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RESUMEN

Las partes aéreas, hojas y tallos, del Cestrum
buxifolium Kunth., se extrajeron por separado con
alcohol isopropilico en un soxhlet. Los extractos
alcohdlicos concentrados fueron sometidos a
cromatografia en columna al vacio, usando como
solventeinicial n-hexanoy luego mezclasde acetato de
etiloy metanol en polaridad creciente. Delasfracciones
€eluidas con n-hexano:acetatodeetilo (70:30) del extracto
acohdlico de las hojas se aislé el acido 3-a-hidroxi-12
ursen-28-oico (acido epiursolico, solido1). Del extracto
alcohdlico de los tallos, se separd de las fracciones
eluidas con n-hexano:acetato de etilo (90:10) la 3-
friedelanona (friedelina, sdlido 2). Ambos compuestos
aislados por primera vez de una especie del género
Cestrum.
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ABSTRACT

L eavesand stems, from CestrumbuxifoliumKunth,
were extracted separately with isopropilic alcohol in a
soxhlet. The concentrated extracts were submitted to
vacuum chromatography, using n-hexane as a initial
solvent and then mixtures of ethyl acetate and methanol
inincreasing polarity. Theleaveextractsyielded fractions
containing 3-a-hidroxy-12-ursen-28-oic acid (epiursolic
acid, 1) upon el ution withn-hexaneethyl acetate (70:30).
From the stem alcoholic extracts, fractions eluted with
n-hexane:ethyl acetate (90:10), friedelan-3-one (frieddlin,
2) wasisolated. Thisisthefirst timethat both compounds
have been isolated from a species of Cestrum.
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INTRODUCCION

El género Cestrum L, pertenece a la familia
Solanaceae, dividida en dos subfamilias: Solanoideae
formadapor 7 tribus, 36 génerosy cercade 1400 especies
y Cestroideae formada por 5 tribus, 24 géneros y
aproximadamente 413 especies (Hunziker, 1976). En
V enezuel aeste género estarepresentado por 32 especies
distribuidasen|os estados. Amazonas, Apure, Barinas,
Téchira, Aragua, Bolivar, Falcon, Guarico, Lara, Mérida,
Portuguesa, Sucre, Nueva Esparta, Trujillo, Distrito
Capital, Zulia, Carabobo, Cojedes, Monagas, Y aracuy y
Miranda(Benitezy William, 1998). Algunasespeciesde
CestrumL., son interesantes desde €l punto de vista
quimico, caracterizandose por presentar compuestos
fendlicos, sapogeninas esteroidales, monoterpenos,
sesquiterpenos, triterpenos y otros metabolitos
secundarios (Catalédn y Tomasini, 1992; Buchbaver y
Jirovetz, 1995; Haraguchi et al., 2000; Mimaki etal .,2001).
Algunas especies de Cestrum presentan actividades
biolégicas, tal esel caso del C. diurnum que contiene
derivados de la vitamina D, como el glicésido 1,25-
dihidroxi Vit D, a que se le atribuye € mantenimiento
de la homeostasis del calcio y fosforo en animales
(Wasserman etal ., 1976; Premay Raghuramulu, 1994) y
e C. parqui, que posee propiedades antiinflamatorias e
inhibidorasdelaagregacién plaquetaria(Darakhshanda
et al., 1999). Como continuacion delostrabgjosiniciados
por nuestro grupo de investigacion, acercade laflora
andina venezolana y debido a la importancia que
presenta el género CestrumL, emprendimos el estudio
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de Cestrum buxifolium Kunth., que crece en forma
silvestre en gran parte del paramo meridefio y es
conocido cominmente como "uvito morado".

MATERIALES Y METODOS

Equipos: Los espectros de infrarrojo se realizaron
en un espectrometro  FT-IR Shimadzu, modelo 8300,
tipo Hyper IR. Para la obtencion de los espectros de
RMN Hy RMN3C seutilizd un espectréometro Brucker
Advance DRX-400 de 400 MHz, usando como
disolventesCDCI, y DMSO. Los puntos de fusion se
determinaron sin corregir en un aparato Fischer-Johns.
Para el analisis de la Cromatografia de Gases/
Espectrometria de Masas (CG/EM), se empled un
cromatdgraf o de gases acoplado aun espectrometro de
masas Hewl ett Packard HP6890 model o GC System Mass
Selective Detector 5973.

Material boténico: LaspartesaéreasdeC. buxifolium
Kunth., fueron recolectadas a orillas de la carretera
Mérida-Santo Domingo, Estado Mérida-Venezuela. Un
gemplar voucher fue depositado bajo el nimero N°
DBBO007 en e Herbario MERF delaFacultad deFarmacia
y Bioandlisis de la Universidad de los Andes, Mérida,
Edo. Mérida-Venezuda

Extraccion, separacion y purificacion: El materia
botani co fue secado en unaestufaa45 °Cy luego molido
(980ghojasy 785 ¢ tallos). Posteriormentefue sometido
a extraccién en un soxhlet con alcohol isopropilico
durante 3 dias. Los extractos se concentraron al vacio
(20ghojasy 17 gtallos) y se sometieron alaseparacion
de sus componentes por cromatografia de columna al
vacio, utilizando silicagel como faseestacionariay como
fase movil n-hexano, acetato de etilo y metanol en
mezclasde polaridad creciente. Delasfraccioneseluidas
con n-hexano-acetato deetilo (70:30) delacromatografia
de columnaal vacio del extracto alcohélico de hojas se
obtuvo un sélido 1, el cual se purifico mediante
sucesivas recristalizaciones con metanol y acetona
(1,825g; 0,19%). Asimismo, un sdlido 2 fue obtenido de
la cromatografia de columna al vacio del extracto
alcohdlico detallos, € cual fue eluido delasfracciones
con n-hexano-acetato de etilo (90:10) y purificado por
cristalizacién con metanol (0,25g; 0,03%). Estudios
espectroscopicos fueron realizados para elucidar la
estructuraquimicade estoscompuestos. Parael andlisis
del compuesto 1, por Cromatografiade Gases acoplada
a Espectrometria de Masas, fue necesarialametilacién
del mismo mediante el empleo de diazometano, usando
como generador de este Ultimo a la nitrosometilurea

(Vogd, 1956).

RESULTADOS Y DISCUSION

Compuesto 1:

Sdlido blanco, pulverulento, de punto defusién de
255-257 °C, puro en cromatografia de gases con tiempo
deretenciénde 38,77. Su espectro IR, muestraunabanda
a 3400 cm! caracteristica de un grupo hidroxilo
alcohdlico, una banda ancha entre 3100-2700 cnr?!
atribuida a la presencia de un grupo carboxilico, una
banda intensa a 1710 cnr! para un carbonilo y una
absorcién débil a 1650 cnt! ala presencia de un doble
enlace. En el espectroRMN 1H, seobservalapresencia
de una sefial ancha a d 11,95 la cua corresponde al
proton del hidroxilo de un grupo &cido. Asimismo, se
observauntriplete a d 5,12 (J=3,5 Hz) perteneciente a
un protén de un carbono olefinico, un dobletead 4,31
(J=4,0 Hz) atribuido a protén de un grupo hidroxiloy
untriplete ad 2,99 (J=4,5Hz) correspondientea protén
del carbono terciario unido a grupo hidroxilo (C-3), lo
gue indicaria que €l -OH se encuentra en posicién a
(epi). Ademés, presentasi ete sefial esque corresponden
alos protones de siete grupos metilos, siendo cinco de
ellassinguletesa d 0,67;d 0,74;d 0,86;d 0,89;d 1,04 y
las otras dos sefial es aparecen como dobletesad 0,81
(=7 Hz) yd 0,90 (=8 Hz). Adicionamente, se observa
unasefial a d 0,65 ppm que se atribuye a un protén de
un carbono terciario (H-5). Su espectro DEPT, muestra
lapresenciade 30 sefid es atribuidas alos carbonos de
un compuesto de naturalezatriterpénica. Estas sefiales
se pueden discriminar en siete carbonos primarios (-
CH,), nueve carbonos secundarios (-CH,), siete
carbonos terciarios (-CH) y siete carbonos cuaternarios
(-C). En € espectro HMQC, seaprecialacorrelacién de
un carbono terciario a 52,4 ppm con su protén que
aparece como unasefial dedobletead 2,11 (F11Hz),lo
gue corresponderiaal -CH que se encuentra entre los
anillosD y E de un triterpeno pentaciclico (C-18). En €l
espectro de HMBC, se puede observar el acoplamiento
del carbono terciario que aparecea 76,9 ppm (C-3) con
losprotonesad 0,67 yd 0,89 pertenecientesalosmetilos
delosC-24a15,24 ppmy C-23a28,28 ppm, del anilloA.
Ademas se evidencia la correlacion entre e carbono
cuaternario del grupo carboxilo (178,3 ppm) y €l protén
ad 2,11 unido aun carbono terciario (52,4 ppm), comuin
para los anillos D y E de un esqueleto triterpénico
pentaciclico; ademas, se apreciaque el proténad 211
se correlaciona con un carbono cuaternario olefinico a
138,20 ppm y esteasu vez secorrelacionacon el metilo
gue se encuentra a 23,29 ppm (metilo presente entre
losanillosCy D del esquel etotriterpénico pentaciclico).
El espectro de masas del compuesto 1 metilado muestra
un ién molecular de 470 m/e que concuerda con la
formulamolecular C4;, H, O, y fragmentossignificativos
a 262 m/e, 203 m/e, 175 m/e caracteristicos de




Ciangherotti, C., Buitrago, D., Morales, A. Estudio de
los componentes quimicos de las hojas y tallos
de Cestrum buxifolium Kunth.

RevisTa pE LA Facutap be Farmacia VoI, 46 (1) 2004

fragmentaciones de sustancias triterpénicas con
esqueleto tipo wursano. Segun los datos
espectroscopicos analizados y la comparacion de los
vaores de RMN 13C con los reportados en laliteratura
parael compuesto metilado del acido ursdlico (Tablal)
(Seoetal., 1975), nosllevan aidentificar al compuesto
1 como € é&cido 3-a-hidroxi-12-ursen-28-oico (&cido
epiursdlico) (Fig. 1).

Tabla 1. Desplazamientos quimicos de RMN Hy RMN 13C
asignados al compuesto 1

N° RMN H RMN 13C RMN BC*
1 0,91 (m), 1,51 (m) 38,26 (t) 38,80
2 1,47 (m) 27,00 (t) 27,30
3 2,99 (t) 76,90 (d) 78,80
4 - 38,40 () 38,80
5 0,65 (M) 54,80 (d) 55,40
6 1,28 (m), 1,48 (m) 18,02 (t) 18,40
7 0,89 (m), 1,23 (m) 32,73(t) 33,00
8 - 36,60 (9) 39,60
9 1,45 (m) 46,84 (d) 47,50

10 - 36,62 (9) 37,00

11 1,84 (m) 22,87 (t) 23,30

12 5,12 (t) 124,60 (d) 125,50

13 - 138,20 (9) 138,00

14 - 41,66 () 42,00

15 1,30 (m), 1,79 (m) 27,56 (t) 28,20

16 1,52 (m), 1,80 (m) 23,83(t) 24,30

17 - 47,04 () 48,10
18 2,09 (d) 52,40 (d) 52,80
19 0,90 (m) 38,52 (d) 39,10
20 1,52 (m) 38,47 (d) 38,80
21 1,42 (m) 30,21(t) 30,70
2 1,57 (m) 36,34 (t) 36,70
23 0,89 () 28,28 (q) 28,20
24 0,67 () 15,24 (q) 15,20
25 0,86 () 16,10 (q) 15,70
26 0,74 () 16,93 (q) 16,90
27 1,03 (s) 23,29(q) 23,60
28 - 178,3(s) 177,7
29 0,81 (d, >=6) 17,03 (q) 16,90
30 0,90 (d, ==8) 21,10 (q) 21,20

* Ursolato de metilo (Seo, et al., 1975)
30

24 23

Figura 1. Estructura quimica del acido epiursdlico.

Compuesto 2:

Sélido blanco cristalino, en forma de agujas con
punto de fusién de 286-288 °C. Este compuesto se
presentd como puro al ser analizado por cromatografia
decapafinay cromatografiade gases (unasefial con
un tiempo de retencién de 35,77 min). El espectro IR
presenta una banda a 1720 cntl, atribuida a un grupo

