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1.- INTRODUCCION

Las plantas, organismos autotrofos, ademas del metabolismo primario
presente en todos los seres vivos, poseen un metabolismo secundario que
les permite producir yacumular compuestos de naturaleza quimica diversa.
Estos compuestos derivados del metabolismo secundario, se denominan
metabolitos secundarios.

A diferencia de los metabolitos primarios, los metabolitos
secundarios no participan directamente en el desarrollo de la planta.
Sus funciones son todavia poco conocidas, aunque si se ha establecido
que participan en la relacion de la planta con los organismos vivos que la
rodean. Hasta la fecha, se han identificado mds de 100.000 metabolitos
secundarios y se calcula que cada planta produce al menos un centenar
de diferentes moléculas.

1.1- Métodos de extraccion

La extraccion de estos metabolitos de las plantas puede realizarse
mediante diferentes métodos de extraccion (Figura 1).

El método de extraccion empleado dependera de la textura y el
contenido acuoso del material vegetal a extraer y del tipo de sustancia
que se va a aislar. Los metabolitos secundarios pueden ser volatiles,
oleoresinosos, resinosos sdlidos, termolabiles, termoestables, lipofilicