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Entre la gran diversidad de productos naturales elabora

dos por las plantas, existe un amplio grupo, de estructuras

extensamente variadas que ba llamado Iq atención de los inves

tigadores desde hace más de un siglo® Nos referimos concreta

mente a los terpenoides, es decir, a aquellas "Sustancias que

guardan una relación química y estructural con la molécula

simple ísoprénica como definiría en 1948 Haagen

Smith (1)®

Tal definición ©s quizás la más simple y precisa dada pa

ra estos productos pero no la más completa, ya que algunos

terpenoides como por ejemplo la Helenalina (I), no siguen la

regla del isopreno pero son considerados como tales; porque

toiogéneticamente provienen de un precursor isoprénico®

CI)

Los terpenoides se han clasificado en diferentes grupos

teniendo en cuenta el número de unidades isoprénicas que en

tran a formar parte en sus moléculas®

Un grupo importante de terpenoides es el de las lactonas

sesquiterpénicas, sustancias caracterizadas por poseer un es

queleto básico de quince átomos de carbono en el que se en -

cuentran presentes uno o más anillos lactónicos®

Las lactonas sesquiterpénicas se originan biogeneticaraen
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te por ciclación del trans-trans pirofosfato de farnesilo (2),

seguida de las correspondientes modificaciones oxidativas (3).

Como se indica en el esquema I, las lactonas primarias

resultantes de la delación del pirofosfato de farnesilo son

las germacranolidas 5, a partir de las cuales se originan las

eleinanolidas, eudesmanolidas, cadinanolidas, guayanolidas y

seco—germarraacranolidas o Las eudesinanolidas son precursoras

de las seco-eudesmanolidas y eremofilanolidas, y éstas a su

vez de las bakkenolidas^ mientras que las guayanolidas 1© son

de las pseudoguayanolidasj■xantanolidas y chrymoranolidas» La
oxidación enzimática del anillo pentagonal en las pseudogua-
yanolidas origina dilactonas del tipo de la Veermerina y Psi
lostachyina® Por último, las driraanolidas y bisatoolenolidas
se forman directamente a partir del pirofosfato de farnesilo

mediante otro tipo de ciclación.

El ^nillo lactónico puede tener una disposición ©is o
trans y pncontrarse cerrado sobre Cg 6 Cq. Las modificaciones
estructurales del esqueleto sesquiterpénico llevan consigo la
incorporación a las moléculas de anillos oxiránicos, grupos
hidroxilos libres o esterificados, grupos cetónicos y en al
gunos Casos especiales átomos de halógenos«

DISTRIBUCION DE LACTONAS SESQUITERPENICAS EN LA NATURALEZA.

Hasta el momento han sido 'descritas 767 lactonas sesqui-

terpénicas naturales, distribuidas en 594 especies de plantas,
pertenecientes én ,su mayoría a la familia de las Compuestas®
[4943®



ESQUEMA I

Pirofosfato de
Farnesilo

Elemanolidas

Eudesmanolldas

CadinanolidasGermacranolidas

Guayanolidas

Drimanolidas

Bakkenolidas

Eremofilanolidas

Seco-eudesmanolidas

Xantanolidas

Chrymoranolidas

Seco-germacranolidas

Bisaboleñolidas

Pseudoguayanolida

Tipo
Veermerina

Tipo
Psilos-

tachyna
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Este Kiámero tan elevado de sustancias ha recibido una no

table atención désde el punto de vista taxonómico y con fre —

cuencia se han hecho estudios detallados en relación con el

contenido en lactonas sesquiterpenicas de algunos géneros, tri

bus e incluso familias {4} (5) (6), pero nunca a nivel de es —

pedes; por ello hemos querido hacer un estudio lo más comple

to posible, sobre la distribución de lactonas sesquiterpénicas

en la Naturaleza a nivel de familia, género y especie, con el

fin de que pueda servir de orientación en posteriores investi

gaciones quimiotaxonómicas o fit©químicas.

A pesar del interés y cuidado puesto durante la realiza

ción de este trabajo, somos conscientes de la posibilidad de

haber cometido algunos errores e incluso algún tipo de omisión o

A la^ho^a de sacar conclusiones de la presencia o ausencia de

lactonaq sesquiterpénicas en las diferentes especies estudia

das nos;hemos referido siempre a los resultados dados por sus

autores, sin tener en cuenta si los productos obtenidos se en

cuentran naturalmente en la planta, o bien se han producido

durante el proceso de estudio de ésta®

En primer lugar en la Tabla I, presentamos el número de

lactonas encontradas en la Naturaleza, agrupadas según los di

ferentes tipos de esqueletos® Como puede observarse de las

767 lactonas naturales descritas, sólo se conocen perfecta

mente las estructuras de 720, de las cuales 415 están cerra

das sobre Cg, 227 sobre Cg y las 78 restantes son diiactonas

o están cerradas sobre otSos átomos de carbono® Las germacra-

nolidas, consideradas biogeneticaraente más primitivas son las



Tabla i

Gerniaeranolldas : 196

Carradas en C,; liG

Cerradas en C.,: 29
O

Dilactonas : 5

Idelampolidas : 15 -

Heliangolidas cerradas en :

Dilactonas : 4

Cerradas en Cg : 10

Cerradas en Cg : 1

12

Cerradas en C
4-6

19

Elemanolidas : 25 —

Eudesmanolidas : 111

Cadinanolidas : 1

{Cerradas en Cg : 10
Cerradas en Cg ; 14

Furánicas : 1{Cerradas en Cg : 72
Cerradas en Cg : 39Í Cerradas en Cg : I42
Cerradas en Cg : 19

Ciclopropánicas : 5 •

.ncuueuuesma lildasi 3

Eremofllanolidass 19 —

Bakkenolidns! 9

Chrymorandlidass 1

Xanthanolidas: 19

¡Cerradas on Cg;

^Aristolactona : 1

Furánicas : 12

Dilactonas : 6

{Cerradas en Cg ; 3
Cerradas en C^ : 2

16
Dilactonas: 2

Furánicas; 1

Cerradas en C^: 5
O

Cerradas en 0^; 13

Ci.clopropanicas cerradas
\ {Cerradas en Cg: 34

Cerradas en Cg: 74

Cerradas en Cg: 1

Pllostaohylnolidas cerradas en C„: 4
O

en Cg! 1

Psilotropinolidas! 10
{Cerradas on C,.; 1
Cerradas en Cg: 9

Nor-pseudoguayanolidas cerradas en Cg: 2

Neo-pseudoguayanolidas cerradas en Co: i
8

Drimanolidns: 17

Dlsabolenolidasj 3

Tipo lactarorufina: 11

Lactonas do esqueleto modificado: 8

Lactonas dímeras; 3

Lactonas de estructura no determinada: 47



TABLA II

V,5

TOTALBK

FUNG

POiYGONACEAE

AMARANTfIACEAE

ARISTOLOCHIACEAE

CANELLACEAE

BURSERACEAE

IATEA£

MAGtViOLiACEAE
16 4

LAURACEAE

UMBELLIFERAE

compositae 106 19
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más abundantes [/196 seguidas de guayanolidas [ 167 eudes-

manolidas [ 111 ] y pseudoguayanolidas [ 109 ],

La Tabla II ofreee una distribución numérica de los dis

tintos tipos de lactonas sesquiterpénicas encontradas exclusi

vamente en un determinado grupo o familia de plantas» especi

ficándose además el número de aquéllas (cifras en paréntesis)»

que son elaboradas conjuntamente por más de una familia®

A continuación consideraremos las características estruc

turales de las lactonas elaboradas por cada una de las farai -

lias en particular«

Queremos bacer notar que en las discusiones que plantee

mos de aquí en adelante sólo incluiremos aquellas especies de

plantas-Jque contengan lactonas» cuyas estructuras sean compie

tamente conocidas; asi mismo haremos únicamente referencia a

las citadas lactonas^

LACTONAS SESQUITERPENICAS EN HONGOS®

Ocasionalmente han sido aisladas algunas lactonas 'Sesqui

terpénicas de hongos» casi todas ellas elaboradas por especies

del género Lactarias» cuyo esqueleto podría originarse bioge-

neticamente a partir de precursores del tipo Proilludanq y

Marasmano» como se indica en el Esquema II propuesto por Da-

niewski y col, (7).

En el Cuadro I se incluyen las trece lactonas elaboradas

por hongos» y en la Tabla III, las especies de las que han

sido aisladas® Como puede observarse sólo una» el Purpurido»

encontrado en el Penicillum purpurogenum es una drimanolida,'



ESQUEMA II

GH^OPP

Pirofosfato d®

Farnesilo

1-^

>  -W
,  ̂

Protoilludan© Marasmano

LacfearorrufIna A'
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TABLA''íri

Penicillum purpurogenum (8)

Purpurino

Lactarius blennius (9)

L^ctarorufina A

Laptaronecaíorina

^lenin^ A

Blenina B

L. necator (10)

Anhidrolactarorufina A ^

Lactaronecatorina

Lo pergamenus (11)

Lactonas II y III

Lo rufus

Laotarorufinas A y B (7)

Isolactarorufina (12)

Lo scrohiculatus

Lactona I (13)

Lactona IV (14)

Lactaronocatprinq

Lo vellerous (11)

Lactonas II y rii

Lactarius ssp.

Pirovalerolnctpna (15)

CUADRO I

o^ooCHe)2-4^H"NH<-Ac

Purpurldo Lactaroruflns A loACtñrorufina B Anhldrolacfcaroru^i.nii A

Xcoisctarorufins Lactona I Lactona II Lactona III

*' Lactona IV RiOH Blsnlna A

R:COMe Blenina B

OH üOH

Lactaronecatorlna Piroyalerolactona
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mientras que las' doce restantes^ aisladas todas ellas de Lac-
vV' ■ %. j

tarius5 pertenecen al tipo de la Lactarorufipa Á»

LACTONAS SESQUITERPEWICAS EN HEPATICAS.

Diecisiete lactonas sesquiterpénicas lian sido aisladas

de seis especies de Hepáticas5 pertenecientes a los géneros

Frullania y DiploptiyUnnio- En las cuatro especies de Frulla -

nia estudiadas se han encontrado diez eudesmanolidas cerradas

sobre Gg, dos eremofilanolidas cerradas sobre Cg y el Costu -

nolidOe Es interesante el hecho de que las únicas eudesmanoli

das naturales pertenecientes a la serie enantiomética 6a~íl,

hayan sido aisladas de Frullanias^ dándose el caso de que en

una misma planta estén presentes pares enantioméricos de un

mismo producto5 como por ejemplo en la F=, nisquallensis S® en

la que s© encuentran (+) y (-) Frullanolido o la F, dilata D.

que elabora (+) y (--) Arbusculina B (16) (17)«

En los Cuadros II y III^ se indican las lactonas encon ~

tradas en Hepáticas y en la Tabla IV las especies de las que
li' '

han sido aisladas®
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CUADRO II

■»)-'Frullanolido C~)»Frullanolido

(■9-)».Arbusculina B C-)»Arbusculina
Como puede verse en el Cuadro III, las cuatro eudesmauó—

lidas aisladas de especies de Diplophyllum se caracterizan
t

por ser^cis lactonas cerradas sobre Cq (7p -H^Sp -H) y por te
ner siempre ©1 metilo angular o, —orientado, caso poco frecuen
te en las eudesmanolidas elaboradas por plantas de otras fami

lias»

LACTONAS-SESQUITERPENICAS EW FANEROGAliAS»

Distribuidas en las plantas superiores y especialmente
en la familia de las Compuestas se encuentran 693 lactonas ses

quiterpénicaSj cuyas estructuras son perfectamente conocidas»
Tres de estas (Costunolido,® —ciclocostunolido y, (+)—arbuscu—

lina B}, son elaboradas simultáneamente por Fanerógamas y He
páticas, mientras que las■690 restantes son producidas por Fa
nerógamas únicamente»

El estudio comparativo de metabolitos primarios y secun-



TABLA IV

L ■ '

piplophyllmn alblcans D,

Dipl'^'phyllolidos A y B (2Í)

Piplophyllina (22)

9 a —Acetoxidiplopfeyllina

P. taxifollum Do (22)

Piplophyllina

9 a —Acotoxidiplophyllina

Frullania dilata D

(+)-FruHanolido (16)

(Frullania lactona)

(+)-Pihidrofrullanolido (17)

(+)-?Oxirriillanólido J,

í+)-Cis P "Ciolocostnnolido

(+)-Eremofrullanolidó, y Dihidro-

(+)-Arbusoulina B

(-)-Arbuscqlina B

F. nlsnuallensls S» (10)

I  (+)-Frullanolido

(-)-Frullanolido

Fo tamarisci D. (19)

(-)-Frullanolido

(+)-Arbusoulina B

(y —Ciclocoatiinolido)

a -CiclocostunolidP

Costunolido

F. tíimarisci sap» obscura (2(1)

P --Ciclo«.o£íunplido

. 4 p-Eptarbpsculina A

.  -rv?"

CUADRO III

OH «

4-GpJ.arbuSculina A («)-Dihidrofrullanolldo (-t-l-Oxlf ruXlanolxdo a-CiclocostunoIido

(«)«P Ciclocostunolido

nr
o

('O')-Cta P Ciclocostunolido Costunolido (+}- Bremofrullonolido

Dlhldro«reinofrull4noli.do Oiplophtllolldo A piplophiXXoXldQ S RsH Oiplophlll&íae

Rg OAc Aceto^idiplophiXUnf.

:  • 'i • . ••

1  '
'  -sí ' 'ív

I'- 'y.::
■■yí- ■' ■y.. ■ 'y"?
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darios presentes en las diferentes familias de Dicotiledóneas,

sugiere la posible existencia de una linea evolutiva;

Magnoliales —^Rutales ■—{•'Uinbellales ■—«►Asterales (23)

Esto se ve favorecido por el hecbo de que 98 lactonas se

encuentren exclusivamente distribuidas en Dicotiledóneas dis

tintas en las Compuestas, y cuatro más (Costunolido, Partiie -
nolido, Dihidropartiienolido y ^ =santonina} sean producidas
conjuntamente por Compuestas y otras familias. Lauráceas, Mag
noliaceas y Umbelíferas, familias que entran de lleno en la

línea evolutiva a que hemos hecho referencia, elaboran 86 de
estas lactonas, mientras que las 17 restantes son producidas
por once especies, pertenecientes a otras nueve familias.

I

En,la Tabla ¥ ofrece la distribución de estas 17 lacto -

ñas sesquiterpénicas por especies, dentro de cada familia.

Sus estructuras están representadas en el Cuadro I¥.

Alglinas conclusiones resultan interesantes al observar

la Tabla ¥« Así pues;

1®- Las familias Canellaceas y Amaranthaceas'sólo elaboran

drimanolidas.

2a— Las lactonas del tipo bisabolenolidas se encuentran

en la Naturaleasa exclusivamente en la familia Acanthaceas.

3s"= Resulta paradójico que la a-santonina, lactona tí

pica del género Artemisia, haya sido aislada del Ficus anti

helmíntica.
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TABLA ¥

Familia

Moraceae

Plygonaceae

Amarantaceae

Especies

Fícus anthelmíntica

PoiygonMm hydropiper

Iresine celosioides

Aristolochiaceae Aristolochia reticulata

Canellaceae

Burseraceae

Coelastraceae

Acanthaceae

Labiateae

A o serpentaria

Warburgia ugandensis

Cinnamosma fragrans

Commipliora myrra

Mortonia gregíi G»

Aadrograpíiis panículata

Glechoma hederaceae

Productos

a -santoniua (24)

Confertifolina (25)

Iresina y dihidro-' (26)

Aristolactona (28)

Aristolactona (29)

Ugandensolido (30)

Cinnamolido (31)

Cinnamosmolido

Bemarivolido (32)

Bemadienolido

Fragolido

Confertifolina (33) "

Comraiferina (34)

Mortonina A (35)

Paniculidos A,B y C (36)

Glechomanolido (37)



r-f. .. t

lU--- / , '1 .V '/.•

CUADRO -IV

Confertlfolina Fragolid©

R?H Ci^namolid©

RsOAc Bemariyolido

r"q

H©'

©Ac

Cinnamosmolido

OH V;;

Bemadienplido

©Ac

Ugandensoiido

Xresina DihidroJ. resina AristoXactona

Glechomanolido

HO Me

Mortonina A

a-Santonina Commiferina

CHjOl

RíCH^ Panicplido A

RsCH ©H Paniculido B
2 "

PanicqXido C

, 1

:í. Í. -,;Vv ■'%
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LACTONAS SESQUITERPENICAS EN MAGNOLIACEAS.

En las siete especies de Magnoliáceas estudiadas se han

encontrado veinte lactonas sesquiterpénicas. El carácter pri

mitivo de la familia se pone de manifiesto en el tipo de lac

tonas aisladas; así pués, las diez gerragcranolidas encentra -

das constituyen el 50% de las mismas y las ocho drimanolidas

el 45%e Todas las germacranolidas son trans lactonas cerradas

sobre Cg(6 P-H;? o-H) y en su mayoría poseen un metileno con

jugado al carhonilo lactónico^

En las Tatolas VI y VII se ofrece la distribución de lac

tonas por género y especies respectivamente y en el Cuadro V

se representan sus estructurase

'  TABLA VI

Géneros sspo . GE m OT a

Drimys 2 ■ - 7 - ^

Liriodendron 1 ' 6 - 1 1

Michelia 2 4 -

Pseudowintera 1 _ i _ „

Talauma 1 1 _ _

LACTONAS SESQUITERPENICAS EN LAURACEAS»

En las cinco especies de Lauráceas.estudiadas se encuen

tran distribuidas 22 lactonas sesquiterpénicas todas ellas ex

elusivas d©.,esta familia® La principal característica es la

de elaborar las doce únicas, germacranolidas conocidas en la



TABLA VII

Drimys confertiflorá (58)

Confertiíolina

Ispdrj. menina

D. winteri

Confertifolina (38)

Drimenina

Isodrimenina

Fueguina (39)

Fiitronolido

Valdivioiidc)

Winterina

Liridendron twlipifera L.

Costunolido (41)

Tulípinolido (41) (42) j

^itulipinolido (42)

Lipiferolido (43) (44)

y —liriodepolldo (43) (4''^)

Epitulipin. diepóxido (44)

Epitulipdienolido

Peroxiferolido (45)

Pseudowintera colnrata

Colorata, 4(13}-3-dienolida (570)

Micha.lia chainp''"a (46)

Pfrthonolido

Mo lanuglnosa (4?)

Lanuginolido

Dihidroparthenelido

Partheno;ido

Dohiúrolar.uginoiido

Talaiir.a mexicai.'a

Costunolido (40)

CUADRO V

Vaidivlolldo

Cosfcunolldo

iOAc

CoXorafce,4(i3)gB dienolida Isodrimenina

MQ ' 0.H

Fueguina

.OAc

Tulipinolido

Drimenina

Winterina

,OAc

Spitulipinolido

futronolidp

.OAc

O  O

Y-Liriodenolido Epitulipdienolido

«O

,OAc

OAc

Cpitulipinolido

diep¿xido

.OAc

OAc

Peroxiferolido Perthenolido Olhidrcparthenol ido Lanurj Ino 1 ido

Lipiferolido

/^..OAc

o

0«»n 1 nr".] .".r.u.":inol Id••
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Naturaleza» con el anillo lactónico cerrado entre C,. v
,  4 6

(6

También resulta notable el hecho que de un número tan pe

queño de especies se hayan aislado cinco elemanolidas todas

ellas cerradas sobre Cg y con doble enlace endocíclico con -

jugado a la lactona®

En las Tablas ¥111 y IX y en el Cuadro ¥I se representa

la distribución de estas lactonas y sus correspondientes es -

tructuras 9

TABLA VIII

Géneros

Laurus

Neolitsea

Lindera,

ssp» GE

1  1

3-

1  1

GEPU

II

4

EL

3

3

Eü

LACTONAS SESQUITERPENICAS EN UMBELIFERAS

La distribución de lactonas sesquiterpénicas en Umbeli-

ras ha sido tratada recientemente (5d,e), pero el hecho de

llevar a cabo un estudio como el que nos ocupa» nos obliga a

abordar de nuevo el tema® Para ello procuraremos introducir

la bibliografía aparecida con posterioridad» intentando de

esta manera actualizar los estudios realizados anteriormente.

Del examen de las Tablas X y XI se deduce que las trece

especies de Umbelíferas estudiadas elaboran 44 lactonas ses

quiterpénicas en las que se encuentran representados los es-



TABLA IX

Laurus nobilLs L, (-18)

Laurcnohi olido

Neolitsea a'cícQlata K. (49)

Llnderano

Neolinderano

Linderalactona

Isolirideralactona

Lltsealactona

Litscaculano

■  Zeylanano

Pseudoneolindej'ano

Linderadina

N, gericpa ■!(. (50)

Sericealactoiia

Deoxissrifflealaotona

N. zeylanica M» (51)

Linderalactona

Linderano

iíeolinderatio

Zeylanina

Zeylanicina

Zeylanidina

Lindera strycluUfolia V.

Linderano (52)
1

Linderalactona (53)

Isolinderalactona

Gerraafurenolido

Tpogermafurenolido

■ Hidroxiisogermafurenolido

Lindestrenolido

Hidrpxllindestrenolido

Neoiinderalaotona

Dehidrolindestrenolido (54)

Pseudoneolinderano

CUADRO VI

Linderalactona

Lltseaculano

AcO

Zeylanano

:K Isogermafurenolido

Litsealactona

►O

Llnderadina
,OAc

Zeylanidina

CO2CH3

R

R-.CU llidroxilaogerniafurenolido

Llnderano

Neoiinderalaotona

---Ov

Gemaí urenol Ido

OH

CO2CH3

Oeoxlserlcealactona Serlcealactono

Neolinderano

AcO

PseudoneolInderano

,OAc

ZeylanicinaZeylanina

OAc

Laurenobiolldo

R

Isolinderalactona

'O.

Dehidrolindestrenolido
R:Oh Hldio;.iljndestre-

R:H Llndes>:erolido

ndestr

nolido
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queletos mas importantesc Las lactonas más frecuentes son las

guayanolidas y eudésraanolidas, habiéndose encontrado 22 de las

primeras y 14 de las últimas,

Las regularidades más importantes de la familia en cuan

to a la elaboración de lactonas se refiere, ya fueron reseña

das en estudios anteriores; así pués, la propiedad más nota -

ble de todas las lactonas aisladas es la de presentar funcio

nes oxi o aciloxi sobre En efecto, de las 44 lactonas

cuyas estructuras son conocidas 28 contienen este tipo de fun

cionalÍ2;ación« Esto adquiere mayor importancia si se tiene

en cuenta que de las 676 lactonas elaboradas por plantas no

pertenecientes a las Umbelíferas, sólo cuatro presentan hidro

xilación en =

■Ot;ra característica digna de tener en cuenta es la abun

dancia de lactonas esterificadas por ácidos insaturados como

el ^ -metíl acrilico, seneciónico o angélico® Treinta y cua
tro de las.lactonas aisladas presentaron esta característica»

TAPLA X ■

Géneros ssp® . GE GU PG EU EL

Férula 5 - 14 2 5 -

Láser ■ l 1 1 - 1 1

Laserpitium 4 ' 1 8 - 1 -

Melanoseliniura 1 - i 7 „

Talassia 1 - 2 - ■ - -

Smyrniura 1 _ _ „ _ _

ER



TABLA XI

Fi-Tula bn«lf;hysi (55)

Dii'lshysina

Isoúadghysina

Badkhysidina

Dchidrooitodina

F» dívcrslvittata (56)

Diversolido

F. grigorjevil (57)

Grilactona

F. olgao (58)

Laterina

Olglna

Olgofcrinn '

Oforina

V  ,

Talaaxna A
.  < ^

Talasiija O

F<, oo]ioda

líc-Okliysina" (59)

liadkliysinina

Foropodinn (00)

Seniopodina

Oopoílina y Deliidro-

Isobndkliysinina (61)

Fcrulina y Ferulidina (62)

Badkhysidina

Fudesmanolida

LoBor triloliuni B.

Laserolido (63)

Trilwbolido (64)

Lasolido (65)

Isolnsorolido

Laserpitlum archangelica '.y.

ArchanEclolido (66)

L. latifoliiim (S7)

Latifolona

L» prutonicum (68)

Frutcrina

IsopruLoninor.a

8-Angeloixi.pri-itoninona

8-Acetoxipruteninona

L. si lor I,.

Siloroiido y f.iontanolido (67)

Isomontanolido (GG)

Acctilxsor.iontanolido

Mclnnosoliniiini deaj pi,¿ns '[.

Dccipieninas A, U, C, ü, E ,/ F (70)

Dccipioninas G y H (71)

Sm.yrnium oln.sntruiii L. (72,J

Tstatiibulinas A y B

Talassia transiliensis (70)

Talasinns A y B



CUADRO VII

Latifolona'

Pecopodina

pAng

Ooclpienina B

Istfimbuliria A

OAc

SsSeitc

OAc

Oopodins

OH

OAng

RsAng Decipienina O

BsOH Deciplenina E
Oscipienína F

Oaclplenina C Badkhyslolna

OAng

lisaolldo

Décipienina A

PAe

RsAng Oecipienlfia C

RjOH Oecipicnlna H
Xso).asei:ol.ido

PMe CHlMe)2-OA(i5

Me

DlversolIdo
Badkhysldina

Rs But. TriXobolido
R^:H,R2:Sen Hontanolido

Archangelolldo R^sOKjRjjAng Xsomontanolldo
Rj^sOacgR^sAng Acetillsomonta-

Prutenlna Xsopruteninona

nolido

OAng OAng

RsAc Acetoxipruteninona R:Ang Talasina A Rj^sHetcrytRjSlsbty Oferina
R^sHetcryjRjjAc, Olgina Badkhyslna
Rjo RgSMatcry OXgoferino

Rj^sAnggRjSAC S.eterina

RsAng AngelolXloxlprute- RsXbuty Talasina B

nlnona

IsobadKhysina

-OAng OAng

Badghysina Isobadgbysina Grilactona Ferulina Farulldina
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LACTONAS SESQUITERPENICAS EM COMPUESTAS.

Las Compuestas o ÁsteraceaSj de las que se conocen apro

ximadamente ISeOOO especies disididas en unos 1®000 géneros,

ocupan según "Flora Europea" (74), la siguiente posición ta

xonómicas

Divisións ANGIOSPEHMAE

Clase s DICOTYLEDÓNEAE

Subclases ARCHYCLAMIDEAE

Línea s ASTERALES

Familia § ASTERACEAE

Teniendo en cuenta la composición floral de las cabezue

las y 1-a morfología del fruto (75), la familia se subdiviáe
» *

en trece tribus de características taxonómicas completamente

diferenciables, por lo que representan según Hoffmann, una

clasificación muy natural^ sin embargo, agrupar correctamen

te en géneros un número tan grande de especies resulta ©ompíi

cado y en muchos casos ha sido necesario recurrir a carácte -

res de tipo fitoquímico.

Esto se ve favorecido porque las Compuestas son relati -

vamente ricas en la elaboración de los llamados "metabolitos

secundarios", especialmente aceites esenciales, terpenoides,

poliaeetilenos5 flavonoides y en menor proporción alcaloides»

El empleo de estas sustancias en la resolución de pro -

blemas taxonómicos y filogenéticos relativos a la familia, ha

sido objeto de notables atenciones por parte de algunos inve£

tigadores® En el caso concreto de las lactonas sesquiterpéni-
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cas los diferente,s,., tipos biogenéticos se han relacionado con

la división de la familia en tribus (6a), e incluso en cier

tos casos han servido para esclarecer problemas a nivel de

géneros (4)»

Siguiendo la línea que nos hemos propuesto en la siguien

te introducción, pasamos a efectuar el estudio sobre la dis

tribución de lactonas en las diferentes tribus de las Compues

tas a .

La Tabla XII ofrece una relacipn de los tipos biogenéti

cos de lactonas j su frecuencia en las 13 tribus en que se

divide la familia® En la primera columna se reseña el número

aproximado de especies que componen cada tribu, segúp J®B® Har

bone, y■el número de aquellas en que han sido encontradas lac

tonas,. -Cada uno de los apartados siguientes indica la frecueo

cia de los distintos tipos de lactonas, elaboradas exclusiva

mente por■la tribu en cuestión, .así como el número de las mis

mas (cifras en paréntesis), cuya elaboración es además corapar

tida por otras tribus.

La observación de dicha tabla nos permite sacar las si

guientes conclusiones;

1«- De la comparación entre el número de especies que se

incluyen en cada tribu y las que presentan lactonas sesquiter

pénicas, se deduce que la familia en conjunto está todavía po

co estudiada.

2.- La mayoría de las lactonas encontradas (92'46%) son

producidas exclusivamente por una sola de las tribus®



tabla X Ll

cv

GE TOTAL

1100VERMOPilA E -

29[
850EUPATQRIAE

2000ASTEREAE

f-800

Í7
ínule ae •3[íl 1

HE LE^II EAE

2000

18

1400 I
18 ' mAMTHEI^fDEAE

OALEWDÜLAE

SEAE

'GYN ARE AE

1000C ICHORIE AE
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3a- Algunas tritous como las Senocioneae, muestran una

gran especiíicidad por la elaboración de lactonas de un deter

minado tipo® Otras por el contrario elaboran una gran varié —

dad de tipos (Heliantbeae^ Helenieae, etc®)®

4a- En la tribu Tageteae no se ha observado hasta la fe

cha la presencia de lactonas sesquiterpénicas«

5®— Las tribus Astereae^ Mutisieae y Calenduleae sinteti

zan un numero reducido de lactonas^ lo que no permite obtener

conclusiones generales sobre la variedad o especificidad de

las mismas» La distribución por géneros y especies de las lac

tonas encontradas en dicha tribus se expone en la Tabla XIII,

y sus correspondientes estructuras se presentan en el cuadro

VIII»

TRIBU VERNONIAE

En la tribu Vernoniae, considerada como una de las

primitivas de las Compuestas, han sido identificadas 32 lac

tonas sesquiterpénicas5 en su mayoría pertenecientes al tipo

germacranolidas»

El genero Vernonia ha sido el más extensamente estudia

do y de un total de 48 especies examinadas se han aislado 19

lactonas sesquiterpénicas» Las especies más primitivas, dis —

tribuidas principalmente en América, elaboran germacranolidas

cerradas sobre Cg y caracterizadas por poseer un grupo alil-

acetato en A diferencia de éstas, las especies del Vie

jo continente, producen germacranolidas particularmente oxi

genadas en los carbonos y que dan origen a dilactonas

y hemiacetales, unas pocas elemanolidas con las mismas carac-



TABLA XIII

Trilixi

Astercae

t.iutisene

Calendiileae

jCspoci os

Croptli (>n"-nivarícüt-tim

Prodiic Los

Moqxiínoa vetulina B.

Arctotís aspcra

A„ repena J„

Ao revoluta J«

laociiRa'nbriaa (7Q)

f ex -ciclopqstunoí-ido (77)

Dihydro-p ciclqcostunolido

Venidiura docurens

r Parthenolido (78)

L DehidrozaluzanJ.i)a C

Parthenolii^o (70)

""Dehidrozaluzanina C (78)

4,14 j3dilii^ro, 3 dehidrozaluzantna C

4,14 p, l.l-13o(, j tetrahidro, S-i^e-hidro-

zaluzapina C

4,14 p, ̂ -13p T tetrahidro, 3-dehidro-
zaiqzanin^ O

Groasheimipa (79)

CUADRO VIII

Isocunambrina a~clcJ.ocostunoXido Pi.h|.dbo-P-c|c^ocostunolldo

•OH

Perthenoüdo Rj» h 8 Dehidfosalusenina C

Rj^ro Me, Rjo H a 4«>l4^B0ib¿dS'O»

3dehid£'oseXuz«nlne C

R^a Hj. Mes P-Tetpijhtdro-

-3»dehidrQzaXusaqln^ C

RjQ Me, Rj- H8 a-Tptrahldror

-3-dehidrozdlp2anln^ C

Croashelmina
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terlsticas y las-^.tres únicas guayañolidas citadas para dicho
:

género» '

Según Mabry y col. (4'j), las marcadas diferencias estruc

turales entre las lactonas encontradas en especies del Viejo

y Nuevo Mundo apoyan la hipótesis propuesta por Gleason (80),

sobre la existencia de dos centros de distribución para el

género Vernonia, uno en Africa y otro en Araérico del Sur»

El género Elephantopus elabora únicamente germacranoli -

das con el anillo lactónico trans orientado (6 p-H; 7aJH)» A

excepción del Elephantopol, todas están cerradas sobre Cg y
poseen siempre un grupo hidroxilo (aóp) esterificado en Cg»

La distribución de lactonas por géneros y especies queda

resumida en las Tablas XIV y XV, estando sus estructuras re -
I

presentadas en el Cuadro IX»

TABLA XIV

Géneros

Elephantopus

Eremanthus

Vaniliosraopsis

Vernonia

TRIBU EUPATQRIAE.

La tribu Eupatoriae^ en la que se incluyen unas 850 es

pecies agrupadas aproxiiñadamente en 55 géneros, está relati

vamente poco estudiada en lo que se refiere a su contenido en

Ne SSP, GE GU

4 8 -
-

'2 2 1 _

1 2 1 - -

48 12 3 i 3



TABLA XV

Elephatopus carolinianus W»

E. elatus Bi.

Elephantol (82)

Elephantina (83)

Elephantopitía

E. tnollls ll.SoK.

Molephantina (84) ■

Pliantomoliina (85)

Molophnntinina' (86)

E. scabor

Deoxielephantopina (87)

Isodeoxielephantopina (88)

Erumanthus eleagnus S^B.

Eremanthina (89)

Eromantholiffls A y B (90)

E. p;oyazcnsis SoB» (91)

Goyazensolido

Vnnillosmopsls erythropappa S.,P.

Eremahthina (Vanillosraina) (93)

Costunolido (92)

Vornonia acaulis G (4f)

Glnucolitlos A y B

y. oVnmaní D„ C (4j)

Glaucolldo A

V. altíssinia N. (4Í)

Glaucolidos A y B

V. amlgdaling D.C. (95)

Vernodalina

Vernomigdina

Vernolido

V. angustlfolia M. var. mchril (4f)

Glaucolidos A y B

V, angustlfolia vgr. acabcrlma

Glaucolidos A y B (4f)

V, arkansaua D.C.

Glaucolldo A (4f) y Marginatina (96)

V, baldwipii T» (4f)

Glaucolidos A y-B

Vo bglwinii varo balwinii

Glaucolldo D (4£')

V» balwinii var. interior

Glaucolldo B (4f)

V. blodgetti S» (4f)

Glaucolldo A

V, brevi' illa L. (4j)

Glaucolldo B

V. canescens lUDoK. (4J)

Glaucolldo B

V. capracfolia G (4j)

Glaucolldo A

V» colorata

Vernolido (97)

Ilidroxivernolido

Vo conforta (99)

Confertolido

Vo cordata H.BoKo (4j)

Glaucolldo P

V. dlvarlcato S. (4J)

Glaucolldo B

V. duiicaiiíl SoD. (4j)

Glaucolldo D

V. fasclculata M« (4Í)

Glaucolidos A y B

Marginatina

Vo flascldlfolla (4f)

Glaucolidos A y B

Marglnatina



TABLA XV(conto)

V. flcxuosa (iOO)

Vernoflexuosido

Vernoflexina •

V. fruticosa Ac

Glnucolido B

V» glauca W

Glaucolidos A y

V. gigantea ToB» (4^

Glaucolido A

Vo grcKKii Go

Yo guineensís B» (102)

Vernodalina y Vernolepina

V. hymenolepls AoH» (103)

Vernolepina y Veraomcnina

V« incana L. (dj)

Glaucolido A

V« larsenll. K. (4j)

Glaucolido F

V. leiocarpa D.'C. (4j) (104)

Glaucolidos F, G y n

V. Ictternianni E. (4f)

Glaucolido A

V. liiitroldos D.C. (4j)

Glaucolido A

V. lindhoimori O. var. loacopliylla (4f) (4j)

Glaucolidos A y B

V. lindhoimeri var. lindhoiinorl

Glaucolidos A, B y F (4£,j)

Vo mnrKi nta var. marginata

I Glaucolidos A y B (4f)

Marginatina

Vo marginata var» tenuifolia

Glaucolidos A y B (4£)

Marginatina

V., mlssurica R.

Glaucolidos A y B

Ve novcborascensis M. (4f)

Glaucolido A

Marginatina

Ve niidlflora Lo (4j)

Glaucolido A

V. obtusa D (4j)

Glaucolido F

Vo ovatlfolia ToG. (4f)

Glaucolidos A y B

Vo poctoralis

Pootorolido (105)

Vernolido

Vernodesmina (106)

Vornopectolidos A y B

iv. s.'ilicitolia S.D. (4j)
Glaucolidos D j' E

V. steotzíi S.B. (4j)

(ilaucolido C

Ve subiutcq (107)

líepina (Subluteolido)

V. texgna S» (4f)

Glaucolidos A y B

Ve uniflora SeB. (108) (4j).

Glaucolidos A, D, E y G.



CUADRO IX

AcO.

OAc

OAng.

OAe
OAc

GlaucoJido C

Glaucolldo P

Glaucos ido H

Descritos pero

no se conoce

añn fórmula

_ erapírica

R:Ac GSaucolidc A

Rs Matcry Glsucolido 3

.OAng

RiEposiacry CSaucolldc

Rs Metc«Y GSoucolldo E
Glsucolido S

'OAc
OAc

Marginstina Confartolldo Rsftetcry Vernopectolido A RsMefecry Varnopectolido B

eOR

Cos&unolido RsMefccry V«rnolido
RsSsoSity Vernomygdlna

RíHidrosiBiotcry Hidroxivernoíido
R;S[sobty Erementholido A

--0R

Phantonclllns RsMetcry Holephantlna

RsSigfty Molephanfcinina

Rsisbty Elephantlna R,sH^R.sHetcry Osoxielephan-
toplna

RsKetcry Elephantopins RjSMetcrygRgSH IsodeoxleJe-
phantppir.i

R  ¿-C-C=CH2
fila

Elaphadtol

CHOH

RiCHjOH Goyazonsolido RsH Vernolepina

Desoxigoyazensolido «íHldroxiacry VernodaUno
Vernomenlna

RsMatcry

Vernodestnina

RsGluc. Vernoflexuonldo

RsSenc. Vernoflexina

Eremanthlna

(Vanlilosmlna)

-OR

R: Epoxlmetcry

Repina (¿ubluteolIdo)

" .1
rr-
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lactonas sesquiterpenicas5 solo en 26 especies, pertenecien-

tes a los géneros Eupatoriura, Liatris, Mikania y Stevia, se

han encontrado sustancias de este tipo.

En lineas generales, la tribu se caracteriza por elabo

rar germacranolidas y guayanolidas, habiéndose encontrado has

ta la fecha solo una pseudoguayanolida, la Stevina, aislada de

la Stevia rhombifolia

Los géneros Eupatoriura y Liatris producen lactonas de ca

racterísticas similares 5 así pués, a excepción del Pycnolido

(única seco-germacranolida conocida), sólo producen germacra

nolidas y guayanolidas, caracterizadas tanto unas como otras,

por ser trans lactonas cerradas sobre Cg (6p -H; 7a -H), con

•un" metileno exocíclico conjugado a la lactona y con un grupo
X

hidroxilo libre o esterificado en Cg® La presencia de guayano-

lidas cloradas es típica de ambos géneros y junto con algunas

similares aisladas de Centaureas (Tribu Cynareae), representan

las únicas lactonas cloradas encontradas en la Naturaleza,

Las especies del género Mikania elaboran preferentemen-

t'B germacranolidas cerradas en Cg y con un anillo lactónico

adicional entre los carbonos Y Cg,

En las Tablas XVI y XVII y en el Cuadro X se representa

la distribución de estos productos en la tribu y sus respecti

vas estructuras,
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•  ¿ C.

TABLA XVI

Géneros ss

i

OT

Eupatoriura 7 14 9

Liatris 11 10 6

Mikania 5 5 I

Stevia 2 1 .  1

PG m

1

2

TRIBU INULEAE

Como puede observarse en las Tablas XVIII y XIX^ 29 lac

tonas sesquiterpénicas ban sido identificadas en 17 especies

de Inuleaej comprendidas en siete géneros. La tribu elabora

preferentemente guayanolidas y eudesraanoliáas'con el anillo

lactónico cis orientado y cerrado siempre en Cg(7 8 a»H)|

sin embargo, la gran variedad de estructuras presentes en tan

corto número de especies (Cuadro XI), no .permite obtener con

clusiones generales. Ello se pone más claramente de manifiesl

to al observar los géneros Geigeria e Inula (mayor número de

especies estudiadas), en los: que se encuentran presentes^'-lac-

tonas de cinco y siete tipo db esqueletos distintos respecti

vamente.

Ü' h .i r.' p r':i'J . • i-



TABLA XVII

Eupatorium cannabinum L»

Eupatoriopicrina (109)

ISupat olido (109) (110)

EXicannabinolido (110)

E, cuneifoliutn L„

Eupacunina (111)

Eupacunoxina

Eupatocunina

Eupatocunoxina (112)

Eupacanolina

E» fformoaanuni 11.

Eupa^-oiido (113)

Eupaiormonina (114)

Eo byssopifoliuffi

Eupassopina (115) (115)

Eiipassopiliaa (115)

Eupassofilina '

E. liKUstFÍnum B,CoA. (117)

Ligustrina

Eo Fotandifolium L..

Euparotina (118) n

Acetato de Euparotina

Eupaciorina (119)

Acetato do Eupaciorina

Eupacloroxina

Eupatoroxina

Epieupatoroxina

Eupatundina

E. somisorratum D.Co (120)

Eupaserrina

Desacetileupasserripa

Liatrls chgpmanii ICo (121) í

Liatrina

Chapliatrina

Isochapliatrina

Lo elegans Jio (122)

Eloganina

Lo gracilis Po (laito)

Chapli.atrina

Acetilchapliatrina

L. graminifolia K„(123)

Graminiliatrina

Deoxigraminiiliatriraa

j  Grarainiclorina

sLo provincialls Go.(124)

Provinciaiina

Lo punctata 1!.

Punctatina (125)

Liatripunctina (122b)

Lo pycnostachya K.

Spicatina (123)

Epoxispicatinn

Pycnolido (126) (127)

Spicatina Hidroclori (127)

L. scabra K.So (127)

Eleganisia

Lo secunda S» (122b)

Liscundina

Liscunditrina

Lo spicnta K» (123)

Spicatina

Lo tenulfolia Wo (127)

Spicatina

Chapliatrina

Milkanta batatlfolia (128)

Mikanolido

Dihi dromikanoli do

Mo cordata BoLoRo (129)

Mikanoiido

Dihidromiksnolido

Mo aiicrantha HoB» (130)

Mikanoiido

Dihidroniikanolido

Mikanokryptina

Mo monagasensís (131)

Mikanplido

Dihldromlkanolido

Mo aeandena Wo

Mikanoiido (128) (132)

Dihidromikanolido (328)

Scandenolido

üihidroscandenolido

Deoximikanolido

Miscandenina,

Stovia rhonibifolía ll.DoK.

Stevina (133)

So serrata C» (134)

Christinina

Carmelina



CUADRO X

.OR

AcO AcO'

I

RsH Eup«tolldo

R:CgH^02 Supa^o-

rioplcrina

sOAc

R..C4Hg02s0es«c®meup8. RsA^g Eupatoc«nÍM Eupaformonina

RsCgH^Oj Eupasemna S!sEpo»4-Ar¡g„ EupafeocunosiM
Bueannab&fioliá®

AeO-' AcO'

.ocioMiaO®

AsO'

OCsMj©3

Carmslina PeovAncialin®
RsAng Eupacunina

Xsoetiapílsteina

RiSpo^i-Ango Eupacupoxiue

OCgHyOa ^«^''^¿..•^'SYrOeyHgOg

AcO"'

¿HaOH 0==/ ■ b«/ CM20H
BsCgH-O- Eupaasopina

Uaferln® - ® ^ ̂
R8Cj2H^j^O^EiipasS(Of4iS,na

CM2OM o=J

RóAng 4>4seundl!ia

RsCgHgOj Wscupdití-ina
EXegsnln*

S^OM O

^unesatina maanoXidc

AcO-'

Dlhldroscandenolldo

ejíjOM o.

Supseúnolina

.OAng.

RsR ChapUetrln^

BsAc Ac«Ulehepilefeiriaa

."Es^tOs

SupessopiXina L4aMpme44na

OihldronitcanoXido OsosiiiaiAanoUdo

Me

ScsndenoXido
Mlscandersina

•2°C

"Ó Graminlllatrlnal
Pycnolido

R,SH|R,;

-4 oDeaoxlgramlnl-\ ®
llatrlna

AcO

!  r BjSHiRj

"  Cramini

'Ri.Ac;'»2=CioHi30^' ''='^lp""l3°4 = Spicatin^a^P^^®"^» Hidrocloro craminlcl^^ina

OXhídroralscandepini

ÍOCgHiaO^ lOC^HgOr

'OAng OAng OAng

Supa&oroxlna

OH,

OAng

Spleupatoroxlne

OAc

R:H Suparotina

ReAc Acdto dQ Buparotlfift

OAng OAng

Eupsclorpxlna Eupaclorlna
RíAc Acet, de Gupaclcriñ

Ac<

Eupatundlna Chrlatlnlna Llgustrlna

OH

MlXanokryptlna Stevlna
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TABLA XVIII

Géneros 'N2 ssp« W PG a

Calocephalus 1 — 3 — ttm am

Carpesium 2 - 3 I — i

Codonocephalum I 3 — —

Inula 9 3 7 1 1 3 1

Geigeria 2
-  - 1 1 1 3

Telekia I - 3 _
(«o o»

Pluchea 1 I

TRIBU HELENIEAE

La tribu Heleuieaej en la que se incluyen unos 60 géue -

ros y .mas de 1®500 especies, se caracteriza por sintetissar una
,

gran variedad de lactonas entre las (pe predominan las pseudo —

guayanolidas® En las 64 especies estudiadas han sido descritas

101 sustancias de este tipo, de las cuales 93 se ■ • .■presentan

exclusivamente en la tribu«

El género Heleniura, el más extensamente estudiado, ela
bora 45 lactonas entre las que se encuentran 28 pseudoguayano—

lidas que presentan dos características notabless

1®- El metilo es siempre .a,»

2®- El anillo lactonico está invariablemente cerrado so

bre Cg,

Wo Herz (160), ha sugerido para estas lactonas el nombre

áe "Helenanolidas", para distinguirlas de la "Ambrosanolidas"

(C|^Q™Me p orientado y anillo lacténico generalmente cerrado ■



TABLA/, XIX

Cfalt^ceplmlMs broiimi (135)

Pseudoivalima

Aceto d© Pseisdoivallmd

Calocephalina

CgrpeaiMia abrotanoides he

Carpesia lactoaa (136)

Carabrona (13?)

Graiiilina (138)

Co eximluni (139)

Carabroaa

Ivalina

Télekina

Carpesina

Codonocephalwn grande (140)

Alantolactona

Isoalantolacton.a

■Dihidroisoalantolactona

GeiserAa africana G.

Ge'lgei;ina (141)
Geigerinina

Gafrinina

Vermeerlna -.(142)

Grie.>3ninn (143)

Dihidrogrieaonina

G. aspara 11.

G&igcrinina (141)

Geigerina (144)

Vermeerina

Inula británica (145)

Britanina

lo gormanica (146)

Germanina A

Gcrmanina B

lo graveolens (150)

Graveolido

lo gr-op.dis So

Carahrona (147)

.  Ivalina

Igalan

Granilina (148)

Alantolactona (149)

Isoaiantolactona

lo heleniuiti

Alantolactona (151)

Isoalantolactona

Dlhidroisoalantolactona

Dibidroalantoiastona (152)

lo japónica (153)

Inulicina

Desacetilinuliclraa

I. magnifica (140)

Alantolactona

Isoalantolactona

I o racemosa

Alantolactona (155)

Isoalantolactona (155) (156)

Dihidroisoalantolactona (156)

Inunolido (157)

I» oculus (154)

Gaillardina

Pluctea dioscorides DeC» (158)

EAsdesmanolida

Telekla speciosa D. (159)

Telekina

Isoteleklna

Isoalantolactona



CUADRO XI

R: CjHgO Gernianina A

Rs Ang, Garmanlna B

R:H Isoalantolactona

R:OH Teleklna

9H

Granlllna

Znunoíicjlo' Alantolactona

Oihldrolsoalantolactona Isoteleklna

xxr¡-
Graveolldo Cudesmanolida

Dihidroalanfiolaetona

Ivallna

(Grandullna)

Igalin

R: H Paeudolvallna

Rs Ac. Acet» de Paeudolvallna
Hr

Carpeala lactona

Calocephallna

Celgerlna

H

AcO

Galllardlna

Gelgerlnlna Brltanlna Verneerlna

jafrlnlna R:AcInullclna

R:H Deaacetlllnull-

clna

Carabrona

(Grandlclna)

Grlesenlna Dihldrogrlesenlna
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en Cg)^ elaboradas frecmentemente por especies de Ambrosia y

Parthenium (Tribu Heliantheae)

La estereoquímiéa del anillo lactónico en las helenano-

lidas presentes en Helenium es variable^ habiéndose encentra™

do basta el momento 22 ©is lactonas (7 fe-Hi S.a-H) y 14 trans

lactonas (7 a-H? 8 P™H); sin embargo a excepción de la Epite™

nulina, la unión entre los anillos A/B es siempre trans (la™H;

5 p-Me)o

El género Helenium elabora también algunas lactonas de

esqueleto anormal como la Microlenina^ una pseudoguayanolida

dimerizada, la Neohelenalina (Mexicanina D) en la cual el Cg™.

metilo ba emigrado al carbono C2 y las nor-pseudoguayanolidas

Mexicanina E y su dihidroderivado, en las que según Herz (161),

la pérdida del metilo sobre Cg se ba producido mediante un pro

ceso de decarboxilación de algún precursor biogenético con el

Cg- metilo convenientemente oxidadoo

Los géneros Eriopbyllum, Chaenactis y Venegasia, presen

tan características más primitivas desde el punto de vista fi-
l;''

toquíraico, ya que elaboran preferentemente germacranolidas si

milares a ías encontradas en Eupatorium, tal es el caso de la

Eupatoriopicrina presente en los tres géneros® También resulta

interesante el becho de encontrar en el género Eriophyllum dos

de las tres seco-eudesmanolidas naturales conocidas y la única

elemanolida presente en la tribu.

En las especies de Gaillardia son frecuentes las eudes -

manolidas cerradas.sobre Cg y generalmente hidroxiladas en Cg

y Cgj sin embargo son más abundantes las helenanoiidas de ca-,
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racteristicsas estructurales parecidas a las encontradas en He-

leniuin® Un alcaloide lactónicOg la Pulcíiellidina^ ha sido tans-

bién aislado de la G© -■pulcliella®

. El género Hymenoxys forma helenanolidas y lactonas modi

ficadas del tipo de la Psilotropina, en las que el anillo A se

ha transformado mediante un proceso de oxidación en una 6 lac-

tona®

Por último conviene destacar la presencia de guayanoll-

das en los géneros Bahías Helenium y Gallardías y la de germa-

cranolidas y helenanolidas en Bayleya®

En las Tablas XX y XXI, queda resumida la distribución

de lactonas por géneros y especies dentro de la tribu® Las fór

muías correspondientes se representan en los Cuadros XIIj XIII®

TABLA XX

Géneros NS ssp EU GU EL PT SE

Babia 4 1 - 3 - - -
-

Bayleya 3 1 6 _ _
-

' i''

Chaenactis 2 1
■)

Eriophyllum 3 8 - -
_ 1 - 2

Gaillardia 12 - 6 . 2 16 - -

Helenium 28 - 1 10 28 I - 5 »

Hymenoxys 10 - - 9 - 8 2 -

Psilotrope 1 -
-

_
■ - - 1

Venegasia 1 1



TABLA XXI

Dahia absinthifolin B.

nahia I y II (162)

D. opposltlfolia D.C.

Bahifolina (162)

D. pringlel G. (163)

Bahías I y II

B. woodhousei G. (164)

'.Vootlhousina

L'alloya niultiradiata

Pastigilina C (165)

Bailoyina

Ballcyolina

B. pauclradinta 11.G.

Paucina (166)

B. ploniracUata •

Paucina (166)

Ploniradina (167)

liafll atina

Pastigilina C (165)

Bayleyina

Plcnolina >

Bayleyolina

Chacnactis carphoclinig G.

Pujiatoriopicrina (168)

C. rtouglasii II.A. (168)

Kupntoriopicriría

tir i o phy 1 luiii confcrtiflor .jm G.

Erioflorina (169)

Eriophyllinas A, B y C

Ilidi'oxieriolina

Eriofortina (170)

Conl'ertiphyllido

E. lanatnni P. (171)

Eriolnngiiia

Eriolanina

Erioflorina

E. stachaedifoliuiii Le

Eupatoriopierina (168)

Gai'ÍTdrdio ainblyodon G»

AmlJlyodina (172)

Gaillardipinnatina (173)

Desacetilgaillardipinnatina

Aaibiyodiol

G. aristata P.

Sphatulina (174)

3-Epii.sotelelcina (175)

Fulchollina C (176)

Pulchellinn E

G. arizor.'.ca G. (177)

Gaillardilina

G. fastigiatn G. (178)

Pastigilinas A, B y C

G. grandiflora (174)

Sphatulina

G. mogapotamica B. (179)

Holenalina

G. mexicana G.

G. sphatulata G, (174)

Sphatulina

lielenium alternifolíum C» (187)

Alterniiina

Drevilina A

Linifolina A

Tenulina

11. amarum 11» R.

Tenulina (188)

Amaralina (189)

Aroniaticina

Helenalina

II. anphibplum (190)

Tenulina

H. arizonicum B. (191)

■^sotenulina

H. aromaticum B

Sphatulina (174)

Neoleonina (180)

G. multiceps G. (179)

Plexuosina A

G. pinnntifida T.

Gaillardilina (177)

Gaillardipinnatina (178)

G. púlcholla F.

Aromatina y Aromaticina (192)

Mex: 1 anina I

Helenalina (192) (193)

Linifolina A (193)

lielenium autumnale L.

Helenalina (194)

Dihidromexicanina E (195)

Helenio lactona (196)

2-Acetilfloxuosina A . (197)

Autumnolido

Plexuosina A (198)

Mexicanina I

Tenulina

Pulchellina (181) y Neo- (183) Plenolma (199)
CnrolcninaIhilchellinas B, C y D (179)

Gaillardina (182)

Sphatulina (174)

thilchellinas E y F (184)
rCoopulchellidina y Pulche-

Neogaillardina (186)

Carolenalina

Plorilenalina (200)

Carolenona (201)

Dihidroflorilenalina (202)

2-Mctoxidihidrohelenalina (203)



TABLA XXI (cont.)

!I. badluni (204)

Tenulina

H» bigelovli Go (205)

Digelovina

Tenulina

Isotenulina

Dcsacotilisotcnullna

11. bLoonifiuistii Ro (191)

Tenulina

II. brevifolium N. (206)

Drevilinas A, B y C

11. campestre S.. (207)

llclenalina

n. elegans D.C. (208)

Tenulina

i!. flexuosura R.

IIo montanum (204)

Tenulina

Ho ooclinum G. (191)

Mexicanina E

II. anthemoides C. (826)

Anthemoidina

Themoidina

II. plnnatifidum N. (206)

Pinnatifidina

II. plantagineum (217)

Linifolina A

Desacetoxilinlfolina

11. qundrldentatum

Ilelenalina (218)

Carabrona (219)

Mexicanina I

Neoliclenalina (206) (207) 11. rosoum

Flexuosinas A y C (207) (209) Moldeo lactona (220)

II. laciniatum G. (191)

llclenalina ■

II. linifolium R. (191)

Tenulina

Linifolinas A y D'

II. mexicanum

Ilelenalina (210)

Mexxeaninas A, B, C, D,

Mexicaninas E, F, G y H

Mexicanina I (211)

H. microcephalum L.

Ilelenalina (212)

Isohclcnalina (213)

Microhelenina A (214)

Microlenina (215)'

Mexicanina E (216)

Microheleninas B y C

Dehydrocostuslactona

11. scorzoneracfolium D.C

Ilelenalina (191)

II. tenuifolium N.

Tenulina (190)

llclenalina (222)

Mexicanina I

11. thurberi G.

IJigelovina (209)

Tenulina (223)

Thurberilina

H. vernale W (206)

Ilelenalina

11. virginicum B. (224)

Virginolido

llynienoxys acaulis F.P.

Fastigilina C (225)

(221)

Vermeerins

11. grecnei R. (826)

Greeneina

Psiloti'oijina

H. grane"iflora T.G. (227)

Florigrandina

Ilymenograndina

Ilyinenoflorina

Paucina

H. linearifolia II. (225)

Linearifolinas A y B

H. linearla (228)

Mexicaninas D o I

II. odorata D.C.

Ilymenolido (226)

llymenoxon e Ilymenolano (230)

Ilymenoxinina y Paucina (226)

Odoratina (230)

11. richgrdsonii (226)

Vermeerina y Psilotropina

H. rusbyi C. (225)

Paucina y Psilotropina

H. subintegra C (225)

Psilotropina

Psilotrophe cooietí (231).

Psilotropina

Venegosia carpesioidea D.C.

Eupatoriopicrina (168)



CUADRO XII

,0R AcQ, .OR

HO'

,OAng lOMstscryl

Eupatorioplcrlne Rs isobutiril.
Woocittousins

Efriofes'fciina Srioflorina .

CHO O

lOMetaoj)! R.

R$Ac ErlophylHna A

RiH Srlophylllna B

Brtophyli&ne C RsH Bs'ioli.na

RsOH Hldeoxierioiina

AcO.

Pulchalllna B R:H>^ulchelllna C

RiAng. Pulchelllna P

HO*

HO.,

AcO'

Pulchelllna D

^OHOH p__,

Pulchalllna E

A:H Bahía I

Bahía II

Vlrglnolldo

Neogalllardlna

3-Epllsotelelclna

R^-co-i;^
Bahlfollna

Plnnatlfldlna

GR

R:Ang Erlolanglna

R:inetacrll

Erlolanlna

ConfertlphyU Ido

Nokico lactona

V

Dehldrocoatuslactona . Isohelenallna

);<

Hálenlo lactona

AeO H

Bi Ro
Rj^a RjSH Florllenallna R:H Carolenallna
R^*Ma,R2*H Dlhldroflorllena- R:Ang Carolenlna

lina

M

Carolenalona Gaillardlna

Plenlradlna AnthemotdlnaThemoldlna .

Vermeerina Psllotroplna Greenelna

OGIy

Hymenoxlnina RsH Hyt'T>nox6n

RsEt HynenolldO



CUADRO XIII

(li M»cry Radlatlna RsH riaxuosina A RiSano Fl@auosi.ne 0

RiAng BayleyoUna RsOH S-Aceillfleauo-»

Anarellne Aie«?ni.lina

9lne A

Thurberilina Tenulina

. OAc

08 As Ssoíenullne

RíH Dasace&ilisofcenulina
1-Bpiisotenulins Au&umnolido

2-HetoxihelenaIln.a

Mexlcanlna a:Cj.^H240j

Hexlcanlna P

Hexlcanlna G

RiOH Helenallna

RiH Aromatlna

naxlcanlna A

PAc

R.H Desacatoxillnlfoll^ «axlcanln. I
R:OAc Blgelovlna LinifoUna A """oXlna B
Rí H Aromatlclna^^diferenciaen

M

O.

ailtrgbqujnn. ̂  |

OR

RiH Mexlcanlna C

RiAng' Brevlllna A

RiAng Pastlglllna A

RiSanc Pastlglllna B

9*^ H L

PAc

Sphatullna

H L .-PAc

Pastlglllna C Gaillardlllna

RiH Mlcrohelenlna A R:H Plenollna

R:OH Mexlcanlna H Ri I-buty. Mlcrohelo

nina B

RiAng Mic r-'in;r!ri¡r.i

RsAc Galllardlplnnatlna

RsOH Oesscetllgolllardi-

plnnatina

Naoleonlna

Pulchelllna A

H L

Amblyodlne

AeO

HOH^ OH

Amblyodlol

Neopulchelllna

PR.
Pulchellldlna

M  '
Neopulchellldina

OAc^, ¡

HP CHjOH

RtCjH^P Plórlgrandlna

Gl,-p H :

Hyrasnolano Odoratlna

CHeOH

Hyoanoflorlna Hynanograndlna

Llntarlfollna BLinearlfollna A

I

M >

Mexlcanlna D

(Neohelenallna)

Mexlcanlna G Dlhldromexicanlna B

Hicrolenlna
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TRIBU HELIANTHEAE

La "trilbu Heliantheae j es sin duda alguna la mejor estu

diada desde el punto de yista de su contenido en lactonas ses-

quiterpénicaso De las 115 especies (28 géneros) examianadas, se

han aislado 179 lactonasj entre las que se encuentran represen

tantes de los grupos más usualesj aunque predominan las germa-

cranolidas, pseudoguayanolidas y xantandidas« Por parte de al

gunos géneros se observa una gran especificidad en la elabora

ción de determinados tipos de lactonas, como por ejemplo las

xantanolidas por el género Xanthium o las ambrosanolidas por

Parthenium®

Los géneros Ambrosia, Iva y Xanthium se encuentran en la

suhtribu Ambrosiinae a,la que algunos taxonomistas le dan el

rango defamilia independiente, mientras que otros la incluyen

firmemente en las Heliantheae® Un argumento a favor de esta úl.

tima teoría podría ser el hecho de que las lactonas encontra

das en los géneros Iva y Ambrosia no difieran estructuralraente

de las encontradas en otros géneros. No ocurre lo mismo con el

género Xanthium que elabora fundamentalmente xanthanolidas y

eremofilanolidas, ausentes de los restantes géneros de Helian-

theae®

En el Esquema III intentamos relacionar los distintos gé

neros de la tribu,- teniendo en cuenta el tipp de lactonas que

elaboran.

Como puede observarse en dicho esquema las distintas da

ses de germacranolidas se presentan en un gran número de géne-

neros, Casi siempre entre los más primitivosc A excepción de ■
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algunas encontradas en especies de Ambrosia, Iva y Montanoa,

todas son trans láctonas cerradas sobre'Cg (SP-H? 7a-.H), pe
ro con rasgos estructurales propios dentro d© cada género» Asi

pués los géneros de la subtribu Melampodiinae elaboran germa —

cradienolidas en las que frecuentemente existen hidroxilos li

bres o esterificados sobre Cg (siempre P orientados) y Cg (a ó

p orientados) y de las que se distinguen dos tipos teniendo en

cuenta la configuración de los dobles enlaces:

HeManRolldas (A 4(55 trans; A cis) y

Melampolidas (^ cis | ^ i(io)

Las primeras son producidas por los géneros Enhydra, Peu-

cephyllum, Podantus, Polymnia y a veces por Helianthus, mien -

tras que las segundas son típicas de Acanthospermum y Melara -
i

podium® ''

Las germacranolidas sencillas, normalmente hidroxiladas

o epoxidadas en el anillo decalínico se presentan en Ambrosia,

Cosmos, Zexmenia, Viguiera y Tithonia®

Estos tres últimos géneros junto con Helianthus y Galea

elaboran otro tipo de germacranolidas, caracterizadas por con

tener un anillo furánico cuyo puente de oxígeno se encuentra en

lazando los carbonos C^ y C^® Por último algunas germacranoli

das dilactónicas han sido aisladas de especies de Ambrosia y

Melampodium»

Las eudesmanolidas están distribuidas principalmente en

en los géneros Ambrosia, Iva y Encelia, habiéndose encontrado

esporádicamente algunas en Xanthium, Polymnia y Zaluzania® En
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general presentan características estructurales similares a las

encontradas en la tribu Inuleaei así pués^ nqrmalniente están

cerradas en Cgj presentan unión trans entre ^os anillos A/B

(Ip-Me; 5a-°H) y cis entre B/C (u , b.-f!)' y pon frecuenpia Sip

encuentran hidroxiladas en el anillo A® La similitud de .estos|

caracteres y el becbo de que cuatro de ellas^ Isotelekina^ Gra-

nilinaj Ivalina e Isoalantolactona^ sean elpbpradas conjunta -

mente por especies de Inuleae y Helianthea0| sugiere la pxiq -

tencia de una posible línea de unión entre qmbas tribus,

Por otra parte, la proximidad Iqífonómipa entre Iqs tri r

bus Heleniea® y Heliantbeae, se pone de manifiesto por la pre

sencia de belenanolidas en los génerqs palduina y Arnicaj de po

sición sistemática incierta dentro de las Heliantheae® Las púa-

tro lactonas (incluida la Neoíielenaiina), elaboradas pop el gé-

ñero Balduina, ban sido también aisladas pe diferentes especies

de Helenium (To Heleniea®), por lo que desde pl punto de vis-jta

fitoquímico, es de suponer que ambos géperop se encuentren ©ni-

parentados» Algo parecido ocurre pop el género Arnica (Inclui

do en un principio en la tribu Senecionp^e e incorpprado"peci®n

temente a las Heliantheae) (232)^ del que se ban aislado los

Arnicolidos, cuyas estructuras corresponden p ésteres de Iq D_i

hidrohelenalina® La elaboración de psilotropípolidas por espe

cies de Ambrosia podría representar o'f:ro pupto de unión pntpe

las ya citadas tribus.

En cuanto a la elaboración de ambrosapolidas se refiere^

hemos de cedir que este tipo de lactonas es exclusivo de Iq tr¿
í

bu y más concretamente de algunos géneros tales como Ambrosia^



-50-

Parthenium, Iva e Hymenoclea entre otros. La existencia de re

laciones filogenéticas entre dichos géneros se pone de maní -

fiesto al observar las regularidades cop que se presentan al

gunas características estructurales; así ppés, además dp te -

ner el Cj^Q-Me p orientado comq es propio ep este tipo de ppo

ductos, todas las ambrosanolidas indiiereptemente de que se

encuentren cerradas en Cg ó Cg, son cis lactpnas (a -H), con

grupos funcionales oxigenados sobre y excepto en la Hymeni-

na, con unaunión trans entre los anillos A y B (la-H; 5 p-Me) <

Junto a estas caracteristieas generales existen otras

propias de cada género, como por ejemplo la frecuencia con que

se presentan en Partheniura ambrosanolidas, en las que los rae-

tilos y se encuentran oxidados a alcoholes primarios.

Otro tipo de lactpnas exclusivo de la tribu, y en pste
K  ̂

caso de los géneros Ambrosia e Bymenoclea, son las psilosta-

chyinolidas en las que el anillo A se ha trqnsforraado en una

espiro lactona, unida al anillo B por el carbono

Las xantanolidas5 también frecuentes ep la tribu, están

restringidas a los géneros Iva y Xanthipra de características

taxonómicas muy parecidas® De este último género han sido tam

bién aisladas recientemente dos eremofilapolldas.

Foco puede decirse de las,guayanolidas, ya que aparecen

con relativa frecuencia y normalmente lo hacen en géneros q

especies aisladas; sip embargo estructuralmente son similares

a las encontradas en Ip tribu Anthemidepeí Iq que permitiría

establecer una conexión entre dicha trihq y algunos géneros

de las Heliantheae (Zaluzania, Berlandiera, etc®).



TABLA XXII

n5_ss2. . GE Gü PG 2^ ^ ^ m Si SE ^

Acanthospermum 3 _ _ _

Ambrosia 23 14 7 2 19 - 4^ 2 - _ _

Arnica 3 _ 9 1 _ _ _

Balduina 2 - ~ - 4 _ _, _ _ _ _

Berlandiera 1 - - 2 - - _ _ _

Galea 1 2 - _ _ _ _ _ _ __ _

Cosmos 2 1 „ „ _ _

Dugesia 1 - - l _ _ _

Encelia 4 ~ 5 - -

Enhydra 1 3 - - _ _ _ _

Helianthus 2 _ _ _

Hyraenoclea 2 1 ™ _ 7. _ 1

Iva 14 1 5 2 5 6 - - 3 - _ i _

Melampodiura 5 11 - _ _ _

Montanoa 1 l - -. -. _ „ _ _



TABLA XXII (continuación)

Géneros ssp. • MI PG Mi.. PS PT GUC Mi

Parthenlce I - - — -- 1 - — - —. — — ->

Parthenium 16 - - - ■ 21 1 - — — - - — - -

Peuc ephylluni I 1 - - — - —
— — — ■ — - ■ -

Podantus 1 3 -■ - — ■ — - - - - — - -

Polymnia 3 3 1 - - -
■  - - - - - -

Siegesbeckia 1 1 -
_

- - - - -
- -

Thitonia 4 6
—

- - - — — - -

Verbesina 1 - -- - ■ - - - - - 2 ■  - -

Viguiera 3 4 - -
- - - - - - - - -

"•<y,

Xanthlúm 13 I 9 - - - 2 - - -

Zaluz^nia 4 1 3 - - 2 - - -

Zexmenia I 4 _
- - - - - - -

Zinnia 3 2 CBB too 6
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Por óltimó dos tipos minoritarios de lactonas merecen un
•

breve comentario, las elemanolidas, encoptradas en Zinnia, Za

luzania y Verbesina y caracterizadas por estar siempre cerra

das en Cg y poseer grupos Mdrpxilos libres o esterificados

en Cg y Cg, y las guayanolidas cicloprópánicas, que permitep

relacionar los géneros Iva y Zaluzania^ que las elaboran ex -r

elusivamente®

A continuación, en las Tablas XXII y XXIII, se represen

tan la distribución de lactonas en las Heliantlieae® Sus fórmu

las pueden verse en los Cuadros? XI¥, XV y XVT®

TRIBU SENECIONEAE

Desde el punto de vista fitoquímico la tribu Senecionea©

presenta características distintas a laq gestantes tribus 4®

las Compuestas® La mayoría de las especies estudiadas contie

nen alcaloides del grupo de la pirrolizi^ina y en contadps

ocasiones han sido aislados monoterpenos, sesquiterpenos del

tipo del eremofllano, poliacetilenos o flavopoides®

Eln lo que se refipre a la elaboración de lactonas sesqui-
f

terpénicas, la tribu ¡jiuestra upa gran especificidad por los

tipo eremofilanolidas y bakkenolidas habiéndose encontrado en

tre las 24 lactonas presentes en la tribu, 13 eremofilanoli -

das y 9 bakkenolidas«, Las dos lactonas restantes son el Caca-

lolido, de esqueleto apormal, aislado de la ,Cacalia delphinl-

folia S» y la Ferreyanthuslactona, una guayanoiida encontrada

recientemente en el Ferreyanthus verbascifolius®

Las eremofilanolidas son elaboradas exclusivamente por



TABLA XXIII

Acanthospermum australis Ka

Acanthóspesr'mal A (233)

A. glabratum (234)

Acanthamolido

A» hispidum D,Co (233)

Aoanthospernsal B

ffiamphorata P»

Isonlantolactona (238)

o canescens Po (248)

, Camnmbrlnffl

„ sastanensis (239)

ArtemisiiiTolima

o shamissonis

Ambrosia acanthlcarpE C»

A
Chamissoniraa (235) (236) ~

Confertiflori.na (23ü)

DesacetUconfertiflorina

Psilostachylna C

Cumambrina B

Artemisiifolina (237)

Monoacetato de Chamissonina (239)

Diacetato de Chamissonina (238)

A. chenopodifolig P»

Chamissosiin® (24

A

9) (250)

Costunolido (250)

Chamissellina (251)

Chamissarina

Chamissantina

1-10 epoxichamissantina

4-5 epoxichaniissantina

. anibroslodes

(siTi. Franseria ambrosloides)

Franserina (240)

Damsina (241)

A. arborescens M.. (242)

Damsina

Coronopilina

Psilostachyina

Psilostachyina C,

li-epidlhidropsllostachyina

Ao arteMiglifolla L.

Dam, '.na (243)

Coronopilina (244)

Psilostachyina (245)

Dlhidroparthenolido

Perwlna (246)

Cumanina y Dlhidro-

Arteraisiifolina (237)

Isabelina

Psilostachyina C (247)

Damsina (242)

Psilostachyina C (235)

Psilostachyina (239)

A. córdiflora P.

Psilostachyina C (256)

Cordilina

Psilostachyina (239)

Ao confertiflora DoC.

Corfertiflorina (252)

Desacetii confertifloriraa

Tamaulipinas A y B (253)

Confertina (240)

Psilostachyina (242)

Psilostachyina C

Artemisiifolina (254)

Chihuahuina

Periivina. (255)

Psilostachyina B

peynosina
Santnmarina y epóxi-

Tsotelekina

Parthenolido

Ao cumanensis

Cumanina (257)

Psilostachyina (258)

Psilostachyina B (2S9)

Cumambrinas A y B (260)

Coronopilina (261)

Psilostachyina C (242)

Ambrosina y Damsina

Ao deltoidea Pa (262)

Psilostachyina C ■

Damsina

Ao dumosa (Forma diploide)

Coronopilina (263)

Ambrosiol

Psilostachyina
.  . y

Parthenolido

Ao dumosa (forma poliplolda)

í'art enolido (263)

Psilostachyina C

Burrodina

Apolisdima

Ao hispida Po (264)

Ambroslna

Damsina

Ao mnritima L.

Ambrosina (243)

Damsina (243) (265)

Ao peruviana W»

Psilostachyina C (262)

Damsina

Perwina (266)

Peruvinina (267)

Tetrahidroambrosina (242)

A. polystacliya D,Co (268)

Granilina e Ivasperina



TABLA XXIIICcont»)

A. psllostachya DoC.

Psilostachyina (269)

Anibroslol (270)

Phartbenina y Coroaopilina '

Psilostachyina B (271)

Psilostachyina C (262)

S-hidroxidamsina (258)

Damslna y Ambrosipa (259)

Isabolina (272)

Cumanina (235)

Mono y Diacet. de Ctnanina

Artemislifolina (237)

Dcsaoetilconfertiflorina (239)

A. psllostachya var« coronopifolia

Coronoplllna (273)

lyiHa G.

Psilostachyina (242)

Psilostachyina C

Desacetllconfertlflorlna (239)

Ao tenulfo-lla S.

Confertlna (¿40)'^

Psilostachyina (242)

Arnica follosa N<

Arnlfollna (273)

Carabrona (274)

Ao longlfolla (275)

Helenallna

Carabrona

A» montana L.

Arnlfollna (273)

Arnicolidos A, B, C, D y E (276]

Dihi drohelenallna

Tetrahldrohelenalina

Baldaina angustlfolla

Ilelenallna (277) ,

Mexlcanlna D (278)

Angustlvallna (279)

B. uniflora (260)

Balduillna

Berlandiera snbacaalis N„

■  Boirlanílina (281)

Subacaulin®

Calea axll.laria D»Co (282)

Calaxina

Cosaos hybrídMS (283)

Costwnolido

Co smlphugeus (283)

Costíinolido

Dugesia mexicana G.

Dugéal«lact®na (284)

Encella callfornlca N.

Encecalina (285)

E. farinosa G»(286)

Encelina

Farlnoslna

Eo farlno3a-X~Eo , callfornlca

Farlnoslna (285)

Encecalina

Hybrlfariña

E. vlrglnensls (287)

Farlnoslna

Vlrginlna

Enhydra fluctuans (288)

Enhydrlna

Fluctuanlna

Fluctuandina

¡llellanthus cillarls

Cillarina (282)

II. tuberosus (569)

Hellangina

Hymenoclea monogyra ToG.- (289)

Ambrosina

Neoambroslna

Ps1los t achylna

Psilostachyina C

Coatunolldo

Ho salsola T.

Ambrosina (290)

Neonmtorosina

Coronopilina y Difoidio-

Hymenina (291)-

¡íymenoliinia

Sffllsolina

l'ya acerosa J. (292) ■

Coronopilina

lo ambrosiaofolia (293)

Apaehina

Xant°"'inina

Acetilparthsraollina

Ivambrina

lo aiigustifolia (294)

Ivangustina

Ivangplina.

lo asperlfolia L. (295)

Ivasperina y Asperllina

lo axiilaris ssp.. axillaris

Ivaxi Harina (261)

lo axillaris sspo robustior

Axivalina (296)

Ivaxillina

Ivaxillarlma

Anhydroivaxillarina

Mierocephalima ''

lo cheirantifolia ll.DoP.

Ivalbina (297)

lo doalbata G.

Ivalbina (297)

Ivalbaiina (298)

I. frutena L. (299)

Frutescina

I. imbrincata W. (300)

Ivalina



TABLA XX111 í'cont.)

I. microcephala N.

Ivalina (300)

Microcephalina (301)

Pseudoivalina (302)

Dihydropseudoivalina

I„ nevadensls MoE.Jo (292)

Parthenina

j  Coronopilina

f
lo texensis Jo (295)

Ivasperina y Aspsriliíia

I. xanthlfolia No (303)

Syno Clclachaena xanthlfolia

Coronopilina

.(+)-CoronopiIina

Anl) i drocoronopi lina

Ambrosina

Ivoxanthina

Melampodiutu araericanum L.

Melampodinina (304)

Mo argophyllnm B» (305)

Cinerenina . . ̂ í-

Melampodinas B y C

M. cinereum DoCo (305)

Melampodina B y Dihidro-

Cineronina

MelaiBpodium divarieatuni DoC.

Mikanokriptina (306)

Mo leucanthuni ToG.

Mole podinaa A y B (305)

Aceto de Melampodina A (307)

Leucanthinas A y B

Melarapolidina (304)

Leucantbinina

Montanoa tomentosa (308)

Tomentosina

Parthonico mollis Go (309)

Partliemollina

Pnrthenium alpinum (310)

Tetraneerina C

Po alplnuBi varo tetrgneuria

Tetiraneurinas A (311)

Teraraeuritia B

T©tffanera*iiia C (311) (312)

Tetraneuripa D (312)

Po bipinnatifldum R.

nysteriiiia (313)

Bipinnatina

Ambrosina y Danisiraa

Neoambr'osina (310)

Aceto de líysterina

Po confertum G, (314)

Conchos inas oi y B

Ilymcnina

Po confertum R» var. lyratum

Tetraneurinas A, E y F (315)

P. confertum var» microcephalnin

Conchosina A (310)

Hysterina

Po fruticosum var. fruticosunio

j  Tetraneurina A (316)
Ihiapinas A y B

P. fruticosum var. trilohatam

Fruticoaina (312)

Tetraneurinas B, C y D

Po hispidum (310)

Tetraneurinas C y E

Po hysterophorus Lo

Parthenina (317)

líysterina (313)

Ambrosina

Po tncanum lIoBoK.

Ambrosina (244)

Coronopilina (318)

Neoambrosina

Incanina

Po integrifolium L» (315)

Tetraneurinas C y E

Pe ligulatum Bo (310)

Incanina

Tetraneurina B

Po lozaniatum D» (512)

Tetraneurinas B, C y D

Frutioosina -(310)

Po schottii G. (316)

Tetraneurinas B y D

Incanina

Coronopilina

Confertina

P. tomentosum (310)

Oxacina

Tomentosina

Incanina

PcucepliylluM schottii Go

Poucephyllinn (319)

Podanthua ovatifolius L.

Erioflorina (320)

Aceto de erioflorina

Metacro de erioflorina-

Ovatifoiina

Polymnia laevigata (321)

Ivalina

Po maculata C. (322)

idacuXatina

Po uvcdalína L» (321)

Uvedalina

Polydalina

Siegcsbcckia oricntalis

Orientina (323)

Tithonía fruticosa C. (324)

Tifruticina y Deoxi-



TABLA XXIII (cont.

T. rotundlfolin B. (324)

j  Tirotundina

'lirotundina etil éter

T. tngififlora D.C. (3251

Tagitininaa A, B, C, D, E g

T« tubaeformls JeC» (3S6)

Orizabina

Verboslng eonhinilensla G.

Verafiííinas A, B y C (32?)

Vlguiera angustlfolia ll.BeK»

Budleima A (328)

V. budleiaeformis (329)

Budlelnas A y B

V. stenolobá (330)

Viguiesterina

DesacetilvigutEsterina

Xanthium canadense M. (331)

Xanthanodien

•  Xanthanem

Isoalantolactona

X» cavanillesii (332)

Xanthatina

Xanl • umina

X» chasei (333)

Xanthumlna

X. chínense

Xanthumlna (332) (333)

Xanthatina (332)

Des ac et oxixanthatina

Xo oriéntale (335)

Xanthioina

Xo oviforme (332)

Xanthlnina

X« pensllvaniffium

Xanthatina (336)

Xanthinina (337)

Xanthumlna (332)

X» ripariiim (338)

Xanthatina

Xanthinina

X. spinosum (339)

Xanthatina

Xanthanina

X. strümarium L.

Xanthumlna (340)

^  Xanthinina (333)

Janthanol
Xanthatol

Xanthumanol

Xanthinosina

Tomcntosina

Dcaoetoxlxanthumina

Xanthoíina

Xanthium echinatum

Xanthinina (332)

X. itallcum Mo (332)

Xanthatina

Xanthinina

Xanthanol

X» occidentale (334)

Xanthmiiia

Zaluznnia augusta SoB,-

Zaluzaniraa A (341)

Zaluzanina B

Zaluzanina C (342)

1,0 parthenoides (343)

'Zaiuzanlna C

Z» roblnsonii (344)

Zaluzanina C

lo triloba P»

Zaluzaninas C y D (342)

Ivalina

Dehidrocostuslaetona

Zexmenia brevlfolia (346)

Zexb -évinas A, B, C y D

Zinnia acerosa D.C. (344)

Zaluzaninas C y D

Zinarosina

Dihidrozinarosina

lo .juniperífolla (347)

Elemanolida

lo pauetflora L. (348)

Zinaflorlnas I, ICI y xll



CUADRO XIV

Tcmentoaina
R:Mc ChamisseXilna

W.ÍCI?-j:p?-
®''2 . OM ÓM

CíiaroXssonina

^•¿HjRjgAG ^C0ti2chamissoní.fís
Bs-CH^OH Arfeemisii^o» o f/-2  R,oR-8AC ©iacatiXehamissonifía

liñ& ^
m.

Bg

40 SpojjichamisaoniLna .i-5 Epo*l»

chMlssonínfi

Maíeij)

R:H Costunolido

RsOH Chamissantina

...ORj

RjSH 5»ar(thenolido Tamauilpina A
sHsRjSMffi 'Oltiidropaetlisrisiido

CH2OM ■
.Olbty

wyCH2OH 'o /

sH Tamaulipina B

.OAng

S®Kbr®vin« C

.OAng

RjoRjSAc Zexbrffivlna O

RjíHjRjSAng Budlein® S

..OlbSv

RsAc Viguesterina

RiH Desacetllviguestarina

?"
^OSbtu

Orisnfeina Tifrufelcina Oessalfeiá .-ufeijln®

HO"

SIbty OIbty OMatcr

R:H Tlrot'jndina

RsEt TlrCitundlna etil-

eter

,OMdcry V

Orlsablnr

,0R

Taglfcinlna A*

COOMn

Tagltlnina B

COOMe

Zcsbrevina

R;H-acry Zexbrevina A

Zexbravlna B RsAng Budlelna A

Rsibty:Cillarina

RjSAci

RjSAng Fiuctuanina RsEpox-Ang Uvedallna
RjSM-acry Fluctuandlna rjc H-0 PoiydaUna
R,8Epox.Ang Enhydrina
•  O

RjSH Eriofleri
RjSAc Acet. de

Cridfloe!

CH2OAC

Ovatlfollna

CHO pCgHgO

AcO

OIbty

R,sEpoR-Ano, 2s Ac Maculatlna
1  CHO CHO OH

CHO

Peucephylllna

COOMe OC7H„04 7H,i04

Acanbhospermal B

CpOMe^Ep-Ang

Helampolidiita

COOMe E,í-Ang

Prutesclna

90

Helampodlnina

R: XsoamXnoi.^

AcanthamolXdo

9C4H7O2

9OOM® OEp-Ang

Acanthoapermal A

fOOMe OEp*Ang

Leucantblnlna

R;H Helatnpodlna

RsAcAcat. de Melam-

podlna

Laucanthlna B

RsC^Hg Clnerenlna
RsAc Helampodlna B

R:Ibty Melampodina C

Dlbidroinelanipodina B

Laucanthlna A

CpXh
Isabellna



CUADRO XV

Eposslsanfeamarlne

RsH Saofesiekina

RsOH Graniiin®

RsH IsoalanÉolaetane

R|0M IvaJ.ln®

R.

Reynoaina Santamari^a ^
OH OH Graniiin® RiOm jvailn®

CP>. (Jd:^ _cp:^
R:H Asperilina

R;OH Xvasp«riría
Ivangustina Microcephaiina RsK Vicgininffl

RsOH Faeinosina

Snc@!.ifie

0QM7©3

.pp^- gp>-
SHO OAns

HiPrlíarina

OH

R  OIbíy

Ivangullna

í>.
OR

O

lAng

pugesxalactona Rs = CHj Xanfchanedién

RsM® Xanthanen

Rí-CHjOH Dlhldrozlnaroslna RíAng Zlnaflorlna I

:<:CKO 21narc-ai]i.:i
R;H Zlnaflorina XX

RsAc Zinaflorina IXI

OMacíy

Veraflnlna A

OMBcfy

®" RjSOjRjSOH SwassiJlarina

U  ̂ R,OAc,R_sOH Axlvailnaveraflnlna C '■ *R^sOgR^sH Anhldroaalwallna

"OfSj

RsH ZaXusanina A

RsAe ZaXuzanina B

HO-

RsH Zaluzanlna C

RsAc ZaXuzanina B
Oeíiidroeostusisctona

OR

KjSAc IsarXandlna
RóOH Cunembrirtfi A R^sTglyJ
RsH Cumambrlna B RjSTgly| SubacauUna

Rs =CH- PseudoivaXinaS  Hlkanolcriptina
RsMe Detiidropseudolvalina

Xvalbins

RsH Parthemollina

RsAtí Acetilparfchemo™

QAe 9 Ulna

RsH Xvainbrina

RsAc Apachlna
Ivaibatina

cPp,
Xanthefeiina Xantbinina XanthuRiina Desace tossixan thuipinai

sHgRjSAc Xaoxanthanol
Xan^humanol Xanthinoslna Tomentosina Carabrona



CUADRO XVI

Canambrina

iPsiloss&s.
'  chyina

R,sOH)
gjjgjCoí'dil.ina

RsAc Teferaneurlna .
Chlopine A v> „ , ̂.

®  RsSsbfey Chiapin® B

«OR

HO

sAe TeferafBeuffina ERsH Teferaneurina OSncanina

RíOH Tafeiraneuriina S RsAg Tefeffameuriría c'^ RsH Tefefsnauffiffja F

R«H Hysfcerina o

RsAc Acefe de Hyafeaeine Conchoslne a Csncneslna B

Neoambrosina
RsH Aoibroalna

RsOH Partbenlna

Epiparfrhenl na

Coironopiilna

raipinnatína

HO

hymenolina

RsH Oehidrocoronopillna

RíH Tetrahldroambroslna
Ambrosiol

"OH

RsAc Confertlflorina RsH Apoludina

RsH Deaacetiiconfarfei- RsAc Salsolina

florina

Rj^« R2SH Cumanina

Rj^sH, Acetato de

Cuaanina

Oiacetato de

CynanincÍRsAc Arnlcoiido A
Rsl-valery Arnicolido B

RsXsbty Aenlcolido C

RsMetcry Arnicolido O

RsValdEY Arnicolido E

RsH Dihidrohelenalina

Frenserina

AnhidrocóroropUlnj

RsH Baiiisiinia

RsOH 3-Hidro;!j.dara3Ína

Ivoxanthina

RsH Confartina

RsOH Peruvina
Penstfinina

Dihidrocuraanlna

•í J-

íRsH Burrodina

S^sOAng A'roí^olina
<

tí

?etrabidrobelenalina

OR

RsH Helenalina

RsAc Angustivalina
Balduiiina

OH

Hexicanina O

(Neobelenalina)



-el

los géneros Ligularia y Petasites® A excepcipn de la Furapo-

eremofilán- 14 PsSa-olide, todas ellas se cai'acterizan por

estar cerradas en Cgj poseer un doble enlace endocíclico ep

el anillo lactónico^ presentar una unión cis (5 p-Me; 10 p-H)

entre los anillos A y B, y tener el C^-Me p orientado»

Las bakkenolidas presentan los mismos aspectos estereo -

químicos que las eremofilanolidas, que como ya sabemos son sus

precursores biogenéticos» Es interesante resaltar que el Bakke

nolido A, encontrado en cuatro géneros y siete de las 18 es -

pecios de Senecioneae estudiadas, es la única bakkenolida ela

borada por una planta no perteneciente a la citada tribu, con

cretamente por el Arctium lappa L» (T» Cynareae),

La distribución de lactonas en las Senecioneae, queda re

sumida en las Tablas XXIV y XXV» Sus estructuras se encuentran

representadas en el Cuadro XVIJ»

TABLA XXIV

Géneros

Cacalia

Ferreyanthus

Homogfne

Ligularia

Petasites

GU ER

3

1

1

7

6

9

6

BK

1

3

1

7

I



TABLA XXV

tiacalia delphiniifolía S»

Cacalolido (349)

C. hastata sspo' orientalis

Dakkenolido A (350)

Co hastata var» tanakae

Dakkenolido A (349)

Fgrreyanthus verbascifoliMS

FoiTeyanthisslaotona (351) •

DoniofCyne alpina C» (352)

Bakkenolido A

2-Anseloxybakkenolido A

3-Tigloilloxybakenolido A

Ligularia augusta IC. (353)

Furanoereinopilan 14 P ,6 a-olida

Lo iToufiori L.

I

FuranoeremopJiiilan 14p56®-olide (353)

I^emoffilenodiolido (354)
' llidroxieremophilenodlolido

nihidroxieremophilenodiolido

6 P -llidroxieremophilonoiido

8 P" -llidroxiphiienolido

Lo fischeri (355)

'  G p -llidroxieremophilenolido

Lo iiodgsonii II. (356)
i  ■ „ » •

Furanoer.eraophilan 14 p, 6 a -olida

Dakkenolido A (357)

Lo macropliiillB (338)

Ligolido

Furanoeremophiian |.4p ,6 -olida

Lo sibirlca (359)

Ligularenolido

Lo thornsonil- (358)

Ligolido

FuranoeremofilaiSj|14 P ,6 ft -olida

Fatasites albns L» (360)

■ ■6-Hidroxiersmop5iilesiolido

P. fragai (361)

Bakkenolido A

P. hybridus G» (362)

Eremophilenolido

Po japónicas

Bakkenblidos A, B y D (363)

Dihidrofukinolido

üomofukinolido

9-Acetoxifukinanolido (304)

Po japonieus ssp» gigantona

6-nidroxieremopiiileffiolido (365)

Dakkcnoiidos, A, D, C y D (366)

Po officinalis M.

Eremoplíllcnolldo (367)

S-Petaáiolidos A y B (360)

Patasiolidos A y B

Ereraophileiiolido



CUADRO XVII

R8S«nc Pe tas lo ido B

Rl -COcCHeCH-S=lte

S=.Pet.-j- ■ lido A

R8 -CO-CH>>CCMeJ<°S«Me

S~Petasiolido B RsH SP-HldroxleremophllenoXido

RsOH Dlhidro35leremophiXe=
nolido

OH

RsOH SP-Hidro^sieirenopItilsmXido

Cacelolido

Pee'royarithuálact¿Ti« .

Tigl.O'

g-TiglllIloxibalckenolldo A

RsH £remophS.lencidlolido

R:0H HidrojtlapemophiXeno-

dioXido

AngO,

FuranoereBiophiXan X4p,

SAooXXde

RsH Saicltei.jXXa>j A

RsOAc AcetoKlbakkenoX'Xdo A

0R| ORj

Rj«> Homoíuk ínoXXdo

ZoAngaXoiXXoxlbaitlcenoXXdo A

H^jACgR^sArtg BaickenoXido S
(fukXriol.ldo)

R^sOHjRjSAng Bakkenolido C

R^sOACjRjS -CO-CH-CH-5-Ke

Eakksr.olldp D(d-FukInoXIdo)

Rj;Ac,.'IjS-.C0-CH(Mc)-CH.,-CH3

Dltiidroíuk Inol ido
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TRIBU ANTHEMIDEAE

La tribii Anthemideae,, constituida por unos 95 géneros y

más de ls400 especies^ distribuidas principalmente por el He

miferio Norte^ es una Iss más caracterizadas tanto desde

el punto de vista biológico como fitoquímico. En cuanto a la

producción de lactonas sesquiterpénicas se ppfiere, las An -

theraideae elaboran 128 lactonas repartidas en los tipos germa-

cranolidas^ eudesmanolidas y guayanolidas^ Esporádicamente

han sido aisladas algunas de las denominadas "menos frecuen -

tes" (Cadinanolidas, Chrymoranolidas, etc®), pero en cambio

no se han encontrado hasta el momento pseudoguayanolidas, ere-

mofilanolidas o elemanolidas®

En'conjunto, los distintos géneros examinados no suelen

ser específicos en la elaboración de lactonas de una determi

nada clase, sino que 'producen con mayor q menor frecuencia los

tipos ya citados,

El género Artemisia ha sido el m^s extensamente estudia

do y de él se han aislado 107 lactonas de up lotal de 128 des

critas para la tribu. Creemos interesante resaltar que cien

de ellas están cerradas sobre Cg y las siete restantes 1© es

tán sobre Cg.

En las guayanolidas encontradas, la unión entre los ani

llos A/B es predominai|temente cis, con el Cg- H siempre a

orientado mientras que el anillo lactónlpo, en todos Iqs casos

cerrados sobre Cg, eq trans (6 P-H; 7 ̂-H), Ep general suelen

estar funcionalizadas en el anillo Aj existiendo frecuentemen

te sistemas conjugados entre carboi^los y dobles enlaces, y
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grupos epóxidos,"

Con respecto a las eudesmanolidas la upión A/B trans

(1 p~Me| 5a~H) y B/C también ̂ rans (6^8 7a~H) sop

las predominantes, con algunas excepciones ep que la upióp

B/C es cis (6,7 a~H), Un dato curioso p tene|r' en cuenta ep —

tre las eudesmanolidas de Artemisias, es que una de ellas, la

"Santonina sea la lactona sesquiterpénica puya distribución

por numero de especies es mayor, en la Naturaleza (se ©ncuen-r

tra en 29 especies de Artemisia)®

Las gerraacrandidas, menos frecuentes que las eudesmano

lidas y guayanolidas, son elaboradas unicamepte por Artemisias

de la sección Seriphidium® En algunas de ellas se observa co-
)  1

rao particularidad interesante, la isomerissación del metilo vi

nxlieo _pituado en Cj^q al correspondiente metileno exoctclico»

Desde el punto de vista estereoquímico son tpmbién en todqs
I

los casos trans lactonas con el C^-H a ppientado.

Los restantes géperos de la tribu elaboran lactonas con

las mismas caracter'ísticas químicas que las encontradas ep Ar

temisias® Aunque el número de especies estudiadas y los pro

ductos de ellas aislqdos sean insuficientemente para sapar con

clusiones taxonómicas definitivas, se puede ver que los géne

ros Acbillea, Artemis|a y Matricaria ppoducep cierto tipo de

guayanoiidas que les son comunes, así como que los Artemisia,

Tanacetum y Clirysantbensum tienen ©udesmanoltdas muy relacio

nadas estructuralmente, por lo que creemos que podría exis -

tir cierta afinidad eptre todos estos géneros®

No ocurre lo mismo con el género Qsmitopsis que produce,
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TABLA XXVI

Géneros N- SSe GE EU GU CA CL MD

Achillea ■ 11

Anthemis 2

Artemisia 86

Chrysanthemum 5

Handelia I

Libdeckia 1

Matriearia 4

Osmitopsis 1

Pentzia 1

Tanacetiim 6

8

23 41 39

I

8

''- • I' r,
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I

guayanolidas con el anillo lactónico cis orientado (6 p-H;

7 ̂ -H) y estructuralmente distintas a las elaboradas por los

otros géneros de 1^ tribu.

Más significativo es el hecho de que algunas lactonas tí

picas de las Anthemideae hayan sido encontradas en Iqs tribus

lieliantheae (Cumambrinaí Santamarina;etq y Cichorieae (Achi-

llina, Desacetoximatricarina^ etc,), E^lo podría ser una con

firmación fitoquímica de la posición sistemática intermedia

de las Anthemideae entre las citadas tribus (368),

La distribución de lactonas en las Anthemideae queda re

sumida en las Tablas XXVI y XXVII, y asimismo sus estructuras

se representan en los Cuadros XVIII, XIX y XX,

TRIBU C'TOAREAE

La tribu Cynareae, elabora lactonas sesquiterpénicas per

tenecientes a un número limitado de tipos; Germacranolidas, .

guayanolidas y en mucho menos extensión elemanolidas,'Las

eudesmanolidas y bakkenolidas tienen padq pna de ellas un só

lo representante en la tribu, la Vahleniqa encontrada en al

gunas Centaureas y el Bakkenolido A, aislado del Arctium la-

ppa L,

El género Centaurea hq sido el más extensamente estudia

do y aporta 32 de las 51 lactonas descritas pqra la tribu. Es

tas se caracterizan desde el punto de yista estereoquíraico

por tener el anillo lactónico en orientación trans (6 ó S^-H;

7ci -H) y en las guayanolidas y elemanolidas, la fusión de los

ciclos A/B cis, con el C^-Ha orientado.



TABLA XXVII

I

jAchillea asplenifolla Vo ...
I  Matrioina (369)

A. atrata (370)

■•j Acliillina

A. bieberstenil (371)

Artecalina

Repina A

Ao cartaf!:inea (372)

Leucomycina

i

A» collina JoBo (369) ■

llatricina

A» lanulosa N» (373)

Achilllraa

Hidroxiachillina

Acetoxiachlllina

Matricarina

Deaacefcilmatrieariffla

.  I
Ae santolina (379) ■

Desacetoximatriearina

An santoliáa (379)

.  Desacetoximatriearina

Áo millefolium L»

Matricina (369)■

Balchanolido (374)

Acetllbalchanolldo

Cnicina (375)

Achillina (376)

Desacetilachillina (377)

Millefina (378)

A» aibirica (380)

Desacetllinatricarina

Achillina

A» stricta S« (36S)

Matricina

A»' vcrmicularis (381)

Desacetilmatricarina

(Syn. Áustricina)

Antemis■ sp» (382)

Gis, ciSjSft acetoxijS P-hidroxi

Ao nobilis (383)

Nobilina

©ost-MiíOlido

Artemisia sapo (384)■

T-Santonina y Deoxi-

Finitina

Artemisia absinthlnm L«

Absinthina (385)

Anabslntliina

Keto-Pelenolidos A y B (386)

Hidroxipelenoliáo

Artabsina

Artabina (387)

Arabsina (388)
Ashurbina

Ao anbctífolia (389)

Koto-I'elenolido B

A. annua L. (390)

Arteannuina B

A o nrl)orcscens (391)

Afborescina

A. arbuscula ssii. thermopola

Arbnsculina D (394)

A o arbuscula ssp» arbuscula

Arbusculinas Aj B (393)

Arbusculinas C y D

DndBorina (393)

Tatridinas A y B

:5piciformina

Dosacotlllnurenobiolido

A, arctlca (395)

, a -Saiitonina

arcton (396)

a-Suntonina

A o ashurba.levii (397)

Granilina

Ilanphyllina



TABLA XXVII(cont«)

A. auf!triaca f50811

Dosacotiljnatricarina

(Syn. Austricijia) '

Desacetoximatrlcarine•

■  (Syn. Xeucodina)

A. balclu;,orum II.K. (399)

Balchanolido -e Iso-

lüdroxifealchano.lido

■ CostMiiolid© @ Hidroxt-

S^ntamarina (BaJ-ffibaraima)

A. bigelovii G. (400)

■ Arbiglovina ^

A. brevifolia (401.)

a-Santonina-

A. caerulescena

a-Santonine (40S) (403)

■p-Santonina (403)

Ao ealifornica L.'(404)

Artecalina

Ao cana ssp. cana ■ ^

Canina (405

Artecanina

Ridcntina

Matricarina y Desacetil-

ArteVasina (406)

Ao Cana ssp. viscidiila

Viscidulinas A, B y C (407)

Desacetoxiniatricarina

( ^)-APbusculina B (408)

Ao canariensis L. (409)

Tauromisina
j

Tabarina (8 llidroxifcaiaromlslna)*

A. carrunthil W.
j

Matríciha (410)

ludartina y Dihidro- (411)
j

A. caucásica W. (412) .

Grossinicina

A

A o

chnsaríca (413) .

o, -Snntonina

Tauromisina

ciña

Temisina (414)

a-Santonins (415)

Artomisina

Alantolactona

compacta (417)

o. -Santonina

diffusa (418)

a y Santonlnas

doiiRlasiana (419)

Arglaiiina

i)ougIanina

Arteglasinas A y D

Ludovicina B

dracunculoidea Po (420)

8-hiílr,oxiarbiglovina

dracnnculns- , (421)

CtoKyaarteminas A y B

finita (428)

a y p=Sant£íniJiaa

Finitina ■

franseriodes (423)

Arteglansina

fragans (424)

a -Santonina

o fragans var. erivanlce '

Eriyanina (425)

a -Santonina (426)

frígida (427)

8 a-hidr.oxia®Mlllna

glaucinia (428)

a -Santonina

granatensis B. (429)

Tauromisina

Eudesmanolidas I y II

A

A. halophila (430)

a "-Santonina

■  Artemino

A. herba-alfoa (431)

a —Santonina

p —Santonina

L incana K.

® -Santonina (433)

Desacetilmatriearina (434)

o  jacutioa (435)

Arboresoina

Keto-Pelenolido-B

o  judaica (436)

Tauromisina (Judaiciraa)

.  júncea (437)

Desacetilmatriearina

.  Iclotzchiana

Matricarina (438)

.  Desacetilmatriearina

Chrysartemina A

Achillina (439)

kurranionsis (440)

a y p-.-Santoninas .

Lunisantonina

Ingoceiihala D. (441)

Achillina

Innata ff . (442)

Achillina y 8a -llidroxi-

l-10,epoxiachlHina
,  1-10, epoxi,8a -llidroxi-

Ao lerchoana (417)

Desacetilmatriearina

A. leukodes S. (398)

Desacetilmatriearina

Desacet oximat ricarina

(Syn. leucodina)



TABLA XViKcont,)

A. ludoviciana sap» mexicama

Doiiglanina (443)

Ludoviclnas A, B y C

DoaacetUmatrioarina (439)

A» ludoviciana ssp. albtila

Ludalbina (444)

A. macroeephala (445)

Artemlsina

A» marítima var» boschniakiana

P -SantoniisB'(417)

Ao marítima

A o noomoxicana fl. (454)

a -Saiitonina .

Ao nova N.

Artemlsina y ffi-Saataaina (446)

y -Santonina (447)

Mibalactana (448)

Ao marítima sap, galilea

a -Santonina (449)

Artemina (450)

Gallicina (451)

Eudesmanolida I

Ao marítima var»' monogyra
^  •»

Lumlsantoalna (452)

Ao marltlwa-X-Ae lercheana

-Santonina (453)

A o mexicana VJ.

a -Síintonina (454)

Estfiíiatina (455)

Arglanina (456)

Douglanlna

Chrj'sartemlna

Artenorina (457)

Arraexina.

A. mongoltavica (418)

a -Santonina

A o monog^-ra

Monoginina (458)

Mibuinctona

ci -Santonina (432)

P -Santonina (459)

"■ Cumaml) riñas A y B (460)

8-Deoxicumambrina B

Novanina (461)

Ao princeps P» (462)

Yonioguina

Ao raccwosa (463)

a -Santonina

Ao ramosa CoUqUo (464)

-Santonina

' Einr i'na

Ao rothrockii Go (408)

Arbwscíiliiiias A, B y C

Rothinas A y' B

Ao salina (432)

P -Santonina

A. santolina (465)

Arsanina

Arsantina

Artesina

Ao schrenklana L» (441)

a yp -Santoninas

Ao serótina (417)

P -Santoifina

Ao sievcrslana VI.

Artabslna (466)

Absinthina

.Sieversinina (467)

Sieversina (467)

Ao splcata W. (468)

Saiitamarina

Ao splclgera (469)

a y P-Santoninas

Ao subblesBinglana (470)

Arsubina

Ao táurica Wo

Tauromisina (471)

Mibulactona

Artomina (473)

Tourina (473)

Ao tenuisocta (474)

a -Santonina

.'.iibulactona

• o tiiesii L, (475)

Matricarina

Dosaceíilraatrlcarina

A. transiliensls (418)

a -Santonina

A o tridontnta sspo paríshii

Tarifitilna A (476)

Kidoiitina (476)

Parísliinos D y C

Ao trl.dontata sspo tridentata

Dosacctoxlmatricarina (477) |
Uidentina (476)

TatricMna A (478)

Uc.sacetilmatricarina

Uontatinas,A y D

A. tridentata ssp. vaseyana B»

Uidentina (479)

Artovnsinn (480)

qpiciformlna (393)

Tetridinas A y B

Baurenobiolldo

Badgerina (481)

Arbusculinas A, B y C

Rothinas A y B

Dehidrodess^cetoximatriearina

Ao tridentata ssp. wyoroingensls

Dihidrosantamarina (481)

(Syn. Dihidrobalchanina)



TABLA XXMiKcont» )'

A« tripartita ssp» rupicola.

Cuniambriñas A -y B (463)

S-Peoxicuraambripa P

Artecalina (404)

Hidentiíja A (477)

Colartina (482)

Rupicolinos A y B

Ibipinas A y B

Hidentlna B

Oxido de Cumambrira®

Novanina'(463)

Ao tripartita aspc trípartit'

Ashillin® (483)

Canip,.

Matricarisia

Dcis ac et i lnjatriearisie

Artecarairaa

Ridentima B

Artevasina

A» verlotorum L«. (.484)

Artcniorina y Dehidro-

V^rlotorina
0

Tauromisína

A. viiIg.Tria

Tauromisina (485)

(Syn. vulgarina)

Psilostaohyina (486)

ITsilostaohyina C

A. ̂ yrlghtii G» (454)

a -Snntonina

nnthGimim einenriacfolium M» snifracticoaa (498)

.. í'y^'^trosina (487) | pa -Aaotoxipartheaolid®
p -ciclopyrotrosina y Dihidro- Desacetoxiinatricarina

Chrysonina

Chrysanolido

Co iiuUcua ■ ■

Yejuhua laotono (488)

.Artoslasino A (489)

Co roorlfollum R» (490)

Chrysarteminas A y D

Ciorohrymoriraa

C,. parthonium D»

Parthcnolido (491)

Santaraarina (492)

Cbrysarteininns J

Reynosiii© (456)

AüíSslliiratt

Me zuurberKonsis 0<, (499)

Zuurtoergenisia

Pentzia elegans DoC^ (495)

Epoxiisoestaflatina

Osmitonsis astcríseoides (500)

Cuayánolida- I

Guayanolida II

Guayanolida III

Tanacetnm''vulgare (501)

Reynosina

Tanacetina

l.p -hidroxiarbuscMlin®

T» argirophylluro (S02)Co poteriifolium B (493)

CiSjffiiSjSa-llidroxicoBtninolido Tamirina

To balsnmita L» (503)Handelia trlebophyll® Ho

Cwmiainbriiia A (494)

Artecalina

üanphylliKia

Chrysarteraina B

Lldbeckla pectinata Do (495)

Dehidrodesacetoximatricarina

Es'iv.anina

To chlljophyllum (502)

Tamirina,

To niyrícophyilura (504)

Tar.lrina

Tanamyrina

Matricarj ■ chanionilla L.

Matricina (496)

Matricarina

Deaacetilmatricariíi®

M« globifera D. (497)

Globicina

Arborescina

To paoudoachillea (505)

Tanacina

Tanachina

Tanapsina

Taxi1lina



■ CUADRO XVIII

Gslliclna

Ó.,

ÓH

Badgerina

9H

tía
B§H Ar(temoirJ.fia

RsOH v@jriofeoriria

,0H

Anhidroverlotorln®

{Olhid^oaefcemoí-ina)

9H

0H

Ridentin® A Denfeafeine

Chryffianoiido Tanachine tosiirins

áiR

RsAe Pypaferesifi®

RsAíi® ísmacin®

00^ ' ̂
6h ÓH

Spiciformina IsebaI.chana3.ido Nobiiina Dssaca (613 i aurenofeio l ido

Uanphyllina

AsO'

.OAc

miiaflns Cnicine

.-R ,0H HQ. •OH

RsH Parthenolldo

RsOAc Acpfeoxipai-íhe-

rtallde

.OR

RsH 3»Hldroxlcos%uno31dc

RsOH Acetaxlhidraxico3<-|
tiínolido

RsH Costunolido

RsOH 8-Hldroxlcostunolldo

Tatridlna A. Tatridina B
RsH Bslchanolldo

RsAe Acel!:llba3c;hanoíldo

Hldtroxlbalchanolidi

As O'

R-sMe,, R^sH Pelenolido B
! ■
R^sH, RjSMe Pelenolido O

Hldroxipelenolldo Artabina Novanima Artav.aaina



CUADRO XIX

MlBulactona t4o(iégS.ni.(ta

R>H Tauromislns

RsOH Ta&air&na

RsH a-Sanfeenin®

RsOK Artoiaisina

m

RsH Sudesmanolilds X

R;OH Eudesmsnollda XX

S^udovlcins

AsO*'

Afffeesine

«O-

CoXaftina

HO-

RsH ArbuícuXina A

RiOH Hidro»iai:bU3cu-

Tanacatlna

Sanftsisaeimia

P-Satt tonina

©H

R«

H0'

l!j8lfii5Rgó35le Erivanine

RjP RjSH Ludoviclna B

Asrabsina

lina A

RóH Arbusculina B

RsOH Rothina A

OH

m-

RsH Douglanina

RsOAc Ludslbina
Arglanina

RsH 0(SOKÍ*°Y-Santonina

RsOH T-Santonina

Pinifeins,

LíUdovicine C TaMFine

RjSHbBjsOH Arssnfeina

RjSOHjBj"" Aesanina

Aiftocalina

RsH Arbyaculina C

RsOH Rothina B

OH

MO-'

Arbuscuiina O

Rj^sMejRjSH Arsublna

RjSH,R^Ka Arteraina
RsH Reynoains

RsOH Bentatine

OH

OAc ÓAng

Ridsntina

RsAc Clclopyreerosina

RsAng Chcysanine

!, «2

Dihidroclclopyretrosina Tanopslna

Yomogina

RjSHt "2'^ Aohurblna

R.niRgSH Cranlllne'■ ^ HO<<yrM»

Lumisantonina Arteannuina B Clorochryraorlna



"clíaMo'xx''

OAe

o

Atrfeabsina
Ue

H  :

Mafeiriei-ma

j;®'

Guaysnolida 1
.OH

6«®yanoS,W® SX

aOxido de Cumneibrins Psrtshiroa

O.

Sisveffsiiniina

Y
Cmsyamüds

Slswes-sins

Hi

-OAí

SuMrtsrganiíi»

..®H

Tanamyrififfi

RgOAe Gumanibs'iíía S-»!
RsOM CMüieiiibrtna B

BsH 8=089»Icumaiiibffin® 8

®  RsH Arbiglovin®

Psíishin® C BsOH Hidr®»ifflffbiglovlriia
Oehidroisuced^ne

Sroasielzina

"OAe

Arieíransina

i  Oihldroludar^lna

RlH Oesac^Minatricarina r.j, AchUUna
(Leucodina)

RsOH Oesacetllmatricarino

RsOAc Haferlearina

i^o-

O

RsH Eposiaehilllna RsH Arbojrescina

RsOH HidroRiachlliina ■RsOH EpoKi.h2.droxS.achi- RsOH Oiobiclna
RsOAe Ae®£o»iachilS.ii(ia- liina

Viseidulina A.

R.

Canina

RsH Artecanina

RsOH Rupina A
RsOAc^upins B

Psllostachylna C

RsH i.ud«rtinayehuhua lacbonaRsAc Visclduilna a

RsOH Viscidulins C RsOAc ArSieoJaciris A
O...

ChrysarteniinaBChryssrfefflraina A

RsiioacachyinsRuplcolina BRuplcolina A

J

AnabsinthinaAbsinthina

R^s RjjH Bstafiatina Epoxiestafiafeins
R.mOHgR.sOAc Arteglasina B

..Q lif" OH
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La abundancia de funciones oxigenadas es otra de las ca

racterísticas comunes a todas las lactpnas; asi pués, las ger

macranolidas y elemanolidas presenta siempre una función hií^ro

xt o acetoxi en y en el caso de las guayanolidas todas

tienen un grupo hidroxilo o cetónico en C^,

La presencia de 10 guayanolidas cloradas resulta particu

larmente interesante, sobre todo si se tiene en cuenta que la

exclusividad en la producción de este tÍRO de lactonas la tie

ne los géneros Centaurea, Eupatorium y Mikania, estos dos úl

timos incluidos en la tribu Eupatoriae,

Las estructuras de las lactonas formadas por los otros

géneros que componen la tribu, no se diferencian esencialmen

te de las elaboradas por Centaurea, por lo que resulta innece

sario' hacer comentarios particulares sobre cada uno de los gé

neros.

En las Tablas XXÚIII y XXIX se muestro la distribución de

lactonas por géneros y especies. En el Cuadro XXI aparecen sus

estructuras, ,
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TABLA XXVIII

Géneros ss. GE GU EL

Amberboa 2 - - 7 -
-

Arctium 4 2 - - l

Carduus 2 1 - - - -

Centaurea 33 6 1 21 4 -

Cnicus I 2 - - -

Cynara 2 -
_ 3 - -

Grossheimia 2 - 1 -

Jurinea 4 5 - 1 - -

Onopordum 4 1 -
- -

Saussurea 4 3 ** 1 -

Stizolopus 2 — ~ 2 — —

TRIBU CIGHOREAE

Entre las 000 especies que componen la tribu Cichorieae,

solo se han encontrado lactonas sesquiterpénicas en 14 de ellas.

El número tan corto de especies estudiada^ y las pocas lacto

nas, 13 entotalj descritas para las citadas especies, no per

mite sacar conclusiones generales; sin embargo del examen de
f  ■ .

las Tablas XXX y XXXI, y del Cuadro XXII se deduce la prefe -

rencia de la tribu en la elaboración de guayanolidas cerradas

en Cg (6p -H; 7a -H) y la presencia en las mismas de, sistemas

conjugados, en los que interviene un grupo cetónico, normal -

mente situado sobre Cg.



TABLA XXIX

Amberboa

enxaiíT©»

{506}

Grossheiiiima

Amtoerboiraa

Lipidio!

IsoJ-ipidioI

"Cynaropieriraa (514)

Ac marieata DoC» (507)

Cynaropicrima

Desacilfflyuaropiopin® '

Isolipidiol

.Murioffitina

Arstiam lappa L«

Craioipa (508)

Arotiopicrina (509)

Bakkenolido A (510)

Ao miaus Do (511)

Arotiopicrina

Ac. nemorosum L» (509)

Arotiopicriaa

Ao tomentosum (509) (518)

Arctlopicrina

Carduus benedictas (513)

Calcina
/

C. marianus (513)

Cnicina

(

Centaurea alba (514)

Calcina

C. americana

Cynaroplcrina (515)

Cnicina (239)

C. aspera var» atenophylla

Stenophylloiido (516) "

C. calcitrapa L. (517)

Cnicina

Co canariensls B» (514)

Cynaroplcrina

Desaciloynaropicriraa

Aguerinas A y B

Ce canaricnsis var. subeapinnata

Cynaropicrina (518)

Desaciioynaropiffiriraa

Co castellana (514)

Cnicina

C, clementei B» (514)

Cynaroplcrina

Desacilcyraaropicriraa

Co díffgusa Lo (517)

Cnicina

Co depresa (517)

Cnicina

Ce hyrca-nica (519)

Clorohyssopifolipa C . ' ;

(Syn. Acropitiliraa)

Repina

Co byssopifolia Vahl

Clorohyssopiíolina A (520)

(Syn. Centaureponsina)

Clorophyssoplfolisíag 0^ O y E»

Vablenina

Liniolorina C (514)

Co ibérica T. (517)

Cnicina.

Ce janeri G. (531)

Janorina y Clorojansrina.

Ce linifolia V, (523)

ClorohyssopiJfolines A, B, C, D y E

Aguorin® B ■

¥atolenina

Cynaropicrina y Desacll-

Liniolorinas A, B y C y De-.acetil»
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C. maculoaa (523)

Cniclíia

C. .s guarros a (535)

Cnicina

Co melitensis Le (5^4)

Melitenslraa 'av.-.

p -Ilidroxiisobto .á© Melltensiaa

P -Illdroxiisobiito de DsbidreEBsti^esssiraa

Co mlcrantha I» (517)

Caicitia

Co nigra L» (525)

Clorohyssopiíoliisffi A

Co ornnta (526)

Gros.sheiminra.

Co ovina Po (517)

Cíiícina

Co picrls (527)

Clorohyssopifolina G .

Repina

Co piillata Lo (525)

11,13 Dehidromelitensina

C. repolla L (528) ' ''

Clorohyssopifolina A

(Syn. Centaurepensiraa)

Co salonitann Vo (529)

Salonitolido

Sa],onitenoIido

Co gcahtosa Po (530)^'

Scabiolido

Co soridis lio (531)

Artonlsiifolina y 15-acetil

Salonitolido

C. sostitialis L.

Sostitialina (532)

Aceto de Sostitialina

Stizolicina (532)

Clorohyssopifolina A (534)

Co atoche Lo (536)

Cnioina

Centaurea sventeni (514)

Cynaropiórina

Desacilcynaropicrliiffl

Aguerina B

Co tagananenais (514)

Cynaropicriná

Co webblana SoD» (537)

Dihidroestafiatona

Cnlcus benedlctus Lo

Cnicina (538)

Salonitenolido (539)

Cynara cardundulus Lo (540)

Cynaropierina

Co scolymus .

Cyno.opicrina (541)

Grossheimina

Deliydrocynaroplcrina (542)

Cynarolido

Grossheimia macrocenhala MoPo

Grossheimina (543)

Go ossica (544)

Grossheimina

Jurinea alata C» (545)

Alatolido

Jo nlhicaulis D» (546)

Albicolido

Jo cyanoides Ro (547)

Jurineolido

J. máximo (548)

Maximolido

Salonitolido

Salonitenolido

Onopordon acnnthium L.

Onopordopicrina (§49)

Oo algorionso (550)

Onopordopicrina

Oo illyricum (550)

Onopordopicrina

Oo tauricum Wo (549)

Onopordopicrina

Sausnurea elongata (551)

Stizolicina

So lappa C»

Saussurea lactona (552)

Costuslactona y Dehidro- (553)

Costunolido (554)

Dihidrocostunolido

Metoxidihidrocostunolido

So neopulchella L» (556)

Cynaropicrina (Saupirina)

So pulehella F,

Saurina (556)

Cynaropicrina (555)

Stizolopus balsamita

(Syno Centaurea bnlsamita)

Stizolina (557)

So coronopifolllus (558)

Stizolicina



CUADRO XXI

OH

,,CP

R: Me Olhldrocostunolldo

R: OHe Me¿o)(&ditiiidrocostu<°

nolido

H Costundido

Bs "OC^HcjOj

Are tiop Vecina

Rs N Saionitenoiido

R8

Onopordopicclns

Rs CjH.y02 jCnicina

Rs H Aibicolldo R> Me Salonltdido

R: Ibuto sAlatolido R: •CHj
R: CgH^Oj

Jurlneolldo

Arte

AcO

Stenophilolldo

Vact. Germacranolida

'^15"20®4

PoFa leee-isaa

Rt H Acefcilartemislifolina

Rs ScAbiolido

• AcíyO

VablQnina

misiifoXlna

*  °V
. R: H Dehidromeiltenalna

R: Hidroxlisobut.

de Meiltensina,

-OH

Saussurealactona

-OR

R: H Melitensina

Rí C4H7O2

Hldroxlisobutir.

H

-OH

R^a R2 hldroxl-

acriloil

Saurina

-R

R: He Oedldrocostus-

lactona

R: laCHj Costuslactona

R: Hldroxiacriloil

'^l'"*|Lipidiol
R,:H •'

Hurlcatina

"GR—OH

Cynarolldo

Lac. Guayanolida

'^2l"24°7

P. F, • 1270

Haximolido

-OR

R:H Dihidroestaflatona

R¡OH Amberbolna

R:H Desacilcynaropicrina

R: hidroxlacriloll |^q
Cynaroplcrina

R: Isobutiril

Aguerlna A

R: metacriloil

Aguerlna B

R: a-hldroxi,3-cloroisobutlrll

Llnlclorlna B

Groasheimina

-OR

R: acrlloll

Linidcrin'

R: Hidroxlacriloll

Dehldrocynaroplcrlna

R:a-hidroxl,p-clorol3obutlrll

Clorohlasoplfollna A

R:H Clorohlss. B

R:dlhldroxll3obutlrll

Clorohyss. C

R: etoxldlhldroxllsobutlrll

Clorohlss D

R: hidroxlacriloll

Clorojanerlna

R:

-OR

C^HgO^Cl

Clorohlss* C

R: C^H302

OC4H602C1^oi

Repina

R: acrlloll

Janerlna

R:H Dei.ace 11111 n Iclorlna C

R:Ac Llr.Icl.orir.a C

R:H Soisbitlalina

ftsAc Ace.L, de Soist*

t i a 1 i n A

R:M iitlzolina

R; C.H-0.
5 7 j

Gakicenolido A
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TABLA XXX

Géneros ssp« GE^ EU GU

Cichorium 1 - - 2

Hypochaeris 1 _ _ 4

Lactuca 2 _ 2

Picridium 2 _ _ 3

Sonchus 6 - 2 1

Taraxacum 1 _ _ 3.

Urosperraum 1 X -



TABLA XXXi • ^

.Clchorium Intybus (f559) Lo viroso So

.  . ... ,

jacquini DoC« (50C)

Lactuclna ■ Lactuclna (562) '(563) Jacquinelina

LactucopicrJna Laotuc opicrina S 0 pinnatus A. (566)

llypochaeris setosus W. (SiROV ■" PÍcritJlum crist.nllinum S.n. Jacquinelina

Achillina Dosacetllmatricarina (564) s. radicatus A. (566)

Desacetoxiraatricarisiá Pffcrldina y Dihidro- Jacquinelina

Jacquinelina Po líEulntura (514) s. tuberifer S. (567)

Eudesmanolida I Dosacetllmatricarina Tuberiferina

Ilypochaerina Dihidropicridina
Taraxacum offlcinalis ff .

Lactuca canadensis ÍSSll Sonclius Kummifer (514) Lactucopicrina (561)
Láctucina Jacquilénina

Urospcrmum delachampll F.
Lactucopicrin® So hlorrensis S. (565) Urospermal A (568)

Dihidrosantamarina Urospermal D

Jacquinelina

CUADRO XXII

CHaPH o

Urospermal A

Hipochaerln*

Dlhldrosantamarina

--R

Gudesmanollda I

l Hidroxi,6p,)a,ll(3-H-

Budesman 4-en,6(12)-cllde

R:'>H Oeaacetoxlmatrlcarlna
RsOH OesacetiInatricarIna Achillina

TTO

Tuberlferlna

Plcrldlna

--0R

Lac tucopicrIna

Olhldropicridlna Jacquinelina R:H Lactuclna
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ABREVIATURAS EMPLEADAS EN LOS CUADROS

BI : Bisabolenolidas ^

BK t Bakkenolidas

CA ; Cadioanoliáas

CL s Clrocrymoraaolidas

DR ? Drimanolidas

EL g Elemanolidas

ER g Eremofilasiolidas .

EU g Eudesmanolidas

GE g Germacranolidas

GEFU g Gerraacranolidas furánicas

GU g Guayanolidas

GUC I Guayanolidas ciclopropánie§s

LA g Lactarorufiiíolidas

MD g Lactonas modificadas

sspe g Número de especies

PG g Pseudogaayanolidas

PS g Psilostachyinolidas

PT g PsilotropiMolidas

SE g Seco-eudesraacranolidas

SG g Seco-germacranolidas

VA g Lactonas de varios tipos

XA g Xantanolidas
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La Centaurea ̂ .linifolia Vahl., especie endémica de la Pe

nínsula Ibérica, fué extraída de la manera usual y cromato -

trafiada en columna de gel de sílice (ver parte experimental),

obteniéndose trece lactonas sesquiterpépicas, de cuyo estu -

dio damos cuenta a continuación® Lq descripción de estas sus

tandas no lo liaremos según el orden de elución cromatográ -

fica, ya que hemos creído más conveniente disponerlo tenien

do en cuenta sus relaciones estructurales«

CLQROHYSSOPIFOLINA A (CENTAUREPENSINA).

Del conjunto de las fracciones 40-54 se aisló un produc

to cristalino, de intenso sabor amargo y cuyo comportamiento

en capa fina muestra ser una sustancia química pura® Por cris

talización en acetona-éter de petróleo fijó su punto de fu -

sión a 216-2193; [a3jj= 96® Su análisis cualitativo indica la

presencia de cloro, de igual manera el ensayo a la llama se

gún Beilstein resultó positivo®

De sus datos espectroscópicos se deduce que se trata de

una lactona sesquiterpénica clorada; así^ su espectro IR (Fig.

1) presenta bandas de absorción a 3,530 y 3450 cm ^ corres -
pendientes a grupos hidroxilos, 1745 cm~^ (banda ancha), asi£

nable a un agrupamiento a-metilén y-lactónice más éster,

1660 y 925 cm"^ dobles enlaces metilénicps exocíclicos y 730

cm~^ halógenos.

Su espectro U.V. es transparente por encima de 220 nm.

Su espectro R.M.N, (fig. 1) presenta dos dobletes a 6.05
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y 5.65 p.peín. de intensidad un protón cada uno y constante

de acoplamiento (4"= 3,5 cps) correspondiente a los protones

del agruparaiento a-metilén Y-lactónico; un par de señales

a 5,10 y 4,95 ppm, (J= 2 cps), asignables a un metileno exo-

cíclico aislado; un singulete a 1.5 ppm, de intensidad tres

protones, atribuíble a un metilo situado sobre un carbono

completamente sustituido y por último un doble doblete co -

rrespondiente a un sistema AB centrado a 4,28 y 3,80 ppm (J=
I

11 cps) que indica la presencia de un agrupamiento CICH^-C-OH,

Todos los datos precedentes permite identificar nuestro

producto con la clorohyssopifolina A (I), aislada en nuestro

laboratorio de la Centaurea hyssopifolia Vahl (1).

A dicha sustancia le fué asignada en principio la estruc

tura (li), principalmente por su transformación en la enona

(III) y posterior oxidación a un producto, que presentaba las
:

características de un ácido (1).

(II) (III) (IV)

o Me
It !

-C-C-CH-OH
í  2
C1

O Me

-C-C-CH-Cl
A  I ¿

)H
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Simultaneamente a nuestra publicación, II. Masón y col,

(2) dan cuenta del aislamiento de una nueva lactona sesqui -

terpénica natural encontrada en la "Centaurea repens", a la

que denominan centaurepensina, cuyas constantes físicas y es

pectroscópicas coinciden con las de nuestro producto, y para

la que proponen la estructura y configuración absoluta repre

sentada por la fórmula IV, basándose en un estudio cristalo

gráfico por rayos X, Una comparación directa entre ambas sus

tancias probó su identidad.

Como la formación de la enona III estaba perfectamente

establecida y teniendo en cuenta que el esqueleto de la cen-

taurepensina es enantiómero con el propuesto por nosotros

para la clorohyssopifolina A, procede revisar las razones

que, en su momento, se dieron para fijar la posición del gru

po hidroxilo en Cg, así como la estereoquípiica total de la

molécula, admitiendo la validez del análisis de rayos X,

Para ello se procedió a relacionar la clorohyssopifoli-

na A con la desacilcynaropicrina (XXV), aislada por S5rm y

col. (3) y cuya configuración absoluta está perfectamente de

terminada.

Creemos de suma importancia señalar que la estructura

IV dada por H. Masón y col, implica que la configuración en

los centros C^^, C^, Cg y (probablemente) Cj^j^ sea la opues

ta a la de todas las guayanolidas naturales aisladas hasta el

momento.
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REACCION DE LA CLOROHYSSOPIFOLINA A CON EL PAR ZINC-COBRE.

Como sabemos el par zinc-cobre es ampliamente usado co

mo un reacf^ivo para la eliminación de halógenos (4)® Basando

nos en esto^ nosotros lo hemos empleado para la transforma

ción de las clorhidrinas presentes en la clorohyssopifolina

A, en las correspondientes olefinas.

Por eliminación reductiva con el par zinc-cobre (ver par

te experimental) hemos obtenido seis productos cuyas estruc

turas fueron determinadas, haciendo uso de sus propiedades

físicas y espectroscópicas.

Los productos fueron separados por cromatografía en co

lumna, usando como fase estacionaria gel de sílice y eluyen-

te mezclas de benceno-acetato de etilo®
,  -i

Producto A

Del conjunto de las fracciones 25-31 se obtuvo un pro -

ducto que cristalizado en acetato de etilo-éter de petróleo,

fijó su P®P. 167-170^0, : 9'8^®

Su espectro U®V. es transparente.por encima de los 220

nm. Su espectro I.R. (fig® 2) presenta bandas de absorción

a 3®530 (hidroxilos), 1770 (Y-lactona), 1730 (éster) y 1630

cm"^ (dobles enlaces). Su espectro R.M.N, (fig. 2) pone de

manifiesto en la rpgión vinílica dos dobletes a 5.17 y 5.02

ppm. de intensidad un protón cada uno, atribuíbles a un raeti

leño exocíclico aislado; un doble doblete correspondiente a

un sistema A/B centrado a 3.63 y 4.30 ppm. (J= 11 cps) que
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nos indica que el metilo situado sobre C, debe estar susti-

V--. ítuido por un agrupámiento ClCHg-C-OH j en la región de los

metilos se observs^ un singulete a 1®50 ppm» (3H) asignable a

un metilo sobre qn carbono totalmente sustituido y un doble

te a I925 ppm, (J= 8 cps) correspondiente al metilo lactóni-

co.

En su espectro de masas no se observa el pico correspon

diente al ion molecular, en cambio aparece una señal a ra/e

298 debida a la ruptura de la molécula con pérdida del radi

cal acilo 138 (C^ÍI,j,02Cl) y el pico a m/e 93 (pico base),
5H3

al fragmento -C-CHoCl
I

OH

De los datos anteriores se deduce que nuestro producto

es la II g-metilclorohyssopifolina A (V),

La estereoquímica en el (a-Me) quedó determinada al

obtener este producto por tratamiento de la clorobyssopifoli-

na A con borohidruro sódico (ver parte experimental).

Producto B

De las fracciones 2-11 se aisló un producto, que purifi

cado en capa gruesa, cristalizó en acetona-éter de petróleo

en forma de escamas brillantes de P.F, 1Q3-167^C, [a] q » <

32^7° y para el que resultó positivo el ensayo de halógenos

según Beilstein.

En su espectro (fig® 3) se observan bandas a 3»540

(hidroxilos), 1770 ( T-lactona, 1710 (áster) y 1635 cm~^ (do
bles enlaces).
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El exámen de su espectro de R^MeN, (fig® 3) permite apre

ciar dos dobletes á 6®17 y 5®65 ppm, (J= 2 cps), de intensi

dad un protón cada uno, así como un par de señales análogas

y de igual intensidad que las anteriores a 5®12 y 4.90 ppm

(J= 2 cps) asignables a grupos metilenos; un doble doblete

centrado a 4.27 y 3®85 (J= 11 cps) atribuible a un grupo
!

Cl-CH^-C-OH sobre el en la región de los metilos se obser

va un singulete a 1.95 ppm. correspondiente a un metilo viní-

lico, así como un doblete centrado a 1.20 ppm. (J= 8 cps) tí

pico del metilo lactónico.

En su espectro de masas no se observa el ión molecular

debido posiblemente a la ruptura del éster, sin embargo apa

rece un ión a m/e 298 correspondiente a la fragmentación
0 CH^

86 (q^HgOg) y otro a m/e 69 (-C-C = 0112)^ de aquí que podamos

deducir la magnitud molecular del ácido^ debiendo ser éste,

conforme a E.M. y a los datos espectroscópicos el a-metil -

acrílico,.

De todo lo anterior deducimos que nuestro producto es el

8- (^metil acrilato de la 11 gmetil-clorohyssopifolina B (VI).

Producto C

De las fracciones 25-31 se separó un producto cuyo com -

portamiento en capa fina es el de una sustancia químicamente

pura, aunque cristalizado en acetato de etilo-óter de petró

leo mostró un P.F. 132-150^C, = 9G'67 El ensayo a la lia

ma indica la presencia de halógenos.

Su espectro I.R. (fig. 4) muestra bandas de absorción a



op20 (hidroxllos;, P^'í-üf (¥ --hici^óiui) ̂ 1730 (éetor) y 1630 - ^rr"
■-V- ■ . ' " iO

(do'bies enlaces). íln sy sspec'>r» de {flgc- í"-') apar'^>e'''-::; de

señales c-entradas í í.elo ppss /i'tOili'jlble a 'in c«etlfle:.ío' .exccX-

clico aislado sobre C¿^\ i'jtj pal dfe soñales similares a las ob

servadas en los espectros de'los productos citados anterior

mente a 5,15 y 5.10 ppm. (2H)" típicas de nn doble ©nlsee si

tuado sobre C-g^; un doble doblete centrad© 3»S7 j Sc-lO-'p-S'^j-.
(J= 10 cps) correspondiente a un agrupamiento del tipo

situado en el radical aeilos la región.de los ísetlics ,

ta las señales típicas del metilo lactónico y áe,l metilo so

bre ,

Su espectro de masas muestra el ión molecular a re/©

(CigHggOgCl), mientras que un pico a m/e 246 (M"'- itft) nos
confirma la magnitud molecular del ácido que esterlfieá a

molécula«

Los datos precedentes están de acuerdo para :.a'«strurtr.-

ra (VII), es decir, para la ^-metilén,, 11 ^-metílcJ 3i:g&¿3=;sopi -

folina A o

Producto D

Del conjunto de las fracciones 32—4.|. se obtwo un. produc

to de aspecto aceitoso Cal^ ?» 45'52, qu^ pq se pudo cristais.—
zar &n los disolTenips norma'ea,, aunque sv; comportamiento ero

matográfic© -era el de una sustancia pura.» El ensayo de hale

geno®, resultó negativo,

Ee slL ©spsetro- I-R., (fig^ 5) se observan ia,a íiisiPas bén;-

das de absercién que en el del proñx:.oto C: ®n eaffibio sn su e®
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pectro R,M«N, (fig. 5) no aparece el doble doblete centrado

a 3,87 y 3,60 ppra, que habíamos asignado al agrupamiento

-CHgCli eri la región de los metilos aparece un singulete a

1,45 ppm, de intensidad seis protones atribüíble a los meti-
9B3

los de la estructura parcial - C - OH , por lo que es de su
CH3

poner que durante la reacción con el par Zn-Cu, el producto

C formado 5 pierde cloro con la correspondiente transformación

en metiloj para dar él producto D,

Su espectro de masas viene a confirmar lo dicho anterior

mentej ya que en él aparece el ión molecular a m/e 350

(CiglígeOg) y ̂  fragmento a m/e 246 (M"*"- 104) debida a la ru£
tura del éstert un pico a m/e 59 (pico base) concuerda para

9%
la fragmentación - C - OH del ácido,

CH3

De ̂los datos anteriores se deduce qpe el producto estu

diado le corresponde la estructura (VIII),

Producto E

De las primeras fracciones, se separó, junto con el pro

ducto B ya estudiado, otra sustancia en pequeña cantidad, de

aspecto aceitoso y que no pudo cristalizarse después de repe

tidos intentos, [aÍD - 38-4!

Su espectro I.R. (fig< 6) es muy similar al de los pro -

ductos anteriores. El exámen de su ReMeN, (fig® 6), pone de

manifiesto la existencia de tres metilenos exociclicos aisla

dos sobre los carbonos (señales centradas a 5,35 ppm),

(doblete de doblete a 5.15 y 5.05 ppm) y (señales análo

gas a las anteriores a 6.15 y 5.65 ppm, J= 2 cps); en la zo-
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na de absorción de los grupos metilos, se aprecia un singule-

te a 1,95 ppm, debido a un metilo vinílico y un doblete a

1,25 ppm (J= 8 cps) correspondiente al metilo lactónico.

El E,M. presenta dos señales características, una a m/e

246 86), debida a la pérdida del resto acilo, y otra a
O CIÍ3

m/e 69 atribuible a la fragmentación -Ü-Ó ̂  CHg en éster.

Por su E,Mo y datos espectroscópicos, proponemos para di

cho producto la estructura (IX),

Esta estructura quedó también caracterizada al estudiar

el espectro de masas y el RMN de su producto de acetilación,

en el que se observan las mismas señales que ep el espectro

del alcohol, además del singulete a 2,10 ppm, correspondien

te al metilo del grupo acetato,
\

,  'i

Producto F

Del conjunto de las fracciones 12-24 se obtuvo un produc

to cristalino que fijó su P,Fe 203-2082C, = 61'82, Su e^

pectro I,R, (fig, 7) presenta bandas de absorción a 3,240 cm ^

(grupos hidroxilos), 1780 ( T-lactona), 1715 (éster) y 1630

cra"^ (dobles enlaces). En el espectro R,M®N. (fig. 7) se ob-

servandos señales centradas a 5,38 ppm, (2H), atribuíbles a

un raetileno en una señal similar a la anterior a 5,6 ppm,

(2H) correspondiente al metileno en y un multiplete en la

región de los metilos, centrado a 1,20 ppm,, de intensidad

nueve protones, asignable al metilo lactónico y a un gem-di-

metilo situado sobre el ,
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En el espectro de masns aparece un lón molecular a m/e

334 y el pico coí^espondiente a la ruptura del éster a m/e

246 (M"*"- 88), (C^HgOg)» Una señal a m/e 71, la atribuímos al
O

fragmento -C-CH
^CH3

Los datos anteriores permiten asignar al producto F la

estructura (X)®

El orden de formación de los productos descritos ante -

riormente, fué controlado cualitativamenté por cromatografía

en capa fina» En el siguiente cuadro se da una relación de las

sustancias formadas en función del tiempo de reacción.

Tiempo de reacción
(horas) Productos formados

■' 2 A

4  A + B

8  A + B + C

10 A+B+C+B (imp^)

- 12 A+BfC+p+E (imp.)

16 A+BtC+P+E+P (imp.)

22 A+B+CfU+E+F

36 B+C+P+E + E

44 B(imp®) + CCímp,) + D + E + F

56 E + F

72 E (imp,) + F

120 F
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Estos resultados nos hacen suponer que la reacción de

la clorohyssopifolina A con el par zinc-cohre sigue la se -

cuencia expuesta en el esquema I»

Volviendo al objetivo propuesto en un principio, esto

es, la determinación por vía química de la estructura y con

figuración absoluta de la clorohyssopifolina A, se sometió

el producto F a hidrólisis alcalina. Se obtuvo así una sustan

cía cristalina, P.F. 135-137fiC, [^•3^ + 72'8^, idéntica con la

13-ametil desacilcynaropicrina (XI), obtenida previamente

por reducción del metileno lactónico, con BH^Na, de la desa

cilcynaropicrina (XXV) ,

Productos P.F. (-C) [a]

Hidrólisis producto F 135-137^ + 72'8~

13-a metil desacilcy- 135-137° + 74'8®
naropicrina (sint.)

Espectro I.R. de ambas sustancias superponibles (fig. 9)

La obtención del producto XI demuestra:

a) Que el grupo hidroxilo secundario de la clorohysso

pifolina A está situado sobre y no sobre C2 como se había

propuesto en un principio. En efecto, up estudio exhaustivo

posterior sobre las condiciones de la reacción que condujo a

la enona (III) puso de manifiesto que esta procede d© una
i ll 10

oxidación alilica al doble enlace A y uo de la oxida -
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"OH

Clorohyssopifolina A (I)
O Mfe
-!i I
^C=.C»CH^C1 ,

1  ̂
OH

'i'/.

O. Me
II' t

-OH

(XXV)

Zn-Cu

Etanol

O

Zn-Cu

CVII)

CD3K2

(VIII)

o Me
11

R ^ -C-CH

O Me
IS

R s -C-C-OHBH^Na

"OH2

-Me

(XI)
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ción del hidroxilo secundario original

b) que la con:figuración absoluta propuesta para la clo-

rohyssopifolina A (centaurepensina) por II, Masón y col, no es

correcta, en cambio si lo es la representada por la fórmula

I; en efecto un análisis objetivo de los métodos empleados en

nuestro estudio no permite deducir que el empleo del par zinc-

cobre o de cualquier otro reactivo utilizado provoque una in

versión total en la estereoquímica de la molécula. Por otro

lado, la configuración absoluta de la cynaropicrina en

Cg, Cg y fue determinada por su conversión en el producto

(XII), obtenido de la lactona dihidroisofoto-a santónica (5)®

{XII)

Esta posee el enlace p -orientado como es común

en todas las lactonas naturales aisladas basta el momento.

Un nuevo estudio de rayos X de la clorohyssopifplina A

aislada por nosotros (6) ha venido a resolver de forma defi

nitiva el controvertido tema de la estructiira de esta lacto

na y además nos permite dar por primera yez la estereoquími

ca del hidroxilo en para la cynaropicrina (XXIV) y sustan-
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cias con ella relacionadas,
í'

c) Rybalko y col, aislan de las Centaurea hyrcánica y

C® picris (7) (8) las lactonas acroptilina (clorohyssopifo-

lina C) (XíIIa) y repina (XIV) y proponen para ellas una unión

trans entre los anillos A/B (Ip -H; 5^ _h). El hecho de es

tar relacionadas químicamente la clorohyssopifolina A y

acroptilina (9), y esta última a su vez con la repina (amhas

dan el derivado común XV) (8), nos permite sugerir que la

unión de los anillos A/B en dichos productos es cis (la H,

H) y no trans como habían propuesto en un principio dichos

autores®

O Me

-0-C-C-CH2C5

O iVje

(XlIIa)

Acroptilina
H

(XIV)

Repina

CLOROHYSSOPIFOLINA B

(XV)

De las fracciones 82-88 de la cromatografía general se

aisló un producto que cristaliza de acetato de etilo-éter de

petróleo en forma de escamas de punto de fusión 196^, 490.
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Su coiiportamiento en, capa fina con diferentes eluyentes.

así como sus espectros y R«M„N. (fig^ ,10) resultaron

idénticos a los d,e la clorohyssopifolina B (XVI) aislada en

nuestro laboratorio de la C„ hyssopifolia Vahl (1).

Clorohyssopifolina B CXV,^) Clorohyssopifolina C (XIII)

O Me
'  'iS i

Ra -C»=C™CH^C1
í  2
OH

CLQROHYSSQPIFOLINA C (ACROPTILINA)

Del ©orajunto de las fracciones 71-82 de la cromatografía

general^ se separó un producto, que tras repetidas cristaliza

ciomes en acetato de etilo-éter de petróleo fijó su P^F'a''en

196-199^0„ [a]
D

97^® El ensayo de halógenos resultó positi

vo.

Su espectro UoV® es transparente por encima de los 220

nmo y su loR® (fig® 11)-muestra bandas de absorción a 3930

(Mdroxilos) 5 1730 (a-metilén Y-lactona t éster) y 1650 (do

bles enlaces)a El espectro RaMí-N» (fig® 11) presenta en la re

gión de los protones vinílicos^ 1® señales correspondientes,

a un agrupamiento a, =»nietiIénY -lactónicOg en forma de dos do

bletes a 6 o 05 y 5 o 71 ppEiíc 3 o 5 cps) y de igual manera ©tras
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dos señales a 5«18 y 5<,05 |jpme (J= 2 cps) asignables a un me-

tileno exocíclico aislado 5 la presencia de un doble doblete

a 3«68 y 3e65 ppm« (J= 12 pps) la atribuímos a un agrupamien-

5H3
to -^-—CHgCl en el resto acilo y la de otra señal análoga a

2«95 y 3®15 ppm« (J= 6 cps) a un epóxido sobre el C^« También

se observa un singulete a lc.5 ppm» correspondiente a un meti

lo sobre ©1 grupo acilo, ■

El EsMe ©onfirraa la semejanza del éster con el encontra

do en la clorobyssopifolina i6n a m/e 260 (M"*"- 138)

(C^O^OgCl) y m/e 93, fragmentación ° g ~ CHgCl®

Por sus constantes físicas y espectroscópicas, dicba sus

tancia queda identificada como la clorohyssopifolina C (Acrop-

tilina). (XIII)5 aislada anteriormente de la Centaurea hyssopi-

folia ¥abl (9)«

ACCION DEL NO^Ag SOBRE LAS CLORHIDRINAS

Es interesante destacar que la clorhyssopifolina C la

hemos sintetizado haciendo pasar la clorohyssopifolina A a

través de una columna de gel de sílice impregnada en NO^Ag

(ver parte experimental)®

Este hecho despertó interés, puesto que podía ser umex

celente vía para la conversión de clorhidrinas en epóxidos®

En vista de ello^ decidimos croraatografiar en las mismas con

diciones/los productos obtenidos en la reacción de la clo

rohyssopifolina A con el par zinc-cobre«

En dicho tratamiento (ver parte experimental), se obtu-
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vieron cuatro lactonas sesqniterpéoicas, todas ellas epoxida-

das (esquema II), cuyas estructuras fueron determinadas basán

donos en sus propiedades espectroscópicaso Una vez más cree

mos interesante hacer el estudio de los productos atendiendo

a sus relaciones estructurales».

Producto G

De las últimas fracciones de la cromatografía fué sepa

rado un producto cristalino de P.F, 165-168sp^ [a] + 42''5'

y para el ensayo de halógenos resultó positivo.

En su espectro I,R® (fig® 12) se observan bandas de ab -

sorción a 3480 (hidroxilos)^ 1760 (Y "l-actona) ̂ 1730 (éster)
«al

y 1620 cm (dobles enlaces). Su espectro R,M®N, (fig, 12)

difiere del de la clorohyssopifolina C en que las señales atri

buibles al metileno lactónico son sustituidas por un doblete

centrado a 1,25 pptm.(J= 7 cps) de intensidad dos protones,

asignables a un grupo metilo sobre ,

Todo esto nos hace pensar que el producto G es la 11-^ me-

til clorohyssopifolina C (XFII),

Producto H

De las fracciones 31-535 se aisló un producto aceitoso

que se purificó en capa .gruesa, pero no pudo cristalizarse en

los disolventes normales. El ensayo de halógenos resultó nega

tivo.

Su espectro I,R, es similar al del producto G, En el RMN

(fig. 13) se observan dos señales a 5®20 y 5®08 ppm, corres -
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HO

Clorohyssopifolina A

(I)

Clorohyssopifolina

(XIII) O Me
II I

-C-C-CH„C1
I
OH

Gel- NO^Ag -HOi

(XIX)

(XVII)

o Me
íi ¡

R,« -C-C—
1  V y 2

O Me
!l i

R^» ^C-C — CHg
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pendientes a un metileno exocíclico aislado; un doble doblete

a 3,25 y 3,05 (J= 6 cps) y otra señal análoga a la anterior a

2,75 y 2,55 ppm, 7 cps) atribuibles a protones sobre epó-

xidos, en y ep el éster respectivamente; en la región de

los metilos aparece un singulete a 1,57 ppm (3H) asignable a

un metilo sobre un oxígeno epoxídico, y el doblete correspon

diente al metilo lactónico.

En el E®M, no se observa el ión piolecular, en cambio apa

rece un pico a m/e 262 (M^- 102) debido a la ruptura del éster

(C,HgO-), asi como una señal a m/e 57 producida por la frag -
CH3 . . ■

mentación - C^CII^ en el éster,
V

De las consideraciones anteriores proponemos para nuestro

producto la estructura (XVIII),

.  ̂

Productos I y J

En las' primeras fracciones de la cromatografía se obtuvo

un aceite, cuyo comportamiento cromatpgráfico parecía ser el

de una sustancia pura; en cambio, sus datos espectroscópicos

indicaban que se trataba de una mezcla de productos, que no

pudimos resolver haciendo uso de las técnicas usuales de sepa

ración.

El espectro de masas de dicha mezcla, muestra sin embar

go, un ión molecular muy bien definido a m/e 348, que nos per

mite suponer que ambos productos poseen la misma fórmula empí

rica (Gx9H240g) 5 señal muy significativa a m/e 262 (M"^-
86) (C^HgOg) y otra a m/e 246 (M+- 102) (C^HgOg) correspon -
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diente a dos tippS''distititos de ruptura con pérdida de grupo

acilo, junto a otrps dos señales a m/e 69 y ra/e 57, debidas a
fi . CH3 CHs

fragmentaciones - Q - C = CHp y - C,-~-^CHp respectivaraénte,

nos sugieren que ej. ácido que esterifica a una de las sustan

cias sea el a -metii acrílico y a la otra el ®^raetil,2-3 epo-

xipropanóico. Un estudio comparativo entre los espectros de

RoMsN, (fige 14) de distintas proporciones de la mezcla y los

espectros de los productos anteriores, nog hacen suponer que

■las estructuras de dichas sustancias deben ser (XIX) y (XX)«

Una confirmación de todo lo expuesto anteriormente, pue

de obtenerse al observar el esquema III en el que se indica

la posible formación de estas sustancias a partir de sus pre

cursores, ' .
,  ̂

CLOROHYSSOPIFOLINA D

De las fracciones 52-60 se aisló uq producto cristalino

de PoF, 186-1882, [a3j^= 88'12, cuyas constantes físicas coin
ciden con las de la clorohyssopifolina D (XXI), encontrada an

teriorraente en la Centaurea hyssopifolia Vahl (9),

La comparación de los espectros I®R, y R,MeN» (fig® 15)

de nuestro producto con los de una muestra auténtica probó la

identidad de £imbas sustancias,

CLOROHYSSOPIFOLINA E

De las fracciones 93-105 se aisló otra lactona de P®F»

118-1192C, [a]jj= 95'52, que fué identificada mediante una com-



Cxix)

D==D
S
O

I®D/5v^0M

(lííX)

HO

TD^HD'-D-D-

tlí O

III vranDsa



-127-

paración directa de sus espectros loRe y R®M,N. (fig. 16) con

la cloroh;yssopifolina E (XXII).

-OR

O Me

Ra -C-C-CH-OH
!  2
OEt

Clorohyssopifolina D (XXI)

O Me

II I
Ra -C-C-CH,OH

I  ̂
OH

Clorohyssppifollna E (XXII)
AGUEIRINA B

Ra —I

Ra —'

O Me

¿-¿=CH2 Aguerina B CXXIII)
O CHgOH

c;-¿=CH2 Cynaropicrina (XXIV)

Ra H DesaciJ.cynaropicrina (XXV)

De las fracciones 34-40 se obtuvo un producto de aspec

to aceitoso [a] 92^, qne no pudo cristalizar en los di -

solventes normales, aunque su coniportamiento croraatográfico

era el de una sustancia pura. Una vez más el estudio de sus

espectros I^R. y R.M.N» (fig. 17) permitió identificar dicho

producto con la aguerina B (XXIII) aislada por primera vez

en la Naturaleza, simultáneamente en nuestro talí®^atorio de

la Centaurea canariensis B. (10) y C. linifolia Vahl.

CYNAROPICRINA Y DESACILCYNAROPICRINA

Estos dos productos fueron encontrados en las fraccio

nes 85-90, de la cromatografía general. La separación de los
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mismos se llevé a cabo por cromatografía sobre gel de sílice

impregnada de Nd'gXg (ver parte experimental) y la identifica

ción con muestras auténticas® Sus espectros I®!?® y ReMcN, de

arabas sustancias se representan en las figuras 18 y 19,

LINICLORINA A

De las fracciones 34-40 se obtuvo un producto que crista

liza en acetato de etilo-éter de petróleo fijando su PoF, 153-

155^, [a3Q= 83- y siendo su fórmula empírica Cj^gHggOgClj de

acuerdo' con su análisis elemental y espectro de masas (llj. 382).

Esta sustancia no la liemos encontrado descrita en la biblio -

grafía y debido a su origen la hemos denominado liniclorina A®

—1Su espectro I^R, presenta bandas de absorción a 3,450 cm

(hidroxilo), 1740 cm"^ (a-metilén y-lactona)«- 1710 cm"^ (és-

ter) y 1630 cm"°^ (dobles enlaces).

Su espectro R,M,N, (fig® 20) muestran claramente que se

trata de un éster del ácido metacrílicq (señales a 6.20 y 5.65

ppm,, singulete de un metilo vinílicp a 2,0 ppm. y picos pro

minentes a M"*"- C^HgOg y m/e 69 (C^HgO). ha presencia de un do
ble doblete a 4,35 y 3,95 ppm, (J= 11 cps) la atribuimos a' un

I

agrupamiento -C(0H)-CH2C1 sobre y la de un cuartete a 4,75

ppm, al protón geminal ai oxígeno lactónico. Dos dobletes a

6,20 y 5,60 ppm (J= 3 cps) son característicos de un grupo me

tilénico conjugado al carbonilo de la laptonai por último,

dos señales a 5,10 y 4,80 ppm. se atribuyen a un metileno so

bre ,
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Los datos espectroscópicos anteriormente indicados nos

permiten asignar a la liniclorina A la fórmula (XXyi)« Con ob

jeto de comprobar químicamente dicha estructura y su estereo-

químicaj se trató la liniclorina A con BH^Na (esquema V), ais

lándose su ll-iSa -dihidroderivado (VI)^ P®F® 164-167^, [a]

33^ en cuyo espectro de RoM.N® (fig. 3) no se observan las

señales correspondientes ai metilenq laciónico, y en cambio

aparece un nuevo doblete a 1®25 ppm (J= 9 cps) propio de un

metilo secundario® Este producto resultó idéntico al Sa- -me-

tiiacrilato de la ll-13a -metil clorphyssopifolina B, lacto-

na sesquiterpénica de estereoquímica rigurosamente estableci

da, obtenida por nosotros mediante reducción de la clorohysso

pifolina A con el par zinc-cobre (11),

LINICLORINA B

A partir de las fracciones 61-70, se aisló un sólido cris

taliño de 144-146^, [q,] jj= 95^® Su fórmula empírica

(C igHggOgCl) fué determinada por análisis elemental y espec

trometría de masas (M*^, 382)®

En su espectro I®R. (fig® 21) se observan absorciones ana

logas a las que aparecen eri la liniclorina A,

Su espectro de R®M®N« (fig® 21) muestra la presencia de

■tres grupos metilenos; Dobletes a 6,25 y 5,60 ppm® (J= 3 cps)

( o-r-raetilén T ^lactona) I dos señales centradas a 5®45 ppm

(C^ =CH2) y dos singuletes anchos a 5®2Ó y 5,10 ppm ;
asimismo, la presencia de un grupo p-cloro,a -hidroxiisobu-

tírico se deduce al observar las señales correspondientes a
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••y Me

la fórmula parcial -éC0H)-CH2Cl (doble doblete a 3e90 y 3^65
ppra. (J= 11 cps) y singulete a leSO ppm,, así como un frag -

mentó a M'^-C^H^^OgCl en el espectro de masas)» El protón gemi-
nal al oxígeno lactónico aparece como un cuartete centrado a

4.30 ppm. (J= 8 cps)»

La acetilación de la liniclorina B con anhídrido acético-

piridina a la temperatura ambiente conduce a un diacetato no

cristalino (XXVIII) [aljj — 33—© Sus espectros y

se exponen en la fig® 22»

Los datos precedentes nos permiten proponer para la lini

clorina B la fórmula (XXVII)® Esta estructura fué confirmada

químicamente (esquema IV) mediante la hidrogenación selectiva

del metileno lactónico con BH^Na, obteniéndose así el 11-13 a-

dihidroderivado (VII), Y correspondiente produc

to de saponificación (XI), P»F. 134-136^, 70^5 ambos

han sido correlacionados con la clorphyssopifolina A y des -

critos con anterioridad en la presente mepioria.

Otra reacción que confirma la estructura propuesta para

la liniclorina B es la obtención de ésta a partir de la cloro-

hyssopifolina C (XIII)^ mediante eliminación reductiva del es-

piroepóxido sobre con Br2Mg- Mg (Hg) (12)® Como subproduc

to de la reacción se obtuvo la bromihidrina (XXIX) cuya es -

tructura se dedujo a partir de sus datos espectroscópicos| en

efecto, en su espectro I.R» (fig. 23), se observan bandas a

740 y 720 cm°"^ típica de enlaces carbono-halógeno (C-Cl) y

(C-Br), y en su espectro R=,M©N. (fig. 23) aparece un doble

doblete a 3»95 y 3»75 ppmo (J= 11 cps) que hemos atribuido al
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agrupamientd -CCOHj-CHgBr situado en En el espectro de ma

sas, aún cuando no se observa el ión molecular, aparecen dos

picos prominentes con la misma intensidad relativa a m/e 341

(M^- 138) y m/e 340 (fragmento isotópico), debidos posible -

mente a la ruptura del éster con pérdida del resto acilo

(C^H^OgCl), El pico base m/e; 94 lo atribuimos al fragmen

to -CHgBr.

LINICLORINA C

De las fracciones 93-105 y previa separación de la cloro

hyssopifolina E con la que apareció mezclada, se obtuvo una

sustancia cristalino de PoP» 160-162®, = 83®, cuya fór

mula empírica es C2j_H2^0gCl, según indica su análisis elemen-

t al o j

Su espectro IbR, (fig^ 24) presenta bandas de absorción

a 3560 y 3550 cm~^ (hidroxilos), 1740 cjn"'^ (a -raetilén- Y"luc

tona + éster) y 1660 cm"^ (dobles enlaces)®

Los espectros de R^MoN® (fig® 24) y de masas sugieren

la presencia de un grupo acetato en la molécula (singulete a

2®20 ppm® y fragmento abundante a m/e 43) y de un grupo

P -cloro,®, -hidroxiisobu^irico (doble dpblete) a 3.90 y 3®65

ppm (J= II cps), singulete a 1.55 ppm, y fragmento a

M"*"- C^H,^02C1) ® Asimismo, se observan en el espectro R.M.N»
dos dobletes a 6,20 y 5,60 ppm® (J= 3 cps) característico de

un metileno exocíclico conjugado a la lactona y de un par de

señales análogas a 5.02 y 5,15 ppm® (J= 1®5 cps) atribuíbles

a un grupo metileno sobre .
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Por acetilacj^n selectiva de la.,liii:j.cioriría C, se obtuvo

un diacetato (XXXI), [a]¡) = 82^ en cuyo espectro de RoMoN®

(fig» 25) se obserya-un desplazamiento de O®5 ppm® en Xas se

ñales asignadas al agrupamiento CHgOH; este desplazamiento y

la presencia de un fragmento a m/e% 427 (M"^- 31) en el espec

tro de masas del alcohol, indican la existencia en la molécu

la de un hidroxilo primario» La acetilación prolongada condu

ce a un tetracetato (XXXII), = 56^,

La hidrólisis álcalina de la liniclorina C (esquema V)

produce dos sustancias en diferente proporción, que se logra

ron separar a través de una columna seca de gel de sílice

(ver parte experimental)» El producto más polar resultó ser

un sólido amorfo, [a] = 32^, que presenta en su espectro de ■

RoM®N® (figo 27) las señales correspondientes a dos grupos

metilenos exociclicos, uno de ellos en forma de dos| cuarte -

tes a 6¿10 y 6^35 ppm» (J= 3 cps), con acoplamientq geminal

de aproximadamente 1 cps, típico de los protones metilénicos

de un anillo y-lactónico, a - Pinsaturado con un hidroxilo

a  en Cg (13) | el otro metiieno situado sobre aparece co

mo dos dobletes a 5.10 y 4»95 ppm® (J= 2,5 cps). La señal del

protón geminal al oxígeno Xactónico se presenta como un cuar

tete a 4.55 ppra. (J= 7 cps) y la de los protones del agrupa -

miento -CHgOH como un doble doblete h 4,Q5 y 3.80 ppra. (J= 10

cps). ■ ' , '

En su espectro de raasps se observa el ion molecular a

m/e 296, así como dos fragmentos a m/e 2^8 (M"*"- 18) signifi

cativa de la pérdida de una molécula de agua y m/e 265 (M"^- 31)



-134-

debido a la escisión del grupo -CHgOHo

Estos d^tos espectrales no permiten proponer para di

cha sustancia la estructura (XXXIII).

El producto menos polar cristalizó de acetato de etilo-

éter de petróleo en agujas de PoF® 164-166^, 61^» La

presencia de un agrupamiento H-^G^C-CHgOH en la molécula se
pone de manifiesto en sus espectros (fig® 28) y de ma

sas; asi pués, un singulete agudo a 3®95 ppm, y un fragmento

a m/e 247 (M"*"- 31) indican la presencia del hidroxilo" prima

rio (-CHgOH) y un singulete a 3=60 la del protón epoxídico®

Las constantes físicas y espectroscópicas de este producto

coinciden con las dadas por Rytoalko y col (7) para la lacto-

na (XXXIV) obtenida en la saponificación de la acroptilina

(clorohyssopifolina C),

Los datos precedentea permiten asigpar a la liniciorina

C la estructura alternativa (XXXV) en la que el. grupo aceti-

lo debe estar esterificando al hidroxilo secundario situado

sobre o al terciario situado sobre

R  H

O Me

R= -C-C-CH^Cl
!  ̂
OH

(XXXV)



ESQÜEflA V

Ac,0/p/<=0

Q  (XXXVX)

Clorohyssopifolina C (Acroptiltna)

AcO

OAe
OOAc

(XXXII)

Ac^O/Py (Xlir)
AC20/Py

(XXXVII)

AcO

O CH3
II I (XXXVIII)

-C-C-CH-Cl
I  2
OH

Liniclorina C

(XXX)

O CH,
i! 1 ^

-C-C-CH^Cl
I  2
OAc *

(XXXIII)

AcO

(XXXIi

(XXXIV)
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Con objeto de determinar la posición de dicho grupo, se

sometió el diaceiato (XXXI) a oxidación con el reactivo de

Jones, recuperándose el producto de partida. Esto sugiere que

el grupo acetilo esterifica al hidroxilo en C^, puesto que de

lo contrario se hubiera obtenido la correspondiente cetona.

La estructura de la liniclorinp C quedó establecida de

finitivamente como (XXX) mediante Iq obtención de ía misma a

partir de la clorohyssopifolina C (esquema V), en efecto, la

acetilación controlada de esta última lactona conduce a una

mezcla de (XXX¥I) y (XXXVII) que pudimos separar por cromato

grafía en columna de gel de sílice. El tratamiento de (XXXVII)

con ácido perclórico 3N a la temperatura ambiente (14) produ

ce la apertura del anillo oxiránico para dar la liniclorina C-

(XXX)' y-el correspondiente epímero en G. (XXXVIII),
.  ' r .

El estudio comparativo de los espectros de R®M,N® (fig,

24 y 31) de.ambas sustancias, permite observar un desplaza -

miento a más bajo campo de Hg en (XXX) respecto a (XXXVIII)

( A6 = 0®5 ppm) debido probablemente a una interacción 1-3

diaxial entre el C^-OH y el Cg p-H, Esto sugiere una p dis

posición para el C^-OH en la liniclorinq C,

5-DESACETILLlNICLORINA C '

De las fracciones 112-120 de Iq cromatografía general se

aisló un producto que cristalizado en acqtqna-benceno fijó su

P,F, en 108-11!2, = 81^, Su fórmula empírica Cj^gHggOgCl

está de acuerdo con su análisis élemental.

Su espectro de R®M®N, (fig, 32) es similar al de la li-

> 'i;'



ESQUEMA VI

Desacetilliniclorina C

CXXXIX)

AcO

OH

ACpO/Py

OQ C

Ác^Ú/Py (XXXI)

Liniclorina C

(XXX) ■

t T'Pm ^C — C — CH^Cl
¿H
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niclorina C, diferenciándose solamente en la ausencia del sin

guíete a 2®0 ppm® correspondiente a los protones del grupo ace

tato.

En su espectpp de masas no se observa el ión molecular,

pero en cambio aparece un pico a m/e 385 (M"^- 31) debido a la

pérdida del grupo -CHgOH,

Como se indica en el. esquema ¥i el tratamiento de esta

sustancia con anhídrido acético y piridina (ver parte experi

mental), condujo a los compuestos (XL) y (XXXI)| este último

fué identificado con la 15-acetilliniclorina C descrita ante

riormente en la presente memoria.

Los datos anteriores ponen de manifiesto que la estructu

ra de nuestro producto es (XXXIX),

•»

VAHLENINÁ

De las-fracciones 71-82 de la cromqtografía general, se

aislé un producto que cristaliza en acetato de etilo-éter de

petróleo en forma de agujas de punto d© fusión no definido,

[ajjj = 182o El ensayo de halógenos a la llama, según Beils-

tein, resultó negativo.

Su comportamiento en capa fina con diferentes afuyentes,

así como sus espectros loR, y R®MoN, (fig® 34) resultaron iden

ticos a los de la vahlenina, aislada en nuesti'o laboratorio

de la C® hyssopifolia ¥ahl '(9)®

Hemos de destacar que ps la segundq yez que se aisla una

eudesmanolida de la tribu Cynareae®



"139-

O Me

I! i
R= -C-CssCH.

CXLI)

ACTIVIDAD FARMACOLOGICA DE LAS LACTQNAS SESQUITERPENICAS DE

LA CENTAUREA LINIFQLIA VAlILc

Además de la considerable atención que han recibido las

lactonas sesquiterpénicas desde el punto de vista biogenéti-

co, estructural y quimiotaxonómico, existe otro aspecto que

en los últimos años ha idq adquiriendo cada vez mayor interés

y que es su posible acción farmacológica.,

Un 'estudio detallado sobre este tema ha sido publicado

recientemente (15) y en él se resalta la importancia de algu

nas lactonas en relación a sus propiedades antihelmínticas,

antibióticas, alergénicas y sobre todo ciiotóxicas.

Entre los agentes antineoplásicos aislados de las plan

tas (16), se han encontrado aproximadamente unas 35 lactonas

sesquiterpénicas que presentan una notable acción inhibidora

sobre el crecimiento celular de nuraeppsos tipos de tumores o

Los estudios realizados con dichas lactopas sobre la relación

estructura-actividad (17), han deraos'tradq que la acción cito- ,•

tóxica de estos productos se debe a la presencia de un doble

enlace exociclico sobre y conjugado a la Y -lactona. Los

compuestos que tenían el doble enlace endocíclico resultaron
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inactivos y por contrario, en aquellos otros en que exis

tía un anillo a-métilén Y-lactónico adicional o una ciclo -

pentenona, la acción citotóxica era mayor,
'  ' .j-

A la vista de estos resultados decidimos realizar un es

tudio sobre la posible acción inhibidora del crecimiento ce

lular, en las lactonas sesquiterpénicas aisladas de la C, li-

nifolia Vhal obteniéndose las siguientes conclusiones:

a),- Se confirma la importancia del agrupamienio a-mé

tilén, y® todos los productos que présentaban

este agrupamiento estaban dentro de los valores recomendados

por el National Institute Cáncer of American 'C, lO^g/ml)

para ser considerados como antitumorale^ potenciales®
V

b)¡- Las lactonas que contieneq un átomo de cloro en su

molécula poseen una mayor acción inhibidora,

c)o- Dicha acción .inhibidora es incrementada considera ~

blemente por la presencia en las citadas lactonas de un 22

átomo de cloro o de un grupo epoxídico,

NOTA; Este estudio fué realizado en el Instituto de Quími

ca Médica del C»S«I<>C, (Madrid), Los ensayos se realizaron

con muestras de c-3maropicrina, desacilcynaropicrina, cloro-

hyssopifolinas A, B, C, D y E y Varios dihidroderivados obte

nidos en la reacción de la clorohyssppifpliua A con el par

zinc-cobre.
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Puntos de fusión '

Fueron determinados en un aparato Kofler y están sin co

rregiFa

Espectros UaVa

Se hicieron en un espectrofotómetro Perkin-Elmer mod,

137j • empleándose células de Oo5 cmo ¡de espesor y etanol como

disolvente®

Espectros I»Ra

Se realissaron en un espectrofotémetr© Perkin-Elmer mod,

2578 utilizando células de Ool y 0e2 mra.

,  ̂

Se efectuaron en un espectrógrafo Perkin-Elmer mod®

Ra32B utilizando Cl^CD y (00^)200 cpmo disolventes® En todos

los casos se utilizó tetrametilsilano como referencia interna.

Espectros de masas

Fueron realizados en un espectrómetro Hewlett-Packard

(H®P) moda 5930 A®

Rotaciones específicas

Se determinaron en un polarimetro Perkin-Elmer mod® 141}

en metanol y cloroformo, utilizando células de 5 cm®

Cromatografía en capa fina (C®F®)

Se utilizó gel de sílice de la casa Merck, con un es-
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pesor de 25 ¡aun. Las pLacas sé revelaron pulverizándolas con

oleum (solución de SO^Hg % AcH (80%) y agua (16%), calen

tándolas posteriormente a 120^0, durante varios minutos.

Cromatografía en columna

Para las columnas húmedas se empleó gel de sílice Merck

de grano O92-095 mm® y para las secas, gel del raismO tipo,

de. grano 0o05-0®2 mm»



PARTE EXPERIMENTAL
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Extracci6n de la planta

12 Kga de la parte aérea de la planta, recogida en Peñal-

va (Huesca) y Caspe (Zaragoza) durante el mes de Junio, fueron

triturados y extraídos con etanol en un soxhlet hasta agota -

miento» El extracto alcohólico se concentré a vacío hasta apro

ximadamente 600 cc», obteniéndose un líquido de consistencia

siruposa»

Marcha de Clark

Se disolvió el extracto en 1 litro d© etanol caliente y

doble volumen de agua hirviendo con 15 gr« de acetato de plomo,

dejándose en reposo 24 horas, al cabo de las cuales se filtró

y eliminó la mayor parte del etanol en un rotavappr. El pro -

ducto resultante se sometió a extracción con cloroformo, se se

có sobre S0^Na2 anhidro y se concentró, obteniéndose un líqui

do aceitoso'de intenso sabpr amargo.

Cromatografía general en columna

Aproximadamente 630 gr, del extracto procedente de la mar

cha de Clark, fueron croraatografiadps a través de una columna

de gel de sílice (2 Kg) de grano 0,2-0,5 mm, Dehido a la in -

solubilidad en benceno, se mezcló el producto con "celita"

(tierra de infusorios), y se colocó en la parte superior de la

columna. Se recogieron fracciones de 1 litigo» utilizando como

eluyentes benceno y mezclás de benceno-pcetato de etilo, en

cantidades crecientes de este último.
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Descripción de la cromatografía

Fracciones Fluyentes Productos

1-17 Be/AcEt 5% Productos céreos

18-33 @8 n 10% Productos aceitosos

34-39 0(! ÜB 15% Flavonas + productos cristalinos

40-63 se se 20% Productos cristalinos

64-83 ee n 25% Productos cristalinos

84-101 es ee 30% it II

102-117 es 9B 40% "  aceitosos

118-131 88 n 50% cristalinos

132-154 91 n 60% "  aceitoso

154 al final Acetato etil< Glucósidos,

Aislamiento de la clorohyssopifolína A

De las fracciones 40-54 de la cromatografía general se

aisló un producto (15 gr) que cristalizado en acetato de etilo-

éter de petróleo fijó su P,F. en 216-219^0® El ensayo a la lla

ma según Beilstein indica la presencia 4® halógenos»

Actividad óptica»- Calq=.9'63 (c^ 1'45 metanoi)»

Espectro U.V. (etanol),- Transparente por encima de los

220 nra»

Espectro I.R, v s 3530, 3450 (OH)5 1745 ( y-lactona ■

éster)| 1660, 925 (C=C) y 730 cm~^ (G-Cl),

Espectro R»MoN» (003)200; 6,05 (dd, IH c/u, J= 3,5 cps,

^11= ? (d, IH, J= 4 cps, -OH) i 4^28, 3,80 (dd, IH c/u,
J= 11 cps, OHgCl) y 1,5 (s, 5H,-¿(QlOMe),
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Espectro de jnasass M"^ = 434 (ausente); m/e; 314, 296, 279,

270, 260, 243, 229, 189, |.75, 129, 93, 91, 79, 77, 69, 67, 57,

55, 43 y 41e

Análisis

Calculado para Gj^9H24p7Cl2 s C, 52'42; H, 5'55; 01, 16'28%.

Hallado; C, 52'50; H, 5'56; Cl, 16'10%,

Reaccián de la clorohyssopifolina A con el par zinc-cobre.

Una mezcla de clorohyssopifolina A (1.600 gr), par zinc-

cobre (40 gr) y etanol (250 ral) fué calentada a reflujo duran

te 24 horas, controlando la reaccióp por papa fina. La mayor

parte de la mezcla se filtró y pasó a través de celita, obte-
:

niéndose una disolución que se concentró a vacio para dar un

aceite (600 rag), cuya capa fina mostraba la presencia de seis

sustancias. Una pequeña cantidad de la mezcla inicial siguió

reflujándose hasta los cinco días, con objeto de controlar ®1

transcurso de la reacción.

Cromatografía de los prodúceos de reacción de la clorohysso -

pifolina A con par zinc-cobre.

El aceite obtenido en la reacción citada anteriormente,

fué cromatografiada en columna seca de gel de sílice, usando

como eluyente Be/ÁcEt al 50%. Los resultados se exponen a con

tinuación;
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Fracciones

2-11

12-24

25-31

32-44

45-final

Productos

B y E

F y A

A y C

D

D + impurezas.

Producto A»

Cristalizado en acetato de etilo-éter de petróleo, se

obtiene en forma de agujas (70 mg) de P,F» 167-17020® Da co

lor verde azulado a la llama®

Actividad ópticas 9'® (®í 1^30 en metanol)®

UeV® (etanol)'. Transparente por encima de los 220 nm®

■I®R® V j 3530 (0H)| 1770 .(Y-lactona); 1730 (éster)
lEQX«

-11630 cm""^ (C=C)®

R„M«N. (Cl3CD)s 5®17, 5®02 (dd, IH c/u, Cj_q=CH2) 5 3®63,
3o40 (dd, IH c/u, C^-CHgCl); 1®50 (s, 3H,-C(01l)Me)} 1®25 (d,
SH, J= 8 cps| Cj^j^-Me).

Espectro de masas; 436 (ausepte); m/e; 298, 280, 262,

231, 138, 131, 105, 97, 95, 93, 91, 83, 81, 71, 69, 47 y 45,

Análisis

Calculado para Bj^gHg^O^Clg: C, 52'3| H, 5,95; Cl, 16'05%,
Hallado; C, 52'45; H, 6'1; Cl, :|.6'35%.

Hidrogenación de la clorohyssopifolina A con BH^Na,

50 mg, de clorohyssopifolina A secos, se disolvieron en



-152»

raetanol (40 ce) y se le añadieron 300 mg, de BH^Na, agitando

la mezcla a durante 10 minutos. Transcurrido este tiem

po se llevó a sequedad para eliminar el metanol y se acidifi

có con una disolución diluida de CIH (5%), Seguidamente se

extrajo la fase acuosa con acetato de etilo en extractor con

tinuo durante ocho horas, se secó sobre SO^Nag anhidro y se

evaporó a vacío para dar un aceite (40 mg), de la que después

de cromatografiada, cristalizó en AcEt-éter de petróleo el

producto A®

Producto B

De las primeras fracciones de la cromatografía se obtuvo

un aceite que en capa fina se comportaba como una mezcla de

dos sustancias que mediante capa gruesa (eluidas con doble re

corrido'en Be-ÁcEt (60%)j se lograron separar. El producto rae-

nos polar cristalizó en acetona-éter de.petróleo en forma de

escamas (80'mg) de FoF, 163-167^0,

Ensayo de halógenos; se observa color verde a la llama

(positivo)o

Actividad óptica; 32"? (c, I'IO en Cl^CH),

U®V, (etanol); Transparente por encima de 220 nm,

I.R, V CI5CH . (OH)i 1770 ( T-lactona)|. 1710 (áster)

y 1635 cm~^ (C=C),

R®M,N. (CI3CD); 6.17, 5,65 (dd^ IH c/u, J= 2 cps, Cj_^=CH2;

5,12, 4,90 (dd, IH c/u, J= 2 cps, Cj^q=CH2) ; 4,27, 3,85 (dd, IH

c/u, J= 11 cps, C^-CHgCl)? 1,35 (s, 3H, )C=C(Me) 5 1,20 (d, 311,
J= 8 cps, Cj^j^-Me).
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M'^= 384 (alísente)^ m/e; 298, 280, 262, 246, 231,
• ¿= -V-

173, 149, 105, 91, 79, 77, 71, 69, 57 y 55,

Análisis

Calculado paya s 0^ 59'3; H, 6''5; 01, 9'25%,

Hallados C, 59'7| H, 6'45; 01, 9'0%,

Producto 0

Cristalizado en acetato de etilo-éter de petróleo (110 rag),

mostró un P,F, 132-150^0® El ensayo de halógenos resultó posi

tivo»

Actividad ópticas M jy= 90'6 (c, 1'28 en cloroformo),

UoV® (etanol)% Transparente por encima de 220 nm,

I,R, V s 3520 (OH); 1765 (y-lactona); 1730 (éster)

y 1630-cm"^ (0=0),

RoM^N» (ClgCD); 5,40 (d, 2H, 0^=0H2); 5,15, 5,10 (dd, IH
c/u, C2_q=CH2); 3»87, 3,60 (dd, IH c/u, J= 10 cps, Og-CH^Cl);
1^5 (s, 3H, C^^™Me(0H); 1,25 (d, 3H, J= 7 cps, 0^j_-Me),

E.M»; 384; ra/es 264, 246, 239, 218, 201, 173, 155,

143, 141, 131, 129, 105, 95, 93, 91^ 89, 81, 70, 6Í y 57»

Análisis

Calculado para 59'3| H, 6'5; 01, 9'25%.

Hallados 0, 59'5; H, 6'65; 01, 9'1%. ^

Producto D

Se separa en forma de aceite no cristalizable (160 mg),

de las fracciones 32-44»
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Ensayo «Je halógenos; Negativo,

Actividad óptica; [a] 45'5 (c, 1'56 en cloroformo),

U,V, (etanol); Transparente por encima de 220 nm,

I,R, V ^max^ ° 3o580, 3525 (OH); 1765 (y-lactona; 1720
(áster) y 1635 cm"°^ (C=C),

R^MsN, (ClgCD)s 5,35 (d^ 2H, C^=CH2);

c/n)^ 1,45 (S5 6H5 -C(CHj5)20H) ; 1,25 (d, 3H, J= 7 cps,

EoM, ; M"*'= 350; m/e 264, 246, 239, 238, 228, 200, 173, 156,

154, 149, 145, 131, 129, 119, 105, 91, 79, 77 y 59.

Análisis

Calculado para CSj^gHggOg s C, 65'15 5 H, 7'5%

Hallado; C, 64'9; H, 7^55%.

.  'i

Producto E

Fué separado por capa gruesa de un aceite obtenido en las

primeras fracciones (ver Producto B), en .muy pequeña cantidad

(28 mg).- • ' '

Ensayo de halógenos; negativo.

Actividad óptica: [*^31)=^ 38'4 (c, 1'30 en cloroformo).

U®V, (etanol): Transparente por encima de 220 nm,

I®R® V ; 3,490 (OH); 1760 (Y-lactona); 1720 (és-
S!1£PC a

ter) y 1620 cm""^ (C=C)«

RoMoN, (CI3CD): 6®15, 5,65 (dd^ IH c/u, J= 2 cps, Cj^^=CH2)

5.35 (d, 2H, C^=CH2); 5,15, 5,05 (dd, IH c/u, J= 2 cps,

Ciq=CH2)| 1o95 (s, 3H, CH2=CMe) y 1,25 (d, 3H, J= 8 cps, C^^j^-Me)
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E.M®: M^= 332 (ausente)| m/e: 246, 228, 219, 200, 203,

173, 149, 122, 109, 101, 95, 93, 91, 86, 81, 71 y 69.
S;*

Acetilacíón del Producto E

20 mg, de producto E fueron disueltps en la mínima canti

dad de piridina añadiéndosele un ligero exceso dé anhídrido

acético. La mezcla se dejó en reposo dupapte 24 horas» Trans

currido este tiempo se añadió a la disolución un poco de hie

lo y se dejó reposar nuevamente durante pcho horas, después

de las cuales se extrajo con aceta'lio de etilo, en extractor

continuo. Posteriormente se acidificó la disolución y se eva

poró a vacio, obteniéndose un residuo que pesó 18 mg. y del

cual se separó el acetato por capa gruesa (eluída en Be/AcEt

30%).' '

Acetato del Producto E

No pudo cristalizarse en los disolventes normales.

I.R. V : 1760 (y-lactona) 5 1725 (éster) y 1630 cm"*^

(C=C).

RsM.N. (ClgCD): 6.15, 5,65 (dd, IH c/u, J= 2 cps, Cj^^=CH2)

5.40 (d, 2H, C^=CH2)5 5.08 (d, 2H, 4= 2 cps, Cj^o=CH2); 2.08

(s, 3H, C3,Ac)5 l.95 (s, 3H, C=CH2Me) y 1.25 (d, 3H, J= 9 cps,

CiiMe).

Producto F

De las fracciones 12-24 se separó un producto (145 mg.)

que tras repetidas cristalizaciones en AcEt-éter de petróleo
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fijó su p.p. 203-208^0.

Ensayo «Je hal%enos; Negativo.

Actividad óptica? [alljj= 61'82 (c, 3'56 en cloroformo),

U.V, V ® ? 3240 (Olí); 1780 ( Y-lactona); 1715 (éster)

y 1630 cm"^ (C=C).

R.M.N, (ClgCD)?. 5e38 (d, 2H, 0^=052)5 5.15, 5.03 (dd, IH

c/u, Cj_q=CH2); 1.20 (m, 9H,-CH(Me)2tC3_j_-Me).

E.M. ; M'^= 334; m/e? 264, 246? 228, 218, 200, 177, 155,

145, 143, 119, 105, 91, 71, 69 y 55.

Análisis

Calculado para Cj_gH2g05? C, 68'3; H, 7'85%

Hallado? C, 67'9; H, 7'85%.

.  *

Hidrólisis alcalina del producto F

Aproximadamente a 100 mg. del ppoducto F disueltos en me

tanol (6 cc.), se le añadieron 10 ral, de una disolución acuo

sa de carbonato potásico al 5%, dejapdose en reposo durante

toda la noche; a continuación se eliminó a vacio el disolven

te y se acidificó con SO^Hg al 5% recuperando el producto de

reacción de la manera usual (60 mg), Después de crpmatogra -

fiar en columna seca, con 'Pe/AcEt al 40% como eluyente, se ob

tuvo un producto (40 mg) que cristalizado en acetato de eti

lo-éter de petróleo fijó su P.F. 135-137-C.

Actividad óptica? Wj)= !• 72'8 (c, 1'34 en metanol).

I.R. ^ máx ' banda ancha (OH); 1730 ( y-lactona) y
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1630 (C=C).

ReM.N. (002)2^0; 5»25 (d, 2H, C^=CH2); 5,05, 4,98 (dd,

IH c/u, Cj_q=CH2)| 1,32 (d, 3H, J= 7 cps, Cu M®)-

E0M9 I M'''= 364^ n¡/6 J 2469 218, 200, 173, 149, 120, 115, 91,

79, 77, 71, 69, 55, 53, 43 y 41.

Análisis

Calculado para ̂ X5^20.^4° 68'15; R, 7'65%
Hallados C, 68'4| H, 7'7 %«

Tratamiento de la desacílcynaropicrína con BH^Na.

Aproximadamente 80 mg. de desacilcynaropicrina muy seca

(se mantuvo previamente 24 horas en desecador) se disolvieron

en metanol (50 cc) y se le añadieron 48Q mg. de BH^Na, agitan

do la mezcla a O^C durante 10 minutos, al cabo de los cuales
ñ  ' ,

se eliminó el metanc^- y se acidificó con una disolución de CIH

al 5%® A continuación se sometió la displ^ción acuosa a extrac

ción continua con acetato de etilo^ se seco sobre SO^Nag anhx-

dro y se cromatografió en columna sepa, visando Be/AcEt al 40%

como eluyente. El producto (60 mg) cristalizó en acetato de

etilo—éter de petróleo • 74'8 (c, 1 02 en metanol), que

dando identificado mediante sus propiedades espectroscópicas

y P®F® con el obtenido en la saponificación de F.

Aislamiento de la clorohyssopifolina B

De las fraccione^ 82^88 se obtuvo pn producto cristali

no cuyo comportamiento cromatográfico fué el de una especie
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química pura® Por cristal:^aaci6n en acetato de etilo-=éter de

.petróleo fijó sii punto de fusión en 196^», Da coloración ver

de azulada en el ensayo de Beilstein»

Actividad óptica® - [al 50®0 (c, raetanol)®

I.R® s 3390 (OH); 1750 ( T-lactona); 1640, 920
niQX .

(C=C) y 740 (C=C1)®

R®M®N® (CDglgCOs 6'05 (ra, 2H, C3_|_=CH2); 5,04, 4o87 (dd,

IH c/u, J= 2o5 cps, Cj_q=CH2); 4o75 (c, IH, J= 10 cps, Cg-H);

4®46 (d, IH, J= 4 cps, -OH); 4olp (s, IH, -OH); 3®93 (s, IH,

-OH (tero), 4o25, 3,82 (dd, IH c/u, J= 11 cps, -CHgCl)®

EoM® m/ei 314 (M"*"); 296, 278, 260, 247, 243, 175, 119,

117, 91, 79 y 53o

'Análisis

Calculado para 57'32^ H, 6"05; Cl, 11 30%

Hallados C, 57"51; H, 6"18; Cl, 11"83%

Aislamiento de la clorohyssopifolina C,

Por repetidas cristalizaciones en AcEt/éter de petróleo

se separó de las fracciones 71—82 de la cromatografía general

un producto (2 gr) que fijó su P»F» en 196—199—C®

Ensayo de halógenos; Positivo (coloración verde a la lia

ma).

Actividad óptica; Íí*'lp= 97- (c, 1"30 en metano!)®

U®V® (etanol); Transparente por encima de 220 nm®

V  ; 3930 (OH); 1730 ( T-lactonaf éster); 1650

(C=C) -y 750 cra"^ (C-Cl)®
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R.M.N. (CDg)2C0 : S^OS, 5„75 (dd, IH c/u, J= 3.5 cps,

5  5eÍL8^ 5»Ó5 (ddj IH c/Uj J= 2 cps^ Cj^q=CH2) | 3.68,
3.65 (dd, IH c/u, J= 12 cps,-C(0H)CH2C1); 2.95, 3.15 (dd, IH,

t

c/w, J= 6 cps, CHg C") 5 1®5 (s, 311, M©)»

E.M® s M"''= 398 (ausente) i m/es 278, 260, 243, 230, 173,

148, 129, 93, 91, 57, 43 y 41.

Análisis

Calculado para Cj^gíI^gO^Cl; C, 57'28 5 H, 5'77| Cl, 8'79°/o.

Hallados C, 57^60; H, 5^82| Cl, 8'38%,

Síntesis de la clorohyssopifolina C a partir de la A»

50 mg. de clorohyssopifolina A fuefon pasados a través

de una njicrocoluinna de gel de sílice impregnada en NO^Ag (al

20%), usando como eluyent© acetona, EÍ líquido resultante mos

traba en capa fina la presencia de tyes puevas sustancias,

una de ellas en gran proporción. Esta separada en columna

seca usando como eluyente benceno-acetato de etilo al 50% y

cristalizada en acetato de' etilo-éter de petróleo, pudiendo

identificarse, mediante un punto de fusión mixto y la compa -

ración de sus espectros R.M.N. e I.R,, cpn la clorohyssopifo

lina C.

Reacción de la clorohyssopifolina A con el par zinc-cobre (2a

Una mezcla de clorohyssopifolina A (1.0 gr), par de zinc-

cobre (25 gr) y etanol (200 mi), fué calentada a reflujo du -
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rante 24 horas, al cabo de las cuales se recuperó la solución

alcohólica, pasando la mezcla a través de celita. A continua

ción se eliminó el disolvente, para dar un aceite (aprox» 400

mg), cuyo comportamiento en capa fina reveló la presencia de

las mismas sustancias obtenidas en la primera reacción,'

Cromatografía en gel de sílice impregnada de NO^Ag.

El aceite obtenido en la reacción fué percolado a través

de una columna de gel de sílice impregnada de NO^Ag (20?^),

usando como eluyente Be/AcEt al 40%, El líquido recogido fué

evaporado, quedando un residuo (300 rag), cuya capa fina nos

indicaba que los productos iniciales se habían alterado.

Por cromatografía ®n columna de gel de sílice (eluyente

Be/AcEt al 50%), se separaron siete productos en la forma que

se indica a continuación;

Fracciones

3-10

11-23

24-30

31-53

54-62

62-80

Productos

E

F t I + J

I + J

II

O

D + G

Producto G

De las fracciones 62-80 se aisló un producto (30 mg),que

cristalizado en acetona-éter de petróleo fijó su P«,F, 165-168^0,
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Ensayo de he.', ? Pos; .'üolor verde azulado a-le-

llama)o

Actividad ónticaf (Cj l'^dO en cloroforino)<;

UeVe (etanol)i Transparente por encima de 220 nm» ■

I,R„ ^ ; 3450 (OH); 1720 ( '«'-iactona + éster) y 1630-

cm""^ (C=C)

R^M.No (ClgCD); 5^205 5,10 (d, IH p/u, Cj_q=CH2) ; 4,55.

4.35 (c^ J= 9 cps, Cg~H)i 3^85^ 3,60" IH c/u^ J= 12

cps, CHgCl); 3,305 3,05 (dds IH c/u, J= 5 cps, 1,5

(s, 3H5 M®)« 1®25 (d, 3H5 .J= 7 cps^ M®)'-

EoM® s M'^= 402 (ausente); m/ei 386, 368^ 350, 263, 262^

246, 232, 229, 217, 175, 173, 159, 150, 131, 105, 95, 93, 91,

83, 81, 79, 71, 69, 67, 59, 57 y 55,
.  ̂

Análisis

Calculado para Cj^gHggOyCl: C, S?'!; H, 6'25; Cl, S"88%

Hallado; C, 57'6; H, 6'40, Cl, 8'70%,

Producto H

Se separó en forma de aceite y se purificó repetidas ve--

ees por capa gruesa (eluidas en Be/AcEt 50%), no pudiendo cris^

talizarse (aprox. 35 mg).

Ensayo de halógenos; Negativo.

UsV® (etanol); Transparente por enpiraa de 220 nm.

I.R. V , 3580, 3500 (OH)5 1760 (T -lactona); 1730

(éster); 1630 cm ̂  (C=C).
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R®M,N® (CI3CD) I 5,08^ 5920 (dclj IH c/u^ » 4®55,
i-

4«35 (c, m, J= 9 cps^ Cg-Il); 3^25, 3e05 (dd, IH c/u, J= 4

cps, 5 2«75^ 2^53 (dd^ IH c/u^ J— 6 cps^ »

1.57 (s, 311, C^i'Me) y- 1.25 (d, 3H, J= 9 cps, ,Me).

EaM. I M'^= 364 (ausente); m/e? 280, 262, 244, 232, 217,

175, 159, 151, 131, 122, 105, 95, 93, 9?., 79, 7?, 69, 57 y 55.

Productos I y J .

Del conjunto de las fracciones 24-30 fué obtenido un acei

te (50 ¡ng) que resultó ser una mezscla de dos productos® Repe

tidos intentos de separación por capa gruesa y por columna fue

Ensayo de halógenos; Negativo®

R.MeN® (Cl^CD); (mezcla equimolecular aproximadamente),

4®15, 5.65 (dd, IH c/u, J= 2 cps); 5.38 (d, 2H, J= 5 cps);

5.05, 5.15 (dd, 2H e/u]j 3.25, 3.05 3-H c/u, J= 5 cps);

2.85, 2.65 (dd, IH c/u, J= 5 cps); 1.95 (s, 3H); 1.57 (s, 3H);

1.25 (d, J= 9 cps, 6H).

E.M. ; 348; m/e: 262, 246, 228, 217, 200, 199, 173,

159, 155, 150, 149, 131, 122, 105, 91, 83, 71, 69, 57, 55 y 44,

Aislamiento de la clorohyssopifolina D

De las fracciones 52-60 de la cromatografía general se

obtuvo, por cristalización en acetato de etilo-éter de petró

leo un producto de P.F« 186-188-C y parq el que resulto posi

tivo el ensayo de halógenos a la llama.
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Actividad óptica; [a] 88^12 (©^ 1^43, em metanol).

,  I,R, ̂  s 350Í) (0H)| 1735" ( Y-lactona + éster), 1660,

1640, 830 (C=C) y 740 cns°°^ (C^-Cl)»

(CDg)2C0; 6,04, 5,74 (dd, lE c/n, J= 3«5 cps,

C^l^CHg)! 5,11, 4,90 (dd, IH c/u, J= 2'cps, ■Cj_q=CH2); 4,54
(d, IH,, J= 4 ©ps, ""0H)| 4,94 (c, IH, J= 10 eps, Cg-'P); 4,30,
3,86 (dd, IH ©/ii, J= 11 cps, -CHgCl) 5 3,77, 3,45 (dd, IH c/u,
J= 10 ©ps, ^CHgOH)! 3,64, 3,50 (c, 2H, J= 7 cps, -O-CHg-CHgi
1,41 (s, 3H,)C"(0Et)Me)i 1,18 (t, '3H, J= 7 ©ps, -O-CHg-CHg),

E,M.- m/es 444 414, 398, 368, 343, 337, 298, 296,

279, 261, 243, 229^ 201,. 103, 75, 59, ^7, 43 y 41,

Análisis

.Calculado para ^21^29^8^^' 56®75| H, 6e53| Cl, 7o88%
Hallados C, 57':4| H, 6'72| Cl, 7'80%

Aislamiento' dé la cloroliyssopifolipa E

Por cromatografía en columna seca pe las fracciones 93-

105, empleando como eluyente cloroformo-acetona 70;30 se se

paran dos productos que son posteriormente purificados por ca

pa gruesa (se usa como eluyente clopofopjnd-acetona 80;20, elu
yendo las placas dos veces)© El propucto menos polar crista

liza de acetato de etilo-éter de petróleo en forma de agujas

de FoF© 118-119^C, Da positivo el ensayo de halógenos.

Actividad óptica; 55= 9$'5 (c, 1'18 en metanol).
I„R. V I 3400 (OH), 1760 (Y -lactona), 1720 (éster),

1660, 1640, 820 (C=C) y 740 cm"^ (C-Cl).
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R.M.ÍM® (CDjj)2C0s SsOS, 5^70 (dd^ XH c/u, J= 3,5 cps,

Cj^j^=CH2) ; 5,005 SeOX (ddj Hí ©/u, J= 2 cps, Cj^q=CH2) I 4,93

(c, IH, J= lÓ pps, Cg-H); 4a51 (d, IH, J= 4 cps, -OH)| 4,28,

3,85 (dd, IH ©/u, J= 11 cps, -CHgCl), 4,20 (s, IH, -OH)5 4,0

(s, IH, -0H)| 3,85, 3,55 (ddj 2li, J= 10 cps, CHgOH) | 1,39 (s,

3H5-CÍ0H)Me),

E®M® s M"*", 416 (ausent©) I m/e 2965 278, 260^ 243^ 229,

189, 175, 91, 75, 57, 43, 41,

Aislamiento d© la agiierína B

De las fracciones 34-40 se obtienen 8 grs, de un produc-
:

to aceitoso qu© p|:^©via cromatografía a través de una columna

de gel de sílice utilizando como eluyente éter de petróleo-

acetato de ©tilo 70§30, nos proporcionó 3'40 grs, de una ma

sa cristalina, cuyo comportamiento en capa fina mostré la

presencia de dos componentes. Por cromatografía preparativa

en capa gruesa usando como eluyente benceno-acetato de etilo

60i30 (seis eluciones), se separq. un producto aceitoso para

el que resultó negativo el ensayo de Halógenos,

Actividad óptica; W d=

I,R, V s 3590 (OH)? 1760 ( y-lactona)? 1710 (éster)

y 1635 cm"^ (C=C),

R®M®N. (ClgCD); 6,32, 5,75 (dd^ IH c/u, J= 3'5 cps,

Cii= CHg); 6,35, 5,82 (dd, IH c/u, 4= 2 cps, Cj^^=CH2) ? 5,60

(d, C4=CH2)| 5®15^ 5,30 (dd, IH c/u, J= 2 cps, C2_q=CH2) J 2,05
(s, 3H, Me) s

E«M, : m/e 330 (M"^), 244, 149, 69^ 41.
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Aislamiento de la Cynaroplcrína y desacílcynaroplcriBa»

Por cromatografía sobre gel de sílice impregnada de NO-^Ag,

usando como eluyente benceno-aceta'íio de etilo 1;1 se separan

dos productos, uno de ellos cristalino, de P^F® 150-151-C {Ace

tato de etilo-éter de petróleo) y ei otro de aspecto aceitoso.

Producto de PoF. 150-151^0 (desacilcynaropicrina). '

Actividad óptica; d= 119^7 (1'18, en metanol)®

loR® ; 3340 (OH), 1760 ( Y-lactona) y 1630 cm"^
max ^ ^ j

(C=C)®

R®M.N® (003)200; 6el5 (m, 211, C^]_=CH2) 5 5®30 (d, 2H,
C^-Me)5 5o05, 4®95 (dd, IH c/u, J= 2 cps,

IH, J= 3 cps, -OH),
.  ̂

EeM®; baja resolución, m/e; 262 (M"*"),
■  I

Producto aceitoso (Cynaropicrina),

Actividad óptica; 1'34, en cloroformo),

I,R, V ̂ Í3CH . 3350 (OH), 1750 ( Y-lactona) y 1640 cm"^
(0=0).

R,M.N, (CI3CD); 6,30, 5,90 (dd, IH c/u, J= 1,5 cps, 0^^^=

CHg) I 6,15, 5,60 (dd, IH c/u, J= 3,5 cps, 0j^j^=0H2) 5 5,35 (d,
2H, 0^=012)5 5,10, 4,90 (dd, IH c/u, J= 1 cps, C^o=CH2); 4,30
(s, 2H, -OH2 OH).

EsM,; baja resolución m/e; 346 (M"*^), 328, 254, 236, 31,
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Aíslamiento de la liniclorina A

De las fracciones 34-40 se separó de la ag^erina B por

capa gruesa, un prodiícto que cristalizado en cloroformo-éter

isopropílico presentó un P<.Fo 153-1552 y que dió positivo el

ensayo de halógenos a la llama.

Actividad óptica; C.®yj3~ 84o9 (c, p'58, en cloroformo).

I.R. V (0H)§- 1740 ( Y-lactona)5 1710 (éster);
o

1630 (C=C) y 740 (C-Cl)

RoM.N. (ClgCD); 6.20, 5.60 (dd, IH c/u, J= 3 cps, C2_3_=

CHg)! 6.20, 5.65 (dd, IH p/u, J= 2 cps, C^^=CH2)| 5.10, 4.80
(dd, IH c/u, J= 1.5 cps, Cj'q=CH2) 5 4®75 (c, IH, J= 8 cps,

Cg-H); 4.35, 3.95 (dd, IH'c/u, J= 11 cps, -CH^Cl); 2.0 (s,
311,

E.M. I m/© 382 296, 278, 69,

Análisis

Calculado para 59 60| H, 6 01; Cl, 9 2,&/o

Hallados C, 59'81; H, 6 24; Cl^' p 32%

Reducción con BH^Na de la liniclorina A

600 mg. de BH^Na fueron añadidos q 300 rag, de liniclori
na A disueltos en metanol (50 ral) y Iq solución fué agitada

durante 10 minutos a 02, Transcurrido este tiempo, la solu -
5 .

ción fué evaporada a vacío, el residuo acidificado con CIH

al 5% y seguidamente extraído con acetal^o de etilo. El soli
do resultante fué cromatografiado sobre gel de sílice usando

eluyente éter de petróleo-acetato de etilo 60s40, obteniendo-
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se un producto de P^F» 164-167^ (acetona-éter de petróleo),

actividad óptica 33' 4- (c, 0'25, en cloroformo)» Sus

espectros loR» y RoM,N, fueron idénticos a los del producto B.

Aislamiento de la liniclorina B

De las fracciones 61-70 de la cromatografía general fué

separado por cristalización fraccionada en acetato de etilo-

éter de petróleo un producto de FoF. 144-146^® Da positivo el

ensayo de Beilstein®

Actividad ópticas [a3¡)~ 95'52 (c, 0'45, en cloroformo)»

I®R» s 3560 (OH); 354Q (OH); 1760 ( Y-lactona);

1740 (éster) y 1640 (C=C)»

R®M»N® (Cl^CD)? 6»25^ 5®60 (dd, IH c/u, J= 3 cps,

CHg); 5»45 (d, 2H, C^^CHg); 5»20, SdO (dd, IH c/u, J= 1»5

cps, Cj_q=CH2)s 4e30 (c, IH," J= 7 cps, Cgr-H); 3®90, 3®65'(dd,
IH c/u, J= 11 cps, CHgCl); 1®50 (s^ 3H, Cj^^-Me)»

EcM.s m/e 382 (M^), 296, 278, 260, 69»

Análisis

Calculado para Cj^gH220^Cls C, 59'60| H, 6'01; Cl, 9'28%
Hallado; C, 59'59; H, 6'13; Cl, 8'98%

Acetilación de la liniclorina B

Aproximadamente a 60 mg® de liniclopina B disueltos en

1 mi» de piridina se le añadieron 2 mi, de anhídrido acético,

manteniéndose la mezcla en reposo durante 32 horas. Después

de hidrolizar el exceso de anhídrido, la mezcla de reacción
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fue recuperada de la manera usual obteniéndose un aceite (60

rogo) que en capa fina revela la presencia de dos productos.

Por cromatografía preparativa se logré separar el menos polar,

pero no pudo cristalizarse.

Actividad ópticas Wj)= 32'9® (c, P'Sb, en cloroformo),

leR. V ° 1740 ( Y"°la®tona + éster) y 1640 cra~^ (C=C),

R,M,N, (ClgCD)s 6^25, 5'80 (dd, IH c/Uj J= 3 cps, Cj^2_=CH2);

5,45 (d, 2H, í^4=CH2)| 535 (m, IH, Cg-g) | 5,10, 5,20 (dd, IH

c/u, J= 1 cps, Gi^Q^CHg) ? 4,10, 3,80 (ddj IH c/u, J= 11 cps,

-CH^Cl); 2,10 (d, 6H, J= 3 cps, -O-S-CHg); 1,7 (s, 311, ,
EaMo s Baja resolución, m/es ^68 (M"^), 408, 60, 43,

Reducción de la liniclorina B ccu BlI^Wa,

Una solución de 500 mg, de liniclorina B en metanol (30

mi) fué tratada con 100 mg, de BH^Na a O- durante 10 minutos.

Después de recuperar la mezcla 4® rPacclón de la raqnera usual

fué separado por capa grupsa (éter de petrólep-acetatp de eti

lo 40;60) un producto aceitoso cuyos espectros I,R? y R,MeN,

fueron superponibles con los del prpducto C® Actividad ópti

ca Mq= 702 (c, 0'27, en metanol).

Tratamiento de la clorohyssopifollna C pon (Hg)»

f

A unos 500 mg, de clorobyssopifolina C en TÍIP (20 mi,)

se le añadió amalgama de magnesio (Hg 3'53 grs., Mg 0''072 gr)

y una solución de Br2Mg (180 mg) en THF| manteniéndose la mez

cía de reacción bajo atmósfera de argón durante una noche.
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Transcurrido este tiempo la mezcla fué filtrada, el disolven

te evaporado a vacío y el residuo se vertió sobre agua y se

extrajo con acetato dp etilo. Por cromatografía sobre gel de

sílice (éter de petróleo-acetato de etilo 60;40) fueron sepa

rados dos productos. El menos polar fué cristalizado de ace

tato de etilo-éter de petróleo, P,F, 219-220^0,

Ensayo de halógenos; Positivo (llama verde azulada).

Actividad óptica; 87''8^ (c, O''52, en metanol)»

V  : 3500 y 3440 (Olí) | 1740 ( T=-lactona + és-

ter) 1660 (C=C), 740 (C-Cl) y 720 cm"^ (C-Br),

(00^)200; 6.05^ 5,65 (dd^ IH c/u, J= 3 cps,

CHg); 5,10, 4«95 (dd, IH c/u, J= 1,5 cps, Gj_q=CH2) ; 4,95 (c,

IH, J= 8 cps, Cg-H)| 4,95 (s, IH, -OH)5 4,55 (d, IH, J= 6 cps,
.  ̂

-OH); 4,20, 3,75 (dd, IH c/u, J= 11 cps, -CHgCl)5 3,95, 3,75

(dd, IH c/u, J= 11 cps, -CHgBr) I 1,53 (s, 3H, '

E,M, s m/e 341 (M*^- 138), 340, 261^ 243, 94, 81,

El producto más polar fué identificado por comparación

de sus constantes físicas y espectroscópicas con la liniclo-

rina B,

Aislamiento de la linicloyina C

De las fracciones 93-105 de la cromatografía general fué

aislada una masa cristalina que se revelaba en capa fina como

una mezcla de dos sustancias® Tras r®P®fí^®s cromategi'afias

en columna y en capas gruesas usando como eluyentes mezclas

de acetona-cloroformo se lograron separar ambos productos® El
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más polar de ellos cristalizó en acetato de etilo-éter de pe

tróleo presentando un P,F, 160-162^0» El ensayo de halógenos

dió positivo.

Actividad óptica: [alo= 82,7 (c, O'36, en cloroformo).

UoV, (etanol); Transparente por encima de 220 nm.
i

I.R, V : 3550, 3560, handas ancjias (OH), , 1760-1720

(y -lactona + éster) y 1660 cm""^ (C=C)«

R®M®N, (CljjCD); 6.20, 5.60 (dd, IR c/u, J= 3 cps,

CHg); 5,20 (m, IH, Cg-H)5 5,15, 5,02 (dd, IH c/u, J= 1,5 cps,

Cj_q=CH2)| 4,85 (c, IH, J= 8 cps, C^-H) 5 4,25 (d, IH, 11
cps, -0H)| 3.90, 3,65 (dd^ 211 c/u, J= 11 cps, -CH^OH y -CH^Cl);
2.20 (s, 3H, -0-(C0)-CH3)| 1.55 (s, 3H, P^j^^-Me).

EoM, s m/e 427 (M"^- 31), 391, 368, 320, 302, 260, 242, 93,

57, 43.'

Análisis'

Calculado para Cg-j^Hg^j^OgCl: C, 55'025 H, 5 89|.C1, 7 75%
Hallado: C, 54'79; H, 6'115 Cl^ 7'77%.

Acetílación suave de la liniclorina O

Una solución de liniclorina C (300 mg) en piridina (O 2

mi.) y ACgO (1 mi) fué mantenida en reposo durante dos horas

a la temperatura ambiente® La mezcla resultante fue recupera

da de la manera usual y el residuo obtenido después de evapo

rar el disolvente a vacío, fué cromatografiado en columna de

gel de sílice usando como eluyente éter de petróleo-acetato

de etilo 70:30. Se separó de esta forma un producto aceitoso
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que no pudo cristáMzarse ©n los disolventes normales®

Actividad ópticas 822 (c, 0'43, en cloroformo).

I.R. ; 3530 (OH) | 177p (T-lactona)^ 1740 (éster);

y 1640 cm"^ (C=C).

R.M.N. (CI3CD); 6.25, 5.60 (dd, IH c/u, J= 3 cps,

CHg) 5 5.20, 5.10 (dd, IH c/u, J= 1 cps, í^j_o~^S2^' 4.30

(dd, IH c/u, J= 11 cps, -CHgOAc)! 3.90, 3.65 (dd, IH c/u, J=

11 cps, -CHgCl); 2.10 (s, 6H, -0"(C0)-CH35 1.55 (s, 3H,

E.M. s m/e 464 (M"^- 36), 427, 462, 302, 242, 93, 43.

Acetilación completa de la liniclorína C

150 mgr. de liniclorína C fueron tratados con ACgO (3 roí)

en piridina (O''2 mi) a la -^eraperatura ambiente durante 48 ho

ras. Trabajando de la manera usual se obtuvo un residuo que

fué purificado eii columna d® S®1 dp sílipe usando como eluyen

te benceno-acetato de etilo (Isl) y que aunque no pudo cris-

talizarse su comportamiento cromatográfico era el de una sus

tancia pura.

Actividad ópticas 362 (c, 0^36, en cloroformo).

I.R. V ( Y"lactona), 1740 (éster) y 1640

cm""^ (C=C).

R.M.N. (ClgCD) ; 6.25, 5.78 (dd, IH c/u, J= 3 cps, C3_3_=

CHg), 5.40 (m, IH, Cg-H); 5.13, 5.03 (dd,'lH c/u, J= 1 cps,

Cj_q=CH2); 4.93,, 4.70 (dd, IH c/u, J= 11 pps, -í(0Ac)-CH20Ac),
4.05, 3.75 (dd, IH c/u, J= 11 cps, -CH2C1); 2.10 (m, 12H,

-0(C0)-CH3), 1.70 (s, 3H, Cj^^-Me),
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E«M, m/e 524 (Mt- 60), 481, 421, 404, 284, 241, 224, 93,

43.

Hidrólisis alcalina de la liníclorína C

Una solución de 500 ing. de liniclorina C en metanol (10

mi), fué tratada con CO^jK acuoso al 5% durante 48 horas a la

temperatura ambiente. La solución fué entonces acidificada

con CIH al 5% hasta pH 6, saturada con ClNa y extraída conti

nuamente con acetato de etilo. El pesiduo obtenido (350 mg)

fué croraatografiado en columna de gel dp sílice, eluida con

benceno-acetato de etilo 20s80, logrando separar dos produc

tos ;

Actividad ópticai 61^ (0'20, en cloroformo).

^  ; 3460 (0H).| 1740 (T -lactona) y 1640 cm~^
(C=C). .

R.M.N. (ClgCD); 6.30 (d, 2H, J= 3 cps, ; 5.05

(s, 2H, Cj^q=CH2); 4.20 (c, llí, J= 8 cps^ Cg-H), 3.95 (s, 2H,

-CHgH)| 3.80 (m, IH, Cg-H); 3.60 (s, IH, C^-H).

E.M. 5 m/e 278 (M"^), 260, 247, 231.

Producto más polar amorfo

Actividad óptica; [ot3p= 32^ (c, 0'64, en metanol),

I.R. ^ j 3500-3300, banda anchd (OH), 1740 ( Y-lac

tona) y 1640 cra"^ (C=C),

R.M.N. (€DgOD); 6.15 (m, 2H, 0^^3^=022)1 5.10, 4.95 (dd,
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IH c/u, J= 2 cps, C3_q=CH2); 4,55 (c, IH, J= 7 cps, Cg-H) |
4,05, 3,80 (dd, IH c/u, J= 10 cps, -CHgOH),

E,M,s m/e 296 278, 265, 248, 229,

Análisis

Calculado para ̂ ^gHggOgS C, 60^80; H, 6''QQ%

Hallados C, 60^88; H, 6'82o/o

Tratamiento del diacetato ÍXXXI) con el reactivo de Jones.

A 250 rag, de diacetato disueitos en acetatona se le fue

ron añadiendo gota a gota 8 mi, de reactivo de Jones (CrgO-^kg

SO .Hrt) e La solución fué mantenida durante 1 fiora a 0^ y poste-
4 á

riorraente durante toda la noche a la temperatura ambiente. El

exceso de reactivo fué destruido con metanol y la solución fil

trada y evaporada a presión reducida. El residuo extraído con
acetato de etilo y secado sobre S0^Na2 anhidro, mostraba en

capa fina sólo una*mancha que tenia el mismo R^' que el produc

to de partida. Después de evaporar el disolvente se comprobó
que el producto original no había reaccionado (espectro R.M.N.)

Acetilación de la clorohyssopifolina C

500 mg. de clorohypossopifolina C fueron tratados con an

hídrido acético y piridina a 0^ durante cuatro horas. Después

de recuperar el residuo de la manera usual fué ©romatografia-
. do sobre gel de sílice usando como eluyente éter de petróleo-

.

acetato de etilo 60;40, lográndose separar dos productos crxs

talinos.
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Prpducto menog polar,,

PsF® 111-1122 (acetato de etilo-éter de petróleo).

Actividad ópticas 722 (c^ l'75j en cloroformo),

I.tí. V ^ Y-lactona), |.735 (éster) y 1640

cm~^ (C=C).

R®M,N, (ClgCD); 6.25, 5,80 (dd, IH c/u, J= 3 cps, Cj_2_= •

CH2)| 5,20, 5,10 (dd, IH c/u, J= 1,5 cps, C^q=CH2)5 4,90 (m,
IH, Cg-H); 4,40 (c, IH, J= 8 cps, Og-H)5 4,05, 3,80 (dd, IH,

c/u, J= 11 cps, -CHgCl)! 3,30, 3,05 (dd^ 111 c/u, J= 3 cps,
A

-C—GHg); 2,10 (s, 311, -0-00-013); 2,05 (s, 3H, -O-OO-CH3);
1©70 (s, 3H, 0j^i^°°Me) ,

E,M, s m/e 302 (M"*"- 180), 259, 242, 91, 43,

Producto más polar

P,F, 173-1762 (cloroformo-éter ^-sopropílico),

Actividad ópticas C®-] p®" 0'48, en cloroformo),

I,R, yClsCH . 33^0 (oil)i 1765 ( Y-lactona)| 1740 (áster)
(S '

y 1650 cm"^ (0=0).

R.M.N, (OlgOD): 6,20, 5,55 (dd, IH c/u, J= 3 cps, Cj_j_=

OHg); 5,20, 5,10 (dd, IH c/u, J= 1 cps, Cj_0=CH2) I 4.90 (ra, IH,
Cg-H); 4.40 (c, IH, J= 8 cps, Cg-H) 5 3.85, 3,55 (dd, 111 c/u,
J= 11 cps, -OHgCl); 3,25, 3,05 (dd, lH "c/ü, J= 6 cps, -O—OHg) i
2,0 (s, 3H, -O-OO-CH3) ; 1,5 (s, 3H, Cj_^-Me).

EoM, m/e 440 (M"*"), 380, 370, 38^, 93, 43,
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Tratamiento del monoacetato de la clorohyssopífolina C con CIO^H.

1 mi® de C10^h3 N fué añadido a una solución de monoace-
tilclorohyssopifolina C (300 mg) en THF (15 mi) a la tempera

tura ambiente» La reacción fué controlada por capa fina hasta

que desapareció el producto de partida (1 hora aproximadamente)®

La solución fué extraída con cloroformo, secada sobre SO^Nag y

destilada a vacio para dar un residuo que en capa fina mostra

ba la presencia de dos sustancias® Estas fueron separadas por

capa gruesa elulda con cloroforrao-metanql 80s20 (tres elucio

nes) ®

Producto menos polar P®F® 160-165^Ct

Actividad ópticas 80'7- (c, O 43, en clorcformo}®

'Comportamiento cromatográfico similar a la liniclorina Co

Espectros loR® y R®MeN® superponibles a los de la lini -

clorina ..C® ■

Producto más polar (aceite)»

Actividad óptica: cloroformo)®

I»R® V . 3520 (OH), 176Q-1710 ( Y-lactona + éster);
ni^!3C e ■ ' : •

y 1640 (C=C)®

R®M.N® (ClgCD): 6®25, 5®65 (dd, IH p/u, J= 3 cps,

CHg)? 5®20, 5®10 (dd, IH p/u, J= 1 cps,

J= 8 cps, Cq-H); 4»35, 4o:f.5 (dd, HI p/u, J= 10 cps, -CHgOH) ?
3e85, 3o65 (dd, IH c/u, J= 11 cps, -CHgCl)5 2®10 (s, 3H,

-O-CO-CH^)-, (s, 3H, ®

E®M.. m/e 427 (M+- 31), 368, 321, 302, 260, 2^2, 229, 93,

43®



-176-

Aislamiento de la desacetílníclorína C

Las fracciones 112-120 fueron cromatografiadas en colum

na seca de gel de sílicej usando como eluyente la mezcla ace-

tona-cloroforrao-éter de petróleo 45;50;5, Se obtiene así un

producto que cristaliza en acetona-benceno fijando su P»Fe en
»

108-111^ , El ensayo de halógenos según Belistein dió positivo»

Actividad ópticas 81^ (c, 0'43, en metanol),

I®R® V « 3400, banda ancha (OH), 1740 ( y-lactona +

éster), 1640 (C=C) y 770 (C-Cl)»

R«M«N« (CDgOD)s GolO, 5«70 (dd, IH c/u, J= 3 cps,

CH^)! sao, 4o95 (dd, ÍH c/u, J= 1 cps, Cj_q=CH2) , 4»0, 3.75
(dd, IH c/u, J= 11 cps, -CHgCl); 3.90, 3.65 (dd, III c/u, J= 11

cps, -CHgOH) I i®5 (s, 3H, Cj^^^-Me).

EeM® m/es 385 (M^- 31), 368, 278^ 265, 260, 230, 93.

Análisis

Calculado para C3^9H2508Cli C, 54'745 H, Cl, 8 52%

Hallados 0,54^47; n, 6"231 Cl, 8'51%

Acetilación de la desacetilliniclorina C,

530 mg« de desacetilliniclorina C fueron tratados con 3

mi. de ACgO y 1 mi. de piridina a 0^ durante dos horas. El re

siduo es recuperado de la manera usual y cromatografiado so

bre gel de sílice, usando como eluyente benceno-acetato de

etilo 30s70, separándose dos productos.
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Pyoducto menos-v^polar,

Comportamiento cromatográfico y espectroscópico idéntico
-.vr

al monoacetató de la liniclorina C (}p(XI)»

Producto más polar»

P.F, no definido o

Actividad épticai M]q= 74'22 (c, 0'52, en cloroformo).

laR, V ; 3450 (OH), 1760 (Y -lactona), 1740 (éster),

1630 cm"^ (C=C)o

(003)200); 6.05, 5.7 (dd, IH c/u, J= 3 cps, Oj_3_=

CHg)! 5.15, 5.0 (dd, IH c/u, J= 1 cps, 0j_q=CH2) ; 4.93 (c, IH,
J= 7 cps, Cg-»H)| 4.60, 4.35 (dd, IH c/u, J= 11 cps, -CHgOAc) 5
3.95, 3-^75 (ád, IH ©/u, J= 11 cps, -CH201) 5 2.05 (s, 3H,

^O-CÓ-CHg)? 1.55 (s, 3H,

EoM. m/es 488 (M"^- 60), 470, 320^ 302, 260, 43,

Vahlenina

De las fracciones 71"t2' de la cromatografía general se

aisló un producto (120 mg) que cristalizó en acetato de etilo-

éter de petróleo y cuyo P.F. no es definido (cambia de aspec

to a 19020, permaneciendo sólido has'jia los 32020.

Ensayo de halógenos; Negativo.

U.V.; Transparente por encima de 220 nm,

I,R, V (OH), 1750 (Y -lactona)', 1710 (éster)

y 1640 cm"^ (0=0),
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R.M.N. (CD^^gCO; 6«09, 5o59 (dd, IH c/u, C = CHg)5 5.42,

5.44 (dd, IH c/u, J= 4 cpg, 4.36, 4.17 (c, J= 11 cps,

-O-CHg)? 4.28 (t, IH, .J= IQ cps, Cg-H); 3,68 (d, IH, J= 5 cps,

-OH); 1,94 (d, 3H, J= 1 cps, -C=C-Me) 5 1,24 (s, 3H, Cj^g-Me).

Análisis

Calculado para Cj^gHggOg s C, 65'13; H, 7'48%o

Hallados C, 65'20; H, 7^52%,



CONCLUSIONES
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le- Se hace una revisión hihliográficá sobre la distribución

de lactonas sesquiterpénicas en la Naturaleza» Hasta la

fecha hemos encontrado descritas 767 lactonas distribui

das en 594 especies de plantas^

2»- Se estudian las relaciones estructurales de los diferen

tes tipos de lactonas en cada qna de las Familias que las

elaboran, destacándose una vez más la importancia de es

tos productos como marcadares taxonómicos»

3®- Se estudian las lactonas sesquiterpénicas de la Centaurea

linifolia ¥ahlo de la que se aislan; Cj.orohyssopifolínas

A, B, C, D y E, aguerina B, cynaropícrina, desacilcynaro-

picrina, linicloridas A, B y C, desacetilliniclorina C y

váhlenina®

4®- Se trata la clorohyssopifdina A con el par zinc-cobre

obteniéndose en dicha reacción seis lactonas sesquiterpé

nicas, cuyas estructuras se determinan haciendo uso'de sus

propiedades físicas y e;4pectrosc6picas»

5»- Se determina la posición correcta del grupo hidroxilo en

el anillo pentagonal de las clorohyssopifolinas, median

te relación con la desacilcynaropicrina»

6»- Al mismo tiempo se determina la ponfiguración absoluta

de la clorohyssopifoliná A (céntaurepensina) y se revisan

las propuestas en la bibliografía para la acroptilina

(clorohyssopifoliná C) y repina»



7»- Se reafirman las dos conclusiones anteriores mediante un

estudio de r^yos X de la clorohyssopifolina A. Este estu

dio nos permite además dar por primera vez la estereoquí

mica del hidroxilo situado sobre en la cynaropicrina

y lactonas cop ella relacionadas»

8o- Se estudia la acción del NO^Ag sobre las clorhidrinas

presentes en algunas guayanolidas, determinándose las es

tructuras de los productos obtenidos en la reacción»

9»- Se determinan por métodos espectroscópicos y químicos las

estructuras de las liniclorinas Aj B y C, y de la desace-

tilliniciorina C, resultando ser nuevas en la Naturaleza»

10o- Los. estudios sobre la qcción inhibidora del crecimiento

celular en las lactonas sesquiterpénicas presentes en la

C» linifolia Vahl» confirman la importancia del agrupa -

miento ix; .-metilén T -lactónico y demuestran que la presen

cia de cloro o grupos epoxídicos en dichas lactonas, in -

crementa considerablemente la acción inhibidora de las

mismas»



ESPECTROS
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