. 
":\ ;~·;-~<::) ;:.-;.; -' .-:- /~ . ' .. :,·, 

·., ,._; ·':··,:·· -:~::<""' 

De esta ma~~ra nllcii~,ln ~~~b;,J~Í"i~ ni:ma de In medicina tradicional encargada del estudio 

de las planta~-~º". v~,¿~_'%~di~i~~fWi~~t~ nuestropals posee una enorme tradición como se 

compru~ba en el CÓdice B~din~o '(Úb~iJii/'de Medici11alib11s I11dio1111m Herbls), el cual es un - ' . . . ;: ... _;:,-, ,.' -·.~ _.,. . 

compendio de r.emedio~ tradiciiinal~s indig~~iis2; ._: 



INTRODUCCIÓN 

El primer estudio documentado de la herbolaria indlgena es de Martln de la Cruz, quien en 

1552 agrupó las plantas de acuerdo a su uso para las dolencias de diversas partes del cuerpo'. 

Por otro lado, Paracelso consideraba las enfermedades como desequilibri!JS qulmicos del 

organismo y utiliz.aba a las plantas para su curación,' manifiesta que las plantas presentaban cierta 

actividad terapéutica, por la p~sencia de Ün prln¿ipi~ ~c.tivo qu~ :d~bla extrae..Se y utili~e en. 
'.. <: ': ,'' ~.e;\:·:{ >·:- .'--.;. ;:;::~. í:'··'.-.· .. ~-.i .. ;:~--'<.i·;~ - ,·: 

lugar de toda la planta•. >· "·.•.·· ·:_'::' '.·<:\::"·;,~¿. -::F:.,-, <·•,,.,.·. •F·'· · · ,,./ · ···• ·:;.-.·-r·"'·' · ·.· 
" __ :--;.·j:.>~· -.>,•,t~' i\ \,,; ,,:.'.·} ~;~:~-~;\~~~·J\:! ... k[j). ~~Y~~Y-+t;;:-'·: ; .. :~,~ •• - .'..·.· .. ·.·.··.~·.·.'.·'.',_._:.'·.·· .. '.~.·-.·.·. __ ;.:.::_· ... ·.:·:.·· .. :~.-.·.; ,··.· ... _··, 

,, " t ~ , '"· -~ . ,4 ,,_, ·r,-' ·"' ··"··-~-.' , ". ~ ... t .. ;_:_ .. ·; .. ·.-~~.!,•·. ·- -::' -·· 

.·.· .. ·\ .: .,_ /·:·:::~:.;,x:;_,_.;_&I~0 ·· · .sl{t:~fi~h~~;:::A,J.,'._,;.;;,.-~:J···;r:;·,:.2. •. . 
·En· los últimos años la.:qulmic~'de' los'produc_tos. naturales ha:concentrado.· sus.esfuerzos en . 
. · ·'._ ' :~"·:;:/-.\~- '.-~~_:.':;-~1:~-:;':.~:'i\~?\·:~;16t:::L:f~;;~2;~:;R~NX;cf ~;~t:J~}~::./~:-~~~~~~:(;-}~~F :~'.:~\:.:·:·{(~1,.<·~~;·.:,:i~·::.;:/-.,,. ~.:;.'.:~·. ·. ~- -- :.< -· 

la localización' e identificación de' compuestos farmaéológicamente activos':~'. que se encuentran en 
~--.; :· . >·:~ .. -r\,~~·~,:-r::~f~~,~~;-~~;,~~·~~~1Jff ;&i1~~r:~~~~~:x.:~:r-t;fJ:~.:·1::-r~g~-<-Y:\~J.fi;"_:iY.~-r:·:· .. ~·~2:' -<~ .. :.:· ::_..:'. ·:i:':. ~::._:'~. · .~,_ -

las plantas que tiénen·tradición:éomó~·medicinales•;_adé¡uirie'í1do asl-valiosa información botánica, 

·~~~2~tlii1ii:~~;N;:,:::, :~:r.:;-: 
Gases>acoplada'á Masru/',(CG-EM);;,'oirnlccióri de Rayos x (DRx), aplicados al estudio de. -

:· . : · ~-/ ~:- :·~-;: ·:\~~\;::wt~L:;;Ti~}·::'-,~{;~H}~fü:\~_;;.. f-~-~:1~<. :;,_~~~-:':,-:-: .. _ . · · ._ .. 
sustancia5: aislád~ én~'pl¡¡Íl\as'.medkináles usadas desde la época prehispánic~ ha ~oriducido a 
· .. '. ': ·-·-~~·::~~- ~-~?)).j;·~~f~:: J;:ii;~'?:~ii.~}:;:;~}~})>i~:'..f~.~<;~;J _ -.. 
interésantes:',invest1gaciónes:;como'.:son:cl. aislamiento y la determinación de la estructura de 

, - -~~-;,;·"-.·./_--::~ .. · .... \~:~:_~----:.\~:,:""··,.·'··--:..' "' .,-

múltiples: pri11Cipio~,activos, lo cuaLha· facilitado la detenninación estructural dé éstos: Asl por 

ejempl~: e_I · afc~;f or, .· iiím sustan~i~ •. ~mpliamente conocida y usada de~~~ la·. a~tigOedad fue 

estudiada durante 60 ailos para determinar su estructura correcta. En la ac.tualidad bastarían unas 

horas para tener éxito ya que se cuenta con la ayuda de laS diversas técnie..S ~spectroscópicas. 
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INTRODUCCIÓN 

En Ja actualidad se ha presentado un inusitado interés de Jos paises más desarrollados en las 

plantas medicinales, este interés se muestra por Ja inesperada comercialización bajo el concepto de 

fitofármacos que son los extractos totales de las plantas con propiedades medicinales. 

Sin embargo, esconvenienteresaltarque en Jospal~es Industrialimdos, el interés por la 

.~~diiitlf Et~f~É~E~~~¿ 
un renovado:interés.·en las mismas como·una fuente de nueva5 e5tructtiras para el desarrollo de. 
. -·-· -- -·;·-;·:::··~>~~:-· ··':.:~;'D)i!.~~;~j- \:-s:-:> ,_. . ,. - . --
lilnnacos. ~e las 250 00011500000 especies de, plantas existentes en el mundo, únicamente un ·· 

.·pcqu~ió·~gf~#J,~~~,h~\~veiti~adofitoqulmicatii~nte Y.la frac~ióncstÚdi~daco~fin~s·~i~l~~c~s .· 

o farmácológié~fes ~u·n menor''. Sin embargo, cuando a un producto natural s~ ie det;rmina su· ',\ : ( . 

a~ti~i~~d •• bi~ió~;~ª·~~o;mé~•nté. sete·modifica_ qulmicámentc y se·~~~a~a'~sieti;~~~te·~~ri,~í . 

objeto de obtenltu~ ~ompuestomás activo que prÓd~ ta5 acéiones esp~ritdas1•: procurándose 

-··.--;>'; 
; .... ,. 

: ' ' . '• <' ; • >'~.:;:>, 

una disminu~iÓÍl de los ef~¿t¡js nd d~seabl~s. Si~ eillb~rgri'e~te. p~es~ ~~ 0,~y l~~gÓ ~~q~e ÍuiÓ de. 
~:.: · ·.·..;·~._::·.;_~._,,. __ :-·. · :·.·,, •:_,., __ ,-~ •. ·-·< '. . -·1 -'r;-·. ·.· ·-. , ... · ·,:·--· · __ ,.,,,·,_·~ "" ¡. _., ·o ' 

cada 1 o 000 ·compuestos _estudiados es modificado á un nuevo fánna~o; se tar'danl un periódo de 

in~estigación d~ aproxÍin,,'d~rn~~teio ail~sí;,;, para l~grar los efectos desé~dcis. 
'.. '. /••"· :· ",. '· .. 



INTRODUCCIÓN 

Una de las familias más grandes en el reino vegetal son las Compuestas, Ja cual consta de 

aproximadamente 1310 géneros y 13000 especies, están divididas en trece tribus. Dentro de esta 

fümilia encontramos al género Neurolaenae; y dentro de este género se clasifica Ja especie 

Neurolaena lobata19
"', Ja cual ha sido usada como planta medicinal popular y estimulante, como se 

muestra en Ja tabla J. 

Tabla l. Clasiticacióo de Neurolaena /obata. 

IJl!>TKIBUCIÓN: CUETZALÁN DEL PROGRESO (OXQUlllUO 

Tll'O l>E VEGETACIÓN: POTRERO, ACAHUAL. 

AUUND.\NC:IA: REO U LAR. 

1-·oRMA DE VIDA1 ARBUSTO. 

OKIGEN1 SUR DE MftXICO,COLOMUIA. PERÚ Y CARIBE. .... 

l>f~TINO: CONSUMO oori.iEsTICO. 

GllAOO DE MANt:JO: SILVtsIBE. 

:\IUUO DE E!'ttru:o: EN CUETZALÁN SE Art.ICA EN LOS SAIJA~ONF.S El.JUGO DE LA PLANTA. 

La finalidad de este trabajo es la evaluación nnti·inílnmntoria de Ja Neurolaena loba/a y 

aislar los posibles metabolitos secundarios responsables de la actividad antinogfstica de esta 

especie. 
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GENERALIDADES 

2.- GENERALIDADES 

El estudio de los Productos Naturales no se reduce sólo al estudio de la flora con propósitos 

medicinales, sino también se emplea en la vida cotidiana con otros fines, por ejemplo en las 

industrias, textil, cosmética y alimenticia. 

El . té~ino P~~~tci ?-/atura! es entendido por los · qufmicos como . un sinónimo de 

metabolito. se~und.;¡:i~; ü;;'t;a1~~~t~ '~é ~rigen vege~I de ~structura ie'1ativ~~.;nte compleja, los 
. : __ ... _:. _ ·~': ./t/·~ ';;~~!Si'::\\;f:\ ;,:~~:\,;~~:ú:~~::~~~}·:·:~:'.(:}\i=~, ·::;~:)~:;: :)-~-):~ :?:-~-.: -~{:-~~ ... '.~·-· --·~: . .: <::.·::·,.:. :,:·.: .. :.-:·: : __ ·:. ·· < 

cuales tienen una distribüéión. restringida y que son elaborados a partir de los metabolitos· primarios. 

:,::r~?1~~~~fe,;r~j~~·:~t~!:~~,;·:. 
provenientes del ciclo de Hans· Krebs, los.veinte aminoácidos ·que dan lugar a sus·protefnas, las 

, .. :_ -: ·i.;_:·\·::~/--~:.::_ ,:_:_:~-i>.: :'.,..:_- ·_ . - ,: ::- :>·~·- ·.-- :-·:_: ·-,,_·;::_;'.;·::::-::--::.{~~~'.-~-:M\;}./ ,;)~;\~'.;~),:-,,~~Si:~ ::-:y~~;:>.,~·-~:_.'.:-:,:_:/ 
grasas y lfpidos comunes; los azúcares y sus derivados. Estas ~ustlUlcias so~· de.materia pnma para 

~'.~~I1;:::,;;~~ifl:~lt~~~ 
que los sintetizan, una de ~llas es.cémsidcra~ ií estés éo¡;:;p~e~Íos co~o niáiérÍál déde~eeho21 ; e. 

,.·-:, ·";;"_": :_;rx-, (;·-,:~'.~:~ ~-;~ ;}~'.;'.~[:·::· .-,~.:.·"'.···=· ·'.:~::· :F:}':>:._. . ~.,· 
;, .é :i>:, , .. ·. ,_,,. .,,~ :., :',., :·~·7 -:·:1 . .z'·~. :~:/~;-.~·;.J :·> ::' \i::~\V··<.:-· :··~·:. 

-· ..... · · ,~, r..:'.:, -;~· •.. :-· <,~.·~~:?.·.-~_i_;;t:Y.ff.·,~_•.i.·'.~;· ~;:;·!:~,V~"~;:;,:~;~·;:::·.'"· , ... _ ·.0 1: 
' ' ,_ .· .. '· ' !· -;:;;-.·~-•. ~·.·.-.t.:: - ··- - ~ ... ' ~ .. ' ' 2.1.-TERPENOS. :. ·· _.. 'i•' •. :·:, '¡>';'.:>'· ,,i'.•h>·,:•-; ·" · · ·.; .,, .: ">· ; .. ,,;:. ;,;\.!:::>::,::. 

·. ::·, ,, __ :, , ... ~- :.'·' . >~:~,:,.{.~, ~:(t',::.-.r':: P~>·'.~:):;· : ;_;>~:/: .. ( :.;·;;;_.:.. .. "' . ·.{· .. <~· . 

Esio,~:~:~~~.~~~'.~~'Sºg~:!t·~~r·R·~~W\~~r'.i~/~;~J;t"~~;~f~0,ft~~:f:'i'.~~;is,füºd~ri0s.que, ~e 
encuentran, nlmacenad_os'en grandes cantidades en cierta5. plantiis;.esta 'abundancia ha despertado un 

.·;':-:~::· . .. . 

cieno interés taxonónii~on. 



GENERALIDADES 

Algunos terpenos se encuentran unidos a otras sustancias como: azúcares, ésteres de ácidos 

orgánicos y en otros casos con algunas proteínas23
• 

Los miembros más sencillos de ésta clase de entidades químicas (C10 y C15). suelen ser 

obtenidos tanto en plantas frescas como secas por arrastre de vapor, mientras que los integnmtes de 

mayor peso ~oleclllars¿~g~~erálmenté aislados porextnÍcclón ~o~di~~l~~~tes . 
. ·.).·:~· ·::-.::.,; · •.. ~- - ·"'·-'·;· ~:·5 . . ·-

' :-i>~'--~-;-: 

Los. te~~~idéhsoÍi co~pue~tós • c!clicos · yÍo ~cícliéos. cuyas formas moleculares son 

mú11ip1os de e, i.i •. a~~e~d)l!lc~i~· sé ini:1u9en en e~til c1asilicación a 1os a1coho1es, aldehídos, 

cetonas y otros derivad~~~:!~~~~ ~atu,;;h;~ c~mo slnt~ticos q~e posean el mismo esqueleto carbonado 
. . - - o·~·' . ·. ~, . . • 

del hidroi:arburo t~rpénicitfundaÍn~iltal. ,; Se ha propuesto que la unidad monomérica de los 

terpenos es el Ísopren~ ~ Lné1il-l,3~butadieno (figura 1 ). 

Cabeza 

. 11 Cola 

~ 

Figura 1.- Unidadmonómericu de los terpenos (isopreno). 

. En la inbla 11 se. i,ndica 1.a .ciasi licación de los terpenos tomando en cuenta las unidades 

.isoprénicas de las estructuras. esta clasilicación se conoce como la regla del isopreno que fue 
. - . . 

. . 24 . 
propuesta por Ruzicka ;·· 
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GENERALIDADES 

Esta regla establece que el esqueleto del carbono de los terpenos está compuesto de 

unidades isoprénicas unidas en un arreglo regular y fonnado por uniones cabez.a-cola ó cola-cabeza; 

también existen uniones irregulares como son las uniones cola-cola ó cabeza-cabeza. 

~ ......... ·· 
A~glo;~·· . . ' ' . ~ -

AJTeglo regular 
(cabeia~cola) (cola-cola) 

Figura2. Ejemplos del esqueleto riel carbono de los terpenos. 

Ejemplos de uniones regulares son el geranio! (C-1 O). farsenol (C-15) y geranilgeraniol (C-20). 

~OH ---)l 
Geranio( (C-10) 

Geranigeraniol (C-20) 

Figura 3.- Ejemplo de uniones regulares. 

Farsenol (C-15) 

~ OH 



c;ENEKALllJAUES 

Tuhlu 11.-Clnsificación de los terpenos de Hcucrdo con la regla del isoprcno. 

NUMIW.Ol>E 
,\TOMOS llE 

CAHUOSO((') 

JO 

IS 

Nlll\IEHO l>E 
llNllJAIJES 

ISOPHi~NICAS 
111 

GRUPO. 

l lcnutcrpcnos 

Mon111crpcnos 

Sesquitrrpenos 

FllEN·1·E. 

lsnprcno, J,J-din~lil ahl ulcohnl, 1sorcntcnn 

l·dirnclll·nkohol 

Aclchcos, los nttis 1mporwn1es son: Gcramnl (es unn de los prmcipulus componcnt~ 
del aceite de rosas) y Citral. · 

Monaclclico muy conoeid~ ?;.·)"'e .m <.~l .. quc"' uh1icnc a J>UOÍ< del accolc de """"'-

K'~ 

Aqul se JK'C.'k.'flla uno de los scsquitcrpcnos: 

... ~~,: .... º. =- ..... .*..Clli 

< , ' • 112011 

. 11, ·_ 

lludina·S 



Sl/l\lf-:RODE 
.\TOMOSDf: 

CARDOSO(C) 

JO 

40 

(S)n 

Nlll\IEHOl>E 
llNIDAUt-:s 

1sorRf:NICAS 
(lllJ 

GRlll"<> 

Tritc:fpCnOs 

l'ulitc:t¡l('ROS 

Gf:NF.RALIDADCS 

I~ los d1tcrpcnos el csqudno del ICdo ah.nlco es um eiu:crac11t. por ICS!a" bes 
unidades de ISOJWCflO ~ c:aheza<Ob como el r~ ~ sa cuaru .unkbd 
isoprCnim de fonna irrcgulu 

~· 
. , - . . 

AcidJ~.: .,·.i 
F.suw:tt.. irrquLw de dilel'p:nO 

llscuak:no, cs&croidcs, lrilapmm poac¡cJ~ 

ücualcoo 
R •• Pirofosf°ato de J,'Crallilo (161 

Cuoccnos {se obhcncn de lm --...m_ pGl9ICCn un lfM nUmav •dobles cm.ces 
conjupdos por Jo que son SUS11DC1m mkw'ealml ~las. 

Solancool.F~tc. 

\ 

CH1 Cll, 

/ 112cc11l-cttc11,)rC11,!--c11c11;:0H 

Solanesol 
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GENERALIDADES 

2.2.- FL.A VONOIDES. 

Los ílavonoides son metabolitos secundarios que ocupan una posición prominente entre los 

fenoles de las plantas superiores. Son compuestos de 15 átomos de carbono, que poseen compuestos 

de dos anillos fenólicos conectados por una unidad de tres carlxmos (sistemas c.-c,-c. como 

estructura base), siendo en conseeuen~la el 1,3.:iiireiiil pro¡>;;nó Ú) su esquefoi'o fundamental. Se ha 
·'t -_·,, ""'"·'-~ . , ; .. - ~: ·« .: " 

:::r¿~¡i~;~~~f l~it:~f !~1~~~p~r::::,::: 
cadena de tres carbonos;:·determina las diversldades·estructumles de.cada uno de los componentes 
.. _,_ °' ,,. -~_:_ 1/,:1:1·;: _: .. i-~(\:'1!~i~~r~~:·~:.-?{;!\~:~~-~1~:1:,rc~~11~i:}'~~:·-;:·-~yt¡0/ ?::-:\;:_:·'._ ---:',·>.-. :;;-;·:· . -.. ) _ ·_ . '._ _·. :- . ..., .. , 

de esta familia de.entidades ·qufmicas>Asl de acuerdo con· el grado de oxidación antes mencionado 

sÚel~n gene,;;rse •los ;úr~renies miembros de esta familia" (clasificación de los navonoides) como 

se ;,;ue~ira e~ la Tabla 111. 

Tabla 111.-Principales grupos estructurales de navonoides. 

GRUl'O ESTRUCTURAL 

Dihidrochah:onas. 

Chulconns. 

Flnvunona ... 

ESTRUCTURA GENERAL 

"ºI(::(°" . (Yº" 
~ 

011 

GRADODEO.'</DACI N 

to 
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GRUPO ESTRUCTURAL ESTRUCTURA GENERAL GRADO DE OXIOACI N 

Sal Flnvilium. 

Aurona. 

Antocianina. 

Flnvonas. 

Dihidriflavnnolcs. 

Flnvonol. 
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GENERALIDADES 

En Ja serie anterionnente mencionada Jos núcleos aromáticos suelen encontrarse sustituidos 

comúnmente por: -OH, -OCJ-J, u 0-ósido. En los ílavonoides, glicosídicos, las agliconas pueden 

ser: ílavonas hidroxiladas, ílavonoles, biílavonoles, auronas y chalconas, Jos cuales son muy polares 

y por Jo tanto en general se obtienen desde Ja planta por extracción con acetona, alcohol, agua o una 

combinación de éstos. A continuación se presenta Ja numeración de las diferentes posiciones de las 

' . . .-.. : ., 26 ··-·-··.' · ílavonas, incluyendo Ja designación de Jos diferentes anillos,_ (figura_ 4). 

Figura 4.- Asignaciones posiciónales en una navona. 

2.2.t.-OIOGtNESIS Y BIOSÍNTESIS: 

Los tlavonoides se sintetizan por diversas plantas y excepcionalmente algunas navonas se localizan 

en las alas de algunas mariposas. Los. ílavonoldes. se origi~an de unidades de acetato por 

intenncdiario fenil-prop~oide deriv~~~--d~_ln 'l'llta del ácido shiquímico. Están fonnados por tres 

anillos, el anillo A está fo~ado por 1~'_-.;ci~dénsa~iÍ\n cabeza-cola de tres unidades de acetato y el 

anillo B, formado del precursor fenil·p·~~pan~ide(figura 5) como se muestra: 

12 



GENERALIDADES 

Ruta del mevalonato de ncctilo Ruta del ácido shlquimico 

+ 

/ 
110 

110 

Flavonoidc lsoílavonoidc 

-~·;gura 5.- Biogéncsis simplificada de navonoidcs. 

En la figura 6 se desglosa con mayor detalle in ruta biosintética de los flavonoides a partir del 

fosfoenoipiruvato y la D-eritrosn tbsíato. 
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~XCH. 
CH,P~ \ 7 Fosfocnolptruvato 

Ho·~o 

D-eritrosa-4-~:~ato ~ <ico~ ;o:Ho.. .co~ Hoo:· co,-
o NAD" NADH 

POH2C• ~· .. ··.= ... 
HO' , OH O . , . , . · . OH HO" , OH 

OH OH OH 

DAHP 

w··Q0 ,----,o ... &º" 
OH OH 

,\cido shiqufmico 

DHQ. 

NADH 

11 

Á 
oMo•t 

OH 

(f
eo~ · 

Hr. . . 

ro·· . , . .. ~Jlco, 
oJJ 

co;: 
Ó.JL,-6, -

NH2 

' -
.OJI 

Ácido chorismico 
.JI 

Fenilalanina 

Acido cinámico 

Continua. 
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J ~rOH ~C02l-I I I ~ [c11,o/
11
''-coscoA] 3 

V CoA-S 

Ácido cinámico O 
p-Cumaril-CoA 

OH 

011 o 

110 

Chalconn 

011 

110 
110 

/ Flavanona 

j i'Yº" 
llºWº--v 

1 ~ 1 

11 11 llºWº __ ()011 

I~ 
011 

11 
Apiforol 

· Flavona 

110~·º·'· •. 
1 

"""' . . 
. .,;, . 1 

- . """' 
11 1 _¿; 

011 

lsoflavona 

Dihidroka111fcrol 

Figura 6.- Ruta Biosintética de los flavonoidcs. 
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2.3.-PANORAMA QUIMIOTAXONÓMICO DEL GÉNERO Neurolaena 

La Ncuro/aena Inhala es una planta herbácea que se ubica desde el sureste de México hasta 

el Sur de América, incluyendo las islas del Caribe. E>..isten numerosos infonncs acerca de 1::1 

composición química de diversas especies del género /\"euro/ae11w.•. En la tabla IV se muestra 

algunos, ejemplos de compuestos aislados en este género. 

Tabla IV. Compuestos aislados del género Neurolaenae. 

ESPECIE COMPUESTOS AISLADOS 

Nnuo/aena 

loba1a11.n.JJ. 

o o~ 
" 
j ºYY 

~ n_z 
R 
11 
Ac 

R' R' 

111 ivat 11 
20Ac i\•al 11 
JOlval 11 11 
4011 ival 11 
SOAc ival 011 
60Ac S-011 + lngll 

~º) 
~ 

A< 
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Neurolaena 

lobata11
•
11u 1 

Ncurolacna 

macrocepha/U-· 

Ncuro/aena 

\'l!lllurana14" 

______ qUIMIOTAXONOMIA 

R• 11 .\"rurulmaA 

R -. o'c,....CI i:a Nrurolma H 

~ 

"•º 

lkl 

R, fla 
gk Otl 

~ qucrcclagclin 7-glucosido •· 

.. 
so, 
so, .... 
,k 

., 
011 
11 
11 
Oll 

Esta especie ha s.i~o·~ol~~·~~· A.tZat~.:·i~ ca.t~v~ra. V~~ ~~~.ico en marzo de 1979. 

C&sa1ein 

"''""'"" 

R 1 - R• R10 R 11 
McMcll Me·. 
Me Me Me Mo 

Rs 
Gal-Rha 
Olu-Rha 
Gal 

11 
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011 

011 () 

.. ., ., 
"• "• 11 Me otl 
Mo 11 Me ... 011 

M• 011 11 11 ,k 

11 " •" 011 

•'' 11 
so, Ull 

Neurolaenu 011 

u'a."Cacana11 110 

R1 ll1 
Me 011 
sic:, H 

Oll 

glc.O 

McO 
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Neuroluena 

macrophylla 

Ne11ro/ue11a 

/abata"" 

Neurolae11a 

.1pp. 

Oglc 

·.> • .. ··N 1 2: ·Vº'.~'.··. 
~ 

H 
COCllMez 

Oll 

QlllMIOTAXONOMIA 

R'~ .. · .. 1 'u O"-/~ 
·.·.~R 

HO 

Rº 
OCOCllMci 11 
OCOCll(Me)El 11 
11 OCOCHMe1 

ef
OMeOll 

. O Me 
' 

MeO 
' 
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QUIMIOTAXONOMIA 

De acuerdo con estos resultados, es fácil deducir que el género Neuro/aenae se caracteriza por la 

presencia de lactonas sesquitérpenicas, flavonoides y timoles. 

2.3.t.- USOS MEDICINALES DE LA Neuro/aena lobata. 

En América Central, el Sur de México y el norte de Sudamérica. incluyendó: las_ islas· del 

Caribe la Neurolaena loba/a, se ha utilizado de manera popular para la 111~-la~i¡;_\~n~;~y d.iser!Íer!a . . .... - . · .... 

Por otro Indo en Guatemala y Costa Rica es conocida como repClenie de 'insc~tiis. Reéientémenie se 
. : . . ,.·., -~,.·.-·- _ .. ·.'~:;;·.~·-;:: '(?>:'~'.:f?:· _·-.-~·;· . 

ha publicado In acción antiaHmentaria de algunas lactona~ sesq~it~rpé~icas··que _'produce esta 

especie 45
, asl como inhibitorias d~I fact()r de transcripción· Nl'~KIJ •. facl()Í- qu~ ~stá' nola~ionado con 

procesos inflnmatorios46
• 
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HIPÓTESIS 

3.- HIPÓTESIS 

Dado que la Neurolaena /abata tiene antecedentes etnobotánicos e.orno pl8Jl~ nie<licinal y es usada 

como remedio contra inflamaciones, se espera aislar e identificar algunos metabolitos secundarios 

que sean responsables de esta actividad, 
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OBJETIVOS 

4.- OBJETIVOS 

4.1.-GENERAL: 

AISLAMIENTO, DETERMINACIÓN ESTRUCTURAL Y ACTIVIDAD ANTI
INFLAMATORIA DE LOS METABOLITOS SECUNDARIOS, DE Neuro/aena lobata 
POSIBLES RESPONSABLES DE LA ACCIÓN ANTIFLOGÍSTICA DE ESTA ESPECIE. 

4.2.-PARTICULARES: 

l. EVALUACIÓN DE LA ACTIVIDAD ANTIFLOGfSTICA DEL EXTRACTO 
METANÓLICO DE LA PARTE AÉREA DE LA Neurolaena lobata. 

2. AISLAMIENTO DE LOS METABOLITOS SECUNDARIOS POSIBLES 
RESPONSABLES DE LA ACTIVIDAD ANTI-INFLAMATORIA. . 

·- .,._.,_... ' ' 

3. DETERMINACIÓN ESTRUCTU-RAL; Di LÓ~ _·METABOLITOS SECUNDARIOS 
MEDIANTE LAS TÉCNICAS ESPECTROSCÓPICAS USUALES COMO IR; RMN 1H, 
RMN "c y EM. , ·.;n; ' , 

4. EVALUACIÓN DE LOS METABOLITOS SECUNDARIOS AISLADOS COMO 
AGENTES ANTI-INFLAMATORIOS. 

22 



PARTE 
EXPERIMENTAL 



PARTE EXPERIMENTAL 

5.- PARTE EXPERIMENTAL 

5.1.- MATERIALES Y APARATOS. 

La separación y purificación de los productos (metabolitos secundarios) .Y el seguimiento 

de las reacciones se realizó por cromatografia en capa fina (CCF) con sili:~a gel Me;c~:· F-24; y 

cromatografia en columna (CC) con silica gel 60 Merck (70-230 Me~h· ASTM)'~tili~ndo como 

reveladores: disolución de sulfato cérico al 1 % en ácido s~1~ri~i~2~:'~~~.,~~:d~:Yodo y/6 • luz •· 
. ' .' :.' ··, ~:~··:~ ·~·; f)\f:::f:-::~?.:·.~ ~?.:~:.:::';:;;:htp,~i~(_ /;~;~:(~·~,-::::· .. · ...... :~:' -

ultravioleta. Los puntos de fusión fueron determinados' en un aparaio d~ Fisher~J?hit~(Y no· están 

c~rre8id~~/~ ;·_,V(':-·~:·... \«\.-.:,, ~<r .. ~~~~~:.:>:,~~,t-.1;:·:.-:ff·.;):::.· 
. ".::~,~' }/.'~·-,· .\;;;::: ?í;;~::::::;j.::-~~~}:'}·,;, -, .. ·-

Los ~pectros <litinfrurojo (IR) se obtuvieron en un espectrofotómet~ Pe~~¡~:E:1;;';erMocl::337 en 
. -, __ . :\<·:··· ~-->.·:,,e:\~~;" :.' . ; . t;"_-~{,:~:-,~~-i71}ü~){'.~;'..'{°(\Ji.·::f'.::· .· ; .. .-.-:> 
.solución cl.orofórmica o en suspensión con nujol. Los espectros .. de resonancia' rriagnéticanuclear·· 

.... •··. 13 (RMN 1H y RMN 11C) se reali~ro~;e~;,t~~'.~~J~~~iSi;faYr-so 
Varían, y HA-300 Varían respectivamente. Los desplazamientos qu!micos(8),están d~dosC:npprn 

referid~s al !et~etilsilano (TMS) de manera.inte~~L:sp~~~~~~~~,\~i0~!~.:H~~~~;~~~~esj~~ 
de. la manera siguiente: (s) seilal simple, (d) seilal doble; (dd) seilal doble de doble, (t) seilal triple, · 

.. - ::- - « ': .~ ·: ·~-- - ·... • • - - . ·- ,_:. . .•. : ..... · \ _,_,..·<·,.:~_~:-.!~:\' :\:·.'. ~~;:.':~:~ >: :.v_::·=;";~r...:.):{·J)·.- .. :t<.~-: :·:.:,. .. _ ;:, . '.-
<q> seilal cuádruple, (m) seilal 'múltiple y las constantes de acoplamiento (.rj i:stáníliíclas.eri Herti. · 

Los espectiÓs d~ Ín~as (EM) fueron clé~~~i~~d~~"~n ~~ espectrómetrci' H~Jleu P~;~a~d ~98~5B . -- - -·-, . . ·" 
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PARTE EXPERIMENTAL 

5.2.- MATERIAL VEGETAL. 

La parte aérea de la Neurolaena lobato fue colectada entre los municipios de Tepetitán y 

Cuetzalan, as( como en los alrededores del poblado de San Pablito, todos ubicados en la Sierra 

Norte del Estado de Puebla. Un espécimen de herbario (FB 1667) fue depositado en el Herbario 

Na~lonal del l~~·tltut~ d.e Biologla de la Universidad Nacional Autónoma de México. 
: •· . r,,··-' ~_): t;. . 