carbonilo. En su espectro de RMN- 1H, se observan
sietesinguletes a d 0,70; d 0,84;d 0,93;d 0,97;d 1,02,
d 1,15yd 1,18, loscuales se atribuyen alas sefialesde
los protones de siete grupos metilos; ademas se
observaun doblete ad 0,85 (J=7 Hz) que seatribuye a
un octavo grupo metilo acoplado a un proton de un
carbono terciario (-CH). El espectro de RMN 13C,
presenta 30 carbonos, |o queindicaque el compuesto
es de naturaleza triterpénica; por otra parte, el
experimento DEPT permite discriminar ocho sefiales
decarbonos primarios (-CH,), once sefial es de carbono
secundarios (-CH,) y cuatro sefiales de carbono
terciario (-CH), por lo que las restantes sefiales que
muestra el espectro de RMN 13C se pueden atribuir a
siete carbonos cuaternarios, una de estas sefiaes a
212 ppm en el espectro HMBC, se atribuye al carbono
de un grupo ceténico, €l cual se acoplaatresenlaces
conlosprotonesde un grupo metiloy adosenlacesa
un protdn de carbono terciario. El espectro de masas
muestraun ién molecular de426 m/e, paraunasustancia
de formula molecular C,,H;,O con fragmentos
significativos a 411 m/e, 341 m/e, 302 mley 273 m/e
caracteristicos de fragmentaciones de compuestos de
naturaleza triterpénica con esqueleto friedelano. La
comparacion delos datos espectroscopi cos anteriores
con losreportadosen laliteratura(Tablall) (Akihisaet
al., 1992), junto a los de la base de datos del
Espectrémetro de Masas acoplado al Cromatégrafo
de Gases, nosllevan aidentificar al compuesto2 como
3-friedelanona (friedelina) (Fig. 2).

Tabla 2. Desplazamientos quimicos de RMN Hy RMN 13C
asignados al compuesto 2

e RMN tH RMN H* RMN BC RMN 12C *
1 | 1.65(m),195(m) [ 1.69(m), 1,97 (m) 226 (t) 22,30
2 | 233(m),239(m) | 231(m), 239 (m) 41,51 (t) 41,50
3 - - 212,0(9) 213,20
4 2,22 (m) 2,25 (m) 58,19 (d) 58,20
5 - - 42,13(9) 42,10
6 | 126(m),1,74(m) | 129(m), 1,75 (m) 41,25 (t) 41,30
7 | 135m), 149(m) | 1,38(m), 149 (m) 1821 (t) 1820
8 1,38 (m) 1,41 (m) 53,06 (d) 53,10
9 - - 37,41 () 37,40

10 1,52 (m) 1,55 (m) 59,43 (d) 59,40

11 | 132(m),142(m) | 1.26(m), 1.46 (m) 35,59 (t) 35,60

12 1,33 (m) 1,34 (2H,m) 30,48 (t) 30,50

13 - - 39,66 (5) 39,70

14 - - 38,26 (5) 38,30

15 | 1,29(m),152(m) | 1.32(m), 1,51 (m) 32,38 (t) 32,40

16 | 140(m), 152(m) | 1,39 (m), 1,59 (m) 35,97 (t) 36,00

17 - - 29,97 (5) 30,00

18 1,55 (m) 1,56 (m) 42,74.(d) 42,80

19 | 118(m), 140 (m) | 1.21(m), 1,38(m) 35,31 (t) 35,30

20 - - 28,15(s) 28,10

21 | 125(m), 145(m) | 1.28(m), 143 (m) 32,72 (1) 32,70

22 | 090(m), 150 (m) | 095 (m), 1,53 (m) 39,22 (1) 39,20

23 0,85 (d, k=7) 0,88 (d,7) 6,81 (q) 6,80

24 0,70(s) 073(9) 14,63 (q) 14,60

25 0,84 (s) 087 (9 17,93 (q) 17,90

2 1,02(s) 1,01(s) 20,24 (q) 20,20

27 1,15(s) 1,05(s) 18,66 (q) 18,60

28 1,18(s) 1,18(s) 32,07 (q) 32,10

29 0,93 () 095 () 35,01 (q) 35,00

30 097 (9) 1,00 (s) 31,76 (q) 31,80

* Friedelina (Akihisa et al., 1992)
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Figura 2. Estructura quimica del 3-friedelanona (friedelina).

CONCLUSIONES

- Dd C. buxifoliumKunth seaislaron eidentificaron
dos compuestos de natural eza triterpénicapentaciclica
con esqueleto ursano y friedelano (compuestos 1y 2
respectivamente).

- El producto aislado de las hojas corresponde al
acido epiursolico (compuesto 1) y el producto aislado
delostallosdel C. buxifolium eslafriedelina(compuesto
2).

- El compuesto 1 seencuentraen mayor proporcion
(1,825g; 0,19%) en relacion a compuesto 2 (0,25g;
0,03%).

- El &cido epiursdlico (compuesto 1), caracterizado
por laorientaciénaxia (a) del grupohidroxiloenpaosicion
3, esaislado por primeravez dentro del géneroCestrum
L.

- Lafriedelina (compuesto 2), también es aislada
por primeravez del género CestrumL.
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