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Cinchona officinalis Hook. fil.

Rubiaceae.

A blahender Zweig, natiirl. Grosse; B Theil der Fruchtrispe, desgl; 1 Bliithe,
n itt, desgl; 8 hni hre, desgl; 4 Staubgefisse von verschie-
desgl; 5 Pollen, desgl; 6 Keleh mit hervorragendem Griffel und Narbe, desgl; 7 Papillen des Blamen-

LYFG3S RQdzylt oO6NXylidzSGl RS f QF NbNB
Cinchona officinalis: Kéhler's Medizidlanzen 1 (1887)
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Preambul

La present col-leccié de materials de supoft aIR2 O8§ Y OAl RS f QlaaArayl dd
3rOdzNA RSt DNIdz Sy CIFNXYEOAI Saidt SaidNuzOldzNTF R
GFryas &aQAYAOAl FYo St LXFydSelySyid RQdzy LN
SaljdzsSyYl aSYotl yi -leR®SE ks $omPetéicies dui Ndnfprenen

f QFLINBY Syl 38 RS fek devdnd sabediderificat grapSinscdimic £ Y S v i

f Q2NA3ISY O0A2aAYUS80GAO0 RSta LINRPRAzOGSa yI GdzN €
AYaidNdzySy dF t  didedor dOé3petrgstopid}, Ceatadl8 vl procés sequencial
RQFOft I YSYy(d RSt a,iddinirlels aspectasafarniaoOgizy Bue Mthrguen

LINE 2S5 O0A s (i SNI LI dziRsNpds directamént ré¥abi@hades. RQ2 NA ISy 2

5SALINBa RQI f f o dljeszExerBicojenY1aRgspostaldqual conté elements

de certesaperd també de proposta, sobie2 & Sy £ 5 NBFSNRARG | LINEP
dels diferents constitents quimics que es presenten enleNR 6 f SYI & [ Q@ a (i NHzO{
resultarSa L2y | dzy (0 kplidgzsa laR/€gada detadada) qué dutant els darrers

I y&a foammigtlent Sa | @It dzt OA2ya RS I LJ- NJien G S5 NJR «
fQFrOGAGAGIG AyOf2al RAya fSa (dziz2nefiod@beR QI dzf |
ALz RQSEIFIYSYy RS fF LINI LNEOGAOF® ;& LISNI
GANI dzl £ LI23G &SN RQdAzGAt AGEG LREAGIESYd LISNI |

La tercera part és la que es designa aApendix el qual ofereix un suport cientific, bé en
formaadditva2z R QI LINE FraxgicisAl b 25),bé eh Hrnadaversivao de complement

(exercicis 2660). La forma i quantitat dels apéndixs sbén asimetriquasj com el
desenvolupament de la Farmacognosia al llarg del curs académic és també asimoesols

sota un punt de vista temporal, ja que el primer quadrimestre té previstes 25 hores de
classes teoriques i el segon en té 15, sind també pel motiu de lesidatede continguts. El

LINA YSNJI ljdzZr RNAYS&AGNBE O2y (S fI LI NI 3ISYSNIf RS
LISNJ NBaz2t RNS dzyl 0&nyids deldedit@n SRSt & QSE S NIRM O RS 3R
compostos fenolics i terpenoidesnentre que el s82y G NJ Ol SEOf dzaAA @I Y!
camp de les drogues amb alcaloides. La concreci6é dels primers apendixs i la divagacio dels

gt dAvyaz Sy St YAff2NI RSfa aSyéddliaddeRrsamRs a
una creixent compressio global teemateria.



Abreviaturesi acronims

CC.: Cromatografia en columna

CCP: Cromatografia en capa prima

CCPAR / NRBYIF (23aNI FALF Sy OFLI LNAYF RQIFtdF NB&az
I T!'wY [/ NRYFG23INI FAFI € NljdZARIF RQFf Gl NB&az2f dzOAs
CLMP: Cromatografia liquida de mitjana pressio

COSY:dpectroscopia d®MN decorrelacio

CPC: Cromatografia de particié centrifuga

DEPTMillora sense distorsié per transferéncia de polaritzat#énicade > GRMN enquées
desacoblen els senyals corresponents als grups met),(Giétile (Ch) i meti (CH)de
t QI yDistodianless Enhancement by Polarization Transfeque permet diferenciar
entre els C, CH, GHCH)

EFMS:Espectrometria de masses de ionitzaci6 electronica

la. /Y [/ 2NNBfl OAs KSOSNRydzOfakiaNl RQSyffl e2a Y(g
HMQCY 2 NNBf I OAs5 KSUSNERyYydzOf $liditteR Qdzy Syttt oe o O2
HRESIMB 9 A LISOGNRYSUONREF RS YIaasSa R®Phif G NBazf dz
|l wC! . a{Y 9AaALISOUNRYSINARIF RS YIaaSa RS 02Y0l NR

AAAAAA G

LGESIMS: Cromatografia liquida amR S G SOG 2 NJ LIS NJ Jeshriiradoblad®as RQS
espectrometria de masses

NOBYEL LISOUNR A OS5 LA RS NX&apwetaaseA - LISNI £ QSTSO0
RMN: Ressonancia magnética nuclear
RP: Bse invertidaR S Qrévgrseiplage

UFLEDADQ-TOFMS/MS: Cramatografia liquida ultreapida amb detector de fotadde
acoblada a espectrometria de masses

VLC: Cromatografia liquida per buit
Ara: Arabinosa

Cim: Cimarosa

Glc: Glucosa

Glr: Aid glucuronic

Ole: Oleandrosa

Rha: Ramnosa

Xil: Xilosa



Exercici 1

ApartN) RS f Rogulid dv@imrdode(Salicaceae & QK y Rabied disitrds Sy i NX
metabolits secundaripopulc‘)sid A D), salicosid?) i p-cumardl- -D-glucosid 8).

CH,OH OH
CH,0™ 8 " eleo Gl
2 c-O
\
Glc-0 ;

Indiqueu:

a) El grup fitoquimic a qué pertanyensdtes metabolitsi quins sénels seus precursors
biogenetics

b) 9 & lj dzS Y I cci® Quiificaciiid-aillamentedles tres substancies

c)Algura aSyeéelta 20aSNBRMNidSeommst. f QS&LISOG NS

db2Y RQdz/chbnegeddPd&$ O2y Ay 3l | f Stoyla se@ahctjvidlab 3 Ga O
farmacologica.

1. Resposta

a) Els tresmetabolits son compostos fenolics gtosilats. El compost és un ésterR Q dzy

alcohol primari, concretamentf ateohol 4-hidroxksalicilic, ambun acid fenilpropanoideun
RSNAGI G RS f Qt OB RpardinyaticyAni®s {02 kA RONER BIACHL deF Sy 5 f A
f QI fdd gdb2unitmitjancant unenllag éer ambun sucre)a glucosaEl compos? ésun

glucosiddef QI f O2 K éntraiquel asO N tpRy&cBmaricesterificat ambla glucosa

Els trescompostosderivend A 2 3Sy 8§ G A OF YSyY & RS que tomédgalambRsS  Qt (
condensacié de fosfoenolpiruvat i42 & ¥l 0 RQSNAGNRAIF AS OO A RI
O2NNaVYAO: anivEiozAtdmatd aRiQcomRdltres metabolits com son els
fenilpropanoidegcompostos C&3 perqué teren un anell aromati@amb un radical propilic,

el qualpresentR A F SNB y i I NI dz R Qdbitait Rlidfelols simple tekaliar-sd.JS NR NB
donant els acids fenolicsimples

b) Els tres compostos sén solubles en metapet la qual cosa la drogQ<$ E @rhld-agaest
dissoventif QS E (i NI Oés$a phrificaipgr rdeiiatografia en columr(&Cen gel de
siliceeluint, amb mesclesle diclorometametanol en primer lloc el compost, més apolar,
després el compos, menys apolari finalment el composg, el més polar.



Droga

SIL | MeOH
,| Extracteen MeOH
v (Compostodl, 2i 3)
Marc . . L -
CCR O R alz INgStacionariagel de silice

F.mobil: CHCl/ MeOH

L I !

Eluciéanterior Elucidintermedia | | Eluciéposterior
Composti Compost3 Compost?
(mésapolan (menysapolan (méspolar)

c)[ QS a L1$rRMNNaBcompostl mostra tres senyals de protons aromatis 6,71 ppm

(d,J=30 Hz, HB), 665 (dd,J=30i 8,4 Hz, b), i 70 (d,J= 84 Hz, H6), iindicala preséencia

RQdzy |y S @ 4trisab&tiy0id. A méS, um garetie protons a5,25 i 530 (LH cadasaun,
d,J=132Hz, Hr 0 &sy S@ARSY(G& RS3dzia | hipfserdaNazL) Y S
LINBasyOAl RQdzs8E2Had)S §4Hz, HI3 (H-15) 0758 (2H, d,J= 84 Hz,

H-12i H16), aixi com dos prohstrans-olefinics a 648 (1H, dJ= 162 Hz, H) i 766 (1H, d,

J=162 Hz, H10) (Zhanget al., 2006)

d)! LI NIGANI RS fQSa02Net RS al f1 S Salixedtanyeyst3 dzR |
a la mateixa familia Salicaceae, cefin S. albal, S.x fragilisL, S.purpurealL> & Q206 G S
aFrft AO05a4ARXY 3t dzO5a8AR RS fQFfO2K2f¢ al t BONft A
KARNREAGT G | f Chsid/sal®ifici plincip NéBpbnsable de Hek Rrbpietats
analgésiques, antipétiques i antiinflamatories de la droga.

E
oz

Apéndix exercicil

El génerePopuluscomprén més de cent espécies distribuides en regions tnages i
subtropicals. Entre elle®. davidianadistribuidaa Corea, norést de Xina i Sibéfia & Qdzi A f A (
tradiciondment per al tractament de diferents malalties, inclodmntdiarrea, afecions
pulmonars, varicel-lai WR f I @ 9 &G dzRA & FA G 2vindeMe¥ait TBS ER Gl 1j8 dfOF
RQKS (S NP &,Airklaentl# Sayobdidds\apartide la fraccid soluble enEtOAc de

f QSE G NI ORI Y] $Z6la V) per s&BessvaB8e8 gel desilice, fase invertidaCl8,

i Sephade®LH20, es vamaillar deucompostos quess vanidentificar com heterosids fenolics

per comparacidle les constants fisicoquimique$es dadesespectroscopiques amb les de la
bibliografa. Sephadexts un nom comercial registrajue designa una fase estacioiza
polisacarida subjecta a derivatitzacio, per arribar a una-udhoxipropilacié en el cas de

fLE20.5 QI |j diaSNER(&A v @pSsfert Iainatura: els populdsids, B iC, identificats com
2-cumardloximetil-4-hidroxifenil -D-glucopiranosid, Zumardloximetilfenili -D-
glucoprandsid, i 2-feruloiloximetilfenil- -D-glucoprandsid,respectiament, a més de set
compostos coneguts populosid o 2-cafedimetilfenili -D-glucopirandsid tremulacira,

tremuldina, salid®sid, grandidentatim, salireposidi coumard- -D-glumpiranosid.

5 QI lj dzS &umarailmetit-hidroxifenit -D-glucopiranosid, salicina icumaroib -D-
glucopiranosid han estat seleccionats per al presxercici i corresponensicompostosl,
21 3, respectivament.



5QF02NR Y0 ®%KIy3d A QH202 Ntelb 2 RISRAEANIOI RIH nAc 0
davidianava ser extreta amtMeOHA f QSEG NI OGS  YeSvnlsys@ehdie@mbO2 y 0§
H,O i fraccionat successivament an@H;, i EtOAc La fraccié solubl en EtOAcva ser

purificada per CCen gel desilice eluint amb mesclesCHG Me,COde polaritat creixent

(80:1rL:1) per donar vuit fraccionEXES8) La fraccid E5 va siaccionad per CCengel de

silice eluint amb CHGYMeOHH,O (15:1:0,1IM5L:2:01) per donar set subfraccions (E5.1

E5.7). La subfraccié E5.4 va gerificadaengel de siliceambMeOH/HO (1:9, 37, 1:1,i 1:0)

per donar quatre subfraccions (E5.4€5.4.4). La subfraccio E5.4.1 va ser purifiqgaetaCC

engel de silice amb CHG/MeOH (8:1) i desprgen fase invertidaC18 amb MeOHH,O (2:3)

per donar el compos?. La frac@® E5.4.3va sercromatogrdiadaen gel desilice eluint amb
CHGJ/MeOH (15:1)i les subfraccions obtingudesiomatogrdiades sobrdase invertidaCl8
ambMeOHH,O (1:15) per donar elcompostos 4 i SLafraccidES.7va sercromatogrdiada

sobre gel de siliceamb CHGYMeOHH,O (61:0,1) per donar cinc subfracans (E5.7.4
E5.7.5)Lessubfraacions E5.7.1E5.7.3van ser purificadeper CL8 ambMeOHH,O (1:1) per

donar elscompastosli 3, respectivament

! O2y Aydz OAs Sa RSGLF I f QSt dzOA R In@uas Sadan
(populosids AC).La férmula molecular del compoiG,H,4O1pva serdeduida en base al pic

am/z471 [M + Nalen especte YSUNAR I RS Yl aasSa RS 02Yo0l NRSA:
(HRFABMS! YSa RSt a asyrRRMNabaksSscris,@Ifafelldd gyatadd

5,251 5,30 ppm (H-7) va serevidentdeguta un grupmetilé oxigenat{t C 612) enf QS & LIS O G NB
RS O2NNBf Il OAs KSi S MMyedesORMD,Nlie Bl Qairgleciody/ dmb Bloe 2/
carbori aromatic ( C 1483) LIS NJ f QS & LJS &rid M&ep R 820 0OZNNIS RQSy f f | o
distincia HMBGQ. [ Q S & LIZRENEBIa revdar dos parells @ senyals de carboni
superposas a1 1309 (CG12, 16)i 1162 (C13, 15),a més de dos carbonis quaternaris a

1 MmPBp(Cll) i 1604 (Gl4). Aguestes obsemcions van suggerirla preséci | R Qdzy
agrupamentp-cumric adlant que va serconfirmat pels acoblamenttH'H COS¥ntre H-

9/H-10, H12/H-16,i H-13/H-15i perles correlacions a llarga distéia**G'H observades en

f QS a IIBBAL A6 debgrupamen p-cumadNRA O | Y 6 gehtidlic @-Ridakithdtik
benzél,4-diol) va ser déerminat en base a les correlaciomMBCentre els protonsde
thidroximetil(t 5,25i5,30)i elcarbonl (1 167,1).

La hidrolisi ezmaticc  1Rv@ donaglcohol gentidlic, acid cuméc, A -Diglucos. La
configuraiode la unid glicosidica pel glucopirandsid vadeterminada comai en base al
valor J del prot6 anoméic a 72 Hz(t 4,86). Aixi f QS & ( NJzOripdeiNil andméniada
populosid Ava se& assignada cora 2-cumardloximetil-4-hidroxifenil-i -D-glucopranosid.

H & S3aLJ86&°GRB\E cotrpostd vanrevelr un sucrededuit com una unitat dé-
D-glucopiranosaun agupament benzoil un altre cumardl, axi és que esva suggen un

esquelet semblant a® t S NBRMS ¢ vdndbsenar quatre senyals derotons at 7,16

ppm (d, 8,4 Hz, H6), 729 (td,>=7,811,2 Hz, Hb), 7,03 (t,J=7,2 Hz, H4),1 7,33 (dample

FE 7,8 Hz, H3) (Talal). Aquestsstn indicatud RS £ | LING @royiSubstituitQ dzy |y
4,Syff 20 RS I12@tisissidO (i @yiidnkt peDles correlacionR S f QS A LISO G
vy COSYAqueda observaci@s consistent amb la férma molecularGH,40o, establerta

pel picam/z 455 [M + NalJdel®IRFABMSAddicionalmentla hidrolisienamatica de 4 dona

alcohol salicilic, aciccumaric, i D-glucos. Aixi el @mpost 4 vaser caracteritzat coma 2-
cumardloximetilfenil-i -D-glucoprandsid,anomenat ppulosid B.

El ompost 5, anomenatpopuldsid Cya presenta espectres @Hi**GRMNmolt semblants
alsde4, YO f QSEOSLIOAs RS nfetoxA LIBBIRICYE) | Q Ravidy O (BN

6



HMBCvademostra que d metoxi estrobaSy QI 3 fdlol) lavoBal dosa indican
grup ferdlic adlant en 5 enlloc del grup emardl de 4. Aquesta evidenciava permetre
assignarb a 2-feruloiloximetilfenil- -D-glucopranaosid. La férmulamolecularGsH,s01 va ser
determinada pel pic mtecular an/z 485[M + NaJ en HRFABMS

I O2yiAydzZd OAs S&a LINBaASYdl € QSadNUzOGdzNI  lj dzZNY A
o} R R
R P losid A OH H

éHQO AP AN - 2 opu 05' iy

, ) Populosid §4) H H
Glc-

N oH Populosid CH) OGH
4 Populosid §) H OH

Tauk m® 51 RS& Sa kRN NEpon)@dscimpiosizS E 4, H 6
Proté | 12 4° 52 6°
3 6,71 d (30)c 7,33 d ample (B) | 7,35 d ample (B) | 7,34 d ample (B)
4 7,031 (72) 7,031 (78) 7,041 (76)
5 6,65 dd (30, 84) | 7,29td (78, 12) | 7,31td (78,12) | 7,281d (76, 1,5)
6 7,0 d (84) 7,16 d (84) 7,17 d (78) 7,23 d (76)
7 5,19 d (132) 525 d (132) 5,26 d (132) 5,29 d (132)
522 d (132) 5,30 d (132) 531 d (132) 541 d (132)
9 6,45 d (156) 6,48 d (162) 6,56 d (156) 6,32 d (160)
10 7,60 d (156) 7,66 d (162) 7,62 d (156) 7,59 d (160)
12 7,56 d (84) 7,58 d (84) 7,35 d ample (B) | 7,36 d (20)
13 6,80 d (84) 6,80 d (84)
15 6,80 d (84) 6,80 d (84) 6,80 d (78) 6,77 d (80)
16 7,58d (84) 7,58 d (84) 7,13 dd (12, 84) | 6,95 dd (20, 80)
1 4,63 d (72) 4,86 d (72) 4,87 d (72) 4,93 d (72)
HP QO 317333 m 317-3,33 m 318334 m 330352 m
c Q |371dd(36,120) | 3,71 dd (36, 120) | 3,71 dd (36, 120) | 3,87 dd (16, 120)
3,49 m 3,49 m 3,49 m 3,68 m
OCH 381s

*Epectre a 800 MHz @ (CR),SO.’Epectre a 400 MHz @ CROD Els valors entre paréntesis corresponed a

(en Hz).




Exercici 2

Els compostos abutilina A)(i abutiina BZ0 & QK y | Of f I G Abutilobd- NI A NJ
pakistanicumlafri & Al(Malvaceae), peprimera vegada en la natura.

Indiqueu:

a) Grup fitoquimic a qué pertanyerguins son els seysrecursors biogenétics.

b)9&lj dzSYI RQSEGNI OOAs 3T LIzNgisFA OF OAs A | Of £ |
c)wSI OOAs RS OFNIOGSNRGTFOAs RQdzy RSfta O2Y
d) Algurssenyd & 206 & SN 0 f SHERMA de ldnIBcalS Od NE RQ

N (U
QX <

2. Resposta

a) Els dos compostos son fendlics glicosilats, més concretas@entlos O-heterosids
flavonoidegpresenten un esqueletdsic2-fenilcroma o 2fenil-benzogpirona amb diferent

INJ dz RQFEEdoRposMAS® d&FhetercRid de flavonaja que presentauna
insaturacié al €, mentre que2S a d@/heterdid de flavono{flavona hidroxilada al-Q)

'Y f QKARNBEZDt 1 S¢a LB BFarkdudarid Biogevidicaniett elOdoR
compostos én metabolits mixtos(compostos C&3(C2), en quén és 3 derivats de la
combinaciodd I @Al RS de@ GASKI I & kaimpdeMhigicdkitsifenolics akE

iGTY RSNAOGIF RS 1 OAOftAGIFIOAs AYyAOALFf RS (G NJ
f Qb OAR OAYLYAOZ @GAl LOAR aAKA]INYAO

b) Els dos compostos sén solubles en metgmerija qualcosé | RNR 3+ & QSE( NI dz
f QSEGNI OGS 2 0 it GGAcdpdrticioeh tase iddeNidaF18ab melsifes metanol

aigua, eluint primer el compodt més polar, i seguidament el comp@simés apolar.



Droga

S/L | MeOH
,, Extracteen MeOH
! (Compostodl i 2)
Marc F.estacionariagel de silice

CC deoarticié | defase invertidaC18
FE mobil: MeOHH,O

' !

Eluciéanterior Elucidposterior
Compostl Compost?
(méspolar) (mésapolar)

c) Els composto$ i 2 poden donar coloracio diversa anaborur férricper la pregncia de
f QI 3 NHzLJ i, $pbsitivetaayeddcio de Molishatnaftol + acid sulfdricdeteccio de
sucres) & la reaccié de Shinoda o cianidimaggnesi methlic + acid clorhidrjadeteccio de
flavonoides).

RO [ QS &HB/® dleNE&®mpe<® mostra senyals de dos protonsomatics acoblats en

metaat 6,74 ppm (1H, dJ=2,1 Hz) i 6,81 (1H,d=H XM |1 T 0 O2NNBaLRySyl
oxigenatal G5 i GT @ | Y S & SpredethSadlIN@{iiNE a I NPYL gueda RS
formenun sistema ABX a 7,16 (1HJd¢,8,8Hz), 7,71 (1H, dd=8,8i 2,1 Hz)7,55 (1H, dJ=

2,1 Hz)ElsenyalddH®» NX&dazyl | c¢3Zdc Ocbgervad3wWz(s, 8H).day 3 NX:
pres/ OAl RQdzyl KSEz2al | OiSéar tSARIRSIYYio LISO2 wBNRdz
anomeéric a 5,74 (1H, d=7,6 Hz) iun singletde®i Af | mMXZdpp o660 |1 0 RS3A«

acetil (Aliet al., 2010).

Apéndixexercici?2

El genereAbutilon pertanyent a la familia Malvaceae, cor@prcent cinquantaespecies
RAAGNARAOdJzORSE Sy NBIA2ya adzo G§NBLAOI fadtes RQ" aA |
arbusts perennes, irarament petits arbres Entre aguestes especieshi destaca A.
pakistanicum perqué les seues fulles, arrels i tiges contenen qitaté considerables de
mucilagsSt & ljdzr £ & &aQdziAf AGT Sy LIS Mbemdlcent iMiirétié.| Y Sy

lfA A O2fifFr02NIR2NA dGdHOUMIDbLYRYY RSIRRAINE | D
trihidroxi-o -fetoxiflavonan -Q+ -D-6 H@a@etil)}glucopirandsid, designat comabutilina A

(1) i 7-O-(E}p-cumarat | I S Y O §-B&Ebinopira@dsid Z), aromenat abutilina B, els

quals han gut descrits per primera vegaden f I Yy I G dzN> ©@ [ QSf dzOA Rl OA
realitzatpartint dei 8§ Oy A lj dzS&4 SalLISOGNRPAaOSLIAdzSad | YSaxz
aguesta especie acid fdrc (3), acid B-cinamic §4), 5-hidroxin -(B,7,8tetrametoxiflavona

(5), kaempferol §), luteolina ¥) i luteolina 7O -D-glucopiranosidg) (Figura 1).

5QF [jdzS&a G asz 182K yO 2WAL32dal0 22585t SOOA 2y Ga LISNI | f QF



OCHs

O-Ara

OH

OCH;
o) o OCH;
H5CO. H3CO.
wOH @/\)‘\oH
HO H3CO
3 4

Figura 1. Estructes quimiqueslels composto4-8.

LO S E (i NERil@ent dels compostos hagsi de la manerasegiient la planta sencera
FTNBEAOF NBO2fitSOGIFREF I YFENYOKA oO6tltlAadryos
ser fraccionat liquidiquid (L/L) amb dissolvents de polaritat creixent co@gHy4, CHG),

EtOAc in-BuOH. La fraccio soluble €HG] va ser purificada per CC de gel de silice eluint

amb mescles d€sHi4/ CHG, CHG pur, iCHGYMeOH,la qual cos®@ |  LISNXY SGNB f QI C
detots els compostos.

En detall, a partir de la fraccio eluida a@phs/CHGl(0 = p Y ¢ ¥ap dillar®el® ¢ompost@
i 4. La fraccié eluida am@H;4/ CHG) (1,0:9,0)va ser recromatografiadper CCen gel de
silice elunt, amb GH s/ CHG (1,5:8,5) el compost 5. La fraccié eluida amBHG MeOH
(9,0:1,0) ewva recromatografiasobre gel de silice i de la subfraccié eluida &hiez¥ MeOH
(9,5:0,5)es van aillarels composto$ i 7; de la subfraccio eluida am®HGI MeOH(9,3:0,7)
els compostod i 8; i dela subfraccié eluida am®HGI MeOH(8,0:2,0) el compo<2.

Les estructures delcompostos van ser establestper espectroscopia UV, masses i RMN.
O2y AydzZ OAs AQSELX AOF f QSt dzOARI OAs SaidNHzOUG dzN

9y f QS FHISa00 N&YaRoBserva, a més dels senyals dessrianteriorment, els
protonsRQ2EAYSGAYya A 2 EA¥SIMAIHIY B ORI andz@NSRQ o1& | X
414 (AH M H QQV I nZpNQOE! FEIPE2DMHQOQRRE A dZod OMm
11,2028, H QQ0 0  d& fbromflal moleculab LH,.Ova serR S RdzORE RS £ QSa L)
masses qu&amostrar un pic M"am/z 504. Un fragment an/z 300varesulta de la pérdua

d@na hexosa acetilada i els fragments retro [@jalder am/z 152 i m/z 148sanconfirmar la

pres/ OA RSt & 3INHzaJA YSG2EAf A KARNRtgzanént. I f QI y ¢

9y f Q SRV (delEes vanobsenar dos doblets acoblats emeta (J= 2,0 Hz),
cadascurintegra per un protd a 6,67 16,65pmZz RA Ll Iy5a0A 0 RGIGT | y St f
oxigenats. La presfOA I RS 1j dzZ G NB LINE ( payasubstithiBafostrad 04 R Qd
dzyy aAaidSyYl 13=97HzN7R1 (=3, Hz), beBpEctivament. La piasia de
f Q lpaediz(E)p-cumardl podria ser dedida dels protongrans-olefinics a 7,82 i 6,48 (d,
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=15y |10 FAEN @2t (RNEE aa LANRIIRIYAB6R®D) i 7083 @= T=ny
8,6 Hz), respectivament. La p&gsOA | R Qdzy I LISy (i 2ehdenya@del poot® NJ NB @
FY2YSNAO I cXum A Sta aSyelfta RSEHQAINE GRRYMy R
Ho QQU0O X mXy 6 ¥O,8ip2,00HR AR 0 AJ=98id,y HORFOD o6 ¢ | dzf |
Aquesta estructura també va serrdomada per’*GRMN iespectrometria de masses de

ionitzacio electronica(EFMS), que va mostrar fragments am/z 432 [M'bp-cumardl] i 286
[M*bp-cumardf bafabinosa). A més, la préxscia del fragments retro Diejélder am/z 152

i m/z 134 van confirmaun agrupament hidroxil i (fj-cumarat Sy f QI yStt | @
Taula 1. Assignacions dels protons dels compdsi@en GDsN.

Compost 1 Compost 2

Posici6 | '"H-RMN Posici6 | '"H-RMN

2 C 2 C

3 6,96 (1H, s) 3 q

4 C 4 C

5 C 5 C

6 6,74 (1H, dJ=2,1 Hz) 6 6,67 (1H, dJ)=2,0 Hz)

7 q 7 q

8 6,81 (1H, dJ=2,1 Hz) 8 6,65 (1H, dJ)= 2,0 Hz)

9 C 9 C

10 C 10 q

5-OH 13,6 M Q C

M Q C HQX ¢ 8,42 (2H, dJ=8,7 Hz)

HQ 7,55 (1H, dJ=2,1 Hz) 0Q3% g 721(2H, dJ)=8,7 Hz)

0Q q nQ q

no q 3-OH 12,34

pQ 7,16 (1H, dJ=8,8 Hz) 5-OH 13,18

cQ 7,71 (1H, ddJ=8,8i 2,1 Hz) 100 6,21 (1H, dJ)=7,5 Hz)

100 5.7,4 (1H, dJ=7,6 Hz) HQQ 4,21 (m)

HQQ 4,77 (m) 0QQ 4,18 (m)

0QQ 4,25 (m) nQQ 4,82 (m)

naQQ 4,14 (m) pQQl |4,95(1lH, dd)=9,8i2,0 Hz)
pQQ 4,28 (m) pQQo | 4,38 (1H, dd)=9,8i4,1 Hz)
cQQF |4,96(1H,dd)=11,2i2,6 Hz) MQQQ | ¢

cQQ0 |4,39(H,dd)=11,2i2,8 Hz) HQQQ | 6,48 (1H, dJ)= 15,8 Hz)
HQQ 1,95 (3H, s) 0QQQ | 782(1H, d)= 15,8 Hz)
OQOCH | 3,75 (3H, s) nQQQ | 7,48 (2H, dJ=8,6 Hz)
0-QCH PpQQQY 7,13 (2H, d)=8,6 Hz)
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Exercici 3

I LI NI AN RS fCa&amiblbiliguaS [ SHAMMAN@Ia T SO a4 QK y | Of
els tres metabolits secundaris seguents:

OCHj; OH O-galoil
OH CI
"o © Hoﬁ/o loil
alofl- -galol
HO o) g © O-qaloil
O | OCHj -galoi
OH o

galoil = OH

OH

OH 0]

OH

Indiqueu:

a) Grup fitoquimic i precursors biogenétics a qué pertany cada compost.
b)9aljdzSYlI RQSEGNI OOAs T LIZNAFAOFIOAs A | Offl YSy
¢) Una reacci6 de caracteritzacié per als compo4to3.
db2Y RQI fdni¢gudaiubl@mihga compostos amin esquelet quimic semblant a
3i la sewactivitat farmacologica

3. Resposta

a) Els tres compostos sén fenolits,2 son flavonoides mentre qué és un tani. EI compost

1S a dzy krihigrexrozreiime@xHlavona. EI compos? €s una flavanongerqué no té

la insaturacio al G2; més concretament S a dzy | -trihidréxirflavan@na. Els dos

Tt g2y2ARSaE asy YSiOilo5tAGa YAEG2&E RSNAODI G&
tresredi Sa R &h 1@ BidgénadsprimeramentsQ2 NA IA Y f QSaljdzSt Sad Ol -
pirona), que es converteix espontaniament en flavanoftaY o f QI y4ohd LIJA NJ
hidrogenat).El compos8Sa dzy GFyN 3JLfti A0 KARNRSuaréil | 6f S
central, glucosa, amb quatre hidroxils de la qual es troben estefifica I Yo Y2 § Odz S &
gal-lic;és 1,2,3,&etra-O-gal-ldl- -D-glucosa. El tani gal-lic deriva biogenéticaimge la via

RS f{QLOARLAGKR|{BYAOEA® LINRP DS R Sdeshitiroshikigni KA R NP =
encara que també pot produt S LISNJ f Q2 EARI OAs RS f QL OAR LN
cafeic.

b) Els dos flavonoides¥6 a2t dzof Sa Sy RAOf 2NRYS{it 2 Sy
hidrosoluble. La droga es pot extraure amb diclorometarificart QSEG NI OGS RA
perCCengelde dice St dzAy i | YO0 YSaof Sa RD pef 2@MaSelst kI OS
compostosl i 2. Primeament eluira 1, més apolar i, a continuacy més polar. EI marc

& QS E ( NI dzen qvées sblubifitzizia El compost
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Droga

S/L CHCL,
Extracteen CHCL
i (Compostodl i 2)
Marc o -
COR Ol RA E?\?\% .o ariagel de silice
S/L H,0 ' .MO %gleE/EtOAc
Marc [« ' ) l
Extracteaquos Eluciéanterior Elucidposterior
Compost3 Compostl Compost2
(mésapolan (méspolar)

c) La reaccido de la cianidina permet caracteritzar els flavonoides per la coloogeid r
obtinguda addicionanimagnesi medl-lic a una solucioRa&eid clorhidric El tani gal-lic es
caracteritza per la coloracié rosa produida pel tractament amb iodur potassic.

d) Ura droga que conté tanins hidrolitzables son les gales del raQuesicus ifectoria G.

Olivier, Fagaceae). Els tanins exerceixen en el vegetal un paper de proteccié davant
predadors com insectes. Concretament, les gales sén teixits que creixen a causa de les
ASONBOA2y A LINRPRdAdzORSA LISNJ f I NIABhE, CRDPK.A ga&ny 5 LIG S N
ixen dels ous dipositats a les branques joves del roure. Les gales contenen acid tanic, un tani
oficinal que és una mescla de tanins hidrolitzables a meés dels acids gal-lic i el-lagic lliures.

Els tanins tenen propietats astringenemtidiarreiques, hemostatiques, antiinflamatories i
FYGA&aSLINALdzSad {QdziAf AGT Sy LISNJ | LX AOI OAs
ferides, cremades i hemorroides, i via oral, per insuficiencia venosa i fragilitat capil-lar.

Apendix exercici3

La garroferaCeratonia diqua, Leguminosae) és un arbre drigri de la conca Mediterrania
ampliament distribuit en aquesta regid, els fruits del qu#in coneguts com garrofes,

contenen un40-60% de sucres de baix pes molecular, principalmemassa, a més

RQSt S@I RS& ljdzr yGAGEFd&a RS FAONI RASGSOUAOF A L
{ QK RSAONAG 1ljdzS Sta LINAYOALITfA LREATFSYy2fa R
tanins condensats altament polimeritzats, constituits per unitats de fl&8+ahi flavan3,4-

diol. Els polifenols hidrosolubles inclouen acid galkligal-locatequina, catequina, gal-lat
ROQSLIAOIFGSIjdzZAylr A AFfifFd RQSLIAIL Tt AeOesiti SIj dzA y
beinesambMeOHH,O | f 1 Bq®H(9:IRMIubilitza a més, acickl-lagic i heterosids de
quercetina.

I LI NGANI RS £Sa 0SAySa RS 3JIFNNBFSNFY aQ2o0S
StEAYAYIFOAs RS fI TN} OOAs az2ftfdzoftSs | YO dzy I f
nutricional. La fibra afareix la digestio, redueix els valors de colesterol i glucosa en sang, és
potencial quimiopreventiva de certs cancers, en particuler tdacte gastrointestinal, i té

propietats antioxidants, antiproliferatives i antiestrogéniques.

5QF 02 NR | Y dabdnado8sy2003), lafigré de les garrofess vaobtenir amb un
extractor tipus Soxhlet, primer am@sH,4 per eliminarne els lipids i despres amideOH
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[ QSEGNI OGS Y Sacdioyias fpdr CCCerS gel d@ I'siliceF eluint amb mescles
CHCL/MeOH Les fracions obtingudes van ser analitzades @eNR2 Y I G2 I NI FA L € NIj ¢
resolucié (CAR i purificades per CLAR seréparativa. La majoria dels compostos fenolics

van ser identificats per comparacié dels temps de retencio i espectres UV amb patrons i per
egpectrometria de masses.

En aquest estudi, el rendiment total de polifenols identificats en la fibra de garvefeer

3,9 g/kg referit a pes sec. En el pecfomatografic fendlicdlominat Qt OAR It fi t AO S
formes, acid gal-lic lliure (42 deltotal de compostosfendlics), gal-lat de metil (1%), i
gal-lotanins (29%). Els fenols simplen representarun 2% del total, contribuirhi

LINR y OA LI £ Y Sy (13%). Els GeivdRoid€sA(ljutey iAgk@osilatah representr un

26% del total deompostosfenolics,amb un predomini deniricetin-3-O-a-L-ramnosid (9%) i
quercetin3-O-a-L-ramnosid (10%).

Exercici 4

I LI NI AN RS CiasS graddicO paBbedd2nmidiiiyF A S0l B KS Wi N R C
els tres metabolits secundaris segients

WO 0 0
G

Ram-Glc- 0 I

OH

Indiqueu:

a) Grup fitoquimica que pertanyen els compostoslsprecursors biogeneétics

b)9&1lj dzSYI RQSEGNI OOAs T Lpdmdipist A OF OAs A | Of £ YSy

c) Una reaccidle caracteritzacio per al compa3t

d) b 2 Y altRa@rogaconegudaque continga algun dels compostas 3, i la seuaactivitat
farmacologica

4. Resposta

a) Hs tres compostos sén fenolics. EI compasés una cumarinaja que preseta un

esquelet basic benza-pirona | Y6 f QKA RNREA FSYy5tA0 Sy Lz
monoterpé linealdeu carbonis)Els compostdsi 3 sén flavonoideg2-fenil-benzogpirona)

el primer$S a dzy IHrihigrexirflavon@(insaturacio al €), mentreque d segonés unGO-

heterosid de flavanonédihidrogenacidals G2 i G3) ambdos unions éteruna at QKA RNER E A f
(amb un disacarid de glucosa i ramngsa f QI f & KUK A R KgBntbAld glucosa)
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Biogenéticamentt Sa OdzY | NR y S & ortB-&iMEicd &h\el qiraBel doketedllacRle

la cadena lateral canvia deansacist QF ySf t | NR ¥itodi A0 GHABRIGER 1 Sry
CsOAYELEYAO NBadAg GFyd &A2FNBAE dzyt RSAKBIRNI G ¢
monoterpé derivade la condensaéde LJA N2 F 2 & T I (i o &hfrbxa2mei-1hitS iy A f

RS LIANRT2aFlId RS RAYSGATI 1 AfEESadcdBeBs60SY 0 &
metabolits mixtos derivatsde I @A RS ROLOSRI A®ATNYAO A

b) Les genines son solubles en disents organics de polaritat mitjana mentre que

f OKSGSNFAARZ YSa LR{INE Sa &az2fdzonftS Sy |02
compostosl i 2 s6n geninespero la cadena monoterpénica dnli confereixlipofiliai sera

soluble en diclorometa. Elompost2, amb tres hidroxils lliuresi QF NN a &S 3 N | Y
ROQSGAtd [ QOKSGSNBAAR &AQSEGNIdzZNE Yo YSiOly2f

Droga
S/L| CHC|,
,| Extracteen CHC,
v Compostl
Marc
S/L| EtOAc
Marc |«
S/L| MeOH Extracteen EtOAC
Marc « Compos2
Extracteen MeOH
Compost3

c) A més ded reacci6 de la cianidif@S & ONR G Sy fele SakoSokiExs Gotlen | y (i S NJ
caracteritzar mitjancant QI y £ f A & A afial®iNdapa NEnE KCCR ZNE Q2 0 & SNIBIS Y
les taques a la llum visible i UV, i després del tractament @mb2 NHzNJ drdwrib feldzY A y A
NEII OGAdz RS bSdz 0t Q8aGSNI I YAYy2SUNEtAO RS f QL OA
compost3 es pot caractdtzar amb la reaccié de Molisch-faftol i acid sulfaric) per la

02t 2N OAs Y2NI Rl RS Iakdmktilfurfural (Rformmilfukly deqQuilasda RS f QF
FT2NII RS&AKARNI GFOAs RSt &dzONB LahaHolf Qt OARZ Sy
d) Els d¢ioflavonoideses trobenSy St & LISNRA O NLJA & A {CRéisUnl2 t LIS a
altre flavonoide rutosid, 8 QSEG N} dz RSt a 0 2 (i Sophiora jadodicdl, t & RS
Leguminoae) i de les fulles del fajoFégopyrum esculenturiloench, Polgonacae) o de

f QS dzO | Budalipiusizénacrorrhynch&. Muell. ex Benth. Myrtaceae).{ QKI' Yy RS & ONJ
nombroses propietats farmacologiques lgeflavonoides n vasoprotectors ja que
RAAYAYdzZSAESY fF LISNXYSEFoAfAGlIG RSt tador©elIA £ 1 £ |
radicals lliures, antiinflamatoris, hepatoprotectors, antiespasmaodics, hipocolesterolemiants,
dilreétics, etc.
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Apéndix exercici4

El fruit de Citrus grandisés ben conegut pels seus beneficis nutricionals i efectes
farmacologics.LQ S LIA O&qiEkth esge&® botanica constitueix la medicina tradicional
xinesad | dzI 2dzK2 y 3¢ S yineda loficidl EEnbhNalq edemadament amarg,

ha sigut utilitzat des de fa@eglescom antitussien A SELISOG2NI yis A NB«
demostrat experimentahent la seua activitat antiinflamatoriantioxidant,antimicrobianai
protectoradavant I F2 N¥Y I OAs RS. LJX [ ljdzSa RQF §SNRYI

Li i col-laboradors (2014) van determinar les diferencies fitoquimiques quantitatives entre
f QSLIA OF NLJA AC. @dndic¥ Na&zA Gl &S yIOSMI sREB gf GAY Sa St
lamedicinatrad OA 2y I £ T LINBOIF 6f SYSy (i LIar\shbdzé&amdrgQ S LIA O NJ

[ QI y kidtemdtid dels constituents deC. grandises es va realitzar mitjancant
cromatografia liquida tdarapida amb detectode fotodibde acoblada a espectrometria de
masses (UFEBADQ-TOFMS/MS).Quarantavuit components, majoritariament flavonoides
i cumarineshi van ser identificats per comparacié amtestandardsi en base als temps de
retencid, espeate UV, mesures de masses per als ions madesulfragments caracteristics
Sols el contingut en els tres flavonoides majoritaris, narmgiaifolina i neoeriocitrira va
fou significativament superior en el fruit sencer que en el pericarpi, mentre guestvan
observar diferencies significatives en la resta de constituents. Aquest metode avenléir
RQdzGAfAGEG LISNI I fQSaidl yREFENRA {,jjalg@eiha peRndsE Y I G ¢
determinarhi diferencies quimiques que poden dur a pbss diferéncies en les activitats
biologiques.

Exercici 5

I LIF NI A NI GRErrhizisflatBia®dd $ SIdzyAy 24l SO0 aQKFEy | Of f |
seguents principis antioxidants i antiinflamatati i 3.
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Indiqueu:

a) Grup fitoquimic a qué pertanyen els compostos i quins sOn els seus precursors
biogenétics.

b)9&lj dzSYI RQSEGNI OOAs3XI LIINATFAOFOAs A | Ottt YSy

c)Tresseny f & 20 & SN 6 R'GBMNSY la na2BudaLIS O i NB

5. Resposta

a) Els tres compostos son fenolics. El comfdoés una 2metoxio X ntizhmrQxi-calcona.

Aquest esquelet és el primer que es forma en la biosintesi dels flavonoides i que resulta de la
condensacio de tresreste® OS Gl G 6 @A RS €t QFOSGlFG0O A QL OA
compost2 és una 5,7ihidroxicumarina prenilada en posicié 6 i substituida en posicié 3

' YO dzdihidr@xdlSg T §d [ OdzYF NAYyl Sa dzy YSOFo5f A
shikimc. ElI composB presenta un esquelet -8nil-benzogLIJA NB Y | OAA2FE Ll @2y
tetrahidroxilada i isoprenilada en posicio 8p JdQSalj dzSt SG A az2Ff | @2y 2A
RSALX I el YSY (i RS -2&E308 pirfan, s Niemetalidlk @ixgBeSfové de

flI @AF RS fQLOAR AaKAINYAO A RQIOSOlGo®

b) Els tres compostos son solubles en metanol i una vegada extrets es poden purificar per CC

en gel de silice eluint, amb mescles diclorometatanol, en primer lloc el compo& més

apolar, després el eopost2, menys apolari finalment el compost, el més polar.

Droga
S/L | MeOH
,| Extracteen MeOH
v (Compostod, 2i 3)
Marc S o
5 AL D x| iQnariagel de silice
cRab Ra {.&%%ﬁz%]@cyl\nem

Eluciéanterior Eluciéintermedia | | Elucioposterior
Compost3 Compost2 Compostl
(mésapolan (menysapolar) (méspolar)

O0 [ ©SBHBRIN del compost mostra senyals de protons aromatics corresponents a

H-5 i H6 que apareixen com doblets acoblatsato a 6,62 ppm (1H, dJ= 8,5 Hz) i 7,30

(1H, d,J= 8,5 Hz), dos doblet&coblats enorto que integren per dos protons equivalents

cadason, a 6,87 (2H, dJ=8,9 Hz, b Q -pAQUIZ A | J=B.8 HziHi Q HCABDIGR Y Y S & ;
ahiobserven dos dobletsorresponents als protons del doble enlla¢ exociclic a 7,60 (1H, d,

=156 Hz, &) i 7,83 (1H, dJI' ™ p Z ¢ iunkiddet del nie®xil a 3,80 ppm (3H, s, QLH
(Kajiyameet al., 1992)
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Apéndixexercici5

La regalissia compnéles arrels i rizone de diveres especies del géner&lycyrrhiza
(Leguminosae), com sd®. uralensiFisch.G. inflataBat. iG. glabrd® 9a @ NJ OG+ R Qdz
altament nutricional i terpéutica utilitzada per tot el md coma aliment i medicament.

Degut al seu sabor dgld¢a regalissig&s un important edulcorant i saboritzanttant en

productes alimentariscom en llepolies xicles, dentifrics i begudes. A més, és una de les
medicines tradicionals més antigsi més frequentment utilitzads,tant as paisos dentals
comoccidentals. En laafmacopeaxinesaes prescriu pealii NI Ol | YSy dafeBr&i f QI &Y
latos.

I LJF NI A NJ RBlgrgdirds OR ISy IRGquétre-dentsedniostBsSentre els gus

els saponosids triterpersci els flavonoidesén els constituets majoritaris. Préviamentes
investigacionsecentraven en la glicirrizina i els seus derivats com els responsables dels seus
efectes hepatoprotectors i antiulcerosos, yigi NB |j dzS Y Sa NO@&enesSy i
flavonoides per les seues propittaantiinflamatories, antioxidants i antitumorals.

5QF O2 NRui toMaboradod o0 HnamMo 0SS f QSEGNI OOA smarera | Of £ |
segient les arrels i rizomes d&. uralensigolvoritzats van ser extrets amBtOH 70% i el

residu obtingut despréeR QSt A YAY I NJ St RA&daz2f @Syd SBL o1 4&d
amb CHCh, EtOAc, in-. dzh | @ 5SaLINBa& RQI G fdzr NJ £ QF OGA DA
20aSNII NI |j dz§ hiva Sekeliniéd ddtiuSaqu@si és lvelcromatografiar sobre gel

de silie amb mescles GBL/ MeOH com a fase mobil. La fraccio eluida ampOgHeOH

(100:5) va ser recromatografiada i en la fraccio eluida amiCEZMeOH (100:4) es va aillar

el compost2. La fraccié eluida amb &E/MeOH (100:15) va ser recromatografiadal i e
compost34 Ql Of f £ RS I  JONMEDE AT00:19)f Lde@a&etio eluidadamb |
CHCL/MeOH (5:1) va ser sotmesa filtracio en gelsobre Sephadex®20 i en la fraccié
eluidaamb Ci€/a Shl1 omYmMO &a@l Of tt St 0O2YLRad

A continuaci6 es detalleles dades espectrals dels tres compostos.

El compostl va ser identificat en base a les dades espectrals com licocalcona B (Ka&gtyama

al., 1992). HRESIMS &m/z 285,0781 [MH] . "H-RMN (300 MHZCDR){ h 0 + o6 LILIYOY
(3H, s, OCH 6,62 (1H, dJ=8,5 Hz, kb), 6,87 (2H, dJ=8,9 Hz, b Q -pXQVIX T XJen O M| 3
8,5, H6), 7,60 (1H, dJ= 15,6 Hza-H), 7,83 (1H, dJI M p Z#), 8,00 &H,id]= 8,9 Hz,

H20, Hc Q0 S MnZom 0o fCRMN Y7TBIMEACR)ISG E OLIICHY cnzT
187,2 (C=0), 119,14CG> Moy X ™M €)Y, 1485 (2w &2 (B), 19,5 (&), 111,6
(G5),118,5(5), 1308 (1 QU X w0wMP X0 MEM XYy PP Q0 wdPDp 0O/

El compos® va ser identificat per comparacio de les dades espécamb la literaturdZhu

et al, 1984) coma glicicumarina. HRESIMSndz 369,1349 [M+H] ‘HRMN (500 MHz,

CR)SQ+ O LIIYOUY M3} 164 (36,6ICGH326I2H/d)=68HzZ,HIQQUVY o0XZTT C
s, OCh), 5,15 (1H, s]= 6,8 Hz, Hh Q&6 ¥1H, ddJ=2,3i185Hz,H Q02 c 2Je23 O ™Il X
Hz, HOo Q0 X 717 ZIw/85 8zt DU RS T I y4y 9,36M2H s, GH>x 2), 10,54 (1H, s,
OH).®*GRMN (75 MHACR),S@® 1 6 LILIY-D),YL2018 BB, 5186,3 ¢21), 106,1 (&a),

1583 (G5), 62,7 (50CH), 113,4 (&), 159,2 (&), 97,8 (€B), 152,9 (Ba), 1183 (M QU X

1559 (G QU X M3 c MEPZH NOROZN MIMZp -MAQ B X ennuHOZC O
130,6 (G0 QQU Z -Cit Z T H ICBR Q0 0 Q Q

El compost3 va se identificat coma gliuralina B també per comparaciéo de les dades
espectrals amb la literaturéshihanoet al.,, 1997. HRESIMSma/z 423,1819 [M+H] *H-RMN
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(300 MHz(CR),S@ + O LIIYOY -CH#3 E o M B 0 1-CHOEE vCR B -GdpQ = & =
MZTO0 6eHE322H deDIHZ H QQVEI oEABAHNH OOQOKRT bpImT 0O
=72Hz, QO X pIrRY3HEMU O QWS c =6),6,66¢1) di=251Hz, b Q0 =

6,88 (1H, dJ=2,1Hz, W QU £ y Z ) 8,38 (LH,S0H), ®,33I (1H, sOH), 10,83 (1H,

s,-OH), 13,26 (1H, sPH).* GRMN (75 MHZ(CR),SG + 6 LILIY-Q)Y122Pp@)sp O/
180,2 (&4), 104,2 (&a), 161,94G5), 92,7 (&), 158,7 (), 110,9 (&8), 155,2 (Ba), 122,1
CMQULZ MMROZP 0OV MIQNDZn PRV S QD ZN-WBOEGHE OMH MZ M
HQQU I -oMDOUZc-Cit); /282 (O @ Q@0 =H MR @ (& 30 G A EHOHPR > n

Exercici 6
! LI NI AN RS Llin8nd miscOdatmBétdldf K ¥ OIOSE Su  a QK| y
RQIf GNSax Sta GN YSal

OCH,

Indiqueu:

a) Precursors biogenétics i grup fitoquimigwe pertany cada compost.

b)9 &lj dzSYI RQSEGNI OOAs X LIz2NAFAOFOAs A | Otfl YSy
c) Unaeaccio6 de caracteritzacio per al comp8st

d) Tresa Sy el f & 20 &80 (i 8RB\ § M mdlead

6. Resposta

a) Els tres compostos son fenolics. El comddtd dzy f A3yt I RNYSNJ RQdzy
RSNAGIF o6A23Sys8iA0FYSyd RS fF @Al RS f QL OAR ¢
dues unitats &nilpropanoide. Els composto& i 3 son flavonoides, concretament flavones
glicosilades. El compo2tés unGheterosid de flavona, la cadena de duglucoses es troba

unida al & de la genina, mentre qu&és unO-heterdsid amb la cadena disacarida umial

la genina mitjancant uni®RG SNJ | f QKARNREAf Qi3sdniétdbdits s n Q&
YAEG24 RSNAGIG&A RS t1 GOAlF RS tQLOAR AKATNYAOQ

19



b) EI compostil és apolar, soluble en diclorometa, mentre que els heterosids flagoshn

polars, solubles en metanol. Pere€3 St RS &aNfAOS Yo YSaofsSa |
compost3, lleugeramenimés apolay eluira abans que, més polar. Pero també es podria

utilitzar fase invertidaCl8 amb mescles metanol/aigua, en qfieéQ S fseiz® al Tontrari,

primer eluiria2 i després3.

Droga
S/L CHC]|,
,| Extracteen CHC|,
il Compostl
Marc
S/L MeOH
Marc
Extracteen MeOH
(Compostoi 3)
CCR O R 3 FR3tagienariagel de silice
F.mobil: EtOA¢MeOH
Elucidéanterior Elucioposterior
Compost3 Compost?
(mésapolan (menysapolar)

c) Elcompos8Sa FTSy5fAO0 A Sa a2zt daua inténdificda cdlovado f QKA R
de la seua soluci6. A mésjtjancantles reaccionsle la cianidina de Molisch, ja descrites,
es caraatritzenel flavonoide elssucres respectivament

[ QS &H-BQ deNddmpABY 2 8 G NI R23& RpmMAHIEESHZHB)i ¢ Qp n
y y J=01)8 HZ, K8), caracteristicR Qdzy Ff | 92y 2A RS phiobseRénad dzo a (i A
& R20f S@HJI=18,7 Hz, Hh QdT)QoIQ @pl,J= 8,7 HzHo0 Q -pAQUI G NLJA Oa
Bttt . nQ &adomadAilddzOlie 'y aArAy3atSi I 1+ GoQcy |
(Zareet al., 2014).

RO
c Q
R 2
tn
6

Apendix exercicib

Els lignans i els flavonoides s6n compostos fenolics iameht distribuits en el regne

vegetal. Els lignans i nealigns s6n una classe deetabolits secundaris amb inteséreixent

per les nombroses activitats farmacologiques, principalment eoagents antineoplasics i

antivirals, i han servit comcomposts cap de série per al desenvolupament de nous farmacs
antcan& N A T YUGAGANHzZA D [ QSESYLX S YSa tiegié&Idzi S
& Qdzy SAE | iinhibeixlé sedadpolingritzacio i, per tant, la divisié cel-lular en la
YSGFTFFLaASd [ LRR2FAfi f202EAY Il &@QANNS RS RQS al
de podofil com sorPodophyllumpeltatumL. 6 . SNB SNA Rl OSF S0 LX F yil Sz

Canaa i els Estats Units, . hexandrunRoyleat QNY RAI ® [ Ay 3IS&adGAs |
provoca una greu toxicitat hematologica, a més de trastaligestius i neurologics, rad per
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laquale QKI Yy 2060Ay3dzi RSNAGI & aSvyrairyidisarodoao !
SG2LI5aAARE (SYyALIBBAAR A FT2aFlI 0 RQS{G2LWBAARI f QI
(2 LJ2 A &2 YS Nlerien quimioerapia@etzdiviersostiiuis de cancer.

Teninten compte que la principal font comercial de podofil-lotoxina son les espécies de
Podophyllumque creixen a Nordmeérica,fNY RA = t F{Aadly A | €&l3dzySa
Tibet, la gran demy Rl RQ |j dzfosadeSSy fISENAKEIE RQSEGAY OAs F
planificacié i desordenada recol-leccio. Adkincs,a QSaidly o6dza Ol yid |t iNB
alternatives per a la produccio de podofil-lotoxina. Pero les investigacions han revekdt que

génere Linum podria ser una nova font de podofil-lotoxina. Els lignans ariltetcal es

troben ampliament distribuits enLinum i poden ser usats coma marcadors
guimiotaxonomics.

En aquest sentit, el géneréinum (Linaceae) compré duescentes trenta especies,
subdividides en cinc seccior{Syllinum Cathartolinum Dasylinum Linum i Linastrumn),
ampliament distribuides pel nma Les secciorSyllinum Cathartolinumprodueixen una gran
varietat de lignanglel tipus ariltetralinlactones, entre els quslels més abundants son 6
metoxipodofil-lotoxira i els seus derivatglicosids i ester.. mucronatunsubsp.orientale
pertanyent a la secciByllinumcreix al nordest de Q L NJ yesg2&ievendémica.

Zare i col-laboradors (201éhvan proposaret SANSyY i Ys§(i2RS RQSEGNI OO
parts aeries del. mucronatumBertol. subsp.orientale van ser extretes en Soxhlet amb

GHwu CHChA aShl @ [ QSEGNI OGS RAOf 2 NP #h§él tdeysic® Sa o
eluint amb mescles 8,/CHCJ. Les fraccions que contenien taques moradas ser
analitzades per CCP de gel de silice amb indicador de fluorescéncia i monitorgzdas

llum UV (254 nm) abandesprés de reveldes amb70% HSQen EOHR QS a OF € & I NJ | 1
cinc minuts, indicawen la preséncia de lignang\questes fracciongan ser sotrases a CCP
preparativa de doblerecorregut primer amb CH@MeOH (90:10) i despresamb
tolué/Me,CO (65:35). Dels compostos separgisr cristal-litzacio/reristal-litzacié a partir

de la dissolu6, & S Qa aillar el compostld [ QSEGNI OGS YSiGlIys5fA0
fraccionamentper extraccio en fase solidde fase invertidaC18 eluint amb mescles
MeOHM,O. La fraccio eluida en MeOH 20% va ser purificada per CLAR prepardfi¢8ien

mescles MeOHH,O i donael compost2, mentre que de la fraccid eluida en MeOH 40% i
purificada per CLAR preparatjem les mateixes condicioe Q| Of f £ Ff 02 YL al

A continuacié es detallen les dades espectiddés compostosl-3. El compostl es va
identificar com a 6-metoxia-peltatina en base a les dades espédt f ‘B i ‘FC®RMN. Els

senyai RS  OBRMNSIE condpostl van serY2f G aSYofl yia | f S
peltatina obtingudes de la literatura (Broomhead i Dewick, 1990), amb minimes diferéncies
degwdes al grup metoxi unit al-€ o ¢l dzf I mMOo® [ QFOftflYSyd RS
RQI ljdzSail SaLls OAS Saidt RQI OaM\IRentificar 65 S & ( dzf

metoxipodofil-lotoxih =&  LJ2 R 2 F A-peltatir@di 2-gekajiria Bn espécies déinum
concretanent de la secci®@yllinumcomL. flavuni.i L. Album Kotschy ex Boiss.
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I m® 51 RERMNSeai&diaNditdtiga ()R &peltatina en CDE(400

¢ | dzt

MHz). Despl cel YSy G & , fjpdeN YM O@2 ywa i I yliHZRQF 026t I YSY (i
Proto 6-Metoxi-O-a-peltatina a-peltatinab

3 651, s 6,25

2' 6,37 6,37

6' 6,37 6,37

7 2,35, m amplé' 3,20m

8 2,35, m ample 2,7m

9 4,41,dd ample® 3,71,dd ample® | 4,48, cadd; 3,95,dd

7 4,60,dample 4,60, d (37)

8' n.s. -

OCHO 5,98,d (1,5); 609,d (1,5) 5,94 ,d(14); 596,d (1,4)
3'5-0CH | 3,76, s 3,79, s

6-OCH 3,81 -

#senyals quessuperposen; n.s.; senyals no observables.
® Dades de la literaturaBfoomhead Dewick, 1990).

Taula 2. Dades espectrals #&RMN de émetoxia-peltatina (1) en CDGI

Carboni |4+ 6 LJ Carboni|+ ¢ LJ
1 1174 M Q 1349
2 1421 HQ 1068
3 1038 o0Q 1493
4 1501 nQ 1305
5 1389 |p Q 1493
6 1433 cQ 1068
7 257 TQ 45,7*
8 3638 y Q 45,9*
9 712 P Q 1732
OCHO 1011

0 ®AH | 563

p-QCH | 563

6-OCH 611

*Els senyals pash serbescanviables.

El compost 2 va ser

0 MIhe

O® [ LINBASY QAL

identificat coma 6-wiD-I € dzOdzNB y 2 LIA N p2 & A f
glucuronopirandsid] apigenina (Mucronatosid 3 pJ 02 Y LI NI OA 5 HRi%%6 a
RMN amb la bibliografia (Taula 3).Q S & LIS™CiRMEde FeSaR QF 02 NR
de 7metil-apigenina, va confirmada uni6 del sucre a la posiciédCi la unié interglicosidica
Bp&iKd, ¥R Hizpel sknya déEamidnia

YO

107,46vanO2 Y T A NI I NJ f @dedbh sudre/ Bl dompd&ya ér identificat cona 7-

O-metil[-4-O4 -D-F NI 0 A Yy 2 T dzNDyRgéudopiranosid] Bpigenina. Els derivats 5,4
dihidroxi7-metoxiflavona (genkwanina) hangsit descrits previament en generes de les
families Aspleniaceae,Asteraceae, Cistaceae, Eupomataceae, Lamiaceae, Myrtaceae,
Pteridaceae, Saxifragaceae Betulaceae Per0 aquesta és la primera vegadge
AQARSYUATFAILdzSY SifumBigdcie) A S a

38y SNEB

22

0



¢lLdzE I od 51 RS& 'Hi&¥CIEO dompostadi 3RMIG,HBQ DRPplacaments
 dZNY Ay oM Oz2yadl yiiHIRQI O26f 1 YSYy G o

Compost2 Compost3
Posicié| | 1/ T I
2 164,16 16396
3 6,91s 101,15 | 6,92s 104,84
4 182,09 18209
5 15931 156,43
6 104,84 | 6,50d (18) | 10082
7 16244 164,15
8 6,88s 93,70 | 6,88d (18) | 93,69
9 15643 15931
10 10323 107,46
120,88 12091

7,97d (88) | 12816 | 7,98 d (87) | 12868
6,95d (88) | 11601 | 6,95 d (87) | 11599
161,14 162,44
6,95d (88) | 11601 | 6,95 d (§7) | 11599

S O30T =
o oNoNoNe]

cQ |797d(88) | 12816 | 7,98 d (87) | 12861
OCH 3,68s 56,02
MQQ | 465d(96) | 7376 | 498d (72) | 101,15
HQQ 69,52 7358
0QQ 78,88 77,19
nQQ 70,90 70,93
paQ 80,07 76,83
cQQ 70,82 69,53
MQQ( 497 d(72) | 10316 | 521d (43) | 107,46
HQQ( 75,72 7376
0QQ( 77,10 72,62
nQQg 72,62 80,90
PO 77,15 60,62
cQQ 60,23
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Exercici 7

I LI NI AN RSt NWMEMMRB@@%M&QKBi RStfl i A ARS
RQIFf NS&axX Sta aSaNSyida O2yvyLrRadzay
OH
OH
900
H5;CO CHj —
(0]
1
OH
HO
Glc-O l AN
OH
HO
2 3
Indiqueu:
a)¢ ALlza RQS&GNHzOGdzNI RQFljdzSada O2vyLlaidz2a A |jd
b)9aljdzZSYF RQSEGNI OOAs5 X LIHZNRAFAOFOAs A Offl YSy

c) Una reaccio de caracteritzacié del compbst

7.Resposta

a) Els tres compostos son fenolics. EI comfast una 1,&hihidroxiantraquinona, atenent

I f 3INJ dz RQ2 EA RI ibGiagenétRé@nertt & lurydsrivdt poliaSeyaiirésililtat He la

OAOt AlGT I OAs RQdzy A #ds lirkestif®d Qtrad S Zidifehildtie)glucosie? anLI2 &

f QKA RNR3E Bidgen&i&inent/és un metaboliis-benzilic mixt relacionat amb els
FElI@2y2ARSa A LISNI dFyd RSNAGFG RS fp&@duddA R &K
RQdzy OF Nb 2y A RaSniciallEl conypdst ds tin poliRisieOcdristRuit per quatre

acids hidroxicinamics esterificant un disacarid format per una hexosa i una pentosa.
Biogenéticament els acids fenilpropanoides, freqlientment esterifiesitsla natura son

RSNA @I G &hikikis. f Qt OAR &

b) EI compostl en forma de genina és apolarsoluble en diclorometa, mentre que els
compostos2i3> | YO &dzONBK&AZ asy YSa eldeloronédaimb gué RNE 3
es solubilitzal. E Y I NO a QS E ( NIieén K Svoi esl<aibhiifzein i R@Sds A f
separen per mida molecular mitjanca@Cper filtracio engeleluint amb metanol en primer

lloc el composB, mésvolumingds i despres el compo&, més menut.
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Droga

S/L CHC|,
. Extracteen CHC],
il Compostl
Marc
S/L EtOAC
Marc
Extracteen EtOAC

(Compostogi 3)

CC ddiltracié en gel F.estacionariaSephade® L0

F.mobil: MeOH
' }
Elucidanterior Elucioposterior
Compost3 Compos®
(mésgran) (mésmenut)
OO0 [QFYUNIIljdzAy 2yl & Adz2NB StibgeOdonsisténtadfdgv al I | Y
f QSEGNI OGS eR yud etivdadSsoltdayx O a2t dz=OAs | ljdz2 Al RQK

quedesprd R QI A G NJ R2 yénsotifylitzarse tafgehiNd iddifzada. N2 2 |

Apéndix eercici7

ReynoutrigaponicaHoutt (P2 f @ 32y OSF S0 S&a dzyl RS tSa LX Iy
oriental considerada més invascaduropa i NoreaY § NA OF = Sf  NX fudflityslt RS f |
durant segles en la edicinatradicional dela Xina iel Jap6 peaf G NI OO0l YSYy i RQAYy
icterida, cremades a la pell i hiperlipémia. Bettnent ha sigut inclosa en Earmacopea

Furopea.

NawrotHadzik i col-laboradors (2018) vaealitza una analisi comparativgper CLAR
DAD/MSdel perfil cromatografic de tres espécies proximes del gerRegnoutia (R.

japonica R.sachalinensigF.Schmidt) Nakaii un hibrid,R. x bohemic&hrtek & Chrtkova

de diferent procedénciaVan quantificathi sis compostos dels tres grups fitoquimics
principals que contenen, incloeti estilbens (pi€id i resveratrol) antraquinones (emodina

i fisciona) i esters hidroxicinamics de saosa (vanicosid A i vanicosid B)japonicava ser

I®@spécie amb més contingen estilbensmentre quela de Xina va donatues vegades meés

j dz§ f QSaLls OAS S dzNP LEImg/dR Sroga 2dssesadal 7,46 hi/d)8 A R ™M n
resveratrol 1,29 mg/ys. 0,65 mg/g).R. sachalinensisuropeava contenir major quantitat

RS RSNAGI(Ga KARNREAOAYLYAO& 3ItA02artliaz YS
[ QK N0 NA Ra cBrdeh®vabifsdintermedis dels ntabolits analitzats entre les dse

SaLIB OASA YI NB P vademostatqieR Ajapdnidzhoypdt SalstibStikuita per

les altres duesspecies.
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5QF O2 NR |-Nadzik bdold@bbkRdbs (20L8), el rizoma de cada espécievesextraure
amb Me,CO70%,després eva suspendreen H,O i esva fracciona L/L amb CHCb, EtO,
EtOAdn-BUOHR Q2 y Sa @$ ofrresponérbs\éxitraties.

[ QSEGNF OGS R R.Qepchibiis Vadrictiofid per O gel de silice eluint am

un gradient CKCLIHL00% MeOHi va donardeu fraccions. La tercera fraccio ea
recromatografia sobre gel de silice eluint amb un gradient @&H;,-EtOAeHCQH
(75:24:TH:99:1) que va donardeu fraccions;en la primeraes va aillaf QI y G NJ |j dzA y 2
fisciona i en la segonam®dina.

[ QSE G NI Oi S R. ljapddidaksiva fiec@iéné per CC en fase invertidg@18 amb
mescles MeCMLO (10:901100:0)i va donarsis fraccions. De la fraccié segona per CLAR
preparativaes vaailla f QS & (&df odeSés etianSresveratrolsubstituit en posicié 3 per

i -D-glucosa.

[ QS E G NI Ol SR. satHalNgnSss v frasciona Re® CCde fase invertidaCl8 eluint

amb un gradient MeCiM,O (10:90H5L00:0) que va donarsis fraccions (Fr&d). La fraccio
FrS3, eluida amb 40% MeCN,vesrecromatografia perfiltracié en gel Sephade®LH20)

amb MeOH va donardotze fraccions (FrS3g en la novena FrS&s vaailla vanicosid B. A
partir de la fraccio FrS4, eluida amb 60% MeCN, i recromatografiada per CLAR preparatiu
va dllar vanicosi A.

Exercici 8

[ Ul YLt AAA ljdzZh fAGlEOGADI A lj dzI YArethuiml giakedlend. RS £ U ;
(Apiaceae) ha permeés identificar quinze dels compostos que representen el 99,5% del
total.Hi destaquerels seglients components majoritaregsfelandré (1,47%),p-cimé (2,19%),

limoné (3,c:2 U X § (8% i CadngB(400).0

2 QY

Indiqueu:

a) Que és un oli essencial?

b)¢ ALJzdZ RQSadGNHzZOGdzNI RQlljdzSada O2YLRa
)y Y8G2RS RQ200SyOAs RS tQ2fA SaaSyoOa
d| vyl G§8 Oy AOlI RQI Yyt A& X0 R8dzid iREMOI 4
componens.
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Resposta8

a) Els olis essencials son mesaletitils amb nombrosos constituents, majoritariament
terpens, principalment mona sesquiterpens que poden ser lineals, ciclics o aromatics amb
diferent grau de funcionalitzacié. Minoritariamentontenen substancies alifatiques de
cadena curta com hidrocarburs, alcohols, aldehids, etc., i substdraegnques com sén

els derivats en &G i fenilpropanoides.

b) Tots aquests metabolits s6n monoterpens (deuboars) resultat de la unié de dues

unitall & R&A ZnetiliNgadié. Son hidrocarburs mona biciclics amb diferent grau

RQA Y a I deldziylinl® dssatbmatic4 i 5 oxigenats. Els terpenoides tenen un nombre de
carbonis mdltiple de cinc i es biosintetitzen per condensaejietida de molécles de
LANRF2aFFId RQAA2LISYGSyAf A RS LANRF2aFId R
resulten de ladzy A 5 -Od@aD ¢ LI R QI |jdathifais 5§ donerRalz§eranil pirofosfat.
Tradicionalmentes considera que els terpens es biosintetitzen a partifasd mevalonic
(3,5dihidroxik3-YSG AT LISY G y2A00% F2NXI G LISNI O2yRSyal C
Tanmateix, es coneixina | £ 4 NI}  NMzi | 0 A 263 miyotitaria A QlastidieaS QA
anomenadaruta del fosfat de desoxixilulosperquée es forma lemetabolit intermediar; 5-

T 2 4 T {ddsoxiR-QIMosa, a partir del piruvat i eHdsfogliceraldehid.

Ou 9f Ys8i2RS RQ200SyOAs RSta 2ftAra SaaSyoOalft
hidrodestil-lacié en un aparell on la drogasubmergek Sy | A 3dzt RAya dzy Yl
Yo dzyl YFydal Ot STIOl2NI FAya | SodzZ f AOAs «
g2t LaAfaT fQFATdd A fQSaas8yOAl RSaAGATTESYys A
es recullen en un col-lector, s@a S LI NBy f QSaasyOAl A f QlF A3dz X
RSyaAauldo ardatryce yid tQFLINStEt RS /fS@SyasSNJ
NEFSNAYy:G St ©@2fdzy RQSaa8yOAl 2060AY 3delel | €

percertatge.

RO [QFytLfAair ONERYIl (i £BshideTgal Od silic® 2luintdmib mésBds ek G 1 | 1
dissolventsapolars com hexa i diclorometa, i revelant amb vanil-lina o anisaledid

sulfaric. Tanmateix, la cromatografia de gasos és la técnica despada i imprescindible

per a determinamef I O2 YLI2AAOAs ljdzt €t AGFGAGE A ntjdzZ yiaa
amb espectrometria de mass@&rmet identificar els pics cromatografics dels constituents
enRAFSNBy(Ga GSYLA RQSha tzodssar la dolSmhajamitidned elsi I NR S
O2NNBalLRySyia SalLlSOuUN’a RS YlLaasSad 9y St ONE
hidrocarburs {,2i30 > a4S3dzARI YSYd fQ8USNE A TFAYIEYSyYyl
(Manzuoerh et al, 2019), els index de retencidcorresponentsper als constituents

majoritaris (-5) s6n 1002, 1020, 1024, 1184, i 1289pectivament.

Apendix exercici 8

[ QS & lAsetBumSgraveolengApiaceae)l Y2 YSY I Rl Ty Sz aQdziAt Adl |
tractament de dispépsia flatuléncia, aixi com per les seues petpis antiinflamataies,
antimicrobianes, antioxidants i analgésiques.

Es coneixen certes plantes medicinals que poden accelerar el procés de cicatritzacié de
ferides perque exerceixenefectes immunomoduladorsque induéxen l'apoptosi i la
proliferacié cel-lular. En aquest sentit, Manzuoerh i col-laboradors (2ed®)avaluar els
STFSOGSa RS f QI Rufangided guélcanié d'oli dsSehdlalOde I'aRell en un
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procés de cicatritzacié de ferides induit experirtaément en ratolins i infectatsamb
Staphylococcus aureull 5 a A a4 Sy d I YSGAOAt T €Ayl ® [ QF LX A Ol
NB RdzA NJ f Qt N¥alimp&i® el tréixenfeft WactBria. Va reduir significativament la

fase inflamatoria i la reepitelG T I OAs | OOSt SNI RIFZ f Ul y3aA238yS:
col-lagen, demostraraixilj dzS f Qdzy ANSy G LINBLI NF G | LREISNI AN R
& Sdza LINR y OA Llfdlaade(prigiéi GakvandzEsypat itilitzar com a agent peer

accelerar la cicatritzacio de ferides infectades.

Exercici 9

A partir de laresina deBoswellia sacré&lueck.(Burseraceae)3K Iy | Of f leitreA A RSy
RQIFf GNBasz 1%82:4a O2vylLlRradza

1 2
Indiqueu:
a) ¢ A LJdza RQSéuthC)GdzNJ- RSfta O2vyLRadtz2a A Sta asSd
b)9aljdzSYlI RQSEGNI OOAs T LIZNAFAOFIOAs A | Offl YSy
c)UnaNB I OOAs RS OF NI OGSNRGT I OAs RQdzy RQStfao

d) Tressenyd 26 & SN 6 f $ERMAE yel compbsh LISOiG NB RQ

9. Resposta

a) Els compostosdl i 2 sén terpénics, més concretament son triterpens (presenten una
estructura de trenta carbonis amb repeticié del motietitbuté) pentaciclics tipus ursa per

la disposicié dels metils 29 i 30 sobre €li G20, respectivament. Biogenéticamersls

R2a 02YL)l2aidz2a RSNRAROSY R éstconcrefmenproveden deQt OA R

f QI 0206t -Odlydiuestifitai® depirofosfat de farnesil (quinze carbonis) que donen

lloc a la formacio dd QS & lj dzF £ § =  day polieiicRI® et 2akdbnigue,\per

LINE G2y I OAs A L3 &G SNR 2 NJ-epdxi@dqualé,| fdrniaiets difdrankts QA y
esquelets triterpénis.

b) Les dues substancies son apolars, solubles en dicloram® LIJISNB | YS@&> € |
grup carboxil en el compodt el fa soluble en dissolucions aquoses alcalines. Aixi, la droga
AQSEGNIdz I YO RAOE2NRYSGL A faRBEdCKH delidSsiliter Of 2 N
Yo RAOf2NRBYSGLkI OSGFG RQSOAf 2 miswlaryi aSt dza y
continuaci6el compostl> YS&a LREFNXP ! {f GSNYIFGAGFYSyias fQ
fraccionar L/L amb una dissolucié de bicarbonat c@di la qual es dissol el compoktque

se separalel 2, el qualromandria en la fase organica.
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Droga

S/L| CHC},
Extracteen CHC]|,

(Compostodl i 2)

Marc

UL | HCQNa 5%

: )

Extracteen CHCl, Extracteaquodsbasic
Compost? Compostl

c) Ambdds compostos donen positiva la reaccié de Lieberpgarconsisteix afegir una

a2f dzOAs RQFYKNRNAR I O8 G A O eknriquibsh Bl campeseER @INA O O 2
j dzI £ & Or@kréchblgrosacia

RO [ QS FH-B/N @eN&BmER<® mostra cinc metils terciarisindets que integren per

tres protonscadasan | 4 M Z H-B3), L14Y269, 1,05 (F27), 1,03 (F25) i 0,78 (H

28), dos metils secundaris a 0,98 (3H, dohlet,6,6 Hz, F80) i 0,88 (3H, doblet]= 6,5 Hz,

H-29) i un proté olefinic trisubstituit a 5,35 (1H, doblet,= 3,0 Hz, H12), senyals
caacteristid R Qdzy G NAR G§SNLIS (A LlJza dzNBL -HeBdsiet@i 2y G |
2018).

Apéndixexercici 9

[ QS a L8 OA BoswelalisacygBubskraceae) és un arbamb gran inteés economic
perqué ésdlzy’ T2y G A YL NI Faytat, aikt 6 vi€xSmpastoRthctiué amblj dz
un gran ventall d'activitats biologiques.

[ QSy OSy asingdleegdmbba MR groguenc que exsuda sstdifica després d'una

série d'incisions en l'escor¢a de l'arbre, el rendiment de la qual depéngtardaria i edat

de l'arbre aixi com de les condicions ambientalp. QSy OSy a SBRQ2f 025aR 8y O
polisacaridsi una part lipofila constituida per terpens, majoritariament acids boswel-lics,

perd qualitativa i quantitativament diferent segons 63 LJS OA Sa® [ QSy OSya Sa
L2 Yl RSas> aloz2yasz t20A2yas LISNFdzya A AyOfga
descrit coma analgésic, antiinflamatori, antioxidant, dilrrétic, anticoagulant, protector

cardiac, i utidlavanttrastorns gatrics, hepatics i de la pell.

Al-Harrasi i col-laboradors (2018) han descrit els acids boswel-lics com constituents quimics
especifics per a les diferents espécies del geBargwellia A partir de la resina dB. sacra

AQKEY Ot fl G WEfOANEF OSSINEQd NE & QBINA OF Y2y 2 A ¢
compost 1, RSRdzORI O2Y dilGdrokiairdl 2-en-24-bic, mési comunament

O2y S3dzi 02 Y -dhidrexiO-bddweblic, Ela delndmpogtO 2 Y -hiolroxiurs-12-

en-24-al, comunament anomenat-aldehid boswel-lic, dos nous components quimics.
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ExercicilO

I LI NG AN RS f S azadirdchtad@dN®. Juksd aSOSEDSOES8 4 QK Yy
RQIf 0NB&X 1%3, de fodrily mddedulndehz,Os i GeHa1Osrespectivament.

OCH;

N
Q

Indiqueu:

a) Grup fitoquimic a qué pertanyen els compostgsin sénels seus precursors biogenétics.
o0 9aljdzSYlFI RQSEUGNI OOAs5X LIZNAFAOFOAs A [OfflY
c) Una reaccio de caracteritzaciél compost2.

10. Resposta

a) Els dosompostos son terpenics. Les férmules moleilauggereixen que es tracta

RQSa i S Nikedpedddes gie ha perdut algun atom de carbonpero la preséncia de

dos metils en posici6 4lels qualsizy  RferiSden €l compost LI NII R Qdzy quey St f X
son triterpenoides. Bl dos composbs son tetraciclics amb addicionals ciclitzacions
furaniques, i biogenéticame® SNA Sy RS I @Al RS t QL OAR YS@I
b)of & R24a 02YLIR&al24a &sy | LRfFNBE A &aQSEGNI dzSy
peracCSy 3ISf RS aNtAOS Yo YSaoOftSa RAOf2NRBRYSGL:
primer el composfl, més apolar, i despres el comp@stleugerament més polar.

Droga
S/IL | CHC|,
.| Extracteen CHC|
! (Compostodl i 2)
Marc D 0
SNPTES P cionariagel de silice
CCrRQb Ra zﬁ.jmﬁo%n:gcucy EtOAc
Elucidanterior Elucioposterior
Composti Compos®2
(mésapolar) (méspolar)

c) El compos® es potcaracteritzar mitjancant la reaccio de Liebermagne consistix a
afegir anhidrid acetic i acid sulfuric, i en funcié de la coloracié obtinguda permet diferenciar
triterpenoides (color roig rosacigsteroides (color verd blavos).
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Apéndixexercicil0

Azadirachta indicgMeliaceae)S & dzy'I S & LIS O A Blianyhdr,(cangguda BomN y R A |

I NDNB abSSYé¢ A dzii Af A TalinBdcticidee® anedRiBa tradRivada | y G A
f QONYRALF A F fAINBENNDIOB 262 (RA ai$a LI NI a RQIl |jdz
arrels, flors, fruits illavors) constitueixe la droga vegetal, i poden utilitzae per al

tractament de tos, ferides, Ulceres en la pell, helmints intestinals, diabetis, diarrea, colera,

etc.

Nombrosos estudis fitoquimics han identificat en aquesta espéecie més deetnes
compostos diferents5 Q | |j dzS i de &ehtire¥ts son triterpenoides tipus limonoide. Els
limonoides deriven de triterpenoides amb un esquelet caractergidipus apotirucalla o
apoeufa, la cadena lateral dels quals perd els quatre carbonis termiaal&i majoria dels
casos formaun anell fura. Els limonoides han demostrat diverses activitats farmacologiques
com antitumoral, antiinflamatoria, antimalaria, antibacteriana i antiprotozoaria, entre
RQlI t GNBao

A partir de les llavorRA indica Cheng i colaborados (2018 van ailla quatre nous nor
triterpenoides tipus limonoide qu&an identifica per analisi espectroscopica coan 28
desoxae2,3-dihidronimbolid (), l-destigloil-1-O-metacrildlsalannina, 1zcetoxi3-O-acetil
7-O-tigloilvilasinina i 12acetoxi3-O-acetik7-O-metacrildf At F aA YAyl @ 501 |j dzSa
va demostra activitat citotoxicadavantuna linia cel-lular de cancer de pulnt@ qual cosa
suggeridQ A Yy (p&dwdaien larecerca de nous agents anticancerosos.

5 Ql O2 NJRerikoYlaboradorg2018F f QSEGNI OOAs A Ottt YSyid R
manerasegiienY f S & A ifidicap@vdiizades} dessecades es van macerar amb EtOH

dhpr @ [ QSE i NI VA &dhcertrar ésivgsasgrindreSea b0 i posteriorment es va
fraccionarlL/Lamb GH;4, EtOAC, n-BuOH.

[ QSEGNI OGS 945 ha clomaivgrafi@r afdiiNgelide silice amun gradient de
GsHid/ Me,COO Mmn n Y n Myp n Y [CRGY MeD$§ IEAHI 100 8a donardivuit fraccions
(EL-18). La fracciOEl0 va ser recromatografiada sobre gel de siioeb GH4/ EtOAC
(90:10bn Y minva wonarvint-i-sis fraccions L0a10z). La fracci&l0t es va fraccionar
solre fase invertida €8 eluint amb un gradient de Me@H0O (55:4%55100:0) va donar
trenta subfraccions HL0t1-10t30). La subfraccidElO0tl0 va ser purificada peCLAR
preparativa @ C18i va donarel compostl. La subfracci&lOw va ser purificada per CC de
filtraci6 en gel(Sephade®LH20) amb una mesclaedGH:4/ CHCL MeOH (5:4:1) va donar
sis sulfraccions ELOw1-10w6).ELOwlerael compost2.
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Exercici 11

I LI NI AN RS f S &SBecilrifjeradecitlacdl) HegenBSDorfliggOmirdsae)
SQKIFyYy OftfFdz SyiNB2 RQlIfiNBaz Sta O2YLRaidz2a
o)

CH

OH
Gle-Xil-O

Indiqueu:

a) Grup fitoquimic a que pertanyen aquests compostos i els seus precursors biogenetics.
b)9 aljdzZSYlF RQSE (i NJOD®A syS yLIdzNIQOF Aj ArS@GAI= 021y LIR2 a2 a«
c) Dues reaccions de caracteritzaaél compostl.

11. Resposta

a) Els dos compostos s@rheterosids ja que la genina es troba unida mitjancant un enllac

eter a una part glucidigaanmateix el compostl és terpeni¢ mentre que el2 és fenolic. El

compostl LINS & Sy i | dzym ndikidrokeSste®ide arnb uba lactona pentagonal

monoA Y al G dzNF R Sy LJ2&aAOAs wMTI A dzyl @IGRSY Il RS
caracteristiquegque indiquenqueSa G NJ Ol RQdzy KSGSNBAAR OF NJ
IQSaGSNRPARS RSNAGI RS tI @Al RS t QLOAR2YSQOI f .
és un flavonoide, més concretament @K SG SNBAAR RQAa2Ff | @2y LISN
enllac en posici6-3 ique suportaen el Go f QI Yy St f  tefol drtocdihidrodh) @INE O
quala Qdzy SA E dzy -n DdeO NB 2 S G ef Rafiohodle &53iy hetabolit mixt que
RSNAGI RS fF @Al RS R@atOAR aAaKA]TNYAO A RS GNB
byotda R2a 02YLRadz2a &QSEGNI dzSy Yo réakil y2f
hidrometanolic peti reduir el volum de metanol, la suspensié aquosa es purifica per
partici6 L/Lamb diclorometaj se separ&n la fase organica el compdstencara que cap de

les oses és del tipus desexicre,Y Sy (1 N5 |j dzS S yeldafbgi2dzz & NR Y| y
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Droga

S/L| MeOH80% | Extractehidrometandlic
(Compostodl i 2)

Concentrar per eliminaveOH

A A 4

Extracte en CiT}, Extracteaquos
Compostl Compost?

c) Una reacci6 de caracteritzac6a LIS ON T A QlactoRiGa-insafurat/éS fa feaccio de

Kedde que utilitzaun derivat aromatic nitrat com#& f Q t-ddikrdbenpo pn medi alcali

Yo f QF LI NA OA 5 -vidlQargtable® SN2 NI Ok NI RE SBA (1 I NI St 2
reaccié general o reacci6 de Molisohl LI NA OAs5 RQdzy def 8t RRWANI (i R
YyIFG2t A REnaquasRcashldebcEiddeKElerd £ € A yA 6 HBRKRaA OAs R
una solucié acéticall hdtefdsid en preséncia de sals férriquas)doma positivaperqué &

especifica de-Blesoxisucres

Apéndix eercici 11

Securigera securidacieguminosaeSa dzyl S&alLIB OAS Yyl GAGF RQLNJI
aQdziAf AGT Sy Sy per&ivalad la didbetis, Nd nBrié®tAr@nsihd tambéa

f iilia i Egipte.

[ QF OGAGAGE G KALR It dzO8 YA RQI $RIZ2BEALSINM YISy @A NEA =
f QF RYAYAAGNI OAs LISNJ GALF AYUNFLISNRAG2Yy Skt 02Y
van reduir significativament els nivells deigpsa en animals diabétibs [ QSEG NI OGS | |
RAAYAYdZANI € QFrOGAGAGEG OFGFEfFal RQSNAGNBOAGA
animals diabétics. Tami®s \a observalj dz8 f QI RY A y A adichbf@kiccaradesS f QSE
normoglucémique va reduime els nivells de glucosa en sangaimillorar la tolerancia a la

glucosa. Altres activitats farmacologiques de les llavors descrites sén hipolipemiant,
gastroprotectiva, antinociceptiva i citotoxica (Tdifigt al., 2017).

Tofighi i col-laboradors (201%an ailla RS t Sa ff+F @2NAR RQI ljdzSadl
cardiotonics comarS A L2y al 6t Sa Ripergiuc@rida il els@an(ideniificar gtan A
securigeninA3-O- -glucopiranos#d M Mgrixilopiranodsid,  securigeniB-O-inositold m Mo 0
glucopiranosi#o m MEkxilopiranosid i securigeniB-O-a-ramnopiranosio m M- 0
glucopirandsid. Ea R2 & (gt dAYa &aQKlegad RSN (Els bd NI  LINA
compostos admiistrats a una dosis de 10 mg/kg a ratolins diabétics, per estreptozocina, van
reduir-ne significativament els nivells de glucosa en sang per estimulacié de la secrecio
RQAYyadzZ Ayl Y0 dzy SFSOGS O2YLI NrotS | 3IEtA0S
A partir de les llavoreambé van ailla tres heterosids flavonoides identificats caorobol

n -Q-glucopiranosid, isoramnetindO-neohesperidosid i isosalipurposid, els qualan

demostra citotoxicitat davantlinies cel-lulars cancerigengsero no en linies cel-lulars de
fibroblasts (Tofighet al., 2014).

5 Ql O2 NIRfighi iYcollaborados (204, 2013 f QSEG N} OOAs A | Ottt YS
ser de la manerasegient les llavors deS securidaca(Leguminosae) polvoritzades i
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RSaa

SOFRSa Sa

gl Yy Y| xD&td bbhdgut &8@ corcénbal peryeir d

el metanol i eva fraccionat/Lamb CHGI

[ QS E( NI3;Geé $Sa cromdtdgrafiar per CE€n gel de silice amb un gradiented
GsHi/ EtOAEMeOHi allo vadonar onze fracciong-11). La fracci@9 va ser purittada per

CC a gel de silice amb un gradient de CiH@eOHque va donarlO subfraccions @1-
9.10). La subfracci€@9.7 va ser fraccionada per CC filgacio en gel (Sephadesi H20)
eluint amb CH@IMeOH (4:6) i subggientment sobre fase invertid€l8 ambMeOH 50%
va donarel compostl.

[ QSEGNF OGS KARNRBYSGFYS5tAOSa
MeOHH,Oi va donar23 fraccionsK1-23). La fracci¢i8 va ser purificada peLC sobréase

invertida C18 eluint amb mescles Me@HO; va donar8 subfraccions H8.1-8.8). La
subfraccioH8.5 va ser fraccionada per filtracéd gel(Sephade®LH20) eluint amb MeOH el

compost2.

[ QSa 0 NH2OU dzNL PIRS& SN2 S8 Kot SNI |

bidimensional, i BMS (Taula 1).

[ QS

@8 eluDtNaBY he$ced NI F A |

¢ dzf I mB-REIN (BB &z, GOD) i*°C (125 MHz, GDD) del compost.
Posici6| 1 I 1 /| Posicio| 1 I L
1 1,30 m; 2,38 m 297 | mQ 104,34 dJ=7,9 Hz 104,1
2 1,34 m; 1,99 m 28,7 |HQ 3,14 m 74,7
3 4,16tJ=7,4Hz 758 |0 Q 3,28 m 78,0
4 578s 127, 7| n Q 3,63 m 78,5
5 - 140,0| p Q 3,26 m; 3,96 dd, 64,5
6 2,28 m; 2,33n 34,1 J=11,7,5,3Hz
7 1,10 m; 2,15 m 293 |mMmQQ |432dJ=8,0Hz 103,4
8 1,84 m 439 |HQQ | 3,16 m 74,6
9 1,27 m 50,8 |0QQ |3,34m 77,7
10 - 548 |nQQ |324m 71,4
11 1,39 m; 1,65m 227 |pQQ | 3,43tJ=9,0Hz 76,0
12 1,36 m; 1,49 m 405 |[c QQ | 3,60m; 3,83 dd=11,9, 2,0 H7 62,6
13 - 50,8
14 - 85,6
15 1,58 m; 1,99 m 32,7
16 1,84 m; 2,09 m 27,9
17 2,78ddJ=9,5,56 Hz| 51,7
18 0,85s 16,2
19 9,78 s 205,4
20 - 178,2
21 4,87 dd,J=18,4, 1,6 H{ 75,3

4,98 dd,J= 18,4, 1,6 H:
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22 587s 117,9
23 - 177,2

[ ©S & G NUzO (i dzN2 va seSdstablerdpén daddisii espectroscopica i confirmada amb

dades de la bibliografia: UV (MeOH) 258 i 357 nm, (HARTA i 439 nm, (+AKHHCI) 269 i

400 nm, (+NaOAc) 272 i 387 ni-RMN (500 MHz, GB5 0Y { T S2pA,71qMldy &= |
J=2Hz, H1 Q0 X T I p=2, 8BMk, B QORI c Iy 85 HzeM OO R3c ZJedh oml X
Hz, H8), 6,20 (1H, d]= 2 Hz, }6), 5,24 (1H, d]=7,7Hz, 1 QQ UV = o IFAB5AMHz> RRX
Hc QQBM(PH, dul)=5,3, 12 Hz,4d QQ06 0 X Jd=8BHz, BHMIOD (i DIEAEz, O M| X
Ho QQUO > o0JE9NHZHMRCO i So>-mAQQ6M@MI =T Y |

Exercici 12
5Aya RSta GFNAFGA GALMz2a RS YSGl osprédmhna &SOd
(Lamiaceae)a Qtidlden els seglients compostas2i 3.

Indiqueu:

a) El grup fitoquimic a que pertanyen aquests compostls seus precursors lgenetics.
o0 'y LINPOSaA RQSEUGNI OOAs A &aSLI NI OAs &aSINSyO
c)Tresserlyf & 20 & SNII 6 f '‘B-RMNSY la nd®BudalIS OG NB R Q

12. Resposta

a) Els tres compostos presenten caracter fenolic, els dos primers tenen un esquelet
flavonoide mentre que el tercerés terpenoide. Els compodtdo2 son flavoneglicosilades.

El primer compost és uB-heterosid ja que €dzy | KSE2al dzy ARl LISNJ Syf
en el G7 de la flavona, mentre quel &ompost2 és un Gheterosid, ja queles oses
substitueixen els 6 i G8 directament sense pont éter. Els dos compostos preseeten

. An

YFGSAE LI G0Nk RS & dookSAGRANRGEAf s Gy B @ HiypR 990 4. D2 Y
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metabolits mixtos, la part cinamoil de la molécula derikazb3I Sy § G A OF YSy G RS f I
shikimic YSY G NB [jdzS QI f ( NI tretJedteh Razetaty FI2 shidfres 868 NA G|
metabolits primaris.En el cas del compog la unié del sucre a la gma mitjancant un
enllag@Ctéf £ 2 0 LISNJI f | ardaN&Gm@tic QukleofiliRaRtidmf peld grups fenolics
adjacents El composB ésun diterpé gint carboni3 tetraciclic amb un anell aromatirto-

dihidroxilatz dzy L}R2yd SGSNJ A dzy FfO2K2fd ! 1jdzSad RSI
resultat deladzy” A 5 -OdD I¢ LIRr&steRdizBirofosfat de geranil.

b) En general, els heterosids de genina flavonoide com els compbst@sson polars i
hidrosolubles, mentre que els diterpermom el compost3 sén apolarsi solubles en
dissolvents organics de baigamtjana polaritat Una extraccié senzilla consistaigextraure

fl RNR3IAIF Y6 RAOt 2NRYSIdesoubiliGasd t WS EYiINKNID (§ 5Q RE
FOSGF G RQSGAT LiS%eNjgubes dissaliebobrmpedt (dejeroskdtamniin idrd

A Sy fI &dzoaS3aINSyid SEGNI OOAs R@dteroyidatiBdos Yo Y S
sucres).

Droga
S/L| CHC|,
,| Extracteen CHC|,
v Compost3
Marc
S/L| EtOAc
Marc |«
S/L| MeOH Extracteen EtOAC
Marc j« Compostl
Extracteen MeOH
Compost?

00 [ QS &HBMR deNdBmpBsDmostra cinc senyals de protons aromatics al voltant de

7 ppm corresponents a:-BliHy RS f qué ap&8dixérrom doblets acoblats emeta (J

= 2 Hz) que integren per un proté cadass;, H3R S  { Q gué Sdarkix donun singleti

que integra per un protd. Finalmerdzy” & A & G S(M# Q 1cAQEEb G At QF y St . 3
els senyals del quapareixen can doblets acoblats enrto (J= 7 Hz) que integren per dos

protons cadasen® ! YhiSabzervaau singlet desapantallat al voltant de 2 ppm
O2NNBalLRySyd |t YSOiGAf RQ8aiGSNI RQIOSGlIG®

Apéndixexercici 12

El génerePremna(Lamiaceae), distribuit al laRQt NBE S &  si tlepidabiPAkiH Africd,
Australia i les llles del Pacific, s'utilitza en la medicina popular principalment per tractar la
inflamacio, malalties relacionades amb el sistema immune, trastorns estomacals, curacié de
ferides i malaltis de la pell.

La paraulaPremnaderiva de la grega@remnon que significasoca d'arbre, i es refereix al
tronc curt i trenat deP. serratifolia.., la primera espécie recollida d'aquest génere. El genere
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Premnaha estat subdividit en cinc seccions dependatla formai el nombrede Iobuls del
calze. B majoria d'espéciesdnarbres o arbusts xicotets.

A partir d'espécies dePremna s'han alillati identificat més dedoscentscinquanta
compostos, incloenhi diterpenoides, glicosids iridoides i flavonoidesm els metabolits
secundaris més comuns, se@uiter sesquiterpens, lignans, feniletanoides, megastigmans,
gliceroglicolipids i ceramides. S'han realitzat molts estirdigvoi in vitro per avaluar les
propietats farmacoldgiques dels extractes i comp&sa | Of f - Ga RS fSa S
génere, i aquests estudis han demostrafctivitats antimicrobianes, antioxidants,
antiinflamatories, immunomoduladores, antihiperglucémiants i citotoxiques. Les especies de
Premna es categoritzen pels valors potencialnte medicinals seguents: (i) com a
antiinflamatori, ja siga per tractar asma, reumatisme, gota, dolors i febre; (ii) per millorar el
sistema immunologic i tractar el refredat i la tos; (iii) per trastorns estomacals com dolor,
diarrea, febre, i disenterigjv) per curacio de ferides i el tractament de malalties de la pell;
(v) per tractar infeccions bacterianes i malaria; (viy petractament de problemes de
neuralgiai cefalea i (vii) pe a tractament de la hipertensio, diabetis, i problemes cardiacs i
de fetge(Dianita i Jantan, 2017)

Exercci 13

A partir de la gomoresindessecada dé Q S & Ed&ul@ airfkiangensi§.M. Shen(Apiaceag
aQKFY FTOtfl iz SYyGNB RXp8.f GNBXaxz Sfta aSaINSyda L

Indiqueu:

a) Grup fitoquimic a qué pertanyen els compostos i quins sén els seus precursors
biogenétics.

00 94aljdzSYlF RQSEGNI OOAsX LIHNAFAOIOAs A FOfflY

c) Tressenyaotd SN 6 f Sa SHRMNASaEMIBDIA NE RQ

13. Resposta

a) Els tres compostos son terpenofenolics. Els tres contenen una cumarina-beitpna)
' YO f QKARNREAf Sy LI2aAOAs T &dzo dinknisdiiies I Yo d
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restesR Q A 3 BididheHidroxilat en els compostas 2, mentre que és lineal en el compost

30 . A23SYSGAOLFIYSyldz I OdzYF NAyl Sa&a dzy YSil o
YSYGNB 1jdzS St &aS&aljdzZiiSN1LB RSNAGIF RS I @Al R
b) Elcompost3 és molt apolar pot ser que sesolubilitzeen hexa, mentre que els altres dos
presenten una polaritat baixaitjana i sesolubilitzaran en diclorometa, per la qual cosa la

RNE I  prr@ramtNdexdzi el marc ambliclorometa 1Q S E (i didlofdineéanic es

purifica perCCen gel de silice, eluint amb mescles dicloromet® S & RQSGiAt Sy L
compostl, més apolari després el compos2, més polar.

Droga
SIL | GH,y,
Extracteen GH,,
! ComposB3
Marc
S/IL |CHC
Marc Ch
Extracteen CHC|,
(Compostodl i 2)
CCR O R i 2MmEBacignariagel de silice
F.mobil: CHCL/EtOAc(9:1)
Elucidanterior Elucioposterior
Composti Compost2
(mésapolan (méspolar)

O0 [ QS &EHBNHABompos Y2 aG NI &aSyeéel fa NLMdiogzSa RQc
subsituida at 7,63 ppm (1H, dJ= 9,5 Hz, H), 7,35 (1H, d]J= 8,6 Hz, ), 6,85 (1H, d, J=

8,6 i 2,2 Hz, #8), 6,81 (1H, dJ=2,2 Hz, ) i 6,24 (1H, dJ=95 Hz, W VU ® ! hiYSaz a
observen ressonancies de prot6 olefinic a 5,50 (1H,=,3,3 Hz, H Q n yrupdmetilé

oxigenat a 3,87 (1H, d=8,6 Hz, IM QI 0 = 0ZX=y86 HA MM oW A dzy 3 NIz
oxigenat a 3,47 (1H, s;HQO @ [ QSALISOUNBS RS LINRGs GFYo6S Y2
terciaris 2 1,10 (3H, s, Mo QU > M X mwrp WOBY3HE, s, M n &8 A dzy YSUOAf

a 0,96 (3H, dJ= 6,9 Hz, Mex H Ringet@l., 2017)

Apéndixexercici 13

El génereFerula pertanyent a la familisApiacee, es troba ampliament distribuit  AgiaQ

central. AlgunesS & LJ8 OA S& R QI lndasitaail en TédicibaNi@EdicidrnalKlla gomo

resina produida per aquestes plani€s2 y S 3 dzR | GaXinadi!mésScantretament,

f Q20 0 A yH dnRiangerRiSK.M. Sheni F. fukanensisk.M. Shen, és inclosa en la
farmacopea mesa com a medicina tdicionatb [ I Ay @SadA Il OAs TFAG2I C
genere Ferula ha revelat que cumarines sesquiterpeniques son els principis bioactius
SaL2yalof S84 RB2YENI OSADYGRAYFYEXFGSNRE A |y
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Il AENSZ Sy f all @f tR Sy Styd S BHiANA BalgirRiangeisM@F ®NXY A O RS
inhibidor neuroinflamatori en cel-lules de la microglia estimulades per lipopolisacarid, Xing i
col-laboradors (2017) van identificarsetze cumarines®a Ij dzA 4§ SN1JS y A lj dzZSa ® 5 Ql
sénnovesenf Iy I GyERNFEQEhaXkianol A0 R BavRRsihkianol, i catorze
LINE @Al YSy i RS & ONA (| SEEGRORIVAHQS ¥ E & ABITIDEMIKD Q6 0 Q
ferukrinona, ferukrina 0 ¥ S ERWOROWVRrdRsacetilkellerina, drnesiferol A,
farnesiferona A, gummosina, poliantinina, farnesiferol B, farnesiferol C, acid galbanic,
galbanat demetil, karatavicinol, i umbdiprenina @). El compost majoritari va inhibir
f QS E LINB & deAsintasalRSQYSAERIR Y N i NA-D) & les @ifodne< igflEmaiiey | & |
interleucina (I i -6} i ellfgctor necrosistumordl = Sy f Sa O8ft 1 fdzf S&a RS
f

5Ql O2 NRngilc¥lboradod o6HAamTO0X f QSEGNI OOAs A | Of f1
segient la gomeresinadessecada dé. snkiangensises va extraure amb CHG reflux.

[ QSEGNI OGS Ot 2NRFSNNAO 206 0 Mmgadzsdilicdluintga®Nin 02 y O S
gradient & GHi4/M e,COque va donarl0 fraccions @-10). A partir de la fraccio Cds va

aillar el compos8B per recristal-litzacio despres de purifielar per CCen gel de silice. La

fraccid @ es va fraccionar per CC de fase inveri@® i es va purificar per CLAR
sempreparativa per donar el compo4t La fraccid8 es va purificaen fase invertidaCl8 i

donael compost2.

Exercici 14
I LI NI AN RS | &dzy Chrusetibmntist visdidifi®tugar. Ws8difldru@ S & LIS O
Nutt.t 6! a4 SNIF OSIF S0 aQKly OfftldX SyGidNB RQIf G4NB&:s
14(§3H3 AN COOH OH
10
! 9
g 0O HO
H31é 55 ’ 6 7% 12 |
HO 13//TCH3 HO
HsC
H,;C CH,
1 2 3
Indiqueu:

a) El grup fitoquimic a quée pertanyen aquests compostos i els seus precursors biogenétics.
00 9aljdzSYlI RQSEUGNI OOAs3X LIzZNAFAOFIOAs A |OfflY
c)Tressergls® & SNII 6 f S$& BHRMN d@ B okl NBE R Q

14. Resposta

a) Els tres compostos son terpénics. Els compdsi@sson sesquiterpens (quinze carboyiis
segueixen el patr6 isopré oretil-butadié) triciclic i biciclic, respectivament. EI compdst
€és un compostterpendfendlic, un acid fenilpropanoide, més concretament un acid
hidroxicinamic amb una cadena monoterpénica (deu carbonis). Biogenéticarhan8
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RSNAGSY RS I ONISYRSBt QWA B{YFBIYAS YINELI y2 A RS
shikimicdet I  OF RSyl GSN1LIBYyAOlI RS fQLOAR YS@If35yAC
b) Els tres compostos tenen polaritat mitg o A EI ® [ Q2 NR NFBel cBnfpost.J2 f | NR
més apolar;seguidament3, biciclic amb dos hidroxildleugerament més polarfinalment,

f QL OAROKYRNRE: St O2YLl2ad YS& LRtIFN® 9f a NIB
Per purificacid/Lamb KOH aquds, S LJ- NI St 02YLl2ad FSy5tAO0 CD |
es fracciona peCCen 3Sf RS &aNft AOS StdzAyd | Yprim&RERIOf 2 NR Y
compostl, més apolar, i seguidameat compost3, més polar.

Droga

SIL| CHC,

Extracteen CHC|,
(Compostodl, 2i 3)

v

Marc UL | KOH5%

| }

Extracteaquos Extracteen CHC|
Compost fenolic (Compostodl i 3)

CCR QI R i |FR3ngignariagel de silice
F.mobil: CHCL/ EtOAq9:1)

Eluciéanterior Elucioposterior
Compostl Compost3
(mésapolan (méspolar)

O0 [ QS &HBMN deNddmpRsD mostra un doblet ampl 401 ppm (1HJ= 40 Hz,

Hc 0 X dzy Y dA2éassiqdabiaisdos protonsHHLliHp = dzy R2 0,5 (HNXA LI S
J= 143, 95, 95 Hz, H3a). Addicionalment, un senyabrresponent ados grups metils
secundarid degu a una unitat isopropil es troba a9¥ (6H,J= 7,0 Hz, HL2 i H13) i dos

senyals de metils terciaristal,19 i1,42 assignables B-14 i H15 resgectivament(Ahmedet

al., 2006).

Apéndix eercici 14

Chrysothamnus viscidiflorug\steraceae)és un arbust comd ampliament distribuit en

terrenys ah Ra A y (i S NRA 2 NB-am®ifa. EstQdisSithguimiBsSrevbszhaiRiescrit la
presencia de flavonoes, aci@ diterpenics, una acetofenonaderivats cromanona. En

f QSaddzRA NBI f A-labotadds (ROBGYEsiadeycBuR t R ORE I YSYyd A S
SadNHzOGdzNI f R Qdzy Kalrds jaQi2seriigsh & indurg QNG per2piingefa> A
vegadaen aquesta espécid, f QI O A @A (davantdelyules\hyirSapdsitietcinkeOde

pulmé.

5QF 02 NR I Y olabor&dor€2B06)Ala sOranditat florida dessecada @eviscidiflorus

var. viscidifloruses va extraure amb GEbk a Sh | & mrdaielobtitgut taR@tirat es

fracciona per CCregel de silice eluint ambgh;4, seguit per un gradient degi/CHC},
CHCb, CHCL/MeOH fins 15% MeOH.
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La fracci6 EHi/CHCL (3:1) es va purificar per CCn ggel de silice ambmescles
GsH14/CHCL/MeOH que donaren dues fraccions. La fraccio eluida amyHa/CH.CL/MeOH
(7:4:0,5) es va purificar per CCP preparatjua vadonar el compost. Les fraccions eluides
amb GH;4/CHC) (1:3) i 100% CGi&b es vancombinar i purificar per Céh gel de silice amb
GH1J/CHCLMeOH 1 van donar dues fraccions. Les fraccions eluides amb
Gt/ CHCL/MeOH (7:4:0,5) i (7:4:1) es van purificar per CCP prepargtireadonaels
composto=2 i 3, respectivament.

[ QS & G NUzO (i dzNJ1 vaRsérfeluci@edlay pdded Wadesed JS O i NRMN &nondR Q
bidimensional incloenthi DEPT, COSY, NSYEHMQC, HMBC i analisi de raigs X. EI compost

1 respon a la formula moleculan4EheO,, establertaper HRVMIS (/z 239, [M+H]). Les dades

S & LIS O dMNIPENMRRTula 1) en CR@Inmostard Sy & £ & RQdzy SaljdzSt S
guaianolid. ! YSa RSt #HRENS yiesdrits @bank @ altres protons van ser
determinats per'H'H COSY (Taula 1). Les dades espectralSGRMN (Taula 2yan
revelarquinzesenyals de carboni quean serresolts per DEPT en quatre metils, quatre
metilens, cinc metis i dos carbonis quaternaris. Quarh observarres carbonis oxigenatsia
75,9ppm(d), 74,5 () i 74,4 (s)ilaNBa R2G1 S & ScAdnis alifatiasQlsialirdsIy Sy
protons i carbonivanserdeterminats per HMQC i HMBC. El compbss vadentificar com

ac | I +apoxi4-a-hidroxiguaig anomenat crisoto{fAhmedet al., 2006)

Taula 1+ I f 2'NE°GRNIN del compost (500 MHz! ppm, en CDG).

Posici6 |+ H 1 C

1 2,32 m 53,3
2 1,56m; 1,54 m 23,9
3 2,17dt 0=14,3,9,5,9,5) 48,2

2,80 dd 0= 14,3)

4 74,5
5 2,32m 68,2
6 4,01 d ampleJ= 4,0) 75,9
7 1,39 m 38,5
8 1,80m; 1,78 m 20,3
9 1,76 m; 1,74 m 37,5
10 - 74,4
11 1,72m 32,6
12 0,97 d 0= 7,0) 21,1
13 0,97 d 0=7,0) 21,1
14 1,19s 21,9
15 1,42 s 25,8
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Exercici 15

! LI NIIANJ RSt & Malhish ghippinerSisval. @aBidusJ&ird Biaw (Lam.)

69 dzLIK2NDB Al OSSO &aQKIyYy | Of f I (droSisoiotheBna BQI f G NB
miricetina ) i acid oleanolic3):

OH
\
\\\\\\\\ ©/

Indiqueu:

a) El grup fitoq‘yimic a qué pertanyen aquests compostos i els seus precursors biogenétics.
00 9alj NI ORPAS = LIZNAFAOFOAs A Ottt YSyd RQL |
c) Tressenfad 206 a SN 6 f $HRMA e ldndIScalals O NB RQ

15. Resposta

a) Els composto% i 2 sén fenolics tipus flavonoide. EI compdsés una flavanona amb un

anell piranicextradedgi I f F OA Of A (1 k7Ouna cadegaipheBl aHE@HM A R N2 E |
RANJ ljdzS Sa (NI @eailpira®-anbna)S AiNj deddixSpreseata un anell
FNBYLGAO YO dzy LI GNF RQKA 8 KR EAconpdsR és uri A Lldza
flavonoide hexk A RNR EA f | (i O2 y-feNdhiiidoxifl&/gndl. Es EompBost@sE n Q3 p Q
245y YSGlIo65tAGa YAEG2& RSNAGIGa o6A23Sysirll
acetat. El compos3 és un terpenoide, un acid triterpénic pentacicliz28) i oleana perque

els metils 29i30 estrobenenelCn @ ! [jdzS&aG YSOF o5t A0 RSNARGFE RS
b) El composB és apolar i soluble en diclorometa, el compasés un poc més polar i es

L2 RNA I  SEGNIF dzZNB | YO | cOfpdstiiel iée Bolandel tre¥edia/ (i NB ]
soluble en metanol (esquema). Una altra possibilitat sqtia els compostod i 2 foren
a2ftdzotSa Sy |OSORSERRSOGS o OSahdk eqRBPBIMat S a
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ANt AOS I YO Y Slanét&n8l ¥95:%), elift ler prirRe® ®d el compost més

apolar, i a continuacié el compogt ¢ Y6 S= | LI NIGAN RS f QSEG NI
separar els compostdsi 2 per CC de filtracién gel (Sephade®LH20), eluint amb metanol

primer el ©@mpost1, mésvoluminds i després el compo& més menut.

Droga
S/L| CHC|,
, Extracteen CHC},
! Compost3
Marc
S/L| EtOAc Extracteen EtOAC
> Compostl
Marc
S/L| MeOH Extracteen MeOH
! Compost?
Marc

c) [ ©S a LIS'GRMNS del Re@mpost2 mostra tres senyals de protons aromatics
corresponentsatiHy RS f QFyStft | |jdzS | LI WNamESN O2Y
ppm (H,d, J= 1,83 Hz) i 6,371H,d, J= 1,83 Hz), i un singlet7,34 que integra per dos

protons equivalents, H Q A | ¢ @Bh&&iwaetl, 3085).

Apéndix eercici 15

Mallotus (Euphorbiaceae) és un génere extens constituit peremhbrarbusts distribuits
YES22NRAOGENAEF YSY(d LISNI NBIAz2ya (NP LMWGbkpecesaA & dzo
f QONYRALF® 9y §QSaidl i RS Maldiuk éstdlreprisseértak perochiy’ RA I 0
especies, una de les qualsMallotus philippnensis En la superficie dels fruits se secreta un
pigment roig anomenakamalg utilitzat en medicina tradicional camlaxant, asringent i
antinemorragic, iperal NI QG YSY i RQAYFSOOA2ya LISNJ LI NX aAai

En estudis fitogimics previs s"ha descrit la presencia de triterpens, flavonoides i derivats de
calcones dimeres. Entre aquestes Ultimés,destaca kamalacalcona E, obtinguda de

f QSEGNI OGS | OS5y A0 RS tdavarfQamtditiaiatbizand Yo | QG A GA
Contind yi f QSaddzRA RS tQSEGNI OGS YSiFy5fA0 RS
col-laboradors (2015) van aillar tretze compost&y @ y dctWitaf addbadieribng
davantMycobacterium tuberculosid37Ra. Els compostos es van identificar per coagia

amb les dades espectrals bibliografics i confimper CLAFEM com 7,14diceto-lanostan3-

2f 6SYy TF2NXI -sReiDSHI0BY:E FTIN¥2AIRQF OSGI G0 LIN
R QI O &ans$-caldoda, kamalacalcona E, acid oleanolic, acid géhkempferol, miricetina,
1-(5,7-dihidroxi2,2,6trimetil-2H-1-benzopiran8-il)-3-fenil-2-propen1-2 y I ~  -hidroxi
isorottlerina, rottlerina, i acid shikimic. El congbos que van mostrar activitatavant M.
tuberculosisrana S Naidmxkisorottlerina irottlerina.

lj
2
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5Q O2NR | YO aboraltB RéH@a mp o D2f QSEGI NI Oamera A & S LI
seglent els fruits dessecati polvoritzatees van macerar amb MeOH i per concentracié en
evaporador rotéi A dz & Q20 G Ay 3dzS dzy. A§uEsiieNtiadieieS MaORes v Y I NNE
separar per repetides CCenSt RS aNf A0S Yo RAFSNByda araid
[ 1t LINB LI NI acktedle@H ek valsdparar peffetideSilice amb un gradient

de GHi/Me,COA & S Bhyenind 0 fyaccios (MEM10).

La fraccido M6 es va sotmetre a CC eluint amb un gradient de/MdOH (98:210:20)que

vadonar 17 fraccions (M6M6q). Les fraccions M@sl6¢c es van combinar i purificar per CC

amb gradient de £H;4/Me,CO (85:1B/0:30) i vandonar cinc fracions (M6aciM6ac5). El

compost1 va precipitar en la fracci6 M6ac3. La fraccié6 M7 es va purificar per CC amb un
gradient de CHgIMeOH (98:2Z10:20)i vadonar 12 fraccions (MZ&M7I). En la fraccio M7i

va precipitar un solid que es va dissoldre en EtO#l ¢ristal-litzar el compo2. Aquesta

fraccié M7i es va cromatografiar per CC amb gradient desGHCIH (98:210:20)i dona

10 fraccions (M7i6eM7i6e10). Les fraccions M7i6e3 a M7i6e7 es van combinar i purificar

per CCP preparativa amb C#@eOH (97:3T & QK Ael c@rposBB.A £ £ I NJ

I O2yUAydzr OAs Sa R2ySy fSa RIRSa Bfaatva) vyt A&
et al,, 2015).

n -Hidroxiisorottlerina ) '"HRMN (CDEL pnn al 1 X + LIEI®N63@BHIS pd 060
H-15), 2,01 BH, sHPQ QU = H ZyphQ 0030 | SHIZYYRi 2F M4, BBa), B,B5E 3,39

(1H, m, H3b), 3,64 (2H, s, H6), 5,48 (1H, dd]= 13,0i 2,3 Hz, F2), 5,62 (1H, dJ= 9,9 Hz,

H-12), 6,69 (1H, dJ= 10,9 Hz, H1), 6,97 2H, d]=84Hz, H tHp Q0 X T ZIEB4 O H | Z
Hz, HH OHcAQO = TSTp OMI T & hl 0 T1By2y(IHPsMOHP&A E hl 0
RMN(CDEI mMHp all I ipQIOWE a6yR7Brad, 21 (€15), 33,1 (§ QQUL =

42,7 (C3), 81,3 (2), 81,5 (€13), 103,1 (&), 103,2 (6p QQU X -1WNIALEMM O DUV X M p X
(Go QQU X -8y hl15,& (@1)p116,0 (@ QX [/ p Q4Z, 2w (€)ZIR9,0€L QE QL >

156,2 (€5), 157,4 (1 QQU X -7y A58D D), d39,7 (€ Q QU X -IMEZMHOZAN -4Ypdhc Z H
204,0 (Gr Q Q-EFMS[ah/z 533 [M + 1] (calculat per a 4gHx50o, 532).

Miricetina @) *H-RMN CROD, 400 MHz)senyalspréviament descrits en la resposta de

f QOSESCEMNECROE mnn al | 46), 992 (@hri®s (Ad), 1085 (G Q=  /
cQULXZ WHROZM MWD X ¢ B HMEHM(D QLT /[ p QB)X158P1(P)3162,5¢C

5), 165,6 (&), 177,3 (&); LEESIMS am/z 319 [M + 1] (calculat per a gH100s, 318)

Acid oleanolic®) "HRMN GDsN=  pnn al T 0 1-P5), 8,37d8W, dp6oHz;30), &4 = |
1,05 (3H, s, #26), 1,08 (3H, s,-B4), 1,025 (3H, d, 6 Hz;29), 1,24 (3H, s,-23), 1,27 (3H, s,
H-27), 5,51 (1H, m, #2); > CRMN GDsNZ M H p  a | 1G@5), 16,6 (@4), I715 (B9),

17,6 (G26), 18,8 (&), 21,5 (€30), 23,7 (€11), 24,0 (€7), 25,0 (€16), 28,2 (), 28,8 (€

15), 28,84 (@3), 31,1 (1), 33,6 (&), 37,47 (€10), 37,48 (@2), 39,1 (1), 39,4 (€20),

39,5 (G19), 40,0 (€B), 42,5(G14), 48,1 (D), 48,1 (€17), 53,6 (€18), 55,8 (B), 78,2 (E3),

125,7 (€12), 139,3 (3), 39,51 (&), 179,9 (€28); LEESIMS am/z 479 [M + Nal, m/z 495

[M + KT (calculat per a §gHsgOs, 456).
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Exercici 16

! LI NITANJ RS f Sa& llex bsh®lIa(HookR& Arfi.)QGhamyds éxA Benth.

6! jdzZA F2f A1 OSFS0O aQKlFy Ottt Gz Siohdgaidsd f ( NS 3
H @) i (+}raxinresinol1l-OJ -D-glucopiranosid3J):

HOmm!

0-Glc

/0740
0

OH

‘|\\\\\\\

H4CO, Glc-Qum OCHj

e

HO

H,CO

Indiqueu:

a) El grup fitoquimic a que pertanyen aquests compostos i els seus precursors biogenetics.

00 9al dzZSYOOARCGSHIIMNA FAOF OAs A Ottt YSYyd RQI |j dZ
c) Dues reaccions de caracteritzacio del compast

d) Tresserlyf & 20 & SNII 6 f '‘B-RMNSY la nd®BudaLIS OG NB R Q

16. Resposta

a) Els compostoki 2 son dos triterpens pentaciclics amb esquelesa per la disposicié dels

metils, concretamentels metils 29 i 30 sobre els1O i G20, respectivament. Tanmateix, el
compost2 és una saponina triterpénican aquest casin heterosid bidesmosidic, atés que

la geninaestaunida per dos posicions a@es,mitjancantuna uniétipusé 4 SNJ Sy alf QKA RN
G3 amb una pentosa (xilosa), i una utiffus ester entre el grup carboxil en posicié 28 i una

3f dzO2al @ ! YORsa O2YLI2ad2a RSNR JS3es@blicut GA Ll
lignaglucosi | hidroxifaQ@ RQdzyl dzy Al 0 FSYAfLINRBLI Y2ARS
glucosa.Els lignansesulende laRA YSNRA G1 F OAs RQdzy | dmyopéiss G FSy
carbonis 8y ,@elsradicals propilicper tant, soNR S NA @I G & R&shikitic. A RS f ¢

b) EI compost és el més a‘polar, soluble en diclorometa, mentre que els heter@s’i6$é‘[1
més polarsLa droga @ S E & NJ dz | Y da cohtin@eti NP W3S NIDT & QSE G NI dz |
R Q § se’sdlubilitzal compost3; seguidamentel marc edracta amb aigua per extraugey
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elcompos2d ! f GSNYFGAQEYSYy(d> RSALINBEA RQSespNl dzNB
extraure amb metanoil RS E G NI O S 2 o6-b pey Aeigel dGeNlic® &b nyskids)
FOSGF G RQSGAT kY Sinteyll@ctel canmpgsBy més apSldr,dzk cgniinudip, el
compost2.

Droga
S/L| CHC,
,| Extracteen CHC|,
v Compostl
Marc
S/L| EtOAc
Marc |«
S/L| MeOH Extracteen EtOAC
Marc < Compost3
Extracteen MeOH
Compost2

c) El compos® és un saponosid que es caracteritza per ser hiduide i pel seu poder

afrogen, & a dir, la propietat de formar escuma persistent per agitacio de les seues
dissoluc y & I lj dz2 & S a2pdonf Qdsitva B N&actid Be Molisch-aftol + acid

adzt FGgNROO [IIdowr noratidégiit NIk QédsanciaRds sucres.

RO [ QS dHBdeNBmpBs2 mostra sissiigSia RS YSGAf 064 nZyn.
1,20, i 1,36 ppm corresponents a2@, C25, G26, G23, G29 i G27, respectivament), un

doblet de metila 0,91 ¢, J= 6,4 Hz, Me0), un proto olefinia 5,29 (ample, H12), i dos

protons anomerice14,42 (d,J= 7,6 Hz) 5,56 (d,J= 8,4 HzJZhouet al., 2012)

Apéndixexercici 16

[ Sa | NNBfa A lexdesgreflad | R &M ® XA ANDBQ@&IGS 0 a QK y  dzi
OGN RAOA2Yy It EAYyS&lF LISNI Fft §GNF OG HaviBlyefica, RQAY F .
tonsil-litis, esofagitisii NI Ij dzZSOGA &> Sy iNBE RQlIfGNBaod { QK Y
aguestes dues drogues. Continuant la recerca de compostos antivirics, Zhou i col-laboradors
(2012)van desctire, I LJ- NI A NJ RS f S adentifibbid dstéuturaf de ld@f | Y Sy
noves saponines triterpenoides que contenen safrka natura anomenades asprellanosids

A i B, a més de deu compostos coneguts com sén oblonganosid |, ilexsaponina B2, ziyu
glicosid I, oblongandsid H, ilexsaponina Al, ilexgeAinkexsid I, (+1-hidroxipinoresinoil-

O+ -D-glucopiranosid, (+raxinresinoll-O4 -D-glucopiranosid, i (&8R-
dihidrodeshidrodiconiferil alcohaeB - -D-glucopiranosid.

5 Ql lj dzS & (adprellayo@idt A izoblonganodsid H van mostrar activitavant elvirus de

f QK S NLIS-&in vitrb 36hidf c8lHiles Vero (cél-lules de rémje mono verd africa) amb

una concentracid inhibitoria total den T mMn A XMy YaZIZquestS ddsiSOG A O
constituentses relacionet Yo f QF OGAGAGI G RS f QS&aLB OASO

5QF O2NR Y6 wBK2dz A O2f i fallaménNyaRsarNdg lananera M H 0 <

v A

segieny f Sa& | NNBf & S & alSafprefaSan sek exttaded gmd NBQHIal RS &
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NEFtdzEd [ QSEGNI OGS YSil yo5 ferhgd desiidereliidmib uSa ol
gradient de CHgMeOH/H,O (85:15:TH50:40:1n 0 AvanaoBtéhiyf cinc fraccionsv(1-5).

La fracci6M1 es va purificar per C@n gel de silice eluint amb un gradient de
CHGIMeOH/H,O (90:10:0t80:20:2,5) i després per una resina de gel (§ETICHP20®

eluint amb un gradient deMeOHMH,O (5:95120:80) i SephadesH20 amb MeOHMH,O
(5:9915L0:90)que va donael compost2. La fracciM2 es vepurificarper CC e gel de silice

eluint amb CH@MeOH/H,O (85:15:Th/5:25:5) ien fase invertida €8 eluint amb mescles
MeOHMH,O (55:45 i 60:40) i Sephad@H20amb MeOHH,O (15:85 i 20:80p qual cosa va

donar els composto$i3> | YSa RQIf GNBao®

! YS&4 RSt & e#l9§ 6 iHuBVN R&critds Gibans per al compadt els
espectrs”>GRMN i DEPVan mostrar quarantaun senyals de carboni, incloeht trenta
ressonancies assignables a un esquelet triterpks altres senyals de carboratribuiblesa

una unitat ddexosa i unade LISy G424l @ [ S& O2 NNBf He@rosduglear | a . /
Multiple Bond Correlatignque dona les correlacions entrearbonis i protos a llarga

distancia, es a dir, separats per dos, tres, i, de vegades en sistemes conjugats, quatre
enllacosde f HM RS EAf24l 01 n-Idedn@eninay, o + /R SpnItydzQA3
pZpcU0 | YO -28 dd la gening)¥an cahfirmar qles unitats de xilosa i glucosa es

trobaven sobre €3 i G28, respectivament.

Exercici 17

A partir de les parts aéries d@imicifuga foetidaL. 0 wl y dzy Odzf I OS }efitte & QK Iy
R QI fels Ndhpostosegiients
OH

21
18

/”//,

Indiqueu:

a) Grup fitoquimic i precursors @agenétics dels tres compostos.

b)as i12RS RQSEGNI OOAs A aSLI NI} OAs RSta G(NBa YS
c) Reaccio de caracteritzaci@ldcompostl. }
de¢NBa aSyelfa ljdzS | LIHREBNdRMNDbI&EYA Sy f QS8 LIS O NE
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17. Resposta

a) El compostl és un 3,2idihidroxi7-oxo esteroide. EI compos? és un heterosid

triterpénic tetraciclic tipus cicloartaque presenta un ciclopr@pentre els €@ i G10 idos

anells resultat de la ciclitzacié de cadenalateral, un pira i un altre dioxolagque
comparteixen dos carbonis. Elescompostos son terpenics i deriven biogenéeticament de la

DAL RS t QLtOAR YS@I f 5y &l Gdmpost3 EsAf@nslinBuyl Gadid RQI
fenilpropanoide hidroxdtal Gn Q@ A a¥lSo BEA 02y OB DIARSFEBNH £ A O F
Al RS fQLOAR AKA{INYAOO®

b) QSaiSNRARS A Sf O2YLl2alt FSys5ftA0 asy az2ft dz
triterpénic espot solubilitzar amb metandd [ I RNR3IF & QSEGNI dz | YO R
f QSEGNI OGS RAOf BINEYYS lidnyyIA & 25tadzQ AdeNAIFljAdgRiqué R Q dzy
se solubilitzara el compost fenoliencara quecom que el compost3 conté un grup acid

carboxilic, seria sufient alcalinitzarambarbonat o bicarbonasodic A continuacio, el marc

& QS E (i Nadegmol Y o

Droga
S/L CHCL
,| Extracteen CHC}
Il (Compostodl i 3)
Marc
UL | KOH5%
S/L MeOH
Marc |« l l

Extracteen MeOH Extracteen CHC|, Extracteaquésalcali
Compost Compostl Compost3

c) La reacci6 déiebermann consistent aafegir anhidrid acetic i acid sulfuric permet

OF N OGSNARGT NI f QSN @35S R Q8 SR X R ST 03 NI DS INRI
RO [ QS &'HBMNG déBla ndculs8 mostra tres senyals de protons aromatics
corresponentsaH-H Q J& RTHz), kb Q J® RBHz), i Q SRR E7,0 Hz),indicala
LINBASYOAl RQdzy tNJRyaSdeof & (7 & yhiibdeda !l phogHnE ded dds
protonstrans-olefinics aca.c Qp LILIYI=6@HZ R > A T &xd6,DHE YL UR =
singletaca.o Qy LILJY 1jdzS Ay d4S3aANI LISNI IClo Q®Ql aaAdyl | f

Apéndixexercici 17

El genereCimicifuga(anomenattambé Actaeg pertanyent a la familia Ranunculaceae,
comprénvint-i-vuitS & LJ8 OA S& RA &G NRA 60 dzOR S & -amgfichJles axélsidé R Q" &
fSa ljdzt £ & & QKikina tratticidnél pel fotlelima Egtre agBstes espécies.
dahurica(Turcz.) Maxim.C. heracleifoli&gom., iC. foetidal. han sigt oficialment llistades

en la farmacopeairesa, iC. simpleXDC.) Wormsk. ex Prargh la farmacopeaaponesa

com les plantes originals de rizoma @emicifugaal Japé. El rizoma d€imicifugaha sigut

dza k& RdzN» y&G Y2ft0 RS GSyLia Sy Sta Lie@igha RS f
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afta, edema i malde gola, xarampioA LINB f | LJA S R QB ESNHUNitsC 9 dzNP LJ
racemosa(L.) Nutt, comunameh anomenadacimicifuga oblack cohoshés ben coneguda

com a suplement dietétic permillorar la salut ddes dones i alleujar elolor menstrual i la
sindromemenopausica (Niaat al., 2012).

Els constituents de les especies @inicifugahan estatextensament investigaticloenthi

entre els principals metabolits secundaris heterosids triterpénics -8i@i®lanostans,

derivats fenolics, esterols, alcaloides i cromories.interessant queentre aqueststipus de

compostos, els heterosids triterpénicsl9ciclolanostans sén considerats caracteristics del
géenereCimicifuga que posseeix efectede tipus estrogenid activitats immunosupressores

(Wuet al., 2015. Més concretament, &J- NI A NJ RCSsinfpl@$ @ KJ8 Y A ISOdefitl G Y S a
vint heterosids titerpenics cicloartans.

Historicament, el material vegetal (arrels i rizomes) prové de la recol-leccié de la planta
sencera, principalment salvatge, fet que preocupa per la possible extincié de la poblacié
aAft 0S&aGNB RO K NS R 8 /e @idiEstagligsbpduRafieujér aquest problema

A ASNIIANI RQI f G SNY leiel éipleméng dietétic pefopiys (parth&2ged O o f
poden ser recol-lectades sense el sacrifici de la planta perenne sencera.

{QKIFY NBIFfAGT I G RAMAINK Sa 033 (1 BRAIR || ANYNBD | RS
espécies deCimicifuga per exemple deC. racemosarelativa a lesarrels ialsNA T 2 YS&a d { QfF
descrit que els principalsonstituents, els triterpens cicloartans, també es troben en les

parts aeries encara que erconcentracions mes baixes que en les arrels i rizomes (10,5% i
23,5% en els extractes hidrometanolics al 70%, respectivament)dtragi2016).

A partir de les parts aéries d& foetidaes vaailla LIS NJ LINR YS NI @S-metiRl dzy
esterol, cimisterol A1), pero previamentaillat en altres especies del gene@emicifuga

També es van aillar cinc altres compostos coneguts, cimicifoeti@)] &cid ferulic0 = - M H |
O-acetilcimiracemonol4), 0 A R -dihidfogidlean12-en-27-oic 6) i acerifillic A§), dels
quals5i6 @y &aASNJ I Offtlda RQlIIldzSadl SalLIBOAS GF Yo
descrienRS G f f I RI ' YSyd fQFOftftlYSyidsz St dz-OARI OAs S:
compostos.

5QF O2NR Y0 bAlY Aes padtd déries pol2oNtrale’? Ndessecadeddel 0 >~ f
foetida van ser extretes en MeOH a temperatura ambient i el residu obtingut després
RQSOIFLI2NI OAs | o6dzAd @I &SN adza Gia EtGAE n-+ A 3 dzl
.dzhl @ [ QSEGNI OGS 9iGh! O Sa JICyYRARIYIOHA)AWET FA I NJ
donar quatre fraccions. La fracciER2 va ser sotmesa a repetides CC {(SICHCE Me,CO,

20:1'pl0:1; seqguit defase invertida C18, MeOH4O, 60:4015L00:0) que vadonar cinc

fraccions B2.1-2.5). La fracci&?.3 va ser sotmesa a CC (SICHCE/ Me,Q0, 20:1) vadonar

els compostodl, 3i 4, que van ser purificats per filtracién gel Sephade®LH20; MeOH).

Els compostog, 5, i 6 van ser obtinguts de la fracci®.2 per CCregel de silice eluint amb
CHG/Me,CO (10:1), seguida per Sepha®e#20 amb MeOH.
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Figura 1. Estructures quimiques de la resta dels compostos aillats de les parts a€ries de
foetida.

\\\\\\\\

HO

“CH,OH
6

La formula moleculadeduidaper acimisterol A () va serGgHscO:® [ QI & & lesHgdesOA 5 R €
S & LIS O NP a8 5'EoRNNZSaula RSbasen en els espectres HSQC, HMBIE-iH

I h{ K o 9 v 'HRMNes kaBobsemaiels efyals deguts a dos grups metil terciaris

4 i&,F21ppm; un grup metil secundari a 1,13 (dobletample, pXp | T 0T LINR {
metile olefinic terminal a 4,88 (1H, singlet ample) i 4,85 (1H, singlet ample), i un grup
isopropil a 1,02 i 1,08Hcadasan, doblets amples)= 4,5Hz), i a 2,28 (1H)nklsespectres

de ®GRMN i DEPVan indicarvint-i-nou atoms de carboni, dos grups metil terciaris, tres

metil secundaris i sis mesn{ Qvarobsenara Sy &l fa aaAa3dylofSa | dzy
74,6 ppm (€3), un grup hidroximetile a 62,1-@1),un grup metilé terminal a 106,6&8),i

1569 @1 n0 X A dzydnsat@r&la a yi132,9N8y, 165,4 (®), i 198,4 (). Tots

aquests senyalsanevidencarquel1éd dzy Sa0SNRARS (A LJza eSNH2 &+
van obsenar correlacions entreel senyal de prot6 a 2,37 i el carboni quaternari a 42;7 (C

13), el grup metilé a 25,6 {I5), i el carboni olefinic a 132,9yQ ® 9y HMHTDOBS O i NB
esvanconfirmar les correlacions entre el senyall4 a 2,37 i el senyal-tb a 1,68 i 2,88. El

grup hidroxiles vaassignaa la posicié @1 basanise en les correlacions HMBti'H COSY

RSt&a aSyelfta RS f QKARNRZRHBASMWAS 96 sledbbletfJEHOyi R20f S
123H2amb G0iHH N | noXT A MIny GspeotE ROES|IHIBED A O Y Sy
esvancorrelaciomramb Hp 66 A 23Sy s 0AOF YSyYy(d 2 NASwodtlad Sy
correlacié amb b i H17. Basante en aquestes observacions3HH14, H17 i Me29 es

vanassigar I Yo 2 NR& Sy (El cOmpest €S va idéntificar com o | Xdihidroxi-n b

metil-p h X +enmgdsta8,24(28)dien-7-ona.
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Taula 1. Dades espectroscopiques-dei *>*GRMN de cimisterol A eBsDsN.

Posicio| + | Ydzt G|+ / Y|Posicio|+ | YdzZ G|+ / Y
1 1,70m 34,7t 16 1,88 m 1,80a 28,9t
1,26 m
2 2,05m 291t |17 1,79d ample (11,5)| 48,7 d
1,50 m
3 3,25 m 74.6d 18 0,72 s 119¢
4 1,62 m 39,9d 19 1,12 s 18,2 g
5 1,48 m 47,2 d 20 1,48 m 43,7d
6 2,64dd (4,5i115,5] 39,6t 21 4,08 d ample (11,5] 62,1t
2,30m 3,95dd (5,0 12,3)
7 198/4s | 22 2,05m 31,7t
1,76
8 1329s | 23 2,22 d ample (12,0] 35,7 t
1,62 m
9 1654s | 24 156,9 s
10 39,0s |25 2,28 m 34,1d
11 2,35m 25,6t 26 1,02 d ample (4,5)| 22,0 q
2,24 m
12 2,35m 318t |27 1,04 d ample (4,5)| 22,1 q
2,18 m
13 42,7 s 28 4,88 s anple 106,6 t
4,85 s ample
14 2,37 m 48,9d 29 1,13 d ample (5,5)| 15,0 q
15 2,88 m 25,6t
1,68 m

5SaLX | el YSY(a I dzNYJeOgarerfegisiSenyalsSapergbballea.NBE R S

El compostt @ SEKAOANI £ QF OG A DA (| miésqOe\dl @itrblpdsibd Y S &
cisplati,davantles linies cel-lulars humanes Jurkat, K562, U937, RepG&GG&091, amb
valors deconcentracio inhibitorip n RS HXIy dpZ cXyyZI 0Z0y3XI NIHMZI
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Exercici 18

! LJ- NI A NJ @®Banchutm@ainigdatuinRauh (! LI2 Oy OSI S0 A QKIly |

RQIft GNBaz Sfa GNBa YSiOilostAda aSOdzyRI NRX &

Indiqueu:

a) El grup fitoquimic a qué ganyen els compostos i quins sén els seus precursors

biogenétics.

as3

00 94aljdsSYlF RQSEGNI OOAs3X LIHNAFAOIOAs A FOtflY

c¢) Dues reaccions de caracteritzacio del compbst
d)Algussenyda & 26 a SNl 6 f $ERME e ldnmdIScalals Ol NB RQ

18. Resposta

a) Els compostosi 2 son terpenoides, amb un origen biogenetic inicial comu. El confpost
presenta un esquelet basic esteroide tipus pr&g amb una insaturaciéo al-€& i
heptahidroxilatalsG3, G5, G8,G12,G14,CG17 iG20, tres de leguals(G3, G12 i G20)es
troben substituides Gncretament els hidroxils al$512 i G20 estan esterificats amb un
benzoil cadasmz Y Sy (i NB |j dz83 edta@t&rificAtBEUhdE caderfa de dos 2,6
didesoxihexoses metoxdas en posicio 3. El ogost2 és un triterpé pentaciclic tipus lupa.
Biogenéticamentels compostosl i 2 provenen del2,3-epoxiesquale, a partir del qual es
formen els diferents esquelets esteroide i triterpenic, respectivaménmes, el compost

presenta dos anells benz&a |j dzZS RSNA GSYy RS fF @Al RS f Qt OA

El composB és un flavonoide glicosilat. Presenta una insaturacié-ali @n hidroxil al &

ddz0 aGAGdzO0 LISNJ dzy RA &l ObL NAGhEterokitS de fldvenol. IEz €
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compost3 és un metabolimixt, una part de la molecula deriva biogenéticament de la via de
f QL OAR AKAINYAO YSYUNB 1jdzS € QFf NI LI NI RSNXR

b) En general, els esteroides i triterpens sén compostos solubles en dissolvents organics de
baixaa mitjana polaritat, com ocorre per al compdstH compostl es troba glicosilatcosa

queli confereix polaritat a la molécul@ero el fet de presentar dos grups hidroxil esterificats

amb benzoil potseque siga soluble en dicloromet&l composB és també un heterosid

perd de genina flavonoide, polar. Un possiflé (i 2 RS RQSE (i Nlexhr@ure@ia O2 v &
droga amb diclord Siit A Sy f QSEGNI Odid2e0tiAywidkdd aDS&
metanol per a solubilitzar el compo3t

>
C

A
g

Droga

S/IL | CHC}
,| Extracteen CHC|,

(Compostodl i 2)

v

Marc COR O R 5 2epiacignariagel de silice
F.mobil: CHCL/EtOAc

S/L MeOH y
Marc |« l i
v
Extracteen MeOH Eluciéanterior Eluciéposterior
Composi3 Compos®2 Compostl
(mésapolan (méspolar)

c) La geima esteroide del compos? donara positivaen la reaccié de Liebermann (anhidrid
FOSGAO A +tOAR & dz celgr NdrdOnbavos, ¥ nés fd@ difedneidk deAlss R S
triterpenica (color roig rosaci). El disacarid es caracteritza mitjancant laidedecKeller

Killiani, especifica de-RS &2 EA 48dzONB&asx O2yaraidsSyid Sy fQlF RR
I O8GAOI 5A8 Rf SK S BdHE Rryic@hel donR tn anell marré gencen la

soluci6 acéticaj dzS & Ql 02t 2NBAE RS ofl dz dSNRs&a®

RO S[OQNEIRMR Qle la moléculal mostra senyals de protons arométic
corresponents als anells mosabstituits dels benzoils, a més de dos senyals de praiens

olefinicslj dz§ & QI ( NJ& 0 dz&8lp Py HLILW= WOBHEBR>ZA p Qo oMl 3
10,3 Hz, H U ® ¢ hidlse3va B Qresencide dos metils terciaris, singlets cadasca

1,68 (3H, HL8) i 0,99 (3H, H9), un metil secundari a 1,29 (3H, doblét, 6 Hz, F21), tots

tres correspnents a la genina. &és, dos metd secundaris a 1,27 (3H, doblétz 6 Hz, H

c QU0 A MZIo0 N= 6Hz|H Q R@iblesEI$I lidesoxisucresAddicionalment hi

I LI NBAESY R2&a aiAy3datsSdia || oQunm & Qb asignpsf 826 A
metoxil units als € dels sucres (Tsoukalessal., 2016).

Apeéendix eercicil8

Cynanchum marnierianums una espécie endémica de Madagascar pertanyent a la familia
Apocynaceae, subfamilia Asclepiadoideae. Aquesta planta es troba filogenéticame
relacionada amiHoodia gordoni{Masson) Sweet ex Decne., us@odnacia espinosa crassa

RSt &adzR RQ" FNR Ol = O@lgvardes gaRels deLdnjddifels deisSEiecies LIS NJ
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hipogucémics, i per tant extensament profitosa en el desenvolupamentsugements

dietétics antobesitat.

wSOSyilGYSyizs aQKlIy RSAONRG SEGNI OGSa RS LX Iy
estimulen la secreci6 del péptid semblant al glucago tipus 1-{(5Rina hormonalliberada
rapidamentaf QA Yy G Sa dIN ISyl INBAVLBSEIGASs RQIEAYSyGasx LIS!
AYKAOANI £ LINRPRdzOOAs RS 3f dzOl 35 mcrement&r'l8a R Qd:
sensacio de sacietat en el cervell i retarda el buidament gastric, ajuadgind reduir la

glucémia podtdr Y RNRA I £ & { QKI RS a A Nditidba lledaRia dnlpacianeO NB OA s
diabetis tipus 2. GPu & QKI O2y @SNIAG 3INY RdzZlfYSyld Sy
desenvolupament de nous farmacs per a tractar la diabetis tipus 2. Aixi, dos estratégies
teralJs dzi A lj dzS8&a LISNJ € GNY OGl YSy(d RQl ljdzSaifal YI {1
Ay2SOO0OAs RQI 32y A ilioSdgmddtartla séibvidsSde)GRPpRJInRitSCio D [

f QSYyT AY RA LIS4J(DDR), frespdd8bldiide Ra- selia inactivacio. &rdtra
estratégiaprometedoralLJ)2 RNA I &aSNJ t Qga RS &ASONBiGF3I232a a
produccié de GRL i aixi regular la glicemia postpandrial. En aquest sentit, cal indicar que
alguns extractes de plantes podrien proporcionant productes r$ysotencialment utils en

aguest nou abord@e terapeutic.

Continuant la recerca de secretagogs ®PL RQ2 NA ISy @S3ISGl X ¢az2dz
(2016)van avaluar diferents espéecies tiesubfamilia Asclepiadoideae i van demostjae

f QS E G NJ i© deSles Pdits aeBes dé. marnierianumestimulavasignificativament la

secrecio de GL:P de forma dosdependent en la linia de cél-lules tumorals de sexseia

(ST @ 9f FNI OOA2y L YSyil o6A23daAld RS t @&SEGNI O
dos pregnans glicosilats nous en la natura, anomenats marnieranosid} IAB( i dos
compostos coneguts, lupea?)(i kaempferol3-O-neohesperidaid @), la qual cosa suggeria

j dzS t QOGS mardBe@ehuBpodria ser interessanper al tractament de ibetis tipus 2 i
queebRSNA @I 1a LINB3Iylya aSNASyYy NBalLkRyalof-Sa Sy
1.

5QF O2NR Yo ¢az2dzllrtlra A O2titlF02NIR2NB OHAMC
realitzar de la maneraeglent les parts aeriegbssejades i dessecades @emarnierianum

gy &aSNJ YI OSNIRS& IYd 9Gh! ALdmMGHADOOARS 206 G )
que donauna fase orgawi, una aquosa i un precipitdta fase organica va ser fraccionada

per extraccio en fase solidand cartutxos de gel de silice eluint amb dissolvents de polaritat
creixent, comencant amiH;, i finalitzant amb MeOH. La fraccio eluida a@bi;»-ELO

(92:8) va ser sotmesa a cromatografi particiocentrifuga (€C) utilitzant el sistema bifasic

ternari GH;e-MeCNMeOH (5:5:3). Les ugqrantatres fraccions recol-lectades van ser
FyFrfAGT FRSa LISNI /[!'w FYdo RSGSOG2NI ! £32. A RS
Seguint el mateix procediment, de la fraccid eluida amb EtOAc, fraccionad@@exnib
GHi1-EtOAeMeOHH,O (6:5:6:5) analitzada per CLAR, es aillar en la fraccio eluida a 70

min el compostl. El precipitat inicial es va dissoldre amb MeOH i fracciondfilfracio en

gel (SephadexBH20), de manera que es va aillan la ultima fracié el compos8.

Les estructures dels nous compostos van ser elucidades en base a les dades

espetroscopiques i van ser establ8rii 02 Y Y SO-dihenzaipregn6-en-
ph Xyl ZaetraolB4@+ -D-oleandropiranosid m MBrrbcimaropirardsid a,
marnierarb & A R o ARO-dibenzpiprégn6ienp h X y i-trloiv3rOl -D-

oleandropiranosib m Br¥canaropiranosi m MBrribcimaropiranosid (marnierandsid B).
lljdzSada O2yLkRaidz2a LINBaSyidaSy Fylft23asSa SailNk
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RQ! a0f SLifesciR2canBBUzZSOINE da2NB RS f QFLISGAG A Fy(iAK
del compos® (lupeol) i el composB (kaempferoi3-O-neohesperidosid) van ser confirmades

per comparacié de les dades espectrals amb estandards previament publicats. Adpsests

ultims compostos han estatescris com potencials antidiabéticsupeol és un inhibidor de

DDP4 i incrementa la semivida de GLRen plasma (Saleewrt al., 2014), mentre que el

flavonoide va mostrar efectes semblants a la insulmatro (Yamasalket al., 2010).

Respecte a la complexa elucidacié estructural del comfigst RS a LINBa RS f Ql y.
dades se li va assignar la férmula moleculaHgO:s. Els espectres d€GRMN i DEPT van

indicar quarantanou senyals de carboni, que inclouen deu caiboquaternaris, vuit

metilens, vinti-quatre metins, i set metils (Taula 1). Les ressonancies dédmt R QI lj dzS &
OFNb2yAa @ly &SN IFGNAO6dzORSE || f QSa&aljdzSt Si LINX
espectres COSY, HSQC, i HMBC, aixi p@nmcor LJF NI OAs | YORMNS& RI RS
compostos relacionats préeviament publicats. Els dos protisslefinics a 5,55 (d]= 10,3

Hz) i 5,83 (dJ= 10,3 Hz) van ser atribuits als metins en posic®ng, per les correlacions

RKEMBC als carbonis oxigenatsCy 641 TmXp0 AcImM0OX NBaLISOGADI
pregna del compostt O2y 8A &0 SAE Sy dzy -heXalfdyokiftegnsiers Mmni X m1
préviament descriten els generes Araujia Caralluma Gymnema Stephanotisde la

subfamilia Asclepiadoideae. Seryal I RRAOA 2y fa 20aGHRIN RSa Sy
indicar la preéncia de dos agrupaments aromatics, per les ressonancies atribuides a un
sistema (AB)2X amb deu protons aromatics, indidan® S E A &dé slog @nklls aromatics
monosubstituits. A més, eldos protons aomérics podien observaseent Q § a3 JFOM NJ

RMN ressonant a 4,65 (ddi= 9,6 i 1,9 Hz) i 4,70 (dé 9,6 i 1,7 Hz).Q S & LI§HAHI 0OSY

ROESY les correlacions HMBC van permetre la identificacié de la cadena de sucres
composta per ds 2,6didesoxihexoses, cadascuna amb un grup metoxa posicié 3Per a

les assignacions de la resta dels senyals es pot consultar Tsoukalas i col-laboradors (2016).

¢ | dzft I mBLREIN (B0® MHZRFGRMN (125 MHz) deharnieranosid Aen CROD.

Marnieranosid A1)

Posicio L | JindHz) .

1 1,78 m /1,42 m 28,0
2 1,85m /1,67 m 27,0
3 411m 75,9
4 1,99m/1,76 m 39,4
5 76,1
6 5,55d (10,3) 136,5
7 5,83d (10,3) 127,6
8 74,8
9 1,98 m 37,1
10 40,1
11 2,00m/1,71m 24,1
12 5,01 dd (10,21 4,3) 76,8
13 59,1
14 88,9
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15 1,93m/1,85m 33,5
16 2,10m /1,98 m 35,0
17 - 88,8
18 1,68s 12,4
19 0,99 s 21,3
20 4,84 q (6,0) 75,7
21 1,29 d (6,0) 15,6
12-O-benzoil
1* - 166,7
2* - 131,7
3*/7* 7,60,dd (7,811,5) 130,9
4*[6* 7,32 senyals superposasle 129,3
5* 7,53 senyals superposades 134,1
20-O-benzoil
1** - 167,9
2%* - 132,3
k[ Tx% 7,65dd (7,81 1,5) 130,6
4**[G** 7,10 senyals superposades 129,3
5** 7,42 senyals superposades 133,9
Cimaropiranosil
M 4,65dd (9,611,9) 100,0
H 2,29 dd ample (12,5 5,5) 37,8
1,41 dt (11,5 9,0)
0 3,34 dt (12,7 6,3) 80,3
n 3,19 dt (12,9 6,0) 84,2
p 3,35dq (11,0 5,4) 72,5
c 1,27 d (6,2) 18,8
ha$ 343s 57,6
Oleandropiranosil
M 4,70dd (9,6 i 7) 101,5
H 2,30 dd ample (12,3 5,1) 37,9
1,44 dt (12,31 9,6)
0 3,20 ddd (11,6, 8,71 4,9) 81,9
n 2,98 tample (9,1) 77,2
p 3,24dq (9,5i16,2) 73,5
c 1,31d (6,0) 18,5
ha$ 34ls 57,8
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Exercici 19

I LI NI AN RS (EMBabiblaebiblidldo @ dzar IKQIND A OSSO a QK
metabdlits entre els quals, a més del compbstestaquen els compostdsi 3 descrits per
LINAYSNY @S3FRF Sy tF yFEddzNF > f QSaG§NUz20GdzZNF RS

H3CCOH,C
18

Indiqueu:

a) Grup fitoquimic a que pertanyen i quins sén els seus precursors biogenetics.
00U 9aljdzSYlFI RQSEGNI OOAs53X LIzZNATFAOIF OAs A | Of €I
c) Treseny f & 20 &SN 6 f 'B-RMNS¥ la na®@BudalIS O NB RQ

19. Resposta

a) El metabolitl és un compost fenolic, més concretament un flavonol pel fet que presenta

una insaturacié al €2 i un hidroxilal @ ® 9a (NJ OGl RQdzy Ywade o35t Al
f Qb OAR &KA (| NYRdtetatA EIR@®mposiBi8 soNIerpdniSsa diterpens (vint

atoms de carboni), el primer tetraciclic amb wpkactonaa, i -insaturada,per la qual cosa

Sa (NI (uistbna dit€pbyida, mentre que el segos #iciclic acetilat. Ambdoés deriven

RS fI @GAl& RS tQLOAR YSQIi53yAO®

b) Els dos diterpens sde polaritat baixa a mitjana i solubles en diclorometa, mentre que el
flavonoide, lleugerament més polar per la mesia de quatre hidroxils fenolics gque
confereixen acidesa febleadé a2f dzof S Sy OSG4Il d RQSGAET® [} F
f QS Eebbtihg@ és purifica per CC gel de silice eluint, amb mesclesldrometaacetat

R Q Sprimér Bl compost3, més apolar, i seguidament el compd&t més polar. A

O2y Aydza OAs S St YI NXen el quies dissdiddz ellcomposdttEOS éas i R QS
gue tots els compostos es dissolgueliaicialmenten dicloometa, caldria separdos per

CC per polaritat, pel fet que el possible fraccionamefit amb KOH aquéen que se
solubilitzara el flavonoidei els diterpens romandria en la fase organicgadria trencar la

lactona.
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Droga

S/IL | CHC|
Extracteen CHClL
v (Compostoi 3)
Marc = <« | ionariagel de silice
ol | oA corat Ra i A3 THCH/ EtOAC
Marc |« I i l
Extracte erEtOAc | Elucio anterior Elucioposterior
Compostl ComposB3 Compos®
(més apolar) (méspolar)

c) [ ©S & LIS'GRMNS del Rec@mpst 1 mostra tres senyals de protons aromatics
corresponents dHB RS  Qé&uy &kréix com un singlet, HHQ cAQ IRS ,guel y St f
apareixen com doblets acoblats emetad ! Vig®A SANDSYy (GNBA aArAy3dt Sas
gue ntegren per tres protons cadascassignables als tres metoxils.

Apéndixexercici 19

Euphorbia neriifolia(Euphorbiaceae) és una planta que creix principalment en regions

0NB LA OF £ & A sisd BrcseUA®X L&A udlitzat TomR &pectorant i laxant en la
YSRAOAYI (GN}YQRAOAZ2YIf RS fQONYRALF® 9fta SEGNI Oi
protectores hepatiques i citotoxiques.

Sharma i col-laboradors (2013) van extralee fulles desseéaS aE nBriffolia amb EtOH

70%i en van obtenif QSEGN} OGS KARNRSGFYyS5tAOd t SNJ €GN
successivament amb dissolvents de polaritat creixent, comencant @, continuant

amb GHs, CHCb, EtOAc i EtOH, i finalment macerades a0, fins a obtenir els respectius

SEGNI OiSad [QFytftAaAr LISNI //t RS fQSEGNT O
BuOH/AcOHAO (2:2:6), va resoldrtres taques amb un revelador especifie flavonoides,

I YO OFRfd& KRB0, 7 0,90, respectivent. La taca intermédia va ser caracteritzada

A ARSYGATAOFRIE LISNJ ONR Yl (23N FARRMNSMS cOnh-2.JF  LINA
(3,4-dihidroxi5-metoxifenil)-3,5-dihidroxi6, 7-dimetoxicromen4-ona. Aquesta substancia

correspon al compostseled OA 2y | G LISNI I f QSESNOA OA @

Sharma i col-laboradors (2013) vadl f ARIF NJ f QSPARSY OA | OASY (N
Siy2YSRAOAY I f Ra&traltaimri delcancdp I ¥y  ILIBL € dzZ NJ £ QS F S
RS t QSEGNI OGS KARNES I dayahtt ehc@rcindma ReSadl indf per @2 y 2 A |
f QFRYAYAANNAONREAZ2RASIORQI YAYF 659b! 0 Sy NI G2
Y3k13 RS ftQSEGNI OGSET A RS-i-nniesY3k YA ROUAYyERIESD?
animals amb una dosi Unica deND&=de 50 mg/kg, va protegir els ardlw sacrificats el dia

trenta-u, ent Q2 0 a S RIMlisiNTstGpytoloh caracteristiques histologiques normals a
diferencia de la necrosis i la vacuolitzacio de les cel-lules renals en el grup control. Aquests
resultt 6 a @y RSY24&i NIRE neriidiafddanieralment pefseukcdntbuy (i

en flavonoidesque s§¢ OF LJiF R2NBA RS NI RAOLI f a fICG!ASIBNS & =
YAEE2NINI St aAaidiSYFr RS RST¥Syal RS fQ2NHIYyAAY
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A més, diferents estudis fitogiY A O&a @Iy LISNXYSGNB QI Ot t I YSy
O2YLl2aitz2a oA2l1 Ol A dziels Bualdgstrfiénidivuit héuis difeipenbide§ y i NB
anomenats eurifoloigd ! bw ljdzS Ay Of 2dz2Sy RAGSNLISYy2ARSA
eurifoloides AA . X NBALISOUGADI YSY G0 | 6FAISAGaE  GOOMLOTLOMEY UA &
2). Eurifoloide M (13) representa una classe rara de norditerpenoide tipustisat Els
eurifoloides E (5) i F (6) van demosteattivitat antiHIV, amb valors de conceatio efectiva

(CEyRS oZpy A T3Inn >acka,RBAH.LISOGADlI YSY( 06 %KL 2

! O2yiliAydd OAs S& RS&ONMdz RSGIHEtIRIAR Pgria t QSE
f QSEGNI OOAs A | OfflYSyYy(d RipdAnduekPes tiossdiablds S NLIS y 2
RS & a S OE.RirifoliaRaf ser macerades amb 95% EtOH a temperatura ambient.

[ QS EeliohtingDtiiva ser extret/L amb EtOAc H,O i la fraccié soluble en EtOAc va ser
sotmesa a purificacio p@CRS NB aAyYyl RQF0az2NOAs YI GOR L2 NR &l
100% per obtenir una fraccid6 majoritaria que va ser analitzada per CCP. Aquesta fraccio va

ser sotmesa a filtracién gel(MeOH 50% a 100%jue vaR2 y I NJ aA & FTNI OOA 2 y:
fraccid6 FrB va ser purificada per C& gel de silice eluint amb mescle$,CL/ MeOH
(200:1HL0:1),A & SQy @ét iyacchs {BBY). AL alfraccio B3 va ser recromatografiada

sobre fase invertideCl8 (MeOH 50% a 100%NvaR2 Yy | NJ @A & adzm FNI OOA2Y
fraccié B3b va ser purificada per CLAR semipreparativa amb fase mobil MeGjuel 5%

donar els compostos 3 i 4, i similarment, la fraccié B3d va donar el compost 11. La fraccio

B3c va ser sotmesa a CCgel de dice eluint amb CHgMeOH (180:115L00:1); vadonar el

compost entm ¢ " -Hibidroxiatisan3-ona. La fraccid6 Bl va ser purificada en CC de fase
invertida C18 (MeOH 50% a 60%Yya donar com a resultates subfraccions (BiBl1c). La

fraccié B1lb va ser reamatografiada sobre gel de silice eluint ai@i; /EtOAc (8:11%6:1)

gue va donael compost antiquorina i 13. La fraccié B4 va ser cromatografiada sobre gel de

silice (CHgMeOH, 150:1H5L00:1)i va donar una fracci6 que va ser resolta per CLAR
semipreparatiai aixo va donar com a resultat compost 9. La fraccié C va ser separada per

CC agel de siliceGgH,4/ Me,CO, 20:[hl:1); aixd va onados fraccions, C1 i C2. La fraccié C1

va ser cromatografiada en G fase invertidaCl8 (MeOH 40% a 100%# donar ds

compostos 2, 5, 6, 8, 14 i 18, cadascun purificat per CLAR semipreparativa amb MeCN 50%.

La fraccié C2 va ser purificada @rARsemipreparativa (MeCN 50%Ya donarantiquorina

! A ediidrexient-8(14),15isopimaradierl8-al. Seguint un proc semblant, la

fraccié D va donar els compostos 1, 7, 10, 12, 15, i 16, i la fraccid6 A, més polar, dona el
compost 17.Els diterpenoides3 i 8 corresponen alsompostos2 i 3, respectivament,

4SSt SO0OA2ylia Sy tQSydzyOAl (G RQIljdzSadid SESNDAOA
wSALISOUGA R OAGS A ( NHzO G dzNJI 2 seRivh hsdigghar dadfornia Y LI2 A |
molecular GoHbsOs en base a les dades epéi N2 & O5 LIA |j dzS a ' i FERMN S & LIS O
(Tauh 1) van mostrar senyals tipgide tres metins oxigenats a 3,46, 4,68 i 4,96 ppm
correspnents a HL, H14 iHMH X NBa LSOO A Gl YSyuz R2a R206f Sa
MHMZINY MHYyZXZo0oX MnnxXd A MpdhpXZc0OX A dzy 3INHzZI OF
OFNb2yAf A f Sa MRIayRBSEI64R Gihvandsaghdd e presRcRiR Q dzy
agrupament gf | O U 2 yhbaturat XYuanet al, 2005) i queel compost2 fora un
diterpenoide tipus abieta amb ungf | Ol 2 yhsaturada.[ QF aaA Iy OAs O2 YL
senyals de® S a (i NJHzO i dzNXP va Rekdescritazbef Zbaiiicol-laborado0(4)i es va

anomerar eurifoloide C.

Al compost3 se li va assignar la formul@HsO.® [ S & 'RRVANS @an riRoStrar
f QSEA&GS8SYOAl RQdzy JEINBLD2 AA-86A)fi 5,12 (10,81 1|2HY 6 RRX
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H-16b) i 5,75 (ddJ= 17,51 10,84z, H15), un doble enllag trisubstituit a 5,14 (singlet ample,

H-14) ¢ C 136,3 i 128,1). A méss van observaun metilé oxigenat, dos oximetins i tres

metils que apareixen cona singlets a 0,81, 0,85, i 1,05 cadasdntegrant per 3H,
corresponents a H9, H20 i H17, respectivament, i un grup acetil a 2,09 (s;18%

[ Qtructura de 3 esta estretament relacionada ambh 32 -dihidroxient-8(14),15
isopimaradienl8-al (Stet al,, 2002) Yo f Q REDAELIANHzLI | Si&rllackHd Y S G A €
formil en aquest ultim.L@ssignaciddels senyalsva ser cofirmada per RMNde doble

dimensié Zhaoet al., 2014). h corfid dzZNJ OA s NBfFGADE RQFIjdzSaad O
identica al 8,120 -dihidroxient-8(14),15isopimaradienl8-al per comparacio de les dades

RRMN (Swet al, 2001) i va ser corroborada pérQ S a LJS O i NJ coRpost3eh @ { |
anomena eurifoloide H.

Taula 1. Assignacions dels protons i carbonis dels compdgtgifoloide C i 3 (eurifoloide H) en
cbda

"H-RMN “GRMN

L OLIIYO d derH)A LI AOAGI G 6 L0 LILIY
Posicio| 2 3 2 3
1 3,46, m h 1,69, mi 1,17,m 75,9 | 36,8
2 1,66, m (2H) 1,61, m1,71, m 30,7 | 26,3
3 h 1,42, dt (13,51 3,6] 3,44, dd (11,5, 4,3) 39,4 | 725

i 1,27, m
4 33,3 | 42,3
5 1,04, dd (12,4, 1,9) | 1,32, m 50,2 | 46,3
6 h1,60,mi 1,80, m | h 1,38, m 1,54, m 18,5 | 21,7
7 h 193 m 266m |h229 m 201, m 28,7 | 34,4
8 128,3| 136,3
9 1,97, m 140,9 | 51,5
10 44,2 | 37,7
11 h 3,69, m h 1,51, m 35,6 | 26,2

i 1,96, m i 1,76, m
12 4,96, m 3,55, dd (12,2, 4,1) 76,3 | 73,3
13 159,6 | 43,1
14 4,68, d (5,4) 5,14, br s 64,9 | 128,1
15 5,75 dd (17,5, 10,8) 121,41 146,1
16 5,10, dd (17,5, 1,2) 5,12, dd (10,8, 1| 175,1| 113,7
17 1,90, d (1,9) 1,05, s 87 |175
18 0,90, s 3,78, d (11,6) 4,19, d (11,6) 32,9 |66,9
19 0,86, s 0,81, s 214 | 121
20 1,08, s 0,85, s 14,6 | 1522
Ac18 2,09, s 171,6

21,0

En la figura 2, es representen les estructures quimiques dels euréslodentificats:
eurifoloide A (1,GoH400y), eurifoloice B (2, GHzs0O;), eurifoloice C (3, oHxs04, seleccionat
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LISNJ £ QS E SN2\ Gehrifol6id B (4 GaHys®,)?2 €uiifoloide E (5, GHaOs),
eurifoloide F (6, @H.s0s), eurifoloice G (7, &Hs¢0s), eurifoloice H (8, GH3404, seleccionat
LISNJ £ QS E S NI GearifolGid® (9, G@kyL)2earifoloice J (10, &Hsz0s),
eurifoloide K (11, &Hs0s), eurfoloide L (12, @Hsz40s5), eurifoloice M (13, GoH240s),
eurifoloide N (14, GoHs00s), eurifoloice O (15, @Hs00.), eurifoloice P (16, GHg0y),
eurifoloide Q (17, GoHs20,) i eurifoloice R (18, g5Hss0s).

Figura 2. Estructures quimiques detenpostosl-18 (urifoloids AR).

R R R
1 (eurifoloideA) H Ang Tig
2 (eurifoloideB) Ac Ang H

R R R R R

3 (eurifoloideQ H OH | 6 (urifoloideF) H 8 (eurifoloideH) H CHDAc
4 (eurifoloideD) OH H 7 (urifoloide G) Ac 9 (eurifoloidel) H CKOH
5 (eurifoloide ) OAc H 10(urifoloide ) Ac CHO

11 urifoloideK) Ac COOH
12 eurifoloidel) Ac GCH

13 (urifoloide M)
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R R
14 gurifoloide N) OH 16 urifoloide P) H
15 geurifoloide©) H 17 eurifoloide Q)  Tig

18 furifoliode R)

Exercici 20
I LJ- NI AN RSt Nakorug tﬁﬂarinoﬁ?/ifSSChcﬁttméa NE OS§B8S0 aQKFy |«

Indiqueu:

a) Grup fitoquimic a que pertgen aquestes substancies i quins son els seus precursors
biogenétics.

o0 9aljdzSYlFI RQSEUGNI OOAs5X LIzZNAFAOFIOAs A |OfflY

c) Tressenfad 206 a SN 6 f $HERME el corpbsd LIS O NB RQ

20. Resposta

a) Els tres primers compostos presen una estructura terpénica amb quinze carbogige
segueixen el patrdRi€bpré per tant, es tracta de sesquiterpens. Biogenéticameil tres
RSNAGSY RS tI @Al RS 4dés®holrAur lighaSdel rdsdity de @aniéd f O 2
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~

de dos restesle fenilpropanoide ps G8iGy Q> A 2y fS&a OF RSy
f &

£
furd. BiogenéticamenSt f A3yt RSNAGI RS | Al R f QL O

b) Els quatre compostos sén solubles en deldf St ® 5S&LINE A QRE (i KIQSE
didorometanic es purifica per C@ngel de siliceamb un gradient de diclorometacetat

R QS { A [y0B0), /eloink per ordre de polaritat en primer lloc el compésiés apolar,
seguidament el compost amb dos grups ceto, menys apoldesprésel compost2 amb un

grup ceto i un hidroxil, lleugerament meés polar, i finalment el com@mtinbun grup ceto i

tres hidroxils, el més polar.

a S
Al

v w

Droga
L| CHC
S/ HCL | Extracteen CHC},
I (Compostod, 2, 3i 4)
Marc

=~ 5 x| o K6stacionariagel de silice
CRaQb Raj2 Q%ﬁo%n#cucyaom

' } ) }

Eluciéanterior || Elucidintermedia || Elucidintermedia || Elucidposterior
Compostd Compostl Compost? Compost3
(mésapolan (menysapolar) (menyspolar) (méspolar)

O0 [ QS aHBMN deNddmpasY 2 8 i Nl R2& &aArAaidSyY$Sa7igm O2o6f |
(1H, dd,J= 8,5i 2,0 Hz, Kb), 7,58 (1H, dJ= 2,0 Hz, k2), 7,08 (1H, d)= 8,5 Hz, ¥p), 7,04

(1H, singlet ample,H Q0 X ¢ X o 0 Hpl Gk AOd IS I2fall MBS IAs | OF
tres senyals de protons de metins a 4,41 (19,5 Hz, # Q0 X n Z ng),246MIHE Y X |
m, Hy Q U parelldié senyals de protons metilens oxigenats a 4,28 (1H; 8,7 Hz, F9a),

4,11 (1H, ddJ= 8,4i 6,8 Hz, FBb) iun senyal de prot6 de meta 1,03(3H, d,J= 6,7 Hz, H

dQL & ! Y S &rg singletsiquieNihtegrigrdplert8 cadasen a 3,93, 3,903,86 i 3,83,
corresponents a-®CH, 40CHZ -GCH> -DCHj respectivament, qu&an ser assignats
mitjancantf QI y £ f AZanget dl.,2018) o

Apéndix eercici 20

Acorus tatarinowi{Acoraceaefs una espécie que vian regiors pantanoses del Sudela

. A Y india i fTalandia. Durant segles ha sigut reputada g@etractament de malalties
neurologiques. El rizoma d'aquesta espésignbla quel S St LJlléufuyeDdetlifi R Q
cognitiu, epilepsia i deméncia. La investigacié fitoquimica halaewque els principals
constituents sén sesquiterpenoides, fenilpropanoides, lignans icadiesd. La decoccidé en

I A3dzl A 2 M tat@idowibwi Oastrdr efdRtes antiepileptic en rates amb
convulsions. Urterpenoide aillatRduesta plantaanoY S y | -@isardna,sembla quepot

invertir el deteriorament cognitiu pgué inhibeixt QF L2 LJG2&A Yy Sdz2NByYy Il f Sy
NI §Sa AyeSaoiloideSa | YO |

Del seu rizoma, Feng i col-laboradors (20%4p aillarne dotze terpenoides, i més
recentment Zang col-laboradors (2018yan ailla-ne vuit lignans, dels quals en aquest

exercici es presenten les estructurese dtres sesquiterpens iun ligna. Les
propietatpotencialsdavant I Y I f | £ G A R @Vah $eKaSaluXo8\eh & @ddel f A 3 y |
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de la moscdrosophilatransgénica que sob&@E LINB 8 &1 f Q2f AI5YSNI ! i nH ®
D. melanogasterés un dels organismes més accessibles geneticament i experimentalment, i
s'adapta bé a I'estudi de la funcio d'aprenentatgemoria en malalties neurodegeneratives.

En aquest model, el compodtva mostrarcapaciat per millorar la memaoria a curt termini

de les mosques tractadesmb una potencia semblant a la memantina utilitzada cam

control positiu.

5 QF O2 NRngilcovlaborado® o6 HAamMn 0 f QSEGNI OOAs A @ Of f Y
tatarinowii va ser de la manerseguent el rizomapolvoritzat i dessecags vaextraure amb

9Ghl cm:d [ QSEGNF OGS 20 igs\vefAaatzdrar SZamiZBtOA&EzE LIS Y R |
BuOH.

[ QSEGNI OGS p@ificer 'miliancdni CC@rt gel de silie amb un gradient e

GH.o/ EtOAd va donarset fraccionsKEl-7). La fracci@4 va ser purificada per cromatografia

liquida de mitjma pressio (CLMP)de fase invertidaCl8 eluint amb un gradient de
MeOHMH:h 6 o n Y T miemonal¥ subfraccionsEd.1-4.14). La subfraccié4.3 va ser
fraccionala per C@n gel de silice eluint amb un gradient GgH;o/ Me,COi que va donaf6

fraccions E4.3.1:4.3.16). La fracci&4.3.5 va ser purificada per CLAR preparativh8)amb

MeOHH,O (63:37) seguidde columna quirdsemipreparativa amb MeCN,O (50:50)que

va donarel compostl. Lafraccié b va ser purificada de la mateixa manera d3i dona

11 subfraccions @1-5.11). La fracci&b.4 va ser separada per €&gel de silice eluint amb

un gradient deGsH; o/ Me,Q0O i a continuacié per CLAR semipreparaiivé8)amb MeOHH,O

(55:45);el resultat fouel compost2.

{ S$3daAayld St YI G§SAE ZHn®R OS BbbraosSs/(P018RIDE&agidfa®rOA 5 =
IOSEGNI OGS eddgehde SiliceaSblan/gradient @&H/9 G h! O o6 mn guén M Y m
va donarset fraccionsEAL-7). La fraccie/ va ser cromatografiada per CC de fase invertida

Cl8 eluint amb un gradient de Me@HO (10:90140:60), i la subfraccié eluida amb MeOH

60% EA.6) es va purificar per G gel de silie eluint amb un gradient d€H;»/ Me,CO

0 tbp Y p Mgue YWa danarl3 fraccions EA5.6.£5.6.13). La fracci6 B/.10 va ser
fraccionada per CC de filtracid gel(Sephade®.H20) amb MeOH i CLAR preparatiag)

amb MeOH 60%; va donaf ligna4.

Les estuctures dels compostovan ser establerteper RMN mone i bidimensional,
SALISOGNRYSUNRI RS Yl aasSas RIRSa RQS&ALISOUNEA(
X. Els tres sesquitgenoides van ser anomenatacoroné (), tatarinowina A Z) i
tatarinowina C 8). Al lignd4 se liva assigmr el nom trivial de (+}atarinoide D, identificat

com (R4AR5R)-5-(3,4dimetoxifenil)  tetrahidre4-(metil)-3-furanilk(3,4-dimetoxifenil)

metanona.
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Exercici 21

I LJ NI AN RS fdergas@mpddaThunR.Blorackagd @RFY | Of €+ G A )
SYGNB RQFf GNBegiEntsSt & O02YLI2aidz2a

Indiqueu:

a) Tigza R QS ad NHzO G dzNuin RdBels SduRprecues@rybidgeadiics. A

00 9aldsSYlI RQSEGNI OOAsZ LINATFAOFIOAs A | OfflY
c) Reacci6 de caracteritzacio del comphst

d) Tressenyfiad 20 & SN 6 f $ERME ge ldnDI8d@2JS OG NB RQ

21. Resposta

a) Els compostod, 3 i 4 son terpénics. EBorimer €s un esteroidglucosilatmentre que els

altres dos sbn genines triterpeniques pentacicliqugamb esquelet tipus oleanadi amb

esquelet tipus lupa. Biogenéticamergls tres derify RS I @Al RS f Qt O
compost2 és fenolic, concretament és weceneoflavonoide, un subgrup de flavonoides

que presenten un esquelet -#nilcroma, perd en pdzSaad OFa FYyo fQlyS
biogenéticament és un metabolit mixt derivat de @A+ RS f QL OAR &aKA{NY
Rdeetat.

b) Els composto, 3i4asy L2t NRX &d2fdzofSa Sy REOf2NRY
LI2fFN) A &a2fdzotS Sy YSidFry2ft 2 | A3dz2 dend YSas

compost?2 li confereix caacter acid debil sesolubiliza enformar fenats amtun medi alcali

fort. Despr&d RQSEGNI dzNB f 1 RNR3II YD RWGMEBKRIHYSGL X

5%;enla fase aquosa basisa&solubilitza2, mentre que la fase organiesm quees troben3i

4, es fracciona peCCsobre gel de silice eluint Yo RAOf 2NRBYSGtkeh OSGL

primer lloc el compos#, més apolar, i a continuacio, el comp@8stleugerament més polar.

9f YI NO amefsoleNdudzsaeolybilitza el compost.
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Droga

S/L CHC|,
., Extracteen CHC|,
v (Composto, 3i4)
Marc
UL | KOH5%
S/L MeOH
Marc |« 1
Extracteen MeOH Extracteen CHC|, Extracteaquosalcali
Compostl Composto3i 4 Composti2
= AL S C|onar|agel de silice
CerRQF RaR2 E'% iF CHCh/ EtOAQ9:1)
Eluciéanterior Eluciéposterior
Compos# Compost3
(mésapolan (méspolar)

o)[ QF yStt BScohmpSsilresd Rt ardefitzar per la coloracio vertlavosa amb el
reactiu de Liebermann (didrid aceétic i acid sulfaric), mentre qeea la part glucidicalona
positiva la reaccié de Molisch-aftol + acid sulfarigpert Q I QA sNEBIAR oiryfa.

d)[ Q8 & LISHERMNIA00RVIBIZ, CChpm) del compos2 Y2 & i NI (NBa aAy3at S
(3H, s;OCH), 3,84 (3H, sOCH), 3,85 (3H, SDCH) corresponents als tres grups metoxi. Un

triple doblet a 5,01 (1H, ddd, =¢tdans, J=17,33, 1,68 i 1,6812, un doblet ample a 5,20

(1H, ample d, Ha]= 5,68H2), 5,27 (1H, ddd, €H cis J= 10,38, 1,65 i 1,6b12, un triple

doblet a 6,32 (1H, ddd, Hi= 17,21, 10,04 i 5,1A2) ® ! h¥oBskr¥en dof singlets a

6,53 (1H, s, B) 1667 (1H, s, 0 O2NNBalLRySyia [fa LNRG2YaA
multiplet entre 6,861 SmMp 6nl X YO O2NNBalLlRySyd Ffa |jdz i
(Sekineet al., 2009).

Apéndixexercici 2L

[ QS & Eu®drupacedMoracead és un arbre meicinal ornamental distribuit en arees
temperades i utilitzat nmomésen la medicina popular per al tractament de paragonimiasis,

malaria i sinusitis, sind també en la Ustria farmacéutica corm ¥ 2y i RQAYaKA 6 A R2 D
glucosidasa (Kierat al, 2013). Yssoufou i col-laboradors (2018an avalua les activitats

' YyGAYAONROALFYSE A FYOGALNREATSNI GAOSa RS f QS
RS f QS a 02 Ndmlanbaibris, ffongs iideldules canceroses humanes. Van aillar i
identificar set compostos incloerhi: i -amirina, i -sitosterot3-O4 -D-glucopiranosid, 8-

meti-f  GAF2ft AyFXZ LOAR 2ftSIy5fA0X SLAFTNRSRSE | y2f
metil-latifolina i acetat de epilupeovan mostrar les millors activitats ammicotica i
antibacteriana, mentre quéagid oS I Y5t A OX F NRA 8prupdoliah lexhitdir les OS i |
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activitats antiproliferatives més potentavantles linies cel-lulars canceroses Hela, MCF
Jurkat, H129 y T24.

5QF O2NR I Yo -labsraéar? daF @ mav 0 O 2 f QSRdupadmleseRad € | G A
i polvoritzada va ser macerada amb Me@Hemperatura ambientf QSE G NI OWw& 206 G A
ser fraccionat per CC el desilice eluint amb un gradient d&H,4i mescles gH;/EtOAC i
GHi/Me,CO. S8y @I y diftrénts #3€dioNd. La fraccio eluida a@i4/EtOAC (3:1)

va ser sotmesa a G£h gel de silice eluint amb mescles GgH/EtOAc, EtOAc i mescles
EtOAc/MeOHgue va donael compostl. La fraccié eluida am@H;/Me,CO(17:1) va ser
cromatografiada sobre gel de silice eluint amb mescles £M&DH (15:1)i va donar dus
subfraccions Frl i Fr2. La Frl va ser recromatografiada eenCgel de silice amb
CHGIMe,CO(4:1) eluint el compos?. La Fr2 va ser recromatografiada@®8 amb mescle

MeOH/HO (8:1) eluint els compostd3di 4. Els compostos aillats van ser identificats per

analisi espectroscopica, incloeni'H i *GRMN i EM

5-O-Metil-latifolina @). EM,m/z (intensitat relativa): 300 [M] (27), 285 (1), 269 (11), 253
(2), 241 2), 225 (3), 210 (2), 194 (5), 181 (12), 168 (100), 153 (32), 131 (14), 115 (8), 107 (13),
91 (9), 77 (15), 69 (19), 51 (8).

BBGRMN (100 MHz, CREI LILIY 0 +H4), 57,865QCH), 58,00 {OCH), 58,42 {OCH),

99,37 (€3), 114,64 (&), 117,78 (€1), 118,19 (=ChH} 122,00 (@ QU X MWRET nMHODE M T
PQOE MADEY N MO QT I M v, L4604 (B) 149,92 (), 151,61 (&),

155,27 (@1 Q0 ®

Exercici 2

I LJF NJi A NJ DiRr8s efiofafp& CIBlawd § ST dzyAy2al S0 aQKlFy | Of f |
compostosl, 2, 3i 4.

Indiqueu:

a) Grup fitoquimic a qué pertanyen els compostos i quins sOn els seus precursors
biogenétics.

00 94aljdsSYlF RQSEGNI OOAs 3= LIzNRAFAOI O

O ¢NB& aSyeél f Zcre'@RAWIdé comdst. Sy f Q

As A FOfflY
SaLl
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22. Resposta

a) Els tres primers compostos son fenolics. El combéstun estilbenoide, caracteritzat per

posseir dos anells aromatics units per parell decarbonis, en aquest castrametoxilat. Els

estilbens, també refidts coma bisbenzils, estan relacionats amb els flavonoides (metabolits

mixtos resultants de la condensacié de tresresQ@OS G G A f QL OAR OAYLEYAC
basicC&2/ ¢ LINBP@GAY Syl RS I LB NRdzZ RQdzgomg@bstND 2y A
2 és una 5,Mimetoxtisoflavona preniladeal G6. Biogeneticamentles isoflavones sén
YSGFo5ftAla YAEG24Z dzyl &adzoOfl 84S RS Tt g2y 2A
6L yStf /[ 0 RQdzy | Tt - hg migrai alGgpansS adjdcghts ded dzNI O
f QOKSGISNR Ot BQYy Sttt .00 9f adzoali RENBEWE IRES .
mevalonic. EI compos? és una pirancumarina substituida aloC | Y 0 -prdnyl-benz&
Biogenéticamentt S& OdzYl NAYy Sa & ya KRRGNRYAIQ] &4 RiSQ I fyChtf G A
OAOt AGT I OAs Ay (i NIav@rii & Guixtituedd penfl 48X RS AR BNE E RIS
mevalonic. El compost és un derivat de la ionona, més concretament €s un glucosid del
3,6-dihidroxi5,6-dihidro- -ionol. Les ionones resulten de la degradacié dels carotenoides,

els quals deriven biogenéticament del mevalonat.

b) Els tres compostos fenolics séolubles en diclorometa i una vega@éxtrets es poden
purificar perCCen gel de siliceeluint amb un gradiet de diclorometametanol per ordre de
polaritat, possiblementen primer lloc el compost més apolara continuaciéel compost2,
lleugeramentmenys apolari finalment el composi,, més polar. La possible partidiél de

f QSEGNI OGS RA Of tadePonts et a/ sollbilittalyds campdstds 3 amb
hidroxils fenolics lliures i separbos del compostl soluble en la fase organica no seria
recomanable perque la lactona de la cumarina és molt labil i es podria trencar. El c@mpost
és un heterdsidmés polarA & QSEGNI dz I Y& YSiGly2f o

Droga
S/L| CHC},
,| Extracteen CHC|,
i (Compostodl, 2i 3)
Marc L -
= < x | de silice
o R {ﬁiﬁ’aﬁl nariage
SIL| MeOH CR 8 7 Mobit: EHCL/ MeOH
Marc +«— l , l
v Eluciéanterior Eluciéintermedia | | Elucioposterior
Extracteen MeOH Compostl Compost2 Compost3
Compos# (mésapolar (menysapola) (méspolar)

00 [ QS 8HBMR deNdBmpBst mostra cinc singlets que integren per 3 H cadadc ¢

3,25, 3,62, 3,73, 3,62 i 3,71 ppm corresponents@CH> -QCHZ -OCHZ -QCHZ A n

OCH, respectivament, quevan serassignats per correlacions heteronuclears de mudltiple

enllag (HMBC)YDos doblets &,54 0= 8,4 Hz) i 3,97€ 8,4 Hz) corresponents alHi H2,
respectivament¢ | YoI$2 @SNl I LINBASYOAl RQJz/843aAAGSY
Hz, Ho @p NiM,92 (2H, d)= 8,4 Hz, Hi QKBc Q QU ® 0% dobfefsad B,1H1H, d,J=

2,0 Hz) assignables aHHQ -c AZhadget al., 2014)
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Apéndixexercici 22

[ S4a GA3ISa RSaaRddeRBapdR S dYSYPHAOSY A Qdzi At AGT ¢
I reduir I'esput, i en el tractament de nefritis, cistitisetritis, i edemes per beiberi. Els

extractes hidroetanolic i butanolic van demostm@opietats antiinflamatories i analgesiques

a més de reduir la tosfie§put en ratolins, sense mostrar cap toxicitat aguda a la maxima

dosis de tolerancia de 62 i 96kg/ respectivament (Zhareg al., 2014).

I LI NIANI RS £Sa GA3ISa RQlFljdzSadlr SaLlB OASI »K
per técniques espectroscopiques mono i bidimensionals tres compostosemlasnatura,

un analeg nou del resveratral;6 o  Jrimet&ifenil}2-metoxi2-6 rmetoxifenil)yetan-1-

ol (1), i died y2@Sa LINE yhidioxkSi7-2limdtdxie@-phé&ila2Duteni)-

isoflavona (2), i derrubam5-metil éter (3),a més de disset compostosoneguts. Els
compostos aillats eweguts identificats per comparacio amb dades espectroscopiques
bibliografiquesven ser 5,7-dihidroxi-3- FO-(3-metil-2-butenil}fenil] A a 2 ¥t | g2y F ono X
tetrametoxiestilbé (5), acid robustic (6),-Hdroxi3-w FO-(3,3-dimetilal-lil)fenil]-5-metoxi-

H dimetilpirand p X eccunyadna t7)) derrusnina (8), medicagol (9), maackiaina (10),
derrubona (11), énetoxi7-hidroxto -Enetil-ene-dioxiisoflavona (12), formononetina (13),
daidzeina (14), @S a A 2t 6wmp 0 X -ddengskaFTNhldngROSIK A R8),06 Mc U =
ampelopsisionosid (19), i (3S,5R,6S,7E39R)ihidroxi5,6-di-hidro- -ionol (20). Tots

I ljdzSada O2YyLlRailiz2a aQKlFy RSAONARG LISNJ LINR YSNI
5Q O2 N\dRandA Y® 2t 1 f | 62N} R2 NB 0 Hdelsicompbstos @ SeEdehl OOA s
maneraseguent les tigesde D. eriocarpa dessecades polvoritzats van ser extretes amb

aShl ym> I GSYLISNFGdzZNF | YOASY (G A -Beffalebdbla A Rdz |
es va fraccional/ Lamb GH;4, CHG| EtOAc, n-BuOH.

[ QS E (i NJ; &siva separat fper C&h gel de silice amb un gradiede GHi4/Me,CO

0 m Y n lyedomabdeu fraccionsdl-10). A partir de la fracci4, cristal-litza el compost 5.

La fraccio(6 va ser cromatografiada per C@ gel de silice eluint amb un gradiede

GH14/ EtOAC (15:m33:1) que valonar deusubfraccions (6agj); G6e vaser repetidament
fraccionala per CC sobre gel de siliceadonar els compostos 4, 7, 10, 11;@e 3 a QlF Of f | N
els compostos 2, 3, 6, 81 16; i @& els compostos 1, 9, i 13. La fracCva sersotmesa a

CC sobre gel de silice eluint amb un grad@mtCHGIMe,/ h 6 m Y québyadomab set
subfraccions (8acg); C8c va ser repetidament cromatografiada per CC sobre gel deisilice

en va resultael compost 12, €8f el compost 14.

[ QS E G NI O Sfracidnarpe©CChgel delsilice amb un gradient de GiH@E,CO
0 MY n yaddomabdeu fraccions (EN0). E6 dona el compost 15 i E9 el compost 20 despres
de repetides purificacions per G gel de silice.

[ QS E (nBliOB ivéSser sotmés a CC sobre Diaion D101 (resina macroporosa) eluint amb
EtOH al 30%, 50%0%, i 100%. La fracci6é eluida amb EtOH 30% yausécada per C@&n

gel de silice amb un gradient de GALIS h | 0 M p quen Vpnd¥narset sulfraccions
(Blag). Per purificacions repetides sobre gel de silice,v@ldonarel compost 19, B1d el
compos 17, i Ble el compost 18.

Els compostod-4a St SOOA 2y G& LISNJ | f LONGS ad8metaxifhil-S NOA OA
2-metoxi2-0 mmetoxifenilyetan-1-ol (10 X -hidmoxi5,7-dimetoxi6-(3-metil-2-butenil)-
isoflavona ?), 4-hidroxi-3-w FO-(3,3-dimetilal-lilfenil]-5-metoxiH  dimetilpiran
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0 p I ecunyadnz 8);cadascurescorresponamb els ompostos 12 7, respectivament,

allats def QS E G NI O G Si anipel@sigbiosiddyes ¢difesponamb el compost 19

aillat def Q S E a-Buio®. i S

Zhangi col-laboradors (2014yan avalua les activitats antimicrobianes dels tres nous
compostos identificat®en la natura n -Hidroxi-5,7-dimetoxr6-(3-metil-2-butenil}-isoflavona

fou el que va manifestar millor activitat inhibitoréavantCandida guilermondij C. albicans

i Microsporium gypseunt Y6 @ f 2NE RS O2y OSY iGN} OAs YNYAYL

Exercici 23

I LJ NI A NJ DRr8s efioafpX CIBlawd § ST dzyAy2al SO aQKlFy | Of I
compostosl, 2, 3i 4.

COOH

>
Z
2

£

Rha-Gal-GIr- O

Indiqueu:

a) Grup fitoquimic a qué pertanyen els compostos i quins son els seus precursors biogenetics.
00 94l difeciv, piRifie&id i aillament dels quatre compostos.

c) Dues reaccions de caracteritzacio del comphbst

RO t233aA0fS FOGAGAGEG FINYEO2t 53A0F
S0 ¢NB& aSyelfa 2daRvMNdge ocomd. Sy f QSaLd

23. Resposta

a) El compostl és unsaponosid atriterpe glicosilatamb genina tipus oleanaamb una
insaturacio al C12, un grupacetilal G22, un hidroximetilal G24 i un carboxial G30. La
OF RSyl 3f dzONRAOI dzy AR lal GRsddIcabgfittiidalpes trés (p&edI ||
. A23SySsS0AOFYSY (U RSNJIESZlaltreR 8es tofposids Rson Ye®dafids.t B5 y A O d
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compost2 és un aldehid fenilpropanoide, concretamegitconiferaldehid, derivat de la via

RS f QL OAR &KZRBBAY iagrdhid@sEisogoNd, bdcietamenia daidzeina.
Biogenéticamentles isoflavones sén metabolits mixtos resultat de la condensacio @& O A R
cinamic i detres restesR Q I O Be§ Isaflavones sén una subclasse de flavonoides &n qu
fQlFyStf I NRYLARKD] RBINAJbEY RSt /0 R@a@2ha¥tl I
YAINI G Ff OFNbB2YyA oR23yOSiyail yRSE 48UKISEhS&IHRIOA 20Y 152
RSNAGIG RQAaA2TFEI I @2y2ARSa [jdzS NBadani IRSAS of ¢ C
/| & aSad O2yONBil YSY iz S a&ptedmarpid(iNg dsmacuirsSberR2 EA R I
piranfuran-benze) que és semblant a unacumaring derivada biogenéticament del

shikimat.

b) Els tres compostos fendlics sén solubles en dicloromegshores | RNR I+ & QSEGN
aquestdissolventA  f Q& dbiindlik € purifica per Cén gel de silice eluint amb un

gradient de diclorometl OS Gl 0 RQSG AT 186 Mine RANBmMPRS, més2 £ 1 NR {
apolar, després el compo&, menys apolari finalment el compost3, el més polar. La

possible particidl/LRS € QSEGNI OGS RAOf 2NRBYSGLYAO | YO dzy
compostos2 i 3 amb hidroxils fenolics lliures i sepailas del compostil soluble en la fase

organica no seria recomanable perque la lactona de la cumarina és labil i es podria trencar.
Alternativament, potocérrer quenomésel compost4 fora soluble en didrometa i queels
compostos2i38 QS EG NI 3dzSNBY | Yé& agleStSdosesephred Pai @nd 5 S a
gel de silice eluinamb un gradient de diotometal OSG I § RQSGA T Sy2 LINAYS
més golar, i seguidament el compo8t més polar. Ecompost4 és un heterosid, més polar

A aQSEGNYdz Sy | A3dzZ o

L
)

Droga
S/L| CHC},
,| Extracteen CHCL
! Compos#
Marc
S/L| EtOAc
Marc
SIL | H,O Extracteen EtOAc
Marc |« (Compostogi 3)
Extracteaquos PR VE %c'onariagel de silice
Compostl CRQlF Ra .qm&o if\éleQ/AcOEt
Eluciéanterior Eluciéposterior
Compos®? Compost3
(mésapolan (méspolar)

c) El composl és un saponosid triterpéenic hidrosoluble que es pot caracteritzar per la seua
propietat de formar escuma persisteen agitar la seua dissolucié aquosa (poder afrogen).
Com quedsun heterosid (genina unidawna part glucidicael sucre @napositiva la reaccio
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https://es.wikipedia.org/wiki/Pterocarpano
https://es.wikipedia.org/wiki/Cumarina

de Molisch ihi apareix unacoloracio rojaen afegir a-naftol i acid sulfaric a la dissolucio
aquosa.

d) Les isoflavones (com per exemple genisteina, daidzeina @ fgredhy SGAY I = Sy (i NB
els cumestans (com cumestrol o medicagol) son fitoestrogens o substancies estrogeniques
gue es troben en llegums (soi@lycine maxL.) Merr, Leguminosaeo fulles (trévol roig,
Trifolium pratense., Leguminosag llinosa illipol, i tenen efectes beneficiosos en la salut

com a estrogens suaus, pero en algunes circumstancies poden actuaaeoiestrogens.
Evidencies epidemiologiques suggereixen que una dieta rica en soia pot reduir els
ANYLIWi2YSa RS I YSdéda firodmitd. ReBueiXela dedeYitdtyde les
sufocacions i suors nocturns en dones perpostmenopausiques, aixi com els factors de
NA&O RQ2a0GS2L1R2NRaAAD 'y FaalA3d | fv&ihdcadquad 1 + (3
f QSE G NI Ol Sevét ®ig Bazgldis, @lurakt3lotze Btmanes) redueix la freqiiéncia i
intensitat deks sufocacions en dones postmenopausiques (Sheketi, 2015).

S0 [ QS SH-BN delBomposi mostra set singlets que integren per 3 H cadascun
corresponentsase YSUGAf & (SN A2L)NISE (€26), 0,96 (R8)c1iB0 (LY 6 /
1,31 (C29), 1,39 (€23), i 2,07 (C&H), un hidroximetilal G24 a 4,22 i 3,23 (un doblet
cadascun amb= 11,5H2), un proté de doble enlla¢ olefinad G12 a 5,52 (singletraple), i

tres protons anomerics a 4,97 (d= 8,0H2, 5,70 (dJ= 7,5H2, i 6,17 (s) (Zhanet al.,

2017).

Apéndixexercici 23

Amb l'objectiu d'identificar els compostos de sabor dol¢ i determinar per qué es pot utilitzar

f QS & Dasrie ariScarpgLeguminosae) per substituir la regalissia des del punt de dolcor,
aQKF Rdzi F GSNXS dzy 7T NIk Setsbrizdyent Y& gust ddlc deJdzNR F A
I'extracte cru d'aquesta plantazhangi col-laboradors (2017hi van aillar dos saponines
triterpeniques de sabor dol¢, millettiasaponina (1) i una nova saponina anomenada
derrisaponina A (2).

5Q1 O2 NdRangAY a2t i f I 6 2 NI R 2 NElamen, guiat sensdridnteadeldl] OOA s
compostosva ser de la manerseguent les tigesde D. eriocarpadessecads ipolvoritzades

van ser extretes amb MeOH 80% a temperatura ambient i el residu aqués obtingut després

R QS Af YOI Vi €K fBaécionat/L amb CHGJ] EtOAc, n-BuOH. La fraccia-BuOH i

l@quosa mostraremnd | 6 2 NJ R2f ce Sy Shsariali Sada RQI @ f dzt OA:

La fraccicn-BuOH va sepurificada per CC sobre una resina macroporosa D101 eluint amb

H,O, EtOH 30%, 50%, i 70%, i EtOH successivabDesyrés de concentrax buit i liofilitzag

es van obtenites fraccion81 (eluida amb EtOH 30%), B2 @dudmb EtOH 50% i 70%), i B3

6St dzORI | Yo 9dhl v®d [ FTNXYXOOAs . H @F &SN AR
NBadzZ GFGda RQI @I t dz OAvafraéeisrsr pet Giderlgel de sflide arfoNth OO A 5
gradient de CHgIMeOHM,O (7:3:0, 7:3:(, i 6:4:1) vadonar quatresubfraccions (B2al),

de les quals només¢es dues ultimesvan mostrarun sabor dolg. La fraccio B2c &s
cromatografia per CCen gel de silice eluint amb CH@®IeOHMH,O (7:3:0,5)i va donar

quatre subfraccions (B2€3), de ks qualsB2c2 era dolca. Aquesta fraccio esa
recromatografia en les mateixes condiciomsa donarel compost 1. La fraccio B2d també es

va cromatografia en les mateixes condicionssa donarquatre subfraccions, B24l dolca, i
successivament esarecromatografiai va donael compost 2.
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[ QS a i NUzO (i dzNJ vaRsérélutidada2p¥r Lagakisii edpectroscopicRMN, mone i
bidimensionalsEl compost ls vaidentificar com a millettiasaponina A, aillat per primera
vegadaen el génere Derrisi prévianent ailladaen f QS & Mifle@id §peciosaChamp.
(Leguminosae). Millettiasaponina &s correspon amb el compot RS f QSESNODA OA L
[ QSa G NHzOG dzNI RSt O2 Y kdsaréstabeifa O@zy |  D2afbildRia H 2 y A
0 I Zdihmroxiolean12-en-30-0ic3-0O- -D-glucopiranos1M33)-w fL-ramnopiranos(1r)]-

i -D-galactopiranosi{13)- -D-glucuronopiranosid i anomenada derrisaponina A.

La potencia de dolcor va ser avaluada en un test amb un pass#orial huma. Les
intensitats de dolcor dels compostos 11 2 van ser 150 i 80 vegades sspeldosacarosa a

|Q9% respectivament. Aquests compostos wvan mostrar toxicitat aguda en ratolins a dosis

RS wWwpn A nnn Y3ak]3 LIStativaParNCLUAMNG € 3ba [ RO Iy dz3 &
compostos dolcos en les tiges De eriocarpava donar 352,80 mg/kg i 1887,60 mg/kg per al

compost 1 i 2 respectivament.

Exercici 24

A partir delsfruits de f Q S & Riew@sisSformosan&prague(Malvacead & QK y | Of f |
IRSYGAFAOI G Syl NB seBientstrepveSasid J1S fedvesi@ntha A2 & (G 2 &
reevesiterpenol D3), i reevesiterpenol E :

\
OH
HO OH
Glc-Of
1 2
OH
H5CO
° (1
HO OH
HO \ X 0 o
O O
3 4
Indiqueu:

a)¢ A LJza RQSAGNHzOGdzZNF RS OFRI O2YLRAadG A ljdzAaya
00 94aljdsSYlF RQSEGNI OOAsX LIHNAFAOIOAs A FOfflY
c) Una reaccio de caracteritzacio del compbst

dTreaaSy el f & 206 aSNDISaRMNGdel Soyipo2 0S4 LISOG NS R
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24. Resposta

a) Els compostogd, 3i 4 son terpenicsH primer és un heterosid cardenolid mentre que els

altres dos, amb quinze carbonis cadascsén sesquiterpenoides. EI compdspresenta un

esquelet esteroide amb dos hidroxils eal G3 i G14, el primer unit per enllag eter a una

3t dzO2-©-Ht dzO 2 LIA NXhidrdxd, A ihaglastanaa-monoinsaturada erb al G17.
BiogenéticamentSt & (G NX& RSNAOGSYy RS fI @Al R$laf QL OAR
progesterona formada com a metabolit intermediarj reduida i hidroxiladacondensa amb

una unitat de dos carbonis en forma de malamiénzim A per originar una cadena lateral de

j dzt GNB O NP2y Aa 1jdzS LIAGSNA2NXYSY @i aQFBA RIdzNk
El 2 és un compost fenolic glicosilat, amb un acid fenol i un fenol simple units per un
RA&AI OLNAR F2NXYIF G LISN dzyl KSE2al A dzyl LISy(23
pero el fenol simple amb patro floroglucinol resulta de la ciclitzaeiGres restesk d2etat.

b) Els composto8 i 4 son apolars, solubles en diclorometa, mentre que els heterdsids

dsy YSa LRtlINB A az2fdofsSa Sy YSilyz2ftden|[ QSEGL
gel de silicesSt dzA y i F Y& RA OtilANE &h Jiintek llodded compbst, ResS

apolar, i a continuacié, el compo3t més polarDe manerasmblant f Q SreetamdlicO i S

es fracciona per C&h gel de silice amb diclorometa/metanol (95:5) eluint primer el compost

1, més apolar, seguit del cgrost2, més polarUna dtra alternativaés extraure el marc amb

EtOH 50% per solubilitzar els composios2, i despés per partici6L/L amb diclorometa

separar el compost en la fase organicanentre que eR romanen la fase hidroetanolica.

Droga
S/L| CHCL | Extracteen CHC),
| (Compostos3i 4)
Marc ccrQl R a | K98l dsilice
! FM: CHCL/EtOAC
S/L| MeOH :
Marc i l
r Eluciéanterior Eluciéposterior
Extracteen MQOH Compost4 Compost3
(Compostodl i 2) (mésapolar) (menysapolar)
CCR QI R a|2FNApAde silice
AV: CHCL/MeOH
Eluciéanterior Eluciéposterior
Compostl Compost2
(mésapolan (menysapolar)

c) El ompost 1 presenta un aneltrlactonic a-insaturat que es pot caracteritzar amb un
RSNAGFG F NRYLGAO -dinhkrdbdlizoic erOngetli al@fiy f IQdzZ0 A M@DEPS NI
coloracié roigvioleta (Reaccio de Kedde).

d)[ QS & LISHRMNISel ddmpos mostratres protons acoblats emetaa+t 6,02 ppm

(1H, t,J= 2,1 Hz, H), 6,15 (1H, tJ)= 2,1 Hz, ), i 6,19 (1H, tJ= 2,1 Hz, F2), i a més, un
aradasSyr .. RQdzy |yIE84He I DRYARD DZIdyHy dm oI | K3
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