El mni~rÍ~l·~~g~·Q se' sometió a extracciones sucesivas con tres disolventes de polaridad 
: ,.. 'X-· .. . 

nsce~denÍ~ (~~h~;¡~~¿. A~OEi, MeOH) a temperatura ambiente y los extractos fueron concentrados 
·~ ,;~':', '":_:·~·' . . ~,.,:~; . ' . ' "., -

··a presló~ 'redÜ~i~ Írabájándose por separado para el aislamiento de los metabolitos secundarios 

prese~Íés~~1r~1a~~,· 

5.3.- EXTRACCIÓN, SEPARACIÓN E IDENTIFICACIÓN. 

La metodologla usada para la extracción de los metabolitos secundarios está representada en el 

siguiente diagrama de flujo. 

2.¡ 



PARTE EXPERIMENTAL 

,._.. DIAGRAMA DE FLUJO. 
.... .._~~~~~~~~-----------

11-Hexano 

Colección del material 
ve etal. 

Secado y molienda. 

Extracción con disolventes 
(n-Hx, AcOEt y MeOH.) 

Acetato de etilo Metanol 

Separación y purificación de los 
compuestos por medio de cromatografia 
en capa fina (CCF) y en columna (CC). 

Evaluación de extractos y substancias 
aisladas como agentes anti-inflamatorios en la 

prueba de carregenina en rata. 
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PARTE EXPERIMENTAL 

La parte aérea de la planta Neurolaena lobato, seca y molida (502 g), se colocó en un 

matraz Erlenmeyer de 2 Lt y se realizaron extracciones a temperatura ambiente, empleando 

sucesivamente disolventes de polaridad ascendente, primero se utilizó n-hexano (Hx), 

posteriormente acetato de etilo (AcOEt), y por último metano) (MeOH). 

El extracto metanólico se cromatografló en una columna abierta empacada con gel de silice, 

empleando ·co;;,c;· eluyente una mezcla de Hx I AcOEt de polaridad creciente hasta AcOEt 100% . 
•. . -:< ·-·,..· ·_: : 

Posteriormente se eluyó con mezclas AcOEt I MeOH hasta MeOH 100%. 

S.3.1.-Aislamiento de 7-glucosil-5,6,8,3',4'-pentahidro:d navona (1). 

De las ITacciones eluidas con Hx I AcOEt (3: 1 ), se aisló un producto amorfo de color verde 

el cual se purificó mediante. cristalización con una mezcla de Hx / AcOEt (1:1) lográndose aislar 

6.47 g del compuesto ·t·~o~."~n ~unío. de fusión 205-21 O ºC y un valor de rotación espec!fica 
·;(" ', ~i'·;;: ·., '.' 

[a]=4.6°. Lc;s daÍos e~p~ctri:.~éÓpÍ~O's P~ . .;¡ éste producto son los siguien~es: 

IR (P~H~·~1~'~¡r) "J'~t; '3;65.~·~ni'Ub~da aili:Íui OH);. 1662 cm"1(C=O); 1604 y 1568 cm~' 
. . <.: .: .'-:.· .:·,· :,~ri :-.:.: . _.; . .-.. ;- ·_:·-:-. _: :~·~~:.:-" .:-.<,~;:;:.·'. _;;;_:.~-:· .. _\·>~/. -.>. -, . .:, , -. -- ;_· __ :. -, -

(C=CAr.);l074cm"(C-O),(ESP~CTR()l); ·,,,<. ,,, \'.·.·· .. ,·· .. · .. ·. , • 

. · RMN '" c30~ r.1lli, cticb>.)~J'~~~~é~~~i,A~~,~~;~~;;a'.~~1i~~~~~1'e1·_;~~~ {;J; ;~2.4 Hz> ,· 
7.54 ppm (dd, J=2.4 y 8.5 Hz), 6.90 ppm (d, J=8.5 Hz), 6.53 ppm (s); s:~2 p~m (d, J=: 3.3 Hz), _·. 

· · - .. · :· ~i? : ,.:~~'Y' .'. 
(ESPECTR02). ..,:., '' , :. :'.· ·' 

:;' •' - ·-, .. 

EM miz(% ar.): FAB•: 519 [M + K]+, 345(14); 192(100); 154(40); 39(6oj:'(ESPECT~~ 3). 

El producto 1 resultó una estructura novedosa. 
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PARTE EXPERIMENTAL 

5.3.2.- Obtención de 7-(3,4,5,6 tetraacetoxi glucosil)-5,6,8,3' ,4' -pentaacetoxi navona (2). 

A 150 mg del compuesto 1 se 1 e adicionó 1 mL de piridina y 1 mL de anhfdrido acético 

dejándose reaccionar por 24 hrs con agitación constante. Transcurrido este tiempo se le adicionó 

agua a la mezcla de. reac.ción y se procedió a realizar tres extracciones porciones de 10 mL de 

AcOEt, las.: cuáles p0steriormente se ,reunieron. La fracción orgánica se lavó primero con ácido 

::;;:~~fjj}t¡~~~·I=·:%·º:;;;;~~~:r:,: 
mL), se: secó éorí' sulfaÍo.'dé'sOdiéi' anhidro y se concentró a presión réducida, obteniéndose un 
, _<: :.)~;\:.:.:>.:,;:c:·\.~:~:~.~Ji:.';.:?~\;~~;·\·t;;;zr;:j_ ;:(;:~,;~:.·.u~-;.'.:':~:<·-< -:.;· ~;. :~.~f5·:-.... ": _, · ~-~:·>·::·.:_ -:~~<;··: . .:.'/;/\~:-··.(~;;;:'.. · -:_.:>·-::- :- · ·.- ·: 

produ,cto a~~it~sy~.\Fr<l<J~~!º ~'.': ~·~~~i~n s( ~~P'l!6 ~e~i.8Jlt,e ~r~~at.ografia en columna empacada 

··rr:~;~~~B!iU:~~lf itf iJ!~~~~t~;:~:;.:::: 
Hx I CH2Cll. De esta forma se obtuvo el peracetato del compuesto 2 esperado; con punto de fusión 

2 14
-
21 ~ ·s·.t~s·~f:t+.;er~~f ~~~f ;~~~H;~1f Ii1~~;~~~'.~,~~,\1ti~.,t~r¡~.~~):},::.; . ; ....... ;· 

IR (CDCb) u máx::'2920.79 cm"1,(C-H);) 753.9J·cm·.\.(C7());;1639 cm"!CC:-C'Ar.); 1039.2 cm·.1 

.. cc-o-~>;<:sPE~.~~~<.~.: .~.:.}·.·;'..'~f~F11;j~Jf2~tj~~~t "•·· t%~if~'~"<'.j:,,··_ .. ·. 
· R.l\>.tN H (300 MHz): 7.66 ppm ( dd;J,,.t.Sy,8.4 H~);7.62 ppDl(. ,;J.,J.8 Hz)'7.35 ppin ( d,J=S.4 

Hz), 7.02 Jpm (s)! ~:3;,;~;:;/ d:;_~~J:~:~~M.":G,~::~:~'.~·~~~J(~~i~;~s·:~~ azÚcar acetilada), 

" .:». :=,.. ,. -·.·."::.>;·;.''.;'. : :,~:¡ :,;·~,.~.\:--- " , '.'· -
. ·: ~::~- ~-·:' ·:,~:·:~·::-~:o;'. ; .. (ESPECTRO 5):. 

EM miz(% nr.): FAB+ SS! CM~·~·N~J; SS9 [M; + H]; 4S7(JJ); J31(50); 211(24); 169(100); 

109(52); 55(48); 43(49), (E~P~CTRO 7) .. 
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PARTE EXPERIMENTAL 

S.3.J .• Obtención de S,6,7,8,J',4'- hexabidrod navona (3). 

Se disolvieron SO mg del compuesto 2 en 20 mL de MeOH y 10 mL de H,so, 4 N. La 

mezcla resultante se dejó a reflujo durante 24 hrs. con agitación constante. Transcurrido este 

tiempo, a la mezcla de reacción se le realizó una extracción con AcOEt. La fracción orgánica se 

lavó (3xl0 mL) con una solución de bicarbona¡o de: sodiriaí uJ o/., agua y se secó con Na2SO, 
. --:::, ' '•, ·' ' ' ~.; . -

anhidro. ~I dis.~lvente'~f·:~:l~tiif~t~·~·f{;ji,%t~~~1~!,~·~t~~~~~~~~~1,~R.sf~i~~.~~rillo el cual 

se recristalizó ernpleandounam~zcla d; .Hx/ C~2Clz, el producto obtenid,o 3presentó un punto de 

.~~~~~;~~~~~~,i~~ll~~~id~~f''~'=' 
RMN 1H (300 MHz): 7.74 ppm (d,J.,,2,1lli:);,ú9'ppm (iÍd;J;.;8,7 Y. 2.1Hz.);6.90 ppm 

., ,•:., ··j .. ,.·· ·'1:~<· ,,_ .;,-.L~~~~\J.,"\~11f{:,.};--,·.»1·:~\··.:· .. ~~~7;. e·.·.'.·.·,·,<.,. - . 

( d,J=8.7 Hz.), 6.48 ppm ( s), (ESPECTRO 9)'.. ;,."'. '"•,' ,,+ ;: 

:~,:,;~:=;.:~ ,;·· ~,;.;~~{i:~;i~'~'f :¡;~·r ,,,,,,,,,;,, .~ .. ,,.,;,,,,, 
>t< ~~-·· • r:r·~, ·:'l: 

'' ,-,,~;~;~(,•; :}~?-' ,,º:,v''•" 

. . ~. ~;;>~::·:::)~:./-;:':.::-:>~_:·:.!·~---·-.- - - - - _· 
S.3.4.- Obtención de 7-ghicosll-3,S,6,J';4'.~pentahidroxinavonol (4): 

,.·> \-·;-\: .. ~~~;~1:·~1~~~~~~<f'.-~·;~~Yf<·~·~.-(:~: - .. <,· . , , .,, . -.. · 
En las fracciones de hi colúínna'abic:rúi empacada con silica gel,.eluida con.MeOH 100% 

.', '.•. ..1;.~_;: ,--

se obtuvo un prodúcto ~l .cual ·ru~ purÍfic~cl~ 'median~~ c'ri~taliznción ·en una .Tiezcla: Hx I AcOEt . 
..: .~,:.·. :. ,: : . ~ '· :,_., . ' . ; ~-· - ... 

obteniéndose asl 5.24 g dél éompuesto 4 presentando un punto de fü~ióñ <le 207,-21 o~c. Los datos 

espectroscópicos para estepr~uctoso~ )~~ siguie~;e~: >'i<: :,j;; "~;s<:.'. ·: .··. , .. 
IR (pastilla KB~) ~máx.: 33,22.1 c~:1(bandacan~h~· d:·g~;~·i'6~;~0 e~~. (~.;(¡(¡49i.7 'criti, (C=C. 

.. . 
Ar); 1074.3 cm"1 (C~O), (ESPECTRO 11). 
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PARTE EXPERIMENTAL 

EM miz(% ar): FAB': 480 [M•), (331) 95; (257) 9; (211) 35; (150) 100; (127) 15; (109) 30, 

(ESPECTRO 12). 

S.3.S.- Obtención de 7-(3,4,S,6 tetraacetosi glucosil)-3,S,6,J' ,4' -peataacetosl navona (S). 

A 100 mg del compuesto 4 se le adicionó 1 mL de piridina y 1 mL de anhldrido acético 

dejándose reaccionar por 24 hrs. con agitación constante. Transcurrido este tiempo se le adicionó 

agua y se procedió a extraer con tres porciones de 1 O mL de acetato de etilo, las cuales se reunieron 

al final. La fracción orgáni~ se Íuvó en tres.Dl'.asiones co~ '¡)orciones de 10 mL de ácido clorhldrico 

al 1 O % para ellminát :el ·exceso de piridina" y:' p¡;5¡~rÍonnente con una solución saturada de 
, -.>~· ':.: ·: ~ .. ·~:t.;¡·;~ .. /c-:\>:_<·;~.~ó:··. :ei-.;i::.r. ;¡;:;~~.·:~~::..~;::~:~~;{~~~~({::·:·:~;~:.::~{'.';..{;.:,_ ¿ •. 

bicarbonato de sódlo .ÍÍl)IO;% .(3~vécés)/EnsegÚida.se secó co~ sulfato de sodio anhidro y se 

.~~~{(f i\tfJ!i~.~.r.~.~.r.'0·E:.·:==::: 
,y_,-"." - . 

compÚesÍo s 'éspériido; con punto· de fusión iii-230°c:'cuyos datos espectroscópicos son los 
'..., ,ot 

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

(b~nJ~;·~e' ~M.::l~S9.0 cm·• (C=O), 1643.4 cm·' (C=C), 

·-sigÜientes: 

IR {CDCJ,) u max.: 3394.5 cm:' 

1371.0 cm'1 (-COOH), 1176.2 cm'1 (C-0), ( ESPECTRb I~). 
RMN 1H {300 MHz, CDCh): 7.023 ppm (s ), 7.65. ~~~ idd, j=2.1: 8.4 Hz), 7.62 ppm (d, J=2. 1 

. -. . 

Hz), 7.34 ppm (d, J=8.4 Hz), 2.42 al 2.021 pp~ .(.Protones del acetato), (ESPECTRO 14), 

EM miz(% ar): FAB 859 [M+ Ht; (529) 9; (487) 32; (445) 18; (331) 35; (289) 20; (154) 100, 

{ESPECTRO 15). 
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PARTE EXPERIMENTAL 

5.3.6.- Obtención de 3,5,6,7,3',4'-hesahidroxi navona (6). 

Se disolvieron 50 mg. del compuesto 5 en 20 mL de metano! y 10 mL de ácido sulfürico 

4 N. La solución resultante se mantuvo en reflujo durante 24 hrs. con agitación constante. 

Transcurrido este tiempo, se procedió a extraer la mezcla de reacción empleando una mezcla de 

acetato de etilo; la fracción orgánica se lavó con bicarbonato de sOdio.al 10 % y con agua en tres 

ocasiones, posteriorment~ se' secó ~.<m NaSO~ lll,ll!idro y ~~§oncenfróa p.:.;sión reducida . 
. }_(:.: ... _'~·· ... ".''- ··: ~:· ... ~ /: .}.<". ~·.17'·.<:·.;'·"-"'··: ::::~1::~·.;-::."'i" ,:~:''· -

... · .· ... ' .· ' .. \)·;·tt''}L'i,;>E;r:;·~~'~;,~~G'r\<: 
Se obtuvo un sólido. amarillo. el cual se cristalizó con Hx/.CHiClz; obteniéndose asf el compuesto 

6 que presentó ut···~~éo ~~:~~i~i;~'.:'.-~3~;~~,~::,~.,;~9ii:'.'i~:¡;¡;'.)~'!~;;ct~:.:/.·':. .· 

IR.(KBr),. V ~áX. 3391. J7S cin'1 (banda ':OH); 1661~23.9.:'if;i'•;: (c~o):s 16o2A26 cm'1 (C=C ar), 

1032.01 s c~-i c8~o¡,'¡~~;,~~i~() ·;6¡. · · . i/ " ''{~ ·.-,~~ ,:,,~'t~·W'''§':~. . . --_ -_ -- . - - _ _ . --, --_ , · r · -._,: · r: :~-:-·'_,"'. ·::I:-~~-::·~~-~L\·:·;.:~ ;.~:·:::~~f~·/" . 
• 1 .• '" • :· ,· •e.".', ;'• .;,'·."•". - ,···>· ~:';·,,~1/i·+~-~.'·',.';,:_,'·.•<;" ' .. ';>? -,'•·-..:--: ·.,··~:·, .··-· ·. 

RMN H (300 MHz, CCl,); 6.40 ppm (s), 6.87.ppm (d,J=BAHz), 7.S2 ppm (dd,J=2.l,8.4 Hz), 

úsli¡irii(<l,J=Í.1HzJ;cE'~P~~R6i1).' ~,~;,;¡;' ~ i,'C : . .. 

· 1F: miz c~r.'Re1}31 ii(J,oó)'M~; (3ci2)'is;(273) s;(24s) 7; (169) 6; (123) 4, '(lis~ECTRO 18). 
:; «'· •,\'.,~? •: ., .:;,~,: ·~·C"'• 

~o,;, .' :·:··~:;:: - . ,.•.; - . ~~.;,;>.· 

.. ~i~~I~(f i11t~~tif~1~:~jir~::= 
final. La fracción orgánica se lavó. en fres ciéasiónes con porciories:de .1 O mL de ácido clorhfdrico al 

. -_ . ·.< -.'. _t'-~·~:-.;;· .~.:'.T_.::/?~·.'.~·":,;;,~~~:/::·:.:J/t/.·(~;f/~;:;·_'/:i:·\i::: ;j~·.:.r<~1 :::-;.: >;~'..;i, '.-. .-~ ·;-:~.::. ··--: 
1 O %, se secó con sulfato de spdio' anhidr.o cóncentráiidosé p(i~teriorrnení~ a presión reducida. 
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PARTE EXPERIMENTAL 

Al producto obtenido se le realizó una cromatografla en columna abierta empacada con gel 

de sílice empleando como eluyente una mezcla de Hx I AcOEt de polaridad ascendente iniciando la 

elusión con una mezcla (9:1) obteniéndose un producto sólido de color amarillo claro amoño que 

se cristalizó en una mezcla de Hx /CH2CI,. 

De esta forma se obtuvo el esperado pemcetato del compuesto 7, con punto de fusión 196-199 ºC • 

. Cuyos datos 'espectroscópicos son los siguientes: 

IR (pastilla KBr) u máx.: 1780.7 cm·• (C=O); 1654.7 cm·• {ar. C.;,O)i 1010.S Ctii·1 (C-0),· 

éESPECTRO 19). , •": . ·~~i:k;'*:if'· ;:(. . 
- " ... ""' --

RM~. ¡H (300 MHz CCl4) .. 7.46 ppm (s), 7. 70 ppm CiJi.'l_~~rc~~~J·w~~ ~~~·.122. I. Hz y J=8.4 

Hz); 7.33 ppm (d,J=8.4 Hz), (ESPECTRO 20). ·•:;; ·.;¡ :,~, .. 
·:".-·. -,·1:,: ,,-'.,.':·;. 

IE miz (ar. Rel.) M• 570 (3), 528 C4n 486 (78). 444 (100); 4Ó2 (5Sb~'ó (38), J 18 (32), 43 (22), 

(ESPECTRO 21). 
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PARTE EXPERIMENTAL 

Paniendo de las reacciones que se le realizaron al compuesto 1 se obtuvieron los siguientes 
compuestos como se muestra a continuación: 

Reacciones del 7-glucosil-5,6,8,3',4'-pentahidroxi flavona (I} 

·~~-Q o -J+b\; 
OH 

OH 

HO 

Anh. ocético/piridina 

A~~~H OAc H_o 

H O 
11 O A e 

O A e 

O A e 

H 

AcO 

OH 

HO 
3 

HO 
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PARTE EXPERIMENTAL 

Paniendo de las reacciones que se Je realizaron al compuesto 4 se obtuvieron Jos siguientes 
compuestos como se muestra a continuación: 

Reacciones del 7-glucosil-5,6,J',4'·pcntahidroxi ílavona (4) 

HO~HOH 11 
HO -o 

H O 
1-1 OH 11 

OH 

OH 

HO 

11 OAc O A e 

"º~ O A e 
AcO -O 

11 o 
H O A e 

H 

AcO 

OAc o 

9 
011 OAc 

011 
OAc 

HO 
AcO 

Anh. acc!lico/piridinu 

HO 
AcO 

OH o 

6 7 
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PARTE EXPERIMENTAL 

Principales estructuras de los compueslos aislados 1 y 4 de la Neurolaena loba/a. 

Estructura de 7-glucosil-5,6,8,3",4"-pentuhidroxil flavona (1). 

Estructur-.i del 7-glucosil-5,6,3",4"-pcntahidroxi flavona (4), 
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PARTE EXPERIMENTAL 

5.4.-MÉTODO PARA EVALUAR LA ACTIVIDAD ANTIEDEMATORA EN EL EDEMA 
INDUCIDO CON TPA. 

El ensayo del edema en la oreja de ratón inducido con TPA fue realizado tomando en 

cuenta el método de Tubaro y Gómez. "·". En este estudio se trabajaron con grupos de cinco 

ratones machos CD-1 (25-30 g) los cuales fueron anestesiados con Imalgen ®· Una disolución de 

13-acetato-12~0-tretádecÍLforbol (TPA 2.5 µg) en etanol JO µI fue tfpicamente aplicada a la 

superficie i~te~~'~ 'b~teri~'.de. ~a ~reja derecha por medio de una microgeringa. La oreja izquierda 

recibió s~Íanient;: i O:~l. d~ ~¡ª~~l. 
·. · .. ·•··.· .· :'.".' ·.. . .... ··. 

· El extracto y los productos se administraron por vfa intraperitoneal 30 minutos antes de 

aplicar tópic~~ente el TPA. Las concentraciones a probar fu~ríJri de 1; ;:1, 1ri, il y 100 ~iifKg de 

peso. Los grupos controles recibieron.soi~mente 1~etH¿éÍu16s~ (í()·µL)y ~l'~po t~stigo recibió 
.' ., . o·::-: ·:· .· ::?.; __ '.~~:: :~::~:'. .-~~{,:{-~.)~;;_;::·., .. ~:,i.~.(:;/~;·:·:./~::_;:, __ ::.:-:;: ... -.: .. ~ -. . -

indometacino disuelto en la dosis .especiticnd.ás nnteriórméiite/cíintro.honis·después los animales 
- .->~)"'"'.<:-:··~,~; ,i,;):-:~·,<:·~¡T' ·-·"···z'-{-'"":·"'' . 

fueron tomadas con un sacnbocádos y po~t~riri;n,e~t~·~~d()~; J~dlfe'réilcia'é~ p¡,s~ de ·esta porción 

central tomando como una med;dadei~ ~~~P~~~~}~:\;~~~Íi~sa.! { ' ·, . . . 

El porecntaje de inhibición se calcula;i~m¿cii(j d~ I~ ~~uaciÓri 1. 
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PARTE EXPERIMENTAL 

% de Inhibición= <Edema A- Edema Bl X 100 

Edema A. 

Edema (mg) =Peso de la oreja tratada con TPA-Peso de la oreja sin TPA. 

Edema A = Edema del grupo control. 

Edema B = Edema del grupo tratado con los compuestos. 

Tabla V.- Resultados del porcentaje de inhibición 
nara el comnuestol. 

COMPUESTO 1 (mg) % JNHIB/CI N 

8.14 

3.1 12.29 

10 34.28 

31 34.28 

100 41.59 

El extracto de MeOH a una dosis única de 100 mg/kg 
mostró una Inhibición del edema del 60%. 

Ecuación l. 
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DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

6.- DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

6.J.- llJERBA AMARGA (Neurolaena lobato). 

La parte aérea de Ja Neurolaena lobato fue colectada entre Jos municipios de Tepetitán y 

Cuetzalan, así como en Jos alrededores del poblado de San Pablito, todos ubicados en Ja Sierra 

Norte del Estado de Puebla. 

Del extracto de MeOH se obtuvo mediante técnicas cromatográficas un producto, el cual fue 

purificado por cristalización de una mezcla de n-hexano-acetató de etilo. Este producto purificado 
. . . ···.· .... '"·"·. -· -. 

presentó un punto de fusión de 20.5~2 i O ºC .. 

ll85.IJ03 

C-0 

C-0~2.75lnl n · 
ar.e-e ~s::B>~ilf\ 

" 1D'M.7U 
1397.997 

-4000 :ano 3600 J400 nao 3000 ·. lmm _ :r..m uoo ?DI 2G00 ltoa 1auo 1400 1200 1000 IDD aoa 

Espectro No J,-Jnfrarrojo de7-glucosil-S,6,8,J',4'-penlahidroxl flavona (1). 



DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

El espectro de infrarrojo de este compuesto (Espectro 1) muestra la absorción característica de 

grupos hidroxilos en Ja región de 3450-3240 cm"1
; a su vez en 1662 cm·' se observa una banda 

asignada a un grupo carbonilo a, J3 insaturado. Así mismo, se observa una banda para sistemas 

aromáticos a 1604 cm·•. 

192 
100 

90 

80 

70 

60 39 

50 

'º IS< 

JO 136 

:o 113 

ID 

3-<5 
miz 480(519¡M•+ KY S03,M+ + Na-t; 

:!31 

o 
266 30! ~ 

191 l! .. 38' <19 460 '93 519 557 

o 50 IDO "'" 2ZO 250 300 350 •oo 4$0 - •50 600 

Espectro No 3.-Masas de 7-gluco.il-5,6,8,3",4"-penlahidroxi navona (1). 

El espectro de masas FAB• reveJÓ unión molecular a miz 480 (519; (M• + K•) y 503, (M• +Na')] 

para una fórmulacondcnsada de 'c21H200» Esie dato aunado a las bandas de aromaticidad en el 

espectro de IR sugieren una es;rJ~turaflnv¡~oide para el compuesto l. 

JS 

CSdl 

650 



DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

Esta proposición fue confinnada al observar el espectro de RMN 1H donde además de las sellales 

de los protones aromáticos se observa sellales complejas entre S y 3 ppm, indicativo que este 

compuesto es de naturaleza glicosldica. 

Jf.2º(d) 

1' 
íl i1i J(.6º(dd) 

,.: ,.: "' 
)( ~~ 

Ll 

H-!º(d) 

1' 

H-3(1) 

"' ~ 
r 

'i 1 1 1 l""i 1 1 11 1 
6.95 6.85 6. 75 6.65 ppm 

H(anomh1co) 

:!'- F!~ 

r
~~ V 

1 5 

7.74 7.66 7.SS ppm S.1 4.9 4.7 

.................... 
l.rM D.70 

:4.22 

3 

a>.n 

Espectro No 2.-RMN 1Hcd.e 7-gl~.c§sll~S,6,8,3' ,4'-penlahidro:d navona. 
~ '. . ' : . . - ': 

·/.·,·i·-="..•""·' 

Un análisis detallado.del esiiec;;¡, el~ RMN ífl ~~~eJÓ un sistema aromático del tipo ABX, donde el 
: •. T ·~ ; • .( ~:; • "· ~-••• 

protón A se ubica en 7.71· ppmcomo una séilal doble ·cdn j;, 2:1 Hz para unllintéracción meta (m}, .. - '. ··- . ,· . '·.. _. ... .., ..... '·, ., 

el protón B se ubic~ en 7.S4 pp(ii cónio ~n~ s~ll~I dÍlble,de d~ble;~~n\r-~í.7 y SA .Hz para 

. interaccionar meta cmJ y º~º Co); •· lin~lmente e1 pr~íó~ ;xse ~1~~,¡_;;·~kJ.~~:i~~ como seilal. doble 

con J"" 8.4 Hz para una interacción orto {o) .. ·· 
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DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

As! mismo se observa una scflal simple en 6.52 ppm, característica para un protón vinflico a a un 

grupo carbonilo como se muestra en la siguiente tabla: 

Tabla VI.-RMN 1H de 7-glucosll-5,6,8,3',4'-penlahidroxi navona. 

Protón Despl11U1miento Constante de acoplamiento 

(ppm) J(Hz) 

H-3 6.53 (s) 

H-2' 7.7.1 (d) 2.7 

H-5'•: _6.90 (d). 

scflales del siste~a AB?C se ubicaen .CI nnilÍo By lad<!lá seftal simplé en6.52 ppm es asignada a la 

posición 3 de la estructura ílavonoide com~ s/il~tra (flgura 7). ·••··• ' . . . . . . . .. -, __ - ~ 

Figura 7.- Estructura parcial del compuesto l. 

40 



DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

Al adicionar 0 20 durante el experimento de RMN 1 H, se observó una senal doble a 5.22 ppm, 

J= 3.3 Hz, el cual fue asignado al protón anomérico del residuo de azúcar de l. 

As( mismo en este espectro se observaron las senales a campo bajo, indicando un intercambio con 

D20 de Jos protones de Jos grupos hidroxilos, lo cual permitió postular la presencia de alcoholes 

por lo menos en la posiciones 5 y 6 del anillo A. -'.'· ,· 

Tomando en é~~ta tanto Ja fórmula molecular C21H200 3• a51 c~m~ •;os ~~Í~;.#~i;:;;sc~~·ic~s. es 

apropiado su~eÍir como la estructura para In sustancia 1 n Ja indi~ad~ ~n 1~\lgJia 8. 

OH 

Figura 8.- Estructura de Ja 7-glucosil-5,6,8,3',4'-peolahidroxina\'Ona (1). 

Esta proposición esiá ap0ynda por el resultado de un análisis detallado del correspondiente espectro 

de masas, donde se observa una fragmentación tipo retro Diels-Alder común en los flavonoidcs 

figura 9. 
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DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

011 

011 

miz 479 

/ 

miz 34S miz 134 

Figura 9.- Fragmentación tipo Retro Diels-Alder de la 7-glucosil-S,6,8,3',4'-pentabidroxi 

flavona (1). 

Una exhaustiva revisión bibiiogr:lficn1'""'l revela que el compuesto 1 (7-glucosil-5,6,8,3 ',4 ' -

pen1ahidroxi . flavona) es una molécula nueva. Como pruebas adicionales para confirmar In 

estruclura de 1, éste se sometió a reacciones de acetilnción y de hidrólisis. 
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DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

Así, el producto 1 se sometió a una reacción de acetilación con anhídrido acético y piridina 

condiciones usuales, el correspondiente producto de reacción se obtuvo de acuerdo con lo descrito 

en la parte experimental. 

El espectro de infrarrojo respectivo presentó bandas características de la acetilación la cual nos 

muestra la absordón 1753.91 cm·• una banda asignada a grupos carbonilo de los grupos acetatos 

formado~. Así mismo se 'óbse~a ladismin_ución de la banda asignada a grupos hidroxilos y la 

permanencia de la banda d¿ a~m~ticidad. -

- . 
2'120.792 

:.a 
C-JI 1464.821 

~921 
ar.e-e 

?. " 1753.914 
R-e-R 

13?0.165 

1031.Pl7 

1219.106 

:.a 
e.o.e 

Espectro No 4'. ~lllÍ'..,;rrojo de In 7-(3,4,5,6-tetraacctoxi-glucosil)-5,6,8,3',4' -pcntaacetoxi 

nuvona (2). 



DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

En el espectro de RMN 1 H del producto de acetilación se observaron las mismas interacciones de 

los protones aromáticos del sistema ABX consignados en 1 pero con diferente desplazamiento as! 

en 7.62 ppm se observó el protón A con una constante de acoplamiento J= 2.1 Hz para una 

interacción meta (m),el p~tón B se ubica en 7.66. ppm como una senal doble de doble conJ=2.l y 
. . . 

8.5 Hz para una intcra~ciÓn ~Íi meta' (m) y orto (o); finalment~ el protón X se localiza en 7.35 ppm 

·como seHaido~le:c~n ;=¡:~·~~Pa~,~~;;~te~~;¿~··~ciri~o.•(o).·; .......... ;·· · 

P~r ,oiro ;~do Í~ s~~~I ~i~~~~,:~t;~i~:#; ~-re~· el ·~o~pu~to J se d.,,;plÓzó a ~~pos bajos, 

situándose en 7.Ó2 PJ1m -(&pe~lr;, !i). Con re~'pi:cto al protó~ anomérico; éste se obse..Vó casi con el 
' ' ~< .. :·. . ,. 

mismo deSpl~iento q~~·en i 

11-3(•) .,.. 
~ 
1 1 

2.20 

.-,.~..,..,..,-,~....,..~·~ 

7.6 7,5 7,4 7,3 7.2 JJJllll 5.3.. 5.28 ~.2.:? !\,16 pfUU .a.2~ ... )~ ... 0~ (lpnl 

Espectro No 5.-RMN 1H de Ja 7-(3,4,5,6-tctraaccloxi-glucosil)-5,6,8,J',4'-pentaacetoxi navona 

(2). 
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DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

En la tabla VII, se muestran las asignaciones de RMN 11-1 para el peracetato correspondiente. 

Tabla VU.-RMN 1H de la 7-(3,4,5,6-tetraaceto:d-glucosil)-5,6,8,J",4"-penta

acetmd flavona (2). 

Protón 

H-3 

Desplazamiento 

qulmico (ppm) 

7.02 (s) 

7.65 (dd) 

2.07, 2.09, 2.30, 2.31, 

2.33. 

Constante de 

acoplamiento J (Hz) 

2.1, 8.5 

8.5 

.2.1 

En el espectro No·'6 se.observan las seftalcs del compuesto 2 las cuales apoyan la estructura 

propuesta para ~te c~mp~esto. 
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DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

60 40 ppm 

Espcclro No 6. - RMN "e de la 7-(J,4,5,6-lelraacetoxi-glucosil)-S,6,8,3º,4º-pentaaeeto:li 

navona (2)-

En In tabla Vil, se muestran los valores de los desplazamientos de los carbonos del peracetato 

(compuesto 2), con estos datos corroboramos en que posición está localizado cada carbono de esta 

estructura. 
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DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

Tabla Vlll.-Datos de RMN 13C para la 7-(3,4,5,6-tetra-

acetoxi-glucosil)-5,6,8,3",4"-pentaacetoli navona (2). 

Carbono 

C-2 

C-3 

Carbonos del azúcar:· 

. c:i;é:~.~~3; i. 

c4,c-s:c~6 
' >. :,~:-,··' • ,':-.. -.1 

~ ~:· ,.-\ ·. : ;~'.:: _··',i~~~~~ ~· ~~ :. ' .. : 

Desplazamiento qufmlco 

(ppm) 

168.8 

IOl.09 

142.27 

127.76 

154.44 

127.76 

144.38 

101.09 

135.8 

123.9 

153.2 

153.2 

123.7 

126.32 

99.48, 12.52, 10.os, 10.21, 

68.40,61.01 

Analizando. el espectrod~ ;;,as~ NÓ~ 7;FAB\se ohse~a unión molecular a.miz• 858.(859; M"), 

para una fórmula,co~~c~~~~%~.~~:6,,·dd Pirllcctato (l), lo ~wll~poya la estructurapropuesta en 

la figura IO para esie compuesto. 
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JI 0Ac 

AcO 
A 

e 

11 H 

OAc 

A 

Figura 10.- Estructura propuesta para el peracetato (2). 

160 

100 331 

487 

211 

OAc 

817 

~87 619 677 7~9 77' 801 881 

Espectro No 7.-Espectro de mnsns de la 7-(3,4,5,6-tetraacetoxi-glucosil)-5,6, 

8,3 ',4 • -pentu aceto xi nuvona (2). 
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DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

Un dato adicional que proporciona el espectro de masas es la fragmentación de 2, para producir 

fragmentos correspondientes a la glucosa acetilada y de la aglicona respectivamente (figura 11 ). 

OAc 

H OAc 
OAc 

OAc 

AcO o 
A 

' 
11 11 

AcO 

miz BSK 

/ 
OAc 

OAc 

miz JJI 
miz 529 
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o 

o)l__ 

~(0-C-Cllz) 
-42 "" 

o 

~ o~ o 

H 1 
1 

o 

e 
miz 445 

Figura 11. Fragmentación del compuesto 2. 
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DISCUSIÓN Y ANÁUSIS DE RESULTADOS 

Cuando se sometió el producto 2 a una reacción de hidrólisis con ácido sulfúrico y metano! se 

obtuvo el producto esperado 3 con un pf de 180-182 "C. El espectro de IR de 3 mostró Ja banda 

característica de los grupos OH en 3349 cm·•, asf mismo otra banda caracterfstica para una cetona 

a.13 insaturada en 1661.826 cm"1
, como se muestra en el espectro No 8. 

011 +-

1- 1MID l411D . 1%111 ..... 

F.spectro No 8.-lnfmrrojo de la 5,6,7,8,J',4"-hexahidroxi Oavooa (3). 
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DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

El espectro de RMN 1 H del compuesto J presentó una señal simple en 6.48 ppm que es 

característico para un protón vinllico a a un grupo carbonilo. Así mismo se observó el sistema 

aromático del tipo ABX, donde el protón A se ubica en 7 .74 ppm que muestra una señal doble, con 

una constante. de acoplamiento J = 2. 1 Hz para una interacción meta {m), el protón B se ubica en 

7.59 ppm como .. llfla s~~al. doble de doble con una constante d~ acoplamiento J=2.I y 8.7 Hz para 
',', ,: 

una interacción meta .(m)"y ~;.¡,;·(o)i nfl81~enie el •protón X ~~ loi:aliza en 6.90 ppm como una 

señal dobl~CCl~~:~.~~:~i~~ac.o~Íamie~t~J=8.7llz ~una .interacción orto {o). 

. 12 -,.., 11 10 

H-2'(cl) .,. 

9 8 ' ............__....____.. ...,..._,_, 
14.Jt ZIM 1.11 

14.TI IUI 

5 

H-,·(dcl) 

"' 

3 2 

Espectro No 9.- -.RMN 1H de la 5,6,7,8,J',4·-hexahidroxi navona {J). 

ppm 
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DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTAIX>S 

En la tabla IX se muestra un resumen de los correspondiente datos de RMN 1 H (espectro No 9) 

para el compuesto 3: 

Tabla IX.-Datos de RMN 'H de 5, 6, 7, 8, 3", 4'-helUlhidroxi navona (3). 

Desplazamiento Constante de 

Protón quimlco (ppm) acoplamiento J (Hz) 

H-3 6.48(s) -
H-2' .. 7.74 (d) 2.1 

H-5'. · 6.89(d) 8.7 
; . . 

H-6' 7.58(dd) 2.1, 8.7 

. 

Los datos espectroscópicos de IR y RMN 1 H, asf como la fórmula molecular de CuH 1001, 

p.roporcionada por espcctrometrla de masas (espectro No. I O) del compuesto 3, corresponde a la 

5,6,7,8,3',4'-hexahidroxi ílavona (figura 12). 

53 

..... · 

- ·---·· ·-- ·--·--····--··-·----.J. ..... :_ 



100 

.. 

.. 
" 

70 

.. 

.. 
•• .. 
38 

,. 

10 
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IJ7 

13 
1$4 .. 

109 lOl 1Jl 

<17 

60 IO 100 1:0 1..0 160 llO :00 2!0 :.-o :60 2IO JOO J:O l4D l60 l80 ,fOQ 4:0 4.fO UO dO $00 -
Espectro No 10.-Masas de la S,6,7,8,3·,4•_hel<Rbidroxi ílYvona (J). 

011 

OH 

Figura 12.- El compuesto J corresponde a la S,6,7,8,J",4"-hel<Rhidroxl navona. 
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DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

6.2.- Aislamiento de un segundo compuesto del extracto metanólico. 

Del extracto metanólico se encontró otro producto, que mediante el espectro de masas FAB+ 

presentó un ión molécular en miz 480 consistente con fórmula condensada de C21H200,,. 

100 

90 

70 

60 

50 

•• 
JO 

20 

IO 

1541 

Jll 

211 

lll'J 

l7J 
mla480(M) 

• 415 .. 20 .w7 .f80496 

6U 80 IDO 120 UO 160 180 200 llO 240 260 280 JOO JlO 340 360 380 400 .flO 440 460 ol80 !00m1a 

Espectro No 12.-Masas del 7-glucosil-3,5,6,3",4'-pcntahldroxi flavonol (i). 

Los datos del espectro de IR sugieren uno estructura tipo ílavonoide para el compuesto 4, ya que la 

bando ancha en 3322.1 cin' 1 corresponde a un grupo hidroxilo y otra banda camcter!stica en 1665.0 

cm·• pertenece al grupo carbonilo. 

SS 



'· 

.. 

lt 

Cll(CJl2-CI !,) 

DISCUSIÓN 'V ANÁLISIS DE RESULTADOS 

M 
ar. cJ689.8oa~

1

'
1

\6AA M 
¡ \1160.898 

·. 1397.3541/ 1J1.1~ 
1267.921 C-0.C 

1600.0928 

4000 2800. 2600 2400 2200 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 

Espectro No U.-Jnfrarrojo del 7-glucosil-3,5,6,3',4'-pcntuhillroxi navoool (4). 

El espectro de_RMN 1H comprobÓ la naturaleza del glicosídico de ílavonoide para el compuesto 4. 

Sin embargo d~bido a la poca solubilidad del compuesto aún en DMSO, no se logró un análisis 

apropiado del espectro. 
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DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

Como infonnación adicional en el espectro de masas se observaron los fragmentos de una ruptura 

retro Diels-Alder, lo cual pennitió postular a la 7-glucosil-3,5,6,3',4'-pentahidroxi flavonol como 

estructura probable para el compuesto 4 (figura 13). Para comprobar esta propuesta, se sometió a 

reacciones de acetilación e hidrólisis al compuesto de interés ( 4). 

miz 480 

/ 

miz 330 

I&" e: 
m/Z 150 

Figura 13.-Fragmentación tipo Retro Diels-Alder para In moléeula (4). 
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El producto 4 se sometió a una reacción de acetilación con anhldrido acético y piridina a 

temperatura ambiente. El producto de acetilación se obtuvo de acuerdo con Jo descrito en la parte 

experimental. 

En el espectro de IR del producto acetilado 5 se observan tres bandas importantes: en 3394.5 cm·• 

absorción de Ja banda de grupos OH, a 1759.0 cm·• la banda cai'acterlstica de Jos grupos carbonilos 

de éster a 1643.4 cm·• de los aromáticos (C=C). 

3394.5 

~ 
OH \~ 9099 

•w• w 
~ ., .. 

13710 ~ .. 164~ e.o.e 

17590 e=C ar. 

e-o~ 1116J 

Espectro No 13.- Infrarrojo del 7-(3,4,5,6-tctraacctoxi-glucosll)-3,5,6,3·,4·. 

pcntaacctoxi navonol (5). 
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El espectro de masas FAB' nos reveló un ión molecular en miz 858, para una fónnula condensada 

C3,H3a0,,. 
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Espectro No 15.-Masas del 7-(3,4,S,6-tetraacelo:d-¡:lucosil)-3,S,6,3',4'-pentaacetoxi 

Oavonol (S). 

En el cual se lograron observar los fragmentos de una fragmentación de tipo retro Diels-Alder, lo 

cual indica que In molécula corresponde al producto pcmcetilndo de S. 
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En la figura 14 se seilala la fragmentación para el compuesto S. 

O A e 

miz 8S8 

/ .. 
O A e 

OA 

a· 

11 H ,\cQ Ac 

mi?. 331 o 
mil S29 

Figura 14.- Fr•gmentaclón de 7-(3,4,S,6-tetraacetoxi-glucosil)-3,5,6,3 • ,4 • -pentaacetoxi 

navonol (5). 
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En la siguiente tabla se describen las scnales de RMN 1H del compuesto pcracetilado 5. 

Tabla X.-Datos del espectro de RMN 1H del compuesto 7-(3,4,5,6-tetraacetou-

glucosil)-3,5,6,J',4'-penta-acetoli Oavonol (5). 

Protón Desplazamiento Constante de 

qufmico (ppm) acoplamiento J (Hz) 

H-8 7.023 (s) 

H-2' 7.65 (dd) 2.1, 8.4 

pcntn-ncctoxi navonol. ,_',;·,-
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:!. H-2'(ü) H-6·(•)· 
H-1(•) 

"" .. =~ ... .. 
~ ~:;: • ij:?: ~~ s~~sia~¡ " 

11 
"' lf \iffrµ;( " 

1 
r"ll""ll"" 
7.05 ppm 7.68 

8 7 ...___ 
)44 ).00 

4.16 

1.65 

6 

JlPl 
i 1 ~ 

pprn 

5 
<-,..-

83l 

ppm 4.03 

4 ._,_._, 
398 

l21 

r 1 1=r 
3.99 pprn 

.____._;_ ...... 
l66l lllS 

ll.4$ 

1 .,.,,...,,.,.,. 
4 28 ppm 

pprn 

Espectro No 14.-RMN 1H de la 7-(3,4,5,6-telrancetoxi-glucosil)-3,S,6,3',4'-pentaaeetoxi 

navonol (5). 

Asl llegamos a elucidar la siguiente estructura ílnvonoide acctilado 5. 

ll OAc 

A e O 
A O 

e 

11 11 

A e U 

O A e 

O A e 

OAc 

Figura 15.- Estructura de 7-(3,4,5,6-tetraacetoxi-glucosil)-3,5,6,3',4'-penla-

atcetoxi navonol (5). 
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El producto S fue sometido a una reacción de hidrólisis con ácido sulfürico 4 N como se mencionó 

nnterionnente en la parte experimental, obteniéndose el 3,5,6,7,3',4'-hexahidroxi flavonol (6). 

En el espectro No 16 de IR se observa la banda caracterfstica del grupo OH en 3391.17 cm·•, a 

1661.23 cm"1 se observa el grupo cnrbonilo C=O; a 1505.60 cm·• se observa la sei'lal tfpica del 

grupo C=C del grupo aromáticos. 

: 

OH 

&r, C•C ,fu~ 
~61.ll9 ¡ \ 

' 80l9 
l60l4lo ~ 

10 S~ll 

103l015 
1111; 
C-0 

ll18818 

.-ceo :U.to )flCIO ]CID JUO JttO uco llKO leo 1100 lttO IXO lila) ICO 1100 lotO xo IOD 

Espectro No 16.-lnfrarrojo de J,5,6,7,3',4"-hexahldroxi navoool (6). 
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En Ja tabla XI se describe un resumen de Jos parámelros de RMN 1 l·I para el compuesto 

3,5,6,7,3',4'-hexahidroxi ílavonol (6). 

Tabla Xl.-RMN 1H de la hidrólisis de 3,5,6,7,3',4'-hexahidroxi navonol (6). 

Protón Desplazamiento Constante de 

q ulmico (ppm) acoplamiento J (Hz) 

6.40(s) 

2.1 

8.4 

simple. 
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11-2'(d) 

"' ~ ~ H-6°(dd) 

V ~fr 
11-S'(cl) 

"' 
h 
lj 

~ 
11-8 (•) 

¡ 111'I•1•1¡1111¡1111¡111' I', '' ¡ 1'-'111111¡1,,1¡ 111, ¡• 111¡, 111¡,1, 1¡•,,1¡•11 

7.7 7.6 7.5 7.4 7.3 7.2 7.1 7.0 6.9 6.8 6.7 6.6 6.5 ppm 

Espectro No 17. RMN 1H de 3,5,6,7,3·,4·-hexahidroxi navonol (6). 

Conociendo la fónnula condensada C1511 1o01, se llega a la conclusión que el producto 6 

corresponde a 3,5,6,7,3',4'-hexnhidroxi ílavonol. 
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Espectro No 18.-Musas tic 3,5,6,7,3º,4º-hcxahitlroxi navonol (6). 

011 

Figura 16. Estructura tic 3,5,6,7,3º,4'-hcxahitlroli nuvonol (6). 
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Por último se obtuvo el producto peracetilado de 6, mediante una reacción de acetilación con 

anhfdrido acético en piridina, lo cual produjo un compuesto cuyas bandas en IR a 1780 cmº' y 1654 

cm·• corroboran la presencia de grupos acetatos en este producto. 

u e.o 
" " u 127 

li "' 1010.S 

" !I 
1634.9 Q 1122.5 

H61.9 
1654.7 \l .¡.· o 

.. !I 
Q 
o 1372..5 

.. ooo 3800 3600 3400 l:OO 3000 :soo 

F..spcctro No 19. Infrarrojo de 3,5,6;7,3",4"-hcxaacctoxi flavonol (7). 
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Los datos espectroscópicos de RMN 111 nos dio la siguiente información: 

Tabla XI 1.-RMN 111 del producto acetilado de 3,S,6,7,3 • ,4 • -bexaacetoxi Oavonol (7). 

Protón Dcspla7Jlmiento Constante de 

qulmico (ppm) acoplamiento J (Hz) 

H-8 7.46 (s) -
H-2' · 7.70 (d) 2.1 

' 
H-5' 7.73 (d) 8.4 

··. 

H-6' 7.67 (dd) 2.1, 8.4 
·. 

ll0 6°(dd) 11-8 (•) ~ 
· 1' .,. Jl-5º(d) 

"' 
·~·~~1r, 

! ~ ~ 

1 11 1 
~ 

~ ~·. 
_,-_.-

7.70 7.60 7.50 7.40 7.30 ppm 

8 7 6 4 3 2 ppm ............,_. ..._____... 
U2 ..,. ,,,, 

Espectro No 20.- R.i\<IN 1.H de J,S,6,7,Jº,4 °-hexaacetoxi navonol (7) 
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lo cual apoya totalmente la detección del peracetato del compuesto 6. Aún más el espectro de 

masas indica el ión molecular M• a miz 570 para una fónnula m!nima de C27H22014 . 
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!'O 100 l!'O 200 2~ 300 3!'0 400 
.._.., •oo ~!ta 

'""' 

Espectro No 21.-Masas de 3,5,6,7,3',4'-heia acetosi navoool (7). 

Lo cual comprueba que el producto de acctilación (7) corresponde a 3,5,6,7,3',4'-hexnacctoxi 

tlnvonol como se muestra en la figura 17. 
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O A e 

O A e 

Figura 17.-Estructura de 3,5,6,7,3',4'-hexaaceloxl Oavonol (7). 

6.3.- DISCUSIÓN ACTIVIDAD BIOLÓGICA. 

Se conoce que el TPA como agente edematoso, involucra varias rutas biológicas. Entre los 

principales se pueden citar la cascada del ácido araquidónico donde las enzimas ciclo oxigenasas 1 

y 11 (COX) tienen un papel imponante .. Asl .• 01ismo 'és conocido que también involucran las 

lipooxigenasas; de.bido a lo anterior ;e di~e que.él TPÁ ti~rÍe un mecani~ino d~ acción inespeclfico. 
, • ...:· '¡' 

Sin embargo debido a su repetibiiidad y la cantidad pequel'la de muestra a probar, se ha empleado 
. -.::~ ·.: ":-· .' ... ,(~ ' ·. . •..' 

de manera regular com¡, pn;eba'de\is~ri.ti~ióp~JimÍníirÍl~Járinacos o sustancias con propiedades 
. . .... ,. . . . ·-.' .~ . .. . .. . . 

anti-inOamatorias. La aplicació~ tópica ·del agente· ~dem~t¡,s~~ es de la manera tradicional. Sin 

embargo debido a la poca solubilidad del extracto y dei ·c¡,m~~~~t~l se ensayó una forma alterna 

de aplicación; éstas, consistió en preparar solucion~s del e;.:tni~t~ y del compuestos con bicarbonato 

de sodio al IO %. 
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Las concentraciones de pruebas fueron de 100 mg/Kg. para el extracto y I, 3.1, 10, 31 y 100 

mg/Kg. para el compuesto l, los resultados indican que existe una actividad anti-inílamatoria 

dependiente d~ la dosis para l. Como ya se mencionó el TPA es una agente edematoso inespecftico 

y por lo tanto no es posible. asegurar una fonna de acción de l. 

Sin emb~g~ ~e~!f~'.~"Í~,~t~Jtura :tlavonoide de 1, es posible suponer que su acción anti

intlamat~ria ~é d~ba ílk~,.~~id;¡d Úatrapar radicales libres y posiblemente bajo esta vfa inhibir a 
' ~_, ;::,r' . ,":.~.-. :··~\ :::.' 

las cox 1 y 11, a5r como a las lip0oxigenasas. 

En tabla XII se muestra los resultados del porcentaje de inhibición. 

Tabla Xlll.-Datos del porcentaje de inhibición 
de la Hierba Amarga (n=3 Ratón TPA). 

DOSIS mi! % INHIBICIÓN 
1 8.14 

3.1 12.29 
31 34.28 
IDO 41.59 

71 

·.' ~-. 

1,----,-,-,,,. __ ,,,_===="'·-"'--------------------------'-'-~--------·--··----· 



CONCLUSIONES 



CONCLUSIONES 

7.- CONCLUSIONES 

1.- El estudio fitoqulmico de la especie Neurolaena /abata proporcionó los glicósidos: 7-glucosil-

5,6,8,3 • ,4 • -pentahidroxiílavona (l) y 7-glucosil-3,5,6,3 ·,4 • -pentahidroxi navonol ( 4). 

2.- La caracteri~ción,de l y _4 .~e lc;>gro por 111ét~'?S qui~ko{y ~~~tro~~ó¡>icos:Asl .la actrtÍJación 

::.:~:~ii~i~t ;r;~~f~f t.~~it);~~~,,, ~-~ 
•• ;T:; '':' • <> ·.:;:, •e ,.·¡:, ;' .-.-"·•-:··; )•~-~,-; '< •: ,; .' 

' . -. -. ·. . .. --~:~-/. '<·---. --· }';~~ -.. ' . ·,<:-;·¡~;~:· ~:·:· :_. _;;,i' ·-·-'.::i,>S-1:: . -~;~~~;/._~-,~~f'._ ·:,._:~ '-~~--.- ~ -. 
. Por. otro lado, la ace.tilación· de 4 propo~ionó .el }~3,4;5,6-tetra~acet~xi-gluc~sil)-3,5,~;3'4 '-penta-

.·. ::~::n":::1l~1i:~j~J1J~i2~1iWI~J~f f JH:~~t~~;:::::~c:f 'í}~;dr611~is ~~- 4
. La 

' •, 4' - : - ~ ·- --.:···-~-- ·': ·>t-. :.\ -.:.- ;-:-:~~·-.· -~·:;tY..:·. ;: 
· · , - :-F~{,'- t2J·''· ~,-i:·~::,~;-.--

.· 3.~ ~ estri;ctura ~eÍt~li:Jfü'J~; ~~titó ~o~cdosa y por lo tanto se evaluaron sus propiedades nnti-
----.. :-:·'f- ----·~,'- .:;, ·--- ---

. inflamatori~ en' é1 ;Jicl(ic;)~+Ú irPA~n oreja de ratón. Los resultados obtenidos demuestran que este 
·. . .:v,.:. _"' .. ': .. ;· ·;.:->, '"::-··. 

com~uest~ presénta'd~a a'ctivlcfud dosis dependiente. 
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