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En las Gltimas:: décadas, ‘1la 1nvest1gac16n de los pro-
ductos naturales ha adqulrldo renovada importancla debldo
a que cada dia, se intensifica més el interés de sustituir
fédrmacos deforlgen 51ntétlco, con muchos efectos secunda-
rlos, por productos ‘naturales de activided més eSpeciflca.

Hoy se piensa que 1as drogas son remedlos que inter-
vienen en los procesos bloléglcos equlllbrados.y que 1qs
reparan. |

- La teoria de la terapia de las drogas modernas supone,
a menudo, que no ex1stia ningﬁn tratamlento médlco razo-
.nable antes de 1875, aifio en que hlZO su aparlclén la as-
pirina.

" No deberié, sin embargo, tirarse por 1la 5orda las ex-
periencias curativas de la llamada medicina popular y des;
preciar aéi, la gran riqueza que representa‘lé acumulacibn
de observaciones y experienciés de la humaﬁidad durante.
.mlllones de afios y que pueden ayudar, de forma decisiva, a
la 1nvest1ga016n quimlco-farmaceutlca. Tenemos asi muchos
egemplos bien conocidos, en que partlendo de la experiencia
tradicional, se ha llegado al conocimiento de férmacps co—‘
mo ia morfina, glucésidbs digitales, penicilina, quinina,.
corticosteroides etc.- o o

. Bl interés cientifico en las plantas medicinales estd
en %a actualidad en aumento, tanfo en los paises en desa-
rroflo como en los yaAdesarroilados. Los ﬁaisgsvtropicales

en desarrollo tienen en ésto una gran ventaja, frente a
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los paises'més templados,,los_desarrollédos, pues el niime-~
ro de especies de plantas es micho mayor y mds ricas en
productos activos. Ademds, 1la tradidional aplicacién de
las plantas en la medicina‘poﬁular estd todavia muy exten-
dida en los paises en desarrocllo f puede servir como base
en la blsqueda de componentes biocactivos del Reino Vegetal.

Por otra parte, el aislamiento de metabo;itos secun-
darios de las plantas, permite establecer relaciones qui-
miotaxondémicas entre familias botdnicamente préximas aéi
como deducir las rutas biogenéticas de que se vale la Na-
turaleza para biosintetizar tales productos, lo que en mu- |
chos casos nos da pautés adecuadas para sintesis eficien-
tes en el laboratorio de tales productos.-

Desde hace varios afios se viene desarrollando en &ste
centro un programa de cooperacibn para ®1 estudio de los
componentes quimicos de la flora medicimal de varios paises

Sudamericanos.

Dentro de éste contexto, es el objetivo de esta memoria

el dar cuenta de los resultados obtenidos en‘el estudio de
dos especies endémicas del Perfi: el Orthopterygium huancuy
(una Julianacea) y el Maytenus octogona (una Celastracea),

conocida vulgarmente en el Perti como ®realengo”.



CAPITULO T
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ANTECEDENTES .

Las Julianaceas son una familia de dicotileddneas ar-
quiclamfdeas que constituyen por s{ solas el orden de las
Julisnales', aunque Wettstein incluye. &5ta familis en el
orden de las Juglandales. i

S6lo se conocen cinco especies de ésta familia; cua-
tro de ellas constituyen el género Amphipterygium (o Julia-
'nia) que son endémicas de Mexico y la fltima el Orthopte-
rygium huancuy, que constituye por si sola el género Oxrthop-
terygium y es endémica del Pert.

Esta familia ha sido‘objeto de muy poca atencifn des-
de el punto de vista qufmico. S6lo hemos encontrado &n 1la
bibliograffa®, un estudio del Amphipterygium sdstringens,
en el que lps autores sefialan la accién antitumorél.ﬂe va—l
rios extractos de la planta, encontrdndose la mayor mctivi-—
dad en el eitracfo metanélico, pero no aislan los principios
activos. En otro trabajo, los mismos autoresa, hacen s
estudio de los flavonoides del Amphipterygiﬁm'adstziggens
y baséndose en él, proponen la inclusién de 1la familia de
las Julisnaceas en una Subtribu de la tribu Rhoeas Zeim

familia de las Anacardiaceas.
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En un estudio parc1al prev1o, que constituy6 parte de

nuestro trabajo de’ Llcenclatura s Ja dimos cuenta del
alslamlento del Orthooteryglum huancqy de dos dcidos tri-
terpénlcos como componentes m&yorltarlos- dcido betulénlco
¥y écido morénico; asf, como de ?:gsmi:eesterel Yy 4de:unea’ meze

cla de o yP-am:.rn.na.

Xcido‘Betulénico ' A¢ido Moréhico

¢

En ésté'primeralparte daremos cuénta ae ios resultadds
obtenidos en el estﬁdio:exhaustivo'ae'Estawespecie; | |
. Ia parte aérea de la planta, recolectada en Plura (Pe~
ru), fue tratada de la forma que se’ describe en la parte
experimental y sometida e repetldas cromatografias, obte-
\nléndose una serie de sustanc1as que pasamos a estudiar 51;

guiendo su orden de eluccibdn,

ESTUDIC DEL PRODUCTO P ciéloartenol.
i 5 .
Esta sustancia se obtuvo como un -88lide semicristalino
que'fﬁnde entre 85-93°C y presenta una actividad éptica de

Ed546°. En su espectro de infrarrojo se observan absorciones
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a 3600 cm 1, caracteristicas de un grupo h1drox1lo- a 3010
cm-l asignables a un. agrupamlento clclopropénlco.

En el de resonancia magnética nuclear entre 0. 7é v
- 0.95 5 la presencia de cinco’ grupos metllos v dos metilos
sobre doble enlace a 1.57 y 1.64 O ..A 3.22 el protén ge-
minal de un alcohol ecuatorlal que resuena como un triple-
te y a 5.22 un protén vinflico en forma de multlplete con

. una anchura medla de 18 c.p. Se Se observa asi mlsmo, un

cuarteto centradb a O. 45 A\con una constante’ de acoplamlen-

- to de- 6 c.p Se J que integra para dos protones caracterls- __ ,'

tlco de protones clclopropénn.cos5 3
" Su espectro: de masas.. da el 16n molecular a M+ 426.

Por tratamiento con anhfdrido acétlco en plrldlna, el
producto da un monoacetato en cuyo espectro de 1nfrarrojo
se observan las bandas a 1720 y 1250 cm tiplcas de este-'
" res y la ausencma de absor01ones ‘de grupos h1drox1los. Sur
espectro de resonanc1a magnétlca nuclear muestra a 2 Olcf
un singulete que. 1ntegra para tres protones, tiplco de un ‘
metilo acetoxlllco Yy el desplazamlento del protén gemlnal,‘
~que en el alcohol aparecia a 3. 22 d‘ a 4. 55J .

Su espectro de masas da el ién molecular a M+ 468 que
da una férmila empirica de 032H5202, por espectrometria de
masas de alta resoluclén.; ‘
| Un hecho 1mportante de los espectros de masaé; tanfo
del alcohol comd del acetato, es 1a aparicidn de un frag-

mento a m/e 297 producldo tras la pérdida de agua o de
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acético respect1vamente~ de un fragmento de 111 un:.dades

de masa atribuible a 1la cadena lateral de un ester01de.

Todo ello nos 11evo a la conclusién de que nuestro pro-
ducto se tratdba de um 4,4—dimetilesteroide, que dada la
presencia del ciélaprdpano nos‘hizo;pensar inmediatamente
en el cicloartencl, | | :

Consultada'la‘5ibliografia quimica7’8’9; encontramos
que efectlvamente, tanto los datos fisicos como espectros-A
cbdpicos -de nuestro producto gon superponlbles con 1os dados

para el clcloartm o

. ESTUDIO DEL PRODUCTQ-?E- : écido oleanénico. |
'~ Se obtuvo como um &cido impﬁrificado que no eristaliza- -
ba y tuvo que ser pu‘rz_,.:.cado en forma de su metiléster, que
eristalizé como primmes @e PF: 182-184°C.

Su espectro ae'“masas da un ién molecular a M* 468 que
corresponde a un fﬁrm:a molecular de 031H4803’ ‘determinada
por espectrometria Ze masas de alta resoluciébn.

. Su espectro de FyiFrarrojo presenta dos »banda's de gru-

'pos carbon:.lo a 1'720 ¥ 1705 cm 1; ebsorcién de éster a 1250
l

y ausencia de “bexmflas de gTrupos hidroxilos.
En su espectro e resonancla magnétlca nuciear se ob- -~
serva entre 0,78 y“l.lsg la presencia de siete metilos an-
gulares. Entre 2.38 3'124805 dos _seﬂales complejas, y que
integran para cuatrc'ﬂffa‘cones 'a“ighables a protonés alf-

licos a grupos 1nsatu1-ados~ la seflal singulete del metilo

EREETLUT I SR

de un grupo carbox:me"'@'xﬁ.o a 3. 614-<;, Yy a 5.32 J un protén
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vinilicdléue resuena como un triplete ancho de amplitud -
media 9:Hz. - |

De todo ello se deduce que el producto%se trata del
metlléster de un cetoéc1do triterpénico, cuyo grupo ceto
debe estar situado, por razones biogenéticas, sobre el car-
‘bono tres. | | _

La posicién & forma del protén vinilico asi, como,la
fragmentacién en el espectro de masas (Flgura I), es ti-
pica de @n triterpeno de 1la serle del 42}2-oleano o ursano,
con un grupo cet6nlco en los anlllo A 0 By un grupo carbo-'".
'metoxllo sobre el anillo E. f : u

Consultada la blbllografia quimn.calo lla b, se encon-

tré que las constantes fisicas y espectroscépicas coincidian

totalmente con las dadas para el cetometiléster del fcido
pleanfnicop. '

- PR

"ESTUDIO DEL PRODUCTO B, : &cido mordlico.
, . -’

Resulté ser un &cido carboxflico que se '‘aislé en forma
, pura come su metiléster,-el cﬁal cristalizé de métan01 coqo o
sgujas de PF: 230-253°C. | | -

'Su espectro de 1nfrarrogo presenta bandas de absorclén
‘de grupos hidroxilos a 3600 cu~l y de &ster a 1705 y 1200
em™, -
| ‘En su; espectro de resonancia magnética nuclear se ob-
 Berva'1awpreseﬁcia:de siete metilos anguiare§ entre.0.75 ¥y
0.94 4, #e un protén geminal a uh grupofalcoiélico secunda-

rio eéuaterial que resuena a 3.15<§ como un triplefe de
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anchura media 12 Hz; dei metilo de un grupo?carbometoxilo,
que resuena & 3.66 S como un singulete que integra para
tres protones y de un protén vinflico que aparece como un
singulete a 5.145.

Ia forma y posicién de éste protén vinflico junto con
la aparicidén en el espectro de masas del ién molecular a

M* 470 y una fragmentacién tipicalgipara el cetometiléster

- de un hidroxidcido triterpénico de la serie del 4318-oleano
(Figura iI) con un grupo hidroxilo en los anillos A & B y
el cetometiléster en el anillo E, nos hizo pensar que el
producto se trataba del écid§ morélico.

Esto fue confirmado por reduccién'del cetometiléster
del 4cido morénico, aislado previamente por nosotros4, con
borohidruro sédico en metanol, lo que dié mayoritariamente
un hidroximetiléster, que fue purificado en columna croma-
togrdfica de gel de sf{lice y, cuyos dates fisicay espec-
troscépicos fueron totalmente superponibles a los de nues<

tro producto.

ESTUDIO DEL PRODUCTO Py : cido 3-oxo-6 B-hidroxiolesn-18-en
=28-0ico.

Se aislé como parte de una mezcla de dos &cidos carbo-
x{licos (By ¥ P5)_que daban précticamente el mismo Rf en
capa- fina y que fueron separados en forma de sus metil - -
ésteres en la forma que se_indica en la parte experimental.

El producto P, resulté ser un nuevo 4cido triterpéni-

co al cual se le asigno la estructura 1b (Esquema I) de
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‘dcido 34oxo—619-hidroxiolean;IBQen—28-oico»en base a las
siguientes consideraciones: |

En su espectro de infrérrojo Se observén bandas dé gru-
pos hidroxilos aA3520’cﬁ;13 v de.grupos cetédnicos a 1720 |
y 1690 em~t. | - _.  EE | |

El de-resonancia.magnética nuclear muestra sefiales
para siete'gruéoé metilos enfre 0.75 Yy l.46 &irnn protén
- geminal a un grupo alcohflico axial.a. 3 65({5 un hldrégeno
vinflico a 5.11 d .Esta ditima sefial es un slngulete y su:
deSplazamlento quimlco es tip1c612 de un olean-l8-eno con
~un grupo &cido libre o esterlflcado en C-28,

Su espectro de.masas da el ;6n.molecular a M 484 que :
corresponde a una férmila moleculaf 051 8O ) determlnada
por espectrometria de masas de alta resoluclén. En dlcho
espectro se observa, asimnsmo, una.fragmentaclén tiplcalo
para un olean-18-eno, (Flgura III).

" De todo ello se deduce que nuestro producto se trata
de un 4cido trlterpénlco de la serie del z:; -oleano que
porta en su estructura un grupo cet6n1co y un grupo hidro-
'xllo en los anillos A J/D.B. |

E1 grupo carbonllo se loca1126 en el carbono C-3, por .
con81derac10nes blogenétlcas 'Y por el hecho de que, bajo
condiciones normales de acetllaclﬁn, el producto no forma
nlngun acetato, ni adn con un tiempo prolongado de reacclén.

Asi, pues, queda por localizar la posicién del grupo

hidroxilo.
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En 'unaf> pflmera aprox1ma016n, ei*grupo hldrOXIIO
debe estar locallzado en una de las posicitnes 6F '70( u
1113, estéricamente impedidas. | '

En el espectro de resonancia . magnétlca'nuclear Se ob-
serva que tres de los metllos resuenan a campos mas bajos
que los otros, lo cual apunta hacia un 6?—31&103(110, que "
~harfa bajar los metllos sobre C=lt, C-B;y'ﬂq§£L o _ :H

Otro hecho que parece también 1ndicarm SF -h::.droxi
es la presencla en ‘el espectro de masas as.nn.pegueno, pero
~31gn1f1cat1vo fragmento a m/eff302 (2%), ‘que puede atribu- |

13

irse a un reagrupamlento Mc. Laffertyﬂsegnldo de una apertu-

raretro-Dlels-Alder del anlllo B (Flgura‘IF},
Por ﬁltlmo, y puesto que 1la a51gna016n“ﬁe las resonan-_V
Yclas de carbono para la serie del olean-l&-eno ha sido rea-f

llzadal4 15

3 se 1lev6 -8 cabo un anéllsls de resonancia mag-
netica nuclear de carbono trece del producto, £n. arden a
conflrmar la estructura.

En la TABIA I se dan 1os desplazamlentOBAguimlcos del_“ '

metil éster de nuestro producto (1b)'y del metil & cer del j:.;m.

_ écldo morénlco (la)l%.'Por comparaclén de ambos. espectros
. se ve que ‘en el prlmero, la sefial correspondiente a G—G
-ha desaparecido y que las de-C-5 y C=7 'estan-desplazadas
" ‘hacia campos méas baaos. Es tamblén caracteristico que la
sefial deblda a C-1 en (1b) aparece a campos mis- baans (2.5

partes) que en (la).,Este efecto es producido por la
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TABIA I.- Datoes de RMNlEC para los compuestos la y 1lb.

Ne Carbono la b Ne Carbono la 1b

1 39.7 42,2 16 - 33.7  "33.5
2 33.9  34.4 17 48,1  48.2
3 218.3 ¥ 18 136.7 137.1

" 47,1 48.9 19 132.4  132.9
5 54,8  56.5 20 31,9  32.1
6 19.6  69.5 21 334 33,5
7 33,9  42.2 a2 335.4 33,5
8 50,4 39.8 23 20,9 23.6°
9 50.3  51.3 24 26.8  25.0°
10 36.8 36,8 . 25 15.8  17.5%
11 21.4  21.3 26 16.4 17,57
12 25.9 26,0 27 4.8  15.1
13 413 40,5 28 C176.8  197.1
14 42,4 42.7 29 30.5  30.4
15 29.3  29.5 30 29.1  29.1

*» T, los valores con el mismo signo pueden ser intercambia- .
dos. .

¥ , No registrado.
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. presencia deAun grupo hidfoxiio'aﬁial en C-6. Egte déspla-_
zamiento es de 1.4 entre el colestan 3#-«ﬂ. j el doiestan
-3}3 6?—&10116; y de 1.7 entre el androstano y el GP-hi—
drox1androstanol7. Un efecto 5'51m11ar en C-7 se produce .
por la introduccién de un grupo llTB-hidroxilo en 1atserie
del olaan—ls-enol5. | | L
Finalmente se llevaron a cabo varias reacc1ones para
- intentar correlac1onar nuestro compuesto (lb) con el metll-'
éster del dcido mor611co (Esquema I). Asf, por reduccién
.del metiléster del 4cido 3—0xn-613-hldrox1olean-18-en-28-
.oico (1b) con borohldruro sédlco, gse obtuvo una mezcla de
dos compuestos. El producto menos polar y mayorltarlo, fue
el 3?-4uﬂrox1der1vado (3), ¥ el otro fue identificado como
el derivado 3 (2). " |
Ia acetllaclén de (3) de la ‘manera usaal da el BfS-mo- -

- noacetato (4), que fue. oxidado con el complejo crémlco—pl-

' pidina para dar (5) La reducclén de ésta cetona por el

‘ método de Huangm;nlon o por 1a modlflcaclén de Barton de 1a}‘i‘[f

reaccibén de Wolff- Kn.shner18 y posterlor metllaclén y ace-;
' tilacién, no dié el deseado acetato metlléster del écldo

morélico Ban la cetona de partida (5)jlo que: pone de ma-'
nlflesto la naturaleza altamente impedida del grupo ceto.

ESTUDIO DEL PRODUCTO P.: cido 3-0x0-6f -hidroxiolean-12-en
> i

=28-0ico.
Fue separado%en forme de metiléster, de una mezcla con

el metiléster de 34 , que tenfa précticamente el mismo Rf .
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en ‘capa fina, y gue ms‘ba‘.i.lzé como agu;]as de PF- 190-19100. ,

Da un espectro de 1nfrarrojo consustente con la pre-
sencia de un grupo hidroxilo (3560 3540 cm 1), un grupo
carbometox:l. (1‘7’517 e ), un grupo carbonllo (1690 cm l) v
un doble enlace msust:.mdo (815 cm’ l)

CEl espectro de resonancla magnética nuclear conflrme.
la presenc:.a del grupo ca:ebometox:. (3. 64:5 BH S, ) y el do~
. ble enlace trlsustltmﬁz (5.364, 1H,m,) y muestra entre '>
0.91 y 1:.505 la Tresonanciz debida a siete grupos metllos. _‘

- E1. espectro de masas ﬁa el ién molecular M* a 484 uni- " .

'4dades de masas, ‘que . co:cr%puna.e a una férmula molecular de
'031H4804 determumda pnr mectrometria de masas de alta '

resolucién.

Estos datos Y 1la Tra@entaclén observada en el espec-

tro de masas (F:Lgura V), ::nﬁm:e a pensar que el producto
es un metll derlvado de'.l. m—‘l&-eno, portando un grupo

- hldro:nlo y un grupo om:mlos am.llo A y/o Bj; y que ade-

.,mé.s, el grupo carbometum Eebe estar localn.zado en 1os S

an:Lllo D y/o E, y 1a pérﬂ:ma a:ltamente favorecida de 59
.'unldades de masa desde. eiff@ento m/ e 262 lleva a pensaf
que esté. unido a C-=17 mé.s@aeﬁﬁ-eolo 19

El intenté de acet:.laczﬁn del metlléster con anhidr:.-
do acétlco en piridina a. 1@’0"’1’3 durante 2 horas, no d16
resultado, lo que demcs%.ram &1 grupb ﬁidr‘oxilo estd
estérlcamente 1mped1do. Esto, Junto con el hecho de que en

el espectro de resonancla mmétlca nuclear aparecen tres

FRELL S
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 de 1os metilos a campos nétéhléﬁen#e nés bajds‘que los de-
més, nos hizo pensar que el grupbwhidroiiloulibre‘pbdria
estar situado, al igual que enfgﬁafén.posicién 613-axial.
Esta sup081c16n 8e vé reforzada per la aparlclén en el es-
pectro de masas de un fragmentO'a;m/e 502 expllcablel3
;por un reagrupamlento tipo Mec. Iafférty seguldo por frag- ‘
mentaclén retro-Diels Alder, como Be Jndlca en.la Flgura'VI..
E1l grupo- ceto se situd en: G—p'pur con51derac10nes bio-
genétlcas.

Consultada la b1bllograf1a‘-*f<-~:,'se encontré que

nlos datos f151cos y espectroscéplcns e nuestro producto

resultaron totalmente superponlbles:cun los dados para el

cetometiléster del &cido i—oxo-6ibz;b.i§roxiolean-12—en-28-

=oico, aislado por Wahlberg y Enzell del Myroxylon balsamum } ;;ﬁ

Harms (Legumlnosa) Es 1a segunda vez gue se aisla éste

compuesto de fuentes naturales.

ESTUDIO DEL PRODUCTO P_: cido 3-oxo-20-h1dronlupan-28-01co. e

Al igual que los anterlores, tuvo gue ser purlflcado;"
en forma de su metiléster. ’ o ., |

En su espectro de 1nfrarrojo Be observan bandas para:
grupos alcohéllcos (3420 em™ ), para un grupo carbometoxl
(1270 em” ) Y para un grupo. ceto (168D nﬁ’l). »

Su espectro de resonancia magnétlca nuclear cbnfirmé
la presenc1a del grupo carbometoxi y la presencla entre 0,97
y 1.25 6f de siete grupos metilos, bien ﬂlferenclados, as{,

como, de grupos metilenos alillcos a cetona. No se observa,
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‘sin embargo, en este espéctrdffﬁi'seﬁales devprotones‘vi- f‘
nilicos ni de protones geminaleé a grupos alcéhélicos. Pbr
‘tanto, el gru%o hidroxilo debe corresponder a un grupb al-
cohblico te:ciario.‘ |

El espectro de mésas da el ién més alto a m/e 168 uni-
dades de masas, que cofresponde & una férmuié molecular de
031H48034determingda por espectrometria de masas de alta |
‘resolucibn- y'que debe ger M* -18, ya que no= se observa nln-,
guna fragmenta016n debida a pérdlda de agua. Esto estd de
scuerdo con un fragmento a m/e 453 atrlbuible a M+ -H20-CH3

Cuando el product P (6) ge tratd de acetllar con

6
anhidrldo acétlco en plrldlna a reflujo durante 7 horas, se
obtuvo ‘un producto (7) (Esquema II), que resulté idéntico

al producto de deshldrataclén producldo al tratar el pro-j -
ducto con clorhidrlco concentrado en etanol. ‘.

El eSpectro de masas de éste producto da el ién mole;
cular, a51m1smo, a M* 468 (C 1H4803 por espectrometria de'
masas de alta resoluc16n), lo que conflrma, en efecto, en
el producto original no se trataba del ién molecular.

Este producto de deshidratacién (7), muestra en sufes; |
pectro de inffarrojo la desaparicién de absorciones debidas B
a grupos hidroxilos ¥ se siguen-observando las bandas de
carbbmetoxilo.y grupo ceto. Se observa asimiémo'en éste es-
pectro, la apéricién de bandas caractgristicas de un metile-
no exoc{clicol a 3020, 1640 y 880 em™l.

La diferencia fundamental que se observa en el espectro
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'de rqsonancia magnétlca nnclear, con respecto al_producto
de partida, es la aparicién de la resonancla de - uﬁ metilo
sobre doble enlace a 1.70!5 v de un doblete centrado a
4,70 5', que integra para dos protones,A351gnab1e al meti-
leno terminal de un doble enlace exocicllco.fEsto pone de
manlflesto la presencia en el producto deshldratado de un
agrupamiento isopropilideno. ' |

Por otra parte, 1a'fragm§ntacién en el éspectro ae‘ma- |
sas (Flgura VIE)del producto deshldratado (7), son las ti{-
plcasl3 para el metzléster de un écldo trlterpénlcn Ee 1a
'serle del 1up-20-eno, con el grupo carbometoxi sohre'qu7
y un grupo ceto en los anlllo A 03B, |

"En efecto, tanto las constantes fisicas como»eséeciros-
cépicés de é&ste producto de deshidratécién, fueron total- -
mente superponlbles con las del metiléster del &cido. hatu—

‘4'16n1004, alslado prev1amente por nosotros de la- plantam

; El producto orlglnal se trata, por tanto, del“metilés- ;?fﬁﬂ

 ter del &cido B-oxo-2O-h1drox1lupan-28—01co. ‘Este prnﬂnctn Sl

es nuevo en la blbllografia quimlca.

ESTUDIO DEL PRODUCTO P : acido 515 G'B -dihldronolean-j.?-en

'-28-0100 (dcido sumare31néllco).

El siguiente producto en orden de eluccién,‘se yugi2$-
¢6 al igual que 1oslanteriores‘en forma de su metiléster;y
cristaliza de metanol.com escamas de PF: 223°C.

En ‘su espectro de'infrarrojoase observan bandas;aé

absorcién‘de grupos alcohélicos (3550 y 3470 cm'l)gy.aeﬁgru-
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pos &ster (1710 y 1260 ). - | |
A'Su espectro de'resonancié ﬁagnética nuclear’muestré la

preéencla de siete grupos metilos ‘entre 0.90 y 1. 29c§

Sefial correspondlente al grupo carbometox1, dos sefiales tri-

pletes que integran como unﬁprotén'cada una, a 3.14 y"4.545

| asigpableé'a”protones géminales g grupos.alobhélicos, y

una sefial multiplete a 5.29 8 de’bi’da-a un p'rotlén vinilico.

En el espectro de masas,lse observa el 16n molecular
a M* 486 y una fragmentac16n tiplca'3«del metlléster de un
écido trlterpénlco de la ser1e~&el‘olean912—eno, con un
grupo carbometox1 sobre C-17, y dos grnpos alcohéllcos en
los anlllos A o B. _ | ‘ -

-La p051c16n y esterloquimlca ‘de uno de 1os grupos h1-l
droxilos se dié como 313 en-base-a ccnsx&eraoxene" b;egené—< 
tlcas y a la p081016n de la resonancia del protén gemlnal ‘
~;_en el espectro de resonancla magnétlca nuclear. ' ‘_

: Por acet11ac16n del producto (¢:)) (Esquema II1I), se ob-.“
tuvo un monoacetato, lo que se confirma_por su espectro de
1nfrarrojo, donde 81guen apare01endo bandas de'h1drox1los,
y..por su espectro de resonancla don&e se’ dbserva ia apari- _'
cibén a 2. O7¢5 de la sefial caracterfstica de un -OCOCHE, ¥y
el desplazamlento a 4. 34<§ del proténugemxnal al grupo al-.
cohélico, que antes aparecia a 3. 142; _

‘De ello se deduce que el’segunao gruvb’hidroxilo estd |
1mped1do estérlcamente. Por otra‘par%e,'91'ﬁechn de que tres

de los grupos metllos aparec1eran en el espectro de reso-
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nancia magnética nuclear a campos mds bajos que los demds,
apuntaba a8 un 6’P-hidroxiio.

Reduccién del metiléster del &cido 5-oxo-6f3-hidroxi-
olean-l12-en-28-oico (11l), con borohidruro sédico en metanol
seguido por acetilacién de anhfdrido acético en piridina,
dié mayoritariamente el monoacetato (10), idéntico en sus
constantes fisicas y espectroscédpicas al obtenido por aceti-
.lacién de (8), con'lg cual quedaba confirmadé la estructura.

~ Consultada la bibliograffa quimica, se encontrd que
los datos de nuestro producto eran totalmente superponibles-

a los dados para el metiléster del 4cido sumaresinélico, 4-

cido triterpénico raro, que a nuestro conocimiento s8lo ha

sido aislado una vez con anterioridad de la goma de Sumatrago

Yy su estructura determinada por Ruzicka ¥y Col.21’22.

ESTUDIO DEL PRODUCTO Po: Acido 3P ,6P -dihidroxiolean-18-en
L l 1

~28=0icow _

También fue separado como su metiléster, que presentaba
en'capa fina un Rf pfacticamente superponible.con el del P
del que fue separado por repetidas éromatografias. |

Su espectro de masas estd de acuerdo con el metiléster
de un 4cido triterpénico con dos grupos hidroxilo. En su es-
pectro de resonancia magnética nuclear los protones gemina-
les a estas dos Gltimas funciones apareceh a 3.64 y 4.83d
como un triplete y un singulete ancho respeétivamente. Por
otra parte, el desplézamiento quimico y la forma de resonan-

cia de un protén vinilico a 5.15<§ son tipicas de un esque-
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Estos dastos, nos suger:l.eron que el compuesto era el

metiléster del 4dcido 3? 6§~M1dronolean-18- n—28-01co

(9) (Esquena ;[II). Esto fu«e_ corfirmado por el hecho de que

el compuesto fue idéntico (constantes fisicas y espectros--

'c6picas), al BfP GP-dihidroﬁ_ﬁerivado obtenido junto ‘econ el

3 -epimero, por reduccibn @€l metlléster del éc:.do 3-oxo-

.6‘F~-h1dronolean-lB-en—28—o:Lco ‘con borohldruro ‘86dico

i relacién de integrales de 1as des senales es” 6 1.

(Esquema I).

Este producto es nuevo«an._a ‘b:l.‘ollograi‘ia quim:.ca.

“* ESTUDIO DEL PRODUCTO By éciﬁn‘gﬁllco.

Se aislé de las fracclcmes més polares de la cromato- :
grafia general y se purificd TOmWO BU metlléster, como se-
:Lnd:Lca en la parte experlmental FF: 81-83 C. '

En su espectro de resonanc:.a magnética nnclear 5610 a- :

. ‘_,___parecen un s:l.ngulete a 3 965 ﬁm@a‘ble a grupos metoxmlos
}y otro slngulete a 7.37 0 debido a protones aromé.tlcos. La

En su espectro de infrarro_go se o‘bserban bandas debldas' :',Viﬂ'_

a un grupo carbometox:!. (1'72_0 ¥y '1'250 cm 1_) y b_andas tiplcas .

de aromdticor (3020 y. ].'VG_OOA'cﬁv'T’ 1’) ¥y de grupos &teres (1100 y

1000 .em™1)

[ ]
En su espectro de masas se e‘bsem el 16n molecular a

M* 226 y fragmentos més 1ntensos debidos a pérd:.das de me-

:tllos, metoxllos y del grupo carbometon.

" De todo ello se deduce que -Jéj., pro:mcto,—se trata de un
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'compuesto arométlco que posee en su molécula un anlllo aro-;_
métlco portando un grupo carbometoxi ¥y cuatro grupos mne-
toxi. |
~ Consultada la bibliograffa qufmica se encontré que los
datos fﬁsicos ¥y espectroscépicos de nuéstro pioductonfueron
ﬁtofaiménte superpénibles con los dados para.ei tetrametoxi~

metiléster del dcido gélicogB.

L

- ESTUDIO DEL PRODUCTO P__: dépsidordelAécido gélico;

| Este producto que fue separado de una mezcla con el
-anterior, presenta en el espectro de 1nfraroao al igual
7‘que aquél bandas caracteristlcas de arométlco, grupo car-‘;:}fu
bometoxi y de éteres. 4" | |

En el egpectro de resonancia magnética ﬁuclear éé 6bser-«

van dos sefiales singuletes para grupos metoxllo y la senal_Aﬁt
correspondlente a protones arométlcos. La relac16n de in-
"ﬁitegrales esté de acuerdo ‘para seis grupos metoxllo frente‘ff:}}ix

. a cuatro protones arométlcos.

En el eSpectro de masas 1os fragmentos»mayores se ob;Lf;;
‘servan a m/e 213 y 212 unidades de. masas, que de lo expues;?}i”i
to no puede ser el ién molecular. Por otra parte, el esque-ﬁ
ma de fragmentacl6n en éste espectro es muy semejante al
del tetrametoxlmetlléster del é01do gllico. Todo 1lo expu-
esto estéd de: acuerdo con la estructura del dép81do 31gu1en-

te para nuestro producto*-

-

- L
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que explica pérféctamente‘lés Tragmentos obse:vhdos en el

 espectro de masas(Figura VIII). Este dépsido, 4cido. dighli~

"co ha sido obtenldo en la ma%anollsls del galotam:mod:.enoa4

26

ESTUDIO DEL RPODUCTO P,,. “B-D-zlucésldo de‘B —sltoesterol.

Fue el producto més‘polar aiglado de la planta y se ‘pu-
rifico como su acetato que dais, de cloroformo, agujas de
. PPF: 161-162°c. ' |

En su espectro de resonancma magnétlca nuclear se oba

r'5f?servan senales correspondlentes a.B grupos metllos, 4 gruposl

f;acetato ¥ un protén v1ni11co.

En su espectro de masas se Observa el fragmento més al-f:;lw

to a m/e 397 unidades de masas- aue no correSponde alllén
4 molecular de un trlterpeno o esrero;de tetrahldroxllado.
Este fragmento apunta a la péfalaa de un resto de azucark
tetra-acetllado. _ ) )_
Revidada la blbllografiéaq, se encontré que los datos
fisicos y espectroscéplcos de,§Ste producto fueron superpo- f
nibles a 1os dados para el teﬁraeacetato del?B -D-glucésldo
del‘? -s:.toesterol. '
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Tas Uelastraceas son. érboles, ‘arbustos o trepadores

‘arbBreos, gque se encuentran ampllamente dlstrlbuldos en to-
-das las zonas troplcales y cdlida’ templadas del mundo. Son
plantas lenosas &b hoaas en general caducasl. Un carécter .
general es el de_poseer flores pequenas poco llamatlvas,

hermanfrodltas, actlnomorfas, con dlSOOS que presentan con
frecuencia 1ﬁflorescencla ramlflcada clmosa. Constan de 4-5

. 8épalos, 4-=5 pEtalos 11bres,,§-5 estambres sallendo del .

dlsco.,Ovarlo sgperc, 1-5 carpelos con dos o més emplaza-!{;éng?'

" mientos de las'samillas. Frutos .en cépsulas o bayas. Sem1->f- o

llas con o 51n-endospermo, arllo de color subldo muy nitldo.

Loesener~ ﬁiferen01a las. Celastraceas y las muy seme-. .

jantes'Hlppocrataceas y a51gna 5753y 7 especles respectlva- izlgﬁ;

mente. ’

la 0P1n16n¢astual sobre las cltadas famlllas esté diV1-‘}§"

;dldagﬂs, pero-un:anmaro 1mp0rtante de 1nvestlgadores se 1n- iinm

clina por una: cmurﬁlnaclén'bago la famllla de las Celastra-

‘ceas4 296, 7

RobsonB nnmnna“?ﬁ,géneros con méds de 650 especles; Se~
gﬁn Scholz3 aébenﬂeﬁtar sqparadas las Celastraceas de las
Hippocrataceas cun ED,;‘lS‘géneros respectlvamente eon 850
¥y 300 especies. ' nh" R |

La cla81f1nazlan,partlcular de las espec1es es, a menu—.

do, poco segura y-gin se compllca mas estos problemas con

los nuevos aulclbs,ae’la 1;teratura boténica.
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Debldo a 1os dlferentes hibrldos observados, como<pur
ejemplo los que existen en el género Maytenus, aébenyres—_
‘tarse una gran atencién a la clésificacién ¥y coordinacitn
de lés variedades. Asi, por ejemplo, Gimnospdria;y:Elaeéa_
dendron son inclufdas &efinitivamente en Mayteﬁns;nyaaai-

ne. E1l género Pristimera aparece ahora dentro del nuevo

_género Reissantia4.

Como detalle de la nomeclatura todas 1as termihacinnasi

en us de las Celastraceas indican carécter mascullno, excep—
. to en Maytenus. h

| Las Celastraceas han 51do objeto durante las. ﬁlﬁlmas
décadas de un enorme 1nterés, tanto desde el punto de Vi~

- ta quimlco como farmacolégico. Dicho interés surgib como

consecuencla del alslamlento en 1972 por Kupchan#y Col.,

9

del Maytenus ovatus , de la Maytan31na, y del Maytenus bu—

”'.chananll10

Aalcaloidesmacrocicllcos que mostraron poseer una potentis&-

11-16

" ma act1v1dad antlleucémlca « Con posterlorldad se. han

aislado nuevos ejemplos de este‘tlpo de alcaloides_apgamgeaﬂA

crocfclico que han regibido el nombre genérico de Méytane o

&

de la Maytanbutlna (Flgura I); un nuevo.tipo de e

"sinoides y de los que, en el Cuadro I se ha hecho una re~

visién bibliogréfica.

También se han aislado de Celastraceas otro*grupo de«

gustancias con potentes act1v1dades citostaticas, como son._

17,18

'1as trlptolldas P sustancias oxidoditerpénicas uno'de

cuyos representantes es la triptolida (Figura I);'un'eéte-



FIGURA I

i :
-C-CH-D'T—C—CH5 3 Maytansina
§ 98 o O
-C-CH-§—8-CH 3 Maytanbutina
N\ '
CH5 CH

Elaeodendrédsido
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Pristemerina
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MAYTANSINOIDES Y MAYTANSOIDES ATSIADOS HASTA AHORA DE

CELASTRACEAS

Ao » o8 ?H Mayseniha

R1=COCHMeNMe§gggQ§;H, Maytensina =0

) R1=C OCHMeNMeCTUES3 fﬂzz-H s Maytanprina 2?
R, =COCEMeNM¢GHES; B=H, Maytanbutina®’
R, =COCHMeNMeCOCECHYe,; R,=H, Maytanvalina®
R; =COCHMeNMeCOTHe.

2 R2=OH, Colubrinol?’ | No encontrddos en

M

R, =COCHNMeNNeCUIENe 3 - 2-OCOMe,Acetato de ¢Celastraceas sino
27

Colubrinol en Rhamnaceas.

R,=COCHMe;

Qgﬁnﬁﬁe@ Maytanbutacina 28
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roide con estructura muy especial, el Elaeodendfésidolg
(Figura I) y un conjunto de quinonsas triterpénicas, a la
que algunos autores han dado el nombre genérico de celas-

20,21,22,23%

troides uno de cuyos representéntes es la pris-

timerina (Figura I) y que se han mostrado efectivas en el
tratamiento de ciertos cdnceres de piel.

En el Cuadro II se -ha hecho una revisidén b?bliogréfica
de todos los triterpenos (quinonas y no quinbnés) aislados

hasta ahora de Celastraceas.,



CUADRO II

o S S A — e G i S G i S S G — Y (i S t S G Ges GNP (i GvS P G Se ke P (e G D S G Y ete S g S St G St Preke GAD S P g Gl S et Soup B

1.-FITOSTEROLES:

5-Estigmasten-573-ol= Bitoesterol (2%,29,%0,31,32)
Sitosterol-3-Glucbdsido (33%,30)
Sitosternl-3-Xilésido (2%) ‘
5,25-Estigmastadien-3 F -0l (34)
Evonisterol (35)

Atropurol (35)

Celastrol (%36,37)
2.=-TRITERPENOS PENTACIQLICOS:

Lup-20(29)-en-5';s—ol= lupeol (38,36,39,40,41) |
Lup-20(29)-en-573,28—diol= betulina (38,41)

Iup-20(29)-en-3-ona= lupenona (23)

Lup-20(29)-'-en-313 ,30-diol (42)

Z=0x0~Lup-20(29)~en-30~0l1 (43)

Acido 33 ~hidroxi-(20R)-Lip-29~o0ico= Acido gymnospérico (90)

Acido 573—hidroxi—(208)—Lup429-oico; Acido Walliphiénico
(90)

(2OS)—Lup-3F) ~p9-diol= wallichianol (90)

BTS—hldrox1-29-norLup—2O—ona (91)

Tup-20(29)—-en-3-ona-11¢{ ~ol= rigidenol (92)

Tup-20(29)-en~3-0x0-30-al (93)

Lup-20(29)—en—5'P ~hidroxi-30-al (93)

Tup-20(29)~-en-3 fa ,6}3 ~diol (94)
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Lup-20(29)—en-613,28—dihidroxi—5—ona (94)
Tup-5,20(29)~dien~-3-ona (94)
Lup-G'P ,20-dihidroxi~-3-ona (94)
Lup-EO(BO)—en-B’P ,29-diol (95)
Olean-12-en-3 f3 ol =fs ~amirina (23,3%6,39,44329,31,40)
01ean-12—en-375 ,28~-diol= eritrodiol (34)
Olean—l2sen—575,29~diol= paniculatad%ol (29)
Olean-11,13(18)-dien-3-ona (45) §
Acido Qlean—laeen-113,57&-diol-28-oico= Acido crataegoico

(46)

Friedelan-3-ona= friedelina (30,32,47,48,49)
o Frije_.délan‘:-B*F«e-o.ls\'(%?)
Friedelan-3¢{ —ol (47,50,51)
Friedelan-22-oma (48)
Friedelan-—2213 -0l (52,53)
Friedelan-25-al (48,54) |
Friedelan-3-oma-25-al (48,54)
Friedelan-1l,3-diona (49,55)
Friedelan—3,22-dioné (48.54)
Friedelan—f—oﬁa-22fj -0l (52)
Friedelan-3-ona-220 -ol (30,52,53)
Friedelan-3-ona-25-01 (52,54) |
Friedelan-3,22~diona-25-0l (52,54)
Friedelan-3-ona-~224 -01-25-al (52,54)
Friedelan-3,22-diona-25-al (52,54 )
Friedelan-1,3-diona-7¢f -0l (55,56)
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Friedelan-1,3-diona~-24-al (55)

Acido Friedelan-}-dna-29-oico= Acido maytendénico= Acido
polpunénico (57,58)

Friedel-4(23)-en-3% -0l (30) |

Friedel-4(23)-en-28-01 (30)

Friedel-l-~en-3~ona (55 56)

Frledelan-B l2-dlona— prlonostemmadlona (59)

| Friedelan-3— ona-GTB—ol- zeylanol (60)

‘ Fr1edelan-5,l2-dlona-673-ol— zeylanonol (60)

Friedelan-3—0n5-613,21-diol= zeylandiol (60)
Friedelan-3-ona-30-0l {42)
Friedelan-3-ona-29-0l (61)

Acido Friedelan-3-ona-29-oico (42)

Friedelan-3, 21-diona;27-o 1= kokoononol (62)-

Friedelan-3-ona=21,27-diol= kokoondiol (62)

Friedelan—3-0n5-27—ol= kokoonol (62)

Friedelan-1l,3-diona-25,26-6xido (63,64)

Acido Friedelan-3-ona-24-0l-29-oico-hemiacetal= Acido saias-
| pérmico (65)

Friedelan-3,12-diona= prionostemmadiona (96) |

17?5—h1drox1—28-norFr1edelan—B—ona— elaeodendrol (97)

17?5 25-dihidroxi-28-norFriedelan-5-ona= elaeodendradiol (97)

Friedelan-1,3-diona-24-01 (98)

Acido Friedelan-1,3-diona-24-oico (98)

Friedelan—B—ona-GfS ,27-diol= kokzeylanol (99)

Friedelan—B,Zl—diona—613;27—diol= kokzeylanonol (99)



Friedelan-25,28-3dihidroxi-%-ona (100)
Friedelan-3,28-dioxo-25-0l1 (100)
Friedelan-8,29-dihidroxi-3-ona (101)
Taraxeran—ais-olz taraxerol (50)

2. ~TRITERPENOQUINONAS (CELASTROIDES):

Celastrol (31,66,67,68,69)

Pristimerina (31,70,71,72573,74,75,76,77,78,79,80)
2l-hidroxi-Pristimerina (81)

Pristimerineno (8é)

21-hidroxi-~Pristimerineno (82)

Tingenona= Maytenina (31,51,76,77,79,83,84)

“22—hidroxi-Tingenona= Tingenina B (80,85)

20~hidroxi-Tingenona (86)
Dispermoquinona (45)
Igusterina (31)
iso-Igusterina (87)
Salacia-quinona (88)
Saptarangiquinona (80)
Zeylasterona (89)

53



FIGURA IT
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5-Estigmasten—§’?-ol |
‘ (’f-sitoesterél) -
Olean-12-en-3 ‘F-ol - ' " Friedelan-3-ona
( ’F -amirina) - (Friedelina)

25,26~-6xidofridelan-

Taraxeran-3 ’P -0l

~1,3-diona : (Taraxerol)
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“R1=R2=H; Celastrol | - R1=R2=H5 Tingenoﬁa
Ry=CHy3;Ry=H; Pristimerina . R, =H 22-hidroxitinge-
Ry=CH; | 2l-hidroxipristi- Ho=0H ~ hora
R2=OH- i - merina : ' | R,=0H f~¢20—hidr9xitinge—
| RosH | nona

» R=H3 , Pristimerineno Dispermoquinona

rl
R=0H; 21-hidroxipristimeri-

neno



. Salacia~Quinona

FIGURA IV

Zeylasterona

Saptarangiquinona

i

 -COOCH3
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Ia planta, recoléctada en Piura fPerﬁ), fue extraida

¥ cromatbgrafiada com'se indica en la parte experimental.

Pasamos a continuacién a estudiar los productos ais-
lados en orden de polaridad creciente.

ESTUDIO DEL PRODUCTO P,: friedelina.

S5e obtuvo de las primeras fracciones de la cromatogra-
fia general (140 mgrs.) que cristalizaron dé n-hexano-
-acetato de etilp como agugjas de PF: 25800.

.; En su espectro de infrarrojo se observan bandas de
grupo carbonilo (1700 cm-l);

Su espectro de resonancia magnética nuclear muestra

T la presencia, entre 0.72 y 1.05¢ , de ocho metilos, uno de

los cuales, 0.84¢0 , resuena como un doblete. El espectro

.péne ademés de manifiesto.la ausencia de protones vinflicos.
La reduccién del compuesto: carbonflico con aluminohi-

druro de litio en éter, condujo:a dos alcoholes epimeros

uno de los cuales fue muy mayoritario. (Esguema I).

ESQUEMA T

HO
LiAlH4
eter a>
HO”

Minoritario
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El espectro de masas de la cetona muestra un ibén mo-
lecular a M* 426 que corresponde a une férmula empirica de
CBOH5OO’ determinada por espectrometria de masas de alta -

resolucidn.

Los espectros de masas tanto de los alcoholeé como de

la cetona muestran una fragmentacién tipica de un triter-

peno de la serie del friedelanoloe.

Los datos fisicos y espectroscbdpicos de nuestro pro-{

ducto coincidieron con los dados en la bibliografia para

103

la friedelina . Asimismo,. para los alcoholes los datos

de la bibliografia coinciden con los dados para el epi-

friedanol ({3-OH)1O3 y friedanol (q’-OH)loq.
]

ESTUDIO DEL PRODUCTO P.: metil éster del 4cido 3-oxo-frie-

delan-éB—oico.

Este producto resultd ser unlmetiléster-natural:que
cristalizb de n-hexano-acetaté-de etilo como agujas-de PF:
246-248°C.

Su espectro de infrarrojo presenta bandas de absorcién
de grupo cavbonilo y grupo éster (1700 y 1200 cm-l).

En su espectro de resonancié magnética nuclear se ob-
serva la resonancia para siete grupos metilos entre~0;75'

v 1.04 6 , uno delos cuales, el situado a b.87<;, resuena
como un doblete; un multiplete a 2;34-5'asignable a protones
alf{licos a un grupo carbonilico y un singulete a 3.70 5 s

que intégra para tres protones, debido a un grupo carbome-

toxi. No se observan protones vinflicos.



60
El ibén molecular en el espectro de masas aparece a

M* 470, que corresponde a una férmula‘mblecular 031H5003’
determinada por espectrometrfa de masas de alta resoluciédn.

De lo expuesto y de la fragmentacibén caracteristica
en el espectro de mas’as];o2 (Figura V), se deduce que el
producto se trata de un cetometiléster de un dcido triter-
pénico que posee el grupo ceto en los anilIOS‘A‘y/o By
el grupo carbometoxi en los anillo D y/o E.

Por razones biogenéticas es de suponer éue el grupo
ceto estéien posicidn C-3.

Por reduccibn del cetometiléster, con borohidruro sbé-

dico en metanol, se obtuvo (Esquema II),.el metiléster de

-ESQUEMA TT

un hidroxidcido triterpénico, en cuyo espectro de resonan-

cia magnética nuclear se observa el protén geminal al al-
cohol como un triplete a 5.70<§'y cuyos datos fisicos y
espectroscbdpicos fueron totalmente coincidentes con los

dados en la bibliografia para el metiléster del 4cido. cano-




FIGURA V

+ mlea2s - mfe 379

‘mle 438

mle 302 -
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f{lico, aislado de la gutifera‘calophilleum jerophylleum
Quedando asf fijado el grupo carbometoxi sobre el C=27.

Nuestro producto, se trata asi{, del metil éster del

dcido 5-oxo—friedelan—28—6ico.

Es la primera vez que se aisla éste producto de fuen-
tes naturales.

ESTUDIODEL PROD&QEO P lupeol.

El siguiente producto en polarldad crec1ente, fue el
mds abundante en la planta. Se obtuvo como un sblido blan-
co que cristalizé‘de metanél en_?scamas de PF: 212-214°C.

Su espectro de infrarrojo m?estra una banda ancha a
3340 cm_l, t{pica dé grupos alcohélicos y bandas a 3020,
1630 y 875 cm-l, caracteristicas de un metileno exociclico.

El espectro de resonahcia-magnética nuclear presenta
en la:regibn comprendida'enﬁre 0.70 yvleI.unidades J,
seflales correspondientes a seié metilos angulares; - a 1.64d
un singulete debido~a.tfe5fpr6t6nes,-fipico de un .metilo
sobre un doble enlace; a 3.07 & un triplete, debido a un
protén, de anchura media 18 c.p.s., atribuible al protbén
gemlnal de un alcohol ecuatorial y, por filtimo, un doble-
te deformado centrado a 4.58 cS que 1ntegra como dos pro-
tones.y que confirma la_presen01a;de un metileno exocfcli-
Cco.

Estos datos, junto con el espectro de masas que da el

102

ién molecular a M* 426 y una fragmentacién tipica de un

alcohol triterpénico de la serie lupan-20-eno con un gru-
z

105.
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po alcohblico en los anillos A y/o B, nos llevaron a lsa
conclusiéh de que por razones biogenéticas el grupo alco-
hélico debe estar en C-3 y por tanto tratarse del lupeol.

Esto fué confirmado por comparacibén con una muestra
auténtica.
ESTUDIO DEL PRODUCTO P,: B -sitoesterol.

j _
El siguiente producto mostrd en capa fina, al revelar

con oleum, el cambio de coloracibén lila-violeta-verde, ti-
pico de la prueba de Lieberman-Burchard para esteroides,
su Rf en el eluyente empleado, nos hizo sospechar que se

trataba de(P—sitoesterol, lo que se confirmé por compara-~

"¢ién con una muestra auténtica.

ESTUDiO DEL PRODUCTO P_: canofilpl.
' El_siguiente,producto,;déépiés.del“?l-sitoesterol,
cristalizé de n—hexano—acetatd@dé etilo como agujas-de pun-
to de fusién 278-280°C. |
;Sﬁ-espectro de infrarrojo presenta bandas de grupos
alcohéﬂicos (3520 cm_l) y de grupo carbonilo (1705 cm-l);
Sﬁ_espectro de, resonancia magnética nuclear muestra la
presencia de siete grupos metilos entre 0.68 y 1.09<§ , uno
de los cuales resuena coﬁo un doblete (0.87 & ). Un mul-
tiplete debido a tres protones centrados a 2.294d , asig-
nable a ?rotones alilicos a un grupo cetdénico y un singu-
lete que integra para dos protones a 3.66 cf, asignable a

un agrupamiento -CH,OH. No se observa protones vinflicos.

Su espectro de masas dd el i?n molecular a M*t 442 1o
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que copresponde a una férmula molecular de 050H5002’ deter-
minada por eSpectrometria'de masas de alta resolucibn; y
una fragmentacién ti{pica de un friedelano.

Por tratamiento con anhfdrido acético en piridina (Es-

quema III), se obtuvo el correspondiente acetato, cuyo

] ’ ESQUEMA TII

especéro de resonancia magnéticainuclear mueétra el-despla-
zamiento del grupo:metileno alcohdlico a 4.17 & ¥y que
aparece ahpra»como;un cuarteto.

.De todo lo expuesto se deduce que nuestro producto se
trata de un cetoalcohol triterpénico de la serie del frie-
do-oleano. .

Por consideraciones biogenéticas el grupo Cetb debe -
eétar en posicibn C-3, y la fragmentacibn en el éspectro
‘de masas-apunta a que el grupo CHEOH esté situado en los
anillos D y/d E.

Consultada la bibliografia se encontrd que los datos

fisicos y espectroscbdpicos de nuestro producto y de su ace-
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. tato son totalmente coincidentes con los dados para el

canofilol y su acetatoloS.

ESTUDIO DEL PRODUCTO P_.: betulina.

E1 dltimo producto aislado de la columna cromatografi-~
ca, cristaliz6 de n-hexano-acetato de etilo como agujas de
PF: 249-250°C.

Su espectro de infrarrojo presenta bandas de grupos
alcohbélicos (3380 6m_l) y bandas tipicas de un metileno
exocfelico, (3020, 1630 y 880 cm ™).

En su espectro de resonancia magnética nuclear se ob-
servan sefiales singuletes entre 0.73 y 1.23 é-, debidas a
cinco metilos angulares.y a 1.66 3 , de un metileno sobre
doble.enlace; a %.,15 J , un triplete:que integra para un
protéﬁ,—asignable al protén de.un grupo alcohbélico ecuato-
;ial; a,3.50;6‘, un cuarteto, que intégra para dos protones
ésignable é un agrupamiento -égQOH ¥y a 4.60 5', un doblete
que integra para dos pfotones y que confirma la presencia
de un metileno exocicliéo.

Por tratamiento con anhfdrido acético en piridina dib
un diacetato. :

Todo ello nos .lleva a la conclusibén de que-el produc-
to ée trata de un diol triterpénico de la serie dei lupan-
20-eno. la comparasién con una muestra auténtica de betulia

na, mostrd su identidad.
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ESTUDIO DEL PRODUCTO P,.: &cido ursbdlico.
[

Este producfo precipité del exﬁradto bruto de la plan-
ta (ver parte experimeﬁtal). De su polaridad y coloracién
al revelar con oleum en capa fina; as{ como, del estudio
de sus datos espectroscédpicos, se llego a la conclﬁsién de
que se trataba ael dcido ursélico; lo que se comprobd.por

comparacién con una muestra auténtica.
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METODOS GENERALES
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PUNTOS DE FUSION. ' .

Fueron determinados en un aparato tipo Kofler y estén
sin corregir. |

ACTIVIDADES OPTICAS.

Se determinaron en un polarimetro Perkin-Elmer mod.
141, en clofoformo, gtilizando células de 1 cm. Las concen-
traciones se expreséﬁ en gramos de producto por 100 ml de
disolvente.

ESPECTROS DE IR.

Se h101eron en un espectrofotémetro Perkln-Elmer mod..
257 y utilizando células de 0.1 mm y pastillas de BrkK.
ESPECTROS DE RMN.

Fueron trazados en un espectrofotémeﬁro Perkin-Elmer
R-12B (60 MHz)j; R-32 (90 MHz); Braker WP-200 SY3 utilizan- |
do tetrametilsilano comb referencia interna y cloroformo
deuterado como disolvente.

ESPECTROS DE RMNI-C,

Se hicieron en un espectémetro Braker mod. WP- 200 SY
(50 MHz).

Los‘desplazamlentos quimicos se dan en un1dades<§
Los acoplamlentos se descrlben como s, singlete; T, _trlple—
te; - c,'cuartete, m, multiplete. | |

ESPECTROS DE MASAS.

Se hicieron en un V.G. Micromass LTD-ZAB-Z2F y en un
espectrémetro Hewlett-Packard mod. 59350 A, a un poten01al
de ionizacibn dea15 o 70 e.v.

CROMATOGRAFIA DE GASES.

Se realizaron en un aparato Perkin-Elmer 900.
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CROMATOGRAFIA EN CAPA FINA.

" Fueron realiza&aé sobre gel de silice tipo G, de 1la
casa Merck, s6la o imprégnada de nitré%o de plata.al 20%,
usando diferentes mezclaé'de eiu&entes.

Las placas se revelaron con Oleum (solucibn de H,80,
4%, AcOH 80%; H50 16%) calentédndolas posferiormente a
120°C durante unbs minutos.

CROMATOGRAFIA EN COLUMNA.

ParaAlés;cdlﬁmhas himedas se empled gel de silice
Merck -de-grano 0.2-0.5 mm; y también gel de silice tipo G.
Para las columnas secas gel del mismo tipo de grano O.2-

0.05 mm,

ETUYENTES.

Ldgqeluyentes:més«empleadoéufueron:fn—hexano; acetato
'dé:etilo;‘benceno;;metanol;:cldroformé j'mezclas de ellos.
Estas -variaban de‘comﬁésiciéﬁ-ségﬁn~e1 problema-planteado.

TECNICAS HABITUALES DE.TRABAJO.

Todas-iaé-éuéﬁancias queiéristalizaron lo fueron has-~
ta punfos de fusidn constantes.

Los derivados acetilados se obtuvieron con anhfdrido

acético.en piridina, a la temperatura ambiente, durante
| 12 a 16 horas; mientras no se indiéue lo contrario.

En el texto: "extraer de la manera usual" significa,
extraccién con éter sulfirico y lavados suecesivos de la ca-
pa etéreé con sulfato de cobre o 4cido clorhfidrico al 5%;
}splucién saturada de bicarbonato sbdico & agua destilada;
realizdndose tres lavados con cada uno de ellos. El extrac-

to asf{ obtenido se seca sobre sulfato de sodio anhidro.
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CASIFICACION BOTANICA{

Ia clasificacion boténica fue realizada por el Dr.
Ramén Ferreyra, Director del Museo de HistofiaANatural
"Javier Prados" de la Univefsidad Mayor de San Marcos de

Iima (Perd).



CAPITULO I

'ORTHOPTERYGIUM HUANCUY
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PROCEDIMIENTO DE EXTRACCION, ,

2.706 Kgr de-Orthopterygium ﬁuahcuy (tgllos y hojas)
fueron secados al aire y extrafdos en un soxhlet, con eta-
nol hasta total agotamiento.h(Recégida en Piura, Perdl).

E1l extracto alcohblico asi obtenidp, se concentré a
vacio obteniéndose un material de consitencia siruposa que
dié un peso de 9é§grs. Este material se disolvié en la mi-
nima cantidad delsloroformp‘y se mezcld Intimamente con
55 grs. de gel dé?silice 0.2-0.5 mm. Se evapbré el diéol—‘
vente a vacfo y a températura amﬁiente. Fl material asi,
obtenido se uséd como cabeza de una columna himeda de gel de
ﬂﬂlsilicg del migmo grano (2.500 kgr), eluyéndosé-con n-hexa-

no y mezclas de n-hexano y acetato de etilo de polaridad

creciente.

SUSTANCIA-Ei: cicloartenol.
. -La_sepa;acién.devlos pfdductos.?i_y:fé obtenidos-de -
lésuprimeras-fracciones:de-la cromatografia general, se
realizé por cromatograffa en columna de gel de sflice im-
pregnada de nitrato de plata. |

El producto Pli(lzozmgrs.) se obtuvo como un sélido |
semicristalimo PF: 85-93%C 3 («)5% 46° (CHOIgze, 0.35).
(Gréfica I).

TR (V): 36003 3450; 3010; 2920; 1650; 1450; 1380;
1025 em™* |

RMN (&): 0.45 (2H,c,J=6 c.p.s., CH, ciclocpropdnico);

0:98 (3H,s, CH;); 0.79 (3H,d, SCHCH,); 0.87



4& _ 85

(3H,8, CHz); 0.95 (6H,s, 2CH;); 1.57; 1.64
(3H,s, cada'uno, metilés sobre doble enlace);
3,22 (1H,t, W, ,= 18 Hz, ol ),§5 22 (1H,m,
W1/2 =-18 Hz, protén v1nillco). .

B (m/e): 426 (M*); 408 (MF -H,0); 393 (M° -H 0, -CHy);
3653 339; 297; 218; 2033 189; 175.

ACETITACION DEL CICLCARTENOL.

130 mgrs. de cicloarﬁéndl se trataron con anhfdrido
acético de la manera usual y se obtuvoiui361id§=Que‘cris-
talizé de acetona-metanol PF:'115-120°C ; (€¥)§O=-é4o.35°
(CHClB,o, 0.34). (Gréfica II). '

IR (D): 3010; 29203 1720; -1450; 1380; 1250; 1020 cm ™t
RMN (O ): 0.45 (2H,c, J= 6 Hz); entre 0.83 3 1.00. (5CHy)3
1.61; 1.68 {BH,S; cada uno, 2CH3 vinilicos);
2.03 (3H,s,::CHOAc); 4.55 (1H,t, deformado,
" CHOAc);-5.10 (iH,m, Wy /0 =;lé Hz, protbén. vi-
nitiesdd. -
EM = (m/e): 468 (M+j§“455 (m* —CH3); 408 (Mt -OCOCH3)3 393
(MT ~0COCHy , -0H3); 3653 339; 297; 286; 218;
189; 175.
Andlisis hallado para MT 468.3978 (Calculado para 052H5292
468.5989), Por espectrometria de masas de alta resoluciébn.
SUSTANCTIA E;: dcido oleanédnico.

E1l producto se purificé como su metiléster por croma-~
tografia en columna himeda de gel de sflice (Tipo G). Se
obtuvieron 55 mgrs, de producto de PF: 182-184°C (de CHO1,-
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CHZOH) 5. (o )50=  74°~(CHCi3;d, 0.184). (Gréfica III).
IR (i)) 3005, 2940; 28603 17203 1450- 13803 12503
| 1160 cm -1,
RMN (S ): 0.783 0.90; 0,92 (5H s, cada uno, BCH ); 1.06
(6H,s, 20H5), 1.08; 1.16 CBH,S, cada'uno,
| 20H;); 2.38 (2H,m,); 2.80 (2h,m,); 3.64 (3H,
s, "C00955)5 5.%2 (1H,t, protén vinflico).
EM (m[egg§468e(m4); 453 (M+ -CHz); 408 (t -COOCHz); 262;
. 249; 205; 20%: (100%); 189; 133. ‘
Andlisis hallado ipara M'-468.3597 (Calculado para CzyH, 505
468.3603). Por espectrometria de masas de alta resolucidn.

‘SUSTANCIA P, : dcido mordlico.

E1l producto :en-una primera cromatografia se aislé como
4cido, pero seqpurificé cmeJmetlkéster:;Se obtuvieron %0
© mgrs;;-que.qriétalizé'defmetanol:entagujas de-PR: 230=233°C
(o0 )20 "28° (CHOLz3c, 0.20).. (Grafica IV). |

(99: 3600; 1705; 14455 1365; 12003 1030 cm™t.

RMN (3 ): 0/75 (6H, s, 2CHz); 0.85 (3H,s, 1055); 0.4
(12H,s, 4CHy)3 3.15 (1H,m, Wy o= 12 Hz, )c/OH),_
2.66 (3H,s, "000933), 5.14 (1H,s, protén

. vinilico). |

B (n/e): 470 (WF); 4S5 (MF -0Hp); 452 QIF —H,0); 427

‘ ot _H,0, -OHy); 411 (M* ~COOCH;); 393 (Mt -
~C00CH;, -Hy0); 262; 2483 207; 2033 189 (100%)

REDUCCION DEL ESTER METILICO DEL ACTIDO MORONICO A MOROLICO.

185 mgrs. del metiléster del 501do morénico, se di-~
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solvieron en metanol seco y se trataron con 265 mgrs. de
borohidfuro sédiéo, con agitacién mégnética & a temperatura
amblente durante 30 minutos. La mezcla de reaccién se ver-
tié sobre agua y se extrajo de la ‘manera usual con éter
sulfﬁrlco. 4
Llevado a sequedad dié un sblido blanco que en capa

fina revela la presencia de dos productos, uno de ellos muy
mayoritario. .Se separé éste producto mayoritario por cro-
matograffa en columna de gel de sflice. Los datos fisicos
_ y.eSPecﬁposcépicos de éste producto son superponibles con

. los del,metiléster del Acido morélico anteriormente sefia-

" lado.

SUSTANCIA P : dcido 3-oxo-6fli5 ~hidroxiolean-18-en-28-o0ico.
Los.productosP4 y,PS se obtuvieron:-como una mezcla

de-dcido que’mostraronfenfcapa fina Rf . superponibles (re-
.sueltO'por.cromafografiaide géses);'La'mezcla-Se metilo con
: digzometano -de la manera usual, y'los—productoé.puroé se
obﬁuvieron_meo_sus:mgtil éster por cromatografia en cox
lumna ‘hiémeda de gel de silice (Tipo G), empleando como !
eluyente una mezcla de n-hexano-acetato de étilo-benéeno
(7.5:2.5:90). |
| Se obtuvieron as{ 130 mgrs. de 34 COomo un sSlido cris-—
talino de PF: 204-205"0 (de CHz0H) 3 (X )§O=; -7 (CHC1,3
c, 0.32). (Gréficas Va y Vb).

R :(0):_'5'52'6; 1720; 1690; 820 cm™t. |

RMN (6): 0.755 0.97; 0.99; 1.165 1.34; 1.42;" 1,46 (3H,
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s, cada uno, 7CH );’3.65 (3H,s8, COOCHE); bolt5
| (1H mt/C/OH), 5 11 (1H, 5y protén v1nillco)
ri3c  : 177.1 (8)3 137.1 (8)3 132.9 (d); 69.5 (a)3
| 56.5 (4); 51.3 (d); 48.9 (8); 48.2 (8); 42.7
(8)3 42.2 ()3 40.5 ()3 39.8 (8)3 36.8 (8);
4ot (5)5 33.5 (£)3 33.5 (8)5 33.5 ()3 32.1 (8)
30.4 (c)3 29:5 ()5 29.1 (e); 26.0 (t); 25,0
(0); 23.6 (¢); 21.3 (t)3 17.5 (o) 17.3 (e);
15;1 (c); |
EM (m/e): 484 (M'); 466 (M ~H,0)3 425 (M+'—GOOCH5); 407
- (ut: 5,50, -CQOCHB); 202; 2623 249; 247; 203;
189; 187; 133. |
Andlisis hellado para Mt 484.5558_(Qalculado para Cz1H,g0,

484 ,%3552), Por espeétrometria de masas:de alta-.resoluciébn.

REDUCCION DEL- ESTER: METILICO DEL ACIDOT5—0XD—6¢LHIDROXIOLEAN
. ' N 1 . -
18-EN~-28-0ICO.

59" mgrs.-del producto P4 se disolvieron en 10 ml de
metanol seco y se afiadié 15 mgrs. :de borohidruro sédico, la
mezcla se dejbé reaccionar a temperatura amblente durante 30
minutos. Pasado éste tlempo se acidulé con dcido ClH al
5% y-se extrajo de la manera usual con éter sulfurlco..La o
fase'orgénica se seco sobre sulfato sbdico y se purificé
por cromatografia de gel de sflice, obteniéndose dos pro-
ductos: |

a).~Ester metflico del dcido 5—C¥J643—dihidroxiolean-
. ] . N

=18-en-28-0ico. Se obtuvieron 15 mgrs. (Gréfica'VI).
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RMN (c§) 0.74; 0.9%; 0.97; 1 .003 1.20 (3H,s, cada uno,
5CH )3 1.23 (6H 8, 2CH, ), 3,38 (1H, t,)C/OH),
3.67 (3H, s, COOCHy); 4.57 (1H, m,)C/OH), 5.12
(1H,s, protén v1nillco) ,
EM ((d/e): 486 (M*); 468 (M* -H 50); 450 mt -2H o), 427
(M* ~COOCH;); 409 (M+-COOCH5, ~H,0)3; 391
mt ~COOCH -2H20);£287; 262; 249; 206; 20%;
i 189 (100%); 187; 1735 133, _
| b).-Ester metflico del écidé;513,sjb—dihidrdxiolean- -

~18-en-28-0ico. Se obtuvieron 40imgrs. de producto de
PF: 278-280°C (CH,OH). (Gréfica VII).
RMN - (& ): 0.91; 1.05;;1.08; 1.41; 1.53%; 1.61; 1.72 (3H,
(Piridina dg) s, cada uné, 7CHz)3 3.46 (18,t,20<g" )5 3.73
-~ (3H,55-000CH) ;4483 (IH,mt/ g Etis (1H,
g, protdn-: v1nillco) R :
EM :(m/e): 486 (ME); 468 (M+ ~H o), 450(M ~2H;0); 427
(mt -COOCH,); 409 (M* -Hz0, ~COOCH;); 391
(Mt -2H,0, =COOCH;); 302; 287; 262;.249; 2033
189 (100%); 187;7173; 133.
ACETITACION DEL ESTER METILICO DEL ACIDO 5?3,6§3-DIHIDROXI—

OLEAN~18-EN~-28-~0ICO.

38 mgrs. del producto.indicado, se disolvieron en pi-
ridina y se trataron con anhidrido.acético durante una no-
che a temperatura ambiente. Se extrajo de la manera usual
para dar un monoacetato (40mgra) de PF: 52000 (de n-hexano-

acetato de etilo). (Gré;ica VIII).
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D ' . . -1
IR (V): 3600; 1710; 12405 840 cm™ .
RMN (é’) 0.72; 0.93; 0.97; 0.99; 1. 22 (3H,s, cada uno,
SCHj Y3 1.28 (6H,s, 20H5); 2.07 (3H, s,—OOOCH )5
3.69 (3H,s, -COOQEB), 4.45 (1H,t,/0(9%°), 4.50
(1H, m,/C(gH), 5.1% (1H,s, protén vinilico).
EM (m/e): 528 (Mt); 469 (MT -COOCHE); 450 (M* -H,0, -
-coocna); 435 (Mt -H,O0, ~COOCHz, ~CHz);7391
(¥t -850, -CH,COOH, CHz, -C05); 302; 262; 249;,
205;_1894(100%); 1873 1735 133.
Andlisis hallado para-M+ 528.3806 (Calculado para 053H5205

528.%814). Por esPectrqmetria de masas de alta resolucidbn.

OXTDACION DEL METIL ESTER DEL ACIDO 34> —ACETOXI-6% ~HIDRO-
- ] 1
XTOLEAN.18-EN~28-0IC0.

40 mgrs.-del- producto :indicado ‘se dlsolv1eron en 3 ml
‘de-diclorometano seco:y-:se anad16 Smgrs. -de dicromato de = ="
plrldlna. Se agltéra.temperaturavamblente;.en-atmésfera‘17
nerte durante uﬁa hora. Pasado -éste-tiempo se. extrajo con - -
étér sulfirico de la manera usual y se filtré sobre celita,
ob%eniéndose un tGnico producto de PF: 228—23000 (de n-hexa-
no-acetato de etilo).: (Grdfica IX).

TR (9 ): 1715; 1705; 1240; 830 cm .

RMN (& ): 0.91 (9H,s, 3CHz); 0.98 (9H,s, 3CH;); 1.26
(3H,s, 1CHz); 2.05 (3H,s, ~0C0CH,); 3.63 (3H,
s, ~COOCH ), 4,41 (1H, t,)C/OAC) 5.17 (1H s,
protén vinilico}.

EM (w/e): 526 (M1); #ee (mt —GOOCHB);'451 (mt ~CHy, -
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| ' -COOCHB); 4075 389; 249; 189 (100%)y 187.
Anélisis hallado para Mt 526.2655 (Calculado para 035H5OO5

526.3658). Por eSpecteretpia de masas de alta resolucibn.

HUANG MINLON DEL METIL ESTER DEL ACIDO 6-0XO-5¢5-ACETOXI-
/

OLEAN—lB*Eﬁ—28-OICO.

47.mgrs. del cetoacetoximetilester anterior se calenta-
ron a reflujo con 2 ml de etilénglicol y 0.5 ml de hidrato
de hidragina'durante 2 horas, en un baloncito provisto de
refrigerante.y termbémetro..Al cabo de éste tiempo -se afia-
dieron 85 mgrs. de hidréxido de potasio en pastillas y se
contindd la ebullicién durante 45 ﬁinutos nés.

En éste momento se reemplazb el refrigerante por un
élstema de dest11a016n y se concentré 1a: dlsolu016n a pre—
sibén:normal, hasta que la temperatura de:los vapores fue de -
200°¢C. .Se repitib ahora la ebulllclénwaﬁneflugo:durante 3
©  horas mads. Se enfrib-ia mezcla,-sezdiluyé:con'agua Yy se
| extrajo-con étef-suifﬁrico de la manera.usual. Se obtuvie-
ron asf{ 40 mgrs. de un producto que no cristalizé. (Gréfica
X)e

RMN (9 ): 0.92: (3H,s, 1CH,); 1.03 (9H,s, 3CHz); 1.06;
1.24; 1.30 (3H é, cada uno, BCH ); 2.35 (2H,m);
3.16 (1H, t,,c’OH) 3.72 (3H,s, —COOCHB), 5.20
(1H,s, protén v1nillco).

B (m/e): 484:(Mt); 469 (Mt -cH 5)3 466 (ut -H,0); 451
ot ~CHz, -Hy0); 425 (M ~COOCH); 407 (Mt -
—H20 —~COOCH ), 249, 203, 189; 187; 173, 161.



92
REDUCCION DEL METIL ESTER DEL ACIDO 6-OXO 513-HIDROXIOLEAN-

-18-EN 28-01C0, (Reduc016n de Wolff-Klshner, nod. Barton).

10 mgrs. de sodio en 50 ml de dletlléngllcol redestila~
do, fueron calentados a 180°C (temperatura medida en el 1{-
quido) y se afiadib hidraziha completamente anhidra, (pre-
parada mediante reflujo de hidrato de hidrazina 100%, sobre
pastillas de hidréxido sbdico durante tres horas), hasta que
meécla reflujé libremente a 180°C. Todas las operaciones
fueron realizadas en atmésfera iﬁerte.

La.solucién‘fue-enfriadé-y se le aﬁadieron 40 mgrs. <.
del-cetohidroximetiléster-obtenido en la reaccibn anterior.
" Ta -solucién se reflujé por una noche. Se elevé la tempera-—
tura-a»21000, por destilacién de -algo de hidrazina, y se
reflnj6:la reaccién a ésta temperaturatduéante524£horas._m

'.rTranscurrido;ésteAtiempo,’sé”dilﬁyéiéon.agua,<se aci-

dulé hasta-pH neutro y se extrajo:con.éter sulflrico de la
manera -usuals:La metilacidn-y la reacetilacién del produc-—.
to de-ésta reaccidn did 15 mgrs. del metiléster del dcido -
6-oxo-5}3-acetox1olean-18—en—28 oico,.

SUSTANCIA P : dcido 5-oxo-6¢3—h1drox1olean—12 en—28-01co.

Sevalslé.como su metll éster-de la cromatografia ya-
indicada para.P4 Yy P5, como un sblido cristalino (35 mgrs.)
de PF: 190«191 ¢ (de n—hexano—acetato ‘de etllo),5(<X)D =433°
(CHClB,c, 0.67). (Grafica XI).

RMN (d): 0.91; 0.94 (3H,s, cada uno, 2CHz); 1.10 (6H,
S, 2CH3); 1.16; 1.413 1.50 (3H,s, cada uno,



93
3CHy)3 3.64 (3H,s, -COOCH;)3 4.5 (1H,m,3C{y"):
5,56 (1H,m, protén vinflico). ‘ |
M (p/e): say (Mt); 466 (Mt —H2o); 425 (Mt ;GOOCHB); 407

(M -H,0, -COOCH;); 3025 287; 2623 249; 247

203 (100%); 189; 187.

‘Andlisis hallado para Mt 484,3530 (Calculado para 031H4804
484,3552), Por espectrometria de masas de alta resolucidn.

SUSTANCIA P:: dcido 3-0x0-20-hidroxilupan-28-0ico.

Se aisld como un Acido impuro que fué purificado como
su metiléster (25 mgrs.), quevcristalizé de metanol con
PF: 191-193°C. :(Gréfica XTI).
TR (Y ): 34203 2910; 17203 1685; 14503 1380; 1365; 1155

1120 em™Y,

RMN (3 ): 0.97- (6Hys, .2CH;); 1.04; 1:06; 1;10541.;5;_1;25
(BH?S;;cadaruno,?BCHB);-E.BB-(4H,m;);,3.72;(5H,
s, #COOCH).
EM-‘(m/e): -468-(MT aHzo);r455:(M+u-Hzo;,TCHB);~428;-408;
’ 393; 3695 262; 249; .233; 2053%203; 189 (100%).
Andlisis hallado para-Mf—HEO 468.%63%8 (Calculado para

051H4803 468.%2604). Por espectrometria de masas de alta re-

solucibn.

ACETITACTION DEL“METIL'ESTER DEL, ACIDO B—OXO;QO—HIDROXIEUPAN

28-01C0. |
29.% mgrs. del producto. se acetilé.de la manera usual

durante 25 horas. Transcurrido éste tiempo se observé'éue

no habfa ocurrido tal acetilacién. Se procedié entonces a
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calentar a reflujo dufante 7 hores la mezcla de reaccién.
Se obtuvo»asi-un produoto dué fue pﬁrificadg por cromatogra-
fia en'bblumha, PF: 146-14800 v- (C() -4-32 9 (CH015, c,
O.4)i{"(Gréfica XITII).
IR (VY): 30205 29203 1700; 16405 14504 13703 1230; 1150;
880 cm™T. ‘
RMN (O ): 0.93; 0.96 (38,5, cada wno, 2CH;); 0.98 (6H,
- J.s, ECHB); 1.02;-1.09 f?H,g, cada uno, 2CH5);
L - ..1.70 (3H,s, metilo sobre doble enlace); 2.90
L (2H,m; ~CH,-CO-); 3.69 (3H,s, ~COOCHy )5 4.70
(2H,d,deformado, metileno terminal).
EM; (m/e): 468 (Mt); 453 (Mt -CH 5)3 409 (M* ~GOOCH 5)3262;
249; 205; 203; 189 (100%), 1875 1755 175.
DESHIDRATACION DETL: METIL ESTER-DEL ACIDO B—OXO—EG—HIDROXI-

LUPAN-28-OICO.

50.5 mgrs. de-producto. se disolvieron-en’773‘m1*de eta-
-nol:secq-y se -afiadié- 1.1 m1~de écido.clorhidrico»cpncéntra—
- do. La_ﬁezcla de reaccibn se- reflujbé con agitacibébn.durante - -
| 15 horasi:sTranscurrido éste tiempo se neutralizé con bi-
carbonaté sédicévy.se extrajo de la manera usual con étef
sulfﬁrico;:bb%eniéﬁdose:un producto que fue purificado en
columna de gel de silice y cuyos datos fisicos Yy espectros-
cbpicos son superponibles con los del producto obtenido de

la acetilacidbdn anterior.
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BUSTANCIA P-: dcido 3?5,6¢ ~dihidroxiolean~12-en—-28-oico.
_ 7 . | : . ,

(Acido sumaresinélico).

Sé aislé en forma de écido j'se ?ﬁrificé como metilés—
ter (30 mgrs.) que cristaliéé;deémetan01 en forma de esca-
mas de PF: 223°C (o()§O=4-52° (CHC1g,0, 0.196). (Gré-
fica XIV).

TR (D): 35503 34705 2955; 17103 1460; 12603 1170; 10303
~ 1020; 820 em -1, o N |

RMN.. (& ): 0.905 ©.93; 1.02; 1.05; 1. 115 1.18; 1.29 (3H,

| s, cada uno, 70H;); 2.90 (1H,c,)s 3.14 (1H,t,
/OH), 3.62 (3H,s, -COOCH;); 4.54 (1H, d,/C\OH),

I5 29 (1H,m, protén v1nillco) o

EM - (m/e): 486 (MT); 468 (MT-H,0); 453 (M*=H,0, -CH ),
- 450 (M -2H;0); 435 (M =3H,0); 426 (M* ~COOCH,);
. 3023 262;n249;,295A(100p);.189,:187,-155.
AGETTIACION :DEL . AGTDO SUMARESINOLICO. - | |

330~ﬁgrsv*dél.metilﬂéster:de écidO"sumaresinélico, se
disolvieron enspiridina<y»se trataron-con anhidrido acético -
durante una noche a temperatura ambiente. Se extraao de la
manera usual para dar.un monoacetato -de PIF: 298-299 C 3
(Gréfica XV). - : o = _
IR ({)): 36003 28503 1720; 14503 14305 1%70; 12503 10304
980 en~t, . |
RMN (& ): 0.91; 0.94; 0.98; 1.05; 1.10; 1.15; 1.29 (3H,
s, cada uno, 7CH3); 2.07 (3H,s, -OCOCH ); 3.69
(3H,s, ~COOCH,); 4.34 (1H,t,> cOBey; asu (am,
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t, /C/OH) 5.21 (1H, s, protén v1nillco)
EM (m/e) 528 (M‘f), 469 (M* —OCOCH5), 451 (mt -ococna,
~H,0); 392 (M -200001{-3_,;-1120), 302; 262; 2494
203; 1893 187§ 133.
REDUCCION DEL METIL ESTER DEL ACIDO 3—OXO—6‘,I3 —HIDROXIOLEAN-

12-EN-28-0ICO.

20 mgrs. del cetohidroximetil ?ster, se disolvieron
en metanol seco 'y se trataron con un ligero exceso de boro-

B
hldruro sédico, con agitacidbn magnétlca, durante 50 minutose --

Se vertié: la solucidn:sobre agua,. s; aciduléd con é01do clo-
rhidrico y se extrajo con &ter sulflrico de la manera usual.
En capa fina:idié un prodycto mayoritario que se sepa-
ré por cromatografia en columéa de gel de silice. Se obtu-~
vieron asi- 14 mgrs de un diol:que.por-acetilacidén-con anhi-
1dpid03aqétic0;enipiridina;tdexla:manéra;usual,.da un mono-
acetatozcuyas coﬁstantesefisicas;yrespectroscépicas fueron -

superponibles a.las.del .monoacetato de P7

SUSTANCTA .P,: &cido- 5{3 613-dlhldrox10lean-18-en—28—01co.

Se aislé en forma de é01do y se purificé como metil
éster (55 mgrs.). Sus datos fisicos y espectroscédpicos son
~-superponiblés~conalos del pro&dcto~obtenido en la‘reduccidn ‘-
con borohidruro s6dico del ésﬁér'metilico del Acido 3-oxo0-
"—615—hidroxiolean—18—en—28—oico. (Ver pagina 881;
SUSTANCIA P9; dcido gélico.-

Los productos P9, Pio 7. Pqq 88 aislaron de las frac-

ciones més polares de la planta. Estas se trataron con -

i
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‘bicarbonato sbédico y se extrajeron con éter sulfirico de
la manefa‘usual.l o | ‘. - . |
‘ ;La'parte acuosa se acidificé con dcido clorhfdrico
(pﬁ=A5) ¥y sé extrajo con acetéto de etilo. Se obtuvo asf
el producto P9 (500:. mgrs.) que se purifich éomo trimetoxi-
metiléster en columna hémeda de gel de sflice (Tipo G),
 PF: 81-83°C. (Gréfica XVI)..
TR (V): 31005 1620 em™t.
RN (S ):

13.98 (128,s, 509_}_1_5;

protones aromdticos).

1000@;); 7.38 <2H,s, a

EM (w/e): 226 (M1); 211 (100%) (M*’ ~CHz)3; 195 (m* ~OCH;);
183 (M7 —CHz, =C0); 168 (nt ~CHy, —C05)3 155

(Mt -CH,, -2C0); 125; 109.

3
SUSTANCTIA P, .: dépsido del.dcido gélicos:(Acido-digdlico).

.ﬁEsté-produEto,se_aislééde-la,misﬁafcolumna*utilizada
<<tpara“purificariei—écido gélioé,iEl producto z:fue:ipurificado- -
.como-pentametoximetiléster. (50 mgrs.). (Grifica XVIIj;
RMN -(J ): Entre 3.89 y 3.95 (18H, 60CH)3; 7.30-(4H, aro-
' midticos). '
B (m/e): 212; 2113 1973 181; 169; 1653 153; 1513 141,
137; 123; 108; 93. | |
'SUSTANCIA P, 71’5 —D-glucbsido de';b —sitoesterol,

Se obtﬁvo por purificacibén en columna de gel de sili-
ce, de la parte etérea anteriormente sefialada, y posterior
acetilacién. Es un s6lido blanco de PF: 161-162°¢C (CHClB—

: —CHBOH) . (Gréfica XVITI).
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1R (D): 3010; 2920; 2830; 17503 14603 14305 1370;
1230 1030 cm - o
RMV (& ): 0.67 a O. 69 (18H,s, cada uno, 6CH ), 2.01;
2.,02; 2.05; 2.08 (BH,s, cada uno, 4OCOQE5),
3.49 (1H,m,); 3.66 (1H,d,); 4.09 (1H,d,); 4.18
(1H,dd,); 4.59 (1H,d,); 4.96 (1H,t,); 5.08
(1H,t,); 5.27 (1H,t,); 5,37 (1H,s,):

EM (m/e): 397 (Mi014H19010)3 382 (Mt014H19010) ~CHy: 3

331; 2963 274; 2563 228; 203; 189; 1875 169;

109. \
Andlisis hallado para (M-C14 19 10) 306.3%774 (Calculado
para_029H48 396,%792). Por espectrometria de masas de alta

resolucidn.



CAPITULO II

MAYTENUS OCTOGONA
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PROCEDIMIENTO DE EX‘I‘RACCION.

4 Kegr. de Maytenus. octogona (tallos y hojas); reco-
lectados en Piura (Perﬁ), después de troceadas y secadas
al aire, fueron extraidas'en un éoxhlet, con etanol, hasta
total agotamiento.

E1 extracto alcohblico asi obtenido, se concentrd a
vacio, dando un material de consistenciaééiruposa, y arro-
jando un peso de 344 gfs.‘

SEPARACION DE GLUCOSIDOS Y POLIFENOLES

¥ - El extracto- anterlormente obtenido fue tratado con di-
clorometano, forméndoée un abundante pre01p1tado canelo-
vsuéio de ‘glucbésidos y polifenoles. Se siguid afiadiéndo di-
clorometano hasta que:no hubo mASTprecipitadién. El preci-
pitado»asi“obtenidOfsefseparéprr:filtraciénrafvaciOfy se -~
1gﬂard6-baijacetatoqdeAetilo:parawun‘estudiovposterior.

CROMATOGRAFTA GENERAL

El flltrado anterior: se‘traté :con n-=hexano, formandose - —
un precipitado blanco-verduzco. Este precipitado se separd
por filtracidén a vacio.

El filtrado, obtenido de ésta Ultima operacibn, se
concentrd-a vacio déndo una masa ‘siruposa verde-oscura, que
una vez libre de dlsolvente did un peso de 65 grs. Este ma-
teril se dlsolv16 en la minima cantldad de cloroformo y
se mezcld Intimamente con 35 grs de gel de silice 0.2-0.5
mm, Se evapord el disolvente a vacio’y a temperatura ambien-
te. El material asi obtenido, se usé‘§omo cabeza de una

[

i
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columna de gel de sflice del mismo grano (2 Kgr.); eluyén-
dose con n~hexano y mezclas de n-hexeno y acetato de etilo
de polaridad creciente.

SUSTANCIA P,: friedelina,

Se obtuvo'de las primeras fracciones de la cromatogra-~
f{a general (140 mgrs.). Cristelizé de n~hexano-acetato de
etilo como agujas-dg PF: 25§°O 3 (C¥)§O= ~359 (CHClB,c,
2.26). (Gréafica XIX). |
IR (V): 2930; 2860; 1700; 1452; 1385 cm™.
RMN (8 ): 0.72 (3H,s, 1CH;); 0.84 (3H,d, 1CH;); 0.88;
0.95; 0.96 (3H,s, cada uno, BCH )y 1.01 (€H,
s, 20H;); 1.05 (3H,s, 1CH;); 2.31 (2H,m, -CH,C0).
M (m/e): 426 (M+), 411 (Mt -cH 5)s 3423 3025 273 o463
231; 2183 205; 1913 179; 163; 137.
| REDUCCION DE LA FRIEDELINA,

100 mgrs. de. friedelina disueltos en 30 ml de éter se
trataron con4100_mgrs; de LiAlﬂq y se calentaron a reflujo
durante dos horas. El exceso de reactivo se destruys con
acetato de etilo. Se afiadid agua y se extrajo con éter sul-
férico de la manera usual. | |

Se obtuvieron asi{ dos productos que se separaron por
cromatografia en columna héimeda de gel de silice (Tlpo G).

a)e. —Eplfrledanol (¢S—OH) Se obtuvieron 65 mgrs. de
producto de PF: 278- 279 C (CX) O 420° (CHCl5,c, 0.30).
(Grédfica XX). .

EM  (m/e): 428 ity; 413 it ~CHy); 395 (MF —cH, +H0).

3’



| 102

b).~Friedanol (o ~OH). Sé obtuvieron 20 mgrs. de pro-
. ducto de.?F: 505°Q 3 -(CX)§O€1?14°'(CHCL5;G; 0120). (Gré-
fica XX | L -

M (m/e): 428 (MF); 413 (M+'-CHB); 395 (MT ~CHz, =H0).
SUSTANCIA P.: metil é&ster del dcido 3-oxo-friedelan-28-o0ico.

Cristalizélen forma de agujas de las primefas fraccio-
nes de la cromatografia general (lOO‘mgrs.),?F: ou6-248°C
(ﬁ—hexanofaceyatoAde etilo) (CX)§O= -26°(CHC13;0, 0.16).
(Gréfica XXI)§37- ‘

IR~ (V) ): 2920; 2830; 1700; 14503 14303 13903 1035,

1980 en~L.

RMN (S ): 0.7% (6H,s, 2CH5);-O.86.(5H,S,10H3); 0.87
(3H,d, 1GH;);-0.94 (3H,s, 1CHz); 1.04 (&H,s,
2CH5); 2.34 (2H;my .#CH;=00-);-3.70 (3H,s,

| - =COOCH,). |

EM - (m/e): -470 (M+);—455i(M+";¢H3); 452 (ut ~H,0); #37.
(M*--Hgo,-eoﬂg); 458;5425%(Mfr-H26,--BCHB);'
410 (Mt ~COOCH;) ; 379;A275; 249, 231; 218;
2053 203; 1893 169;° 163.

Andlisis hallado para M1 470.3767 (Calculado para C31H5005
470.37742; Por -espectrometria de masas de alta resplucidn.

REDUCCION DEL METIL ESTER DEL ACIDO BLOXO-FRIEDELAN—EB—OIGO.
| 80 mgrs. de la sustancia P2 se disolvieron en metanol

seco y se trataron con 115 mgrs. de borohidruro sbédico, con

agitacién magnética y a’temperatura ambiente durante 30 mi-

nutos. La mezcla de reaccibn se vertid sobre agua y se
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extrajo con éter sulfirico de la manera usual. Llevado a
sequedad.dié un séliao blanco,-que en capa fina révela, la
_presenéia_dg dosAproductos, uno<de~ellos muy mayoritario.
Se sepéré éste producto méyorifario}por cromatografia en
columna de gel de silice y se purificé por cristalizacién
PF: 238 C (CH OH). (Gréfica XXTT), |

IR (Y): 3540; 3490; 29203 28455 1450; 1580 1210 em~t.

RMN (&8 ): 0.70 (6H,8, 2CH;); 0.83;0.92; 0.95; 0.98; 1.04

(3H,s, cada uno, 5CH;); 3.65 (3H,s, ~COOCE,);
3.70 (1H, t,)c’OH)
EM (m/e): 458 (M+}+CH3), 4403 439; 4253 398; 3643 275;
‘ 2645 231; 205; 2033 189; 163.

SUSTANCTIA P.: lupeol.
. 7 . .

5e obtuvo—de las primeras fracciones de la cromatogra-
fia- general, en cantidades bastante apre01ab1es (8 grs.). -

Se. purlflcé por- recrlstallza01ones ‘sucesivas de CH OH;

3 !
PF:7212- 214°%G: (CX) O 423.8° - (CHC133¢,:20.25).- (Gréfica
XXIII)e -
IR (VY ): 33403 30203 2910; 1630; 1450; 1380; 1025; 875
~1
cm .

RMN (& ): 0.76; 0.79; 0.83 (3H,s, cada uno, 3CHy); 0.96.
(6H,s, 20H;); 1.03 (3H,s, 1CHy); 1.69 (3H,s,
metilo sobre doble enlace); %.21 (1H,t, ancho,

/OH)
H

WV2" 18 c.p. s.,/, 4.67 (2H,4, metileno

terminal).

EM (w/e): 426 (Mt); 411 (Mt ~CHy); 408 (mt ~H,0)5 3943
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218; 207; 1893 175; 1613 1473 135; 121; 109
107, - o o
SUSTANCIA P, : 15-eitéésterolf

Se sislé de las fracciones intermedias de la crometo-
graffa general. Se purific por'recristalizacién de metanol
v se le hizo el ensayp de Liebermann-Burchard (tipico de
esteroles)'dando positivo. PF: 138-140°C (C¥)§O¢ ~35°
(CHCla,c, 0.50). \

" IR y RMN: superponlbles a la de una muestra auténtlca
de 13 —sitoesterol. .
SUSTANCTIA PB: canofilsl.

Se obtuvo en forma‘cristalipa de las fracciones de la
cromatografia general- (48.2 mgrs.);'Se'purificé por crista-
lizaciones:sucesivas de n—hexano-acetato de etllo, PF: 278~
280°C. (Grafica XXI¥).. |

-_({DQ.:3520,~2926, 28603 17053, 1468; :1385; 12203 1020;

10803 -1050 em-L. |

My (S8 ): 0.68 (3H,s, ion); 0.83 (6H,s, 20H;); 0.86
(3H,s, 1CHz); 0.87 (3H,4, 1CH5);'O.95 (3H,s,
1CH ); 1.09<(5H S, lCHB)@ 2.23-2.35 (3H,m,);
3.60 (2H,s, -CH,OH).

pl3c ;21315 (s); 68.25 ()5 59.70 (a); 58.42 (a)s

| 52.70 (a)3 42f26-(s), 41,67 ()5 41.46 ()3

39.65 (d); 58..54 (s); 5'7‘.66 (s%; 37.64 (t);
35.36 (8); 34.70 (t); 34.43 (c); 5357 (t)3
33.00 (c)3 31.61 (t); 31.46 ()5 30.28 (%);
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g‘29,31 (t); 28.31 (s)3 22.43 (£); 19.35 (e);
19.25 (e); 18.42 (); 18.24 (c); 14.84 (c);
6.98 (c)e o N |
B (m/e): 442 (MF); 4115 4093 3953 301; 273; 2595 247
2313 203; 189; 175; 149.
Anglisis hallado para ut 442.3638 (Calculado para OsoHgq0,

j _
442.5676). Por espectrometria de masas de alta resolucién,.

ACETIﬁACION DEL, CANOFILOL.

40g§§rs; del producto P5 se trataron con anhi@ridO‘acéa~
tico-eﬁ{piridina de la manera usual, ‘para dar acetilcano-
filol, que fue purificado por cristalizacidbn de meténol
PF: 1167-170°¢. (Gréfica XXV). |
Iﬁ (V): 2940; 28603 17205 17003 1385; 1360; 12403 1100

cm-l.

RN (S ) 0,72‘(5H,sé_10H53; 6;87 (5H;d, 1cH5); o.87 (3H,
' s,~1CH3); 0.94 (§H,sj.lCHé);»O.98 (6H,s, 2CH5);‘
1.15“(5&,5,:1CH3);‘2.04~(5H;s, -ocoggéj; 2.32
(3H,m,); 4.17 (2H,c, -CH,-OAc).
EM (m/e): 484 (MT); 4693 4523 437; 4243 4115 3935 273.
SUSTANCIA P6: betulina;

Se obtuvo de las fracciones mis polares de la cromato-
“ grafia general, PF: 2149-250°C (n~hexano-acetato de etilo).
(Gréfica XXVI), -

TR (V): 3020; 33803 29205 28803 16303 14503 1370; 1030;

880 cm_l.

RMN (S ): 0.73; 0.80; 0.94; 0.95; 1.00 (3H,s, cada uno,
!
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_5CH5); 1,66 (3H,8, metilo sobre doble enlace);

. 3.15 (1H, tz/c:gH), 3.50 (2H,c, -CH -OH), 4,60

(2H,d, metileno terminal).

EM (m/e): 454 (M+); 439 (M+ _CH5>;'424 (M+F2CH5>; 411,

297; 3853 3685 3153 288; 2693 257; 2343 203
(100%); 201; 1893 187; 175.

ACETITACION DE LA BETULINA,

8% mgrs. del producto P6 fueronltratédos con anhf{dri-

do acético en piridina de'la manera usual. Se obtuvo as{

un diacetato que fue purificado por cromatografia en co=-

lumna de gel de sflice, PF: 214-215°C (CH. OH) (Grifica

3030; 2940; 28703 17303 1710j 1450; 1360; 1250;
1025; 975; 875 cu™l. '

0.803:0.81; 0.9%; 1.005 1.22! |(3H,s, cada uno,
SCH ); 1.63 (3H,s, metilo sobre doble enlace);

. 2.013: 2.04 (3H,s, cada uno,-0COCH;); 3.68 (1H,

XXVII).
IR (V)
RMN (J)
EM (m/e):

OAc
t, C H);

3.85 (2H,c, -CH,-OAc); 4.65 (2H,d,

metileno terminal).

538 (M¥); 524 (MT-CHy); 481 (M+;QCOCH5); 466
(rt -ococH;, -CHz); 451 (v ~0COCHy, ~2CHy);
hats 4lly 3975 3915 3315 289; 2693 257; B34y
20%; 189; 187;-175. |

SUSTANCIA P.: dcido ursélico.
e

Este producto se obtuvo en cantidades bastante aprecia-

bles, del precipitado blanco resultante del tratamiento con
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n—hexano:del maﬁerial de partida (vease cromatografia ge-
neral). El producto se purlflcé como acetato metll éster,
PF: 244-2#5 C '(Qf) =4 55° (CHCla,c, 0.34), (Gréfica
XXVIII).
IR (9D): 2940; 2860; 17203 1500; 13303 12503 820 en1,
RN (d): 0.72 (3H,s, 1CH;); 0.87 (6H,s, 2CH;) 0;90
(3H,s, 1CH;); 0.92 (6H,s, 20H;); 1.13 (3H,s,
<'1CH5); 2.04 (3H,s, -0COCH;); 3.61 (3H,s,
.+ =C00CH,); 4.51 (18,%,50{°5%); 5.31 (1H,%, pro-

|

EM (m/e): 512 (Mt); 452 (Mt -0@00H5); 437 (Mt -0DOGH,,

t6n vin{lico).

~=CH); 395 (M* —2ocodH3); 30%; 286; 2743 248
219; 203; 189; 187.
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Se estudlan los metabolltos secundarlos de dos especies
de la flora medlclnal peruana. el Orthopterygium huancuy
(Julianacease) y el Maytenus octogona (Celastraceae).

Del Orthbpterygium hﬁancuy se aislaron e identificaron
por sus constantes f{sicas y espectroscbpicas, el }B-Si-
toesterol- el ’F-D—glucésido de 'P-sitoesterol y los
trlterpenos ya conocldos :cicloartenol; dcido betuléni-

co; é01do morénico; &cido oleanbnico; Acido morblicos

-~écldo 3—oxo-6'P—hldrox1olean—l2-en—28-01co, dcido suma-~

. pesindlico asi{ como los taninos dcido gdlico y é&cido

De=

'alslan de. fuentes naturales.

digélico.
Los &cidos: sumaresindlico-y 3-0x0-6 F—hidroxiolean-

12-en-28—oico son muy raros y es la segunda vez que se

=,;De ésta eSpecle se aislaron asimismo tres nuevos écldos

trlterpénlcos. dcido 5-oxo-6 F—hldrOX1olean—18-en—28-
o:.c_o; ,_'égldo 3~0x0~20~-hidroxilupan-28-oico y &4cido 3 F,6P
—-dihidroxiolean-18-en-28-0ico, cuyas estructuras se es-
tablecieron en base a sus datos esgpectroscdpicos y co-
rrelaciones quimicas.

Se realiza una revisibn bibliogrdfica de maytansinoides
y triterpenos aislados hasta la fecha de especies de la
familia de las Celastraceaes. ‘

Del Maytenus octogona (Celastraceae) se aislaron e iden-
tificaron por sus constantes fisicas y espectroscépicas

el P-sitoesterol v los triferpenos ya conocidos: frie-
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' ﬁeiina;ilugeol;féahéfiiélg3Bétﬁliﬁé;y;é¢idq ﬁrsélico.

6o De éstafeéﬁe@iéiéé’éislé‘ésimiéﬁg‘ﬁn;hﬁeQOTtriferpeno

el ﬁetiléster ﬁelfécido 3-0#6-£&5§&§iaﬁaéé;éicdlcuya
estructura se establecio en base éfsuSUdétoé espectros-

cépicos y correlaciones quimicas.
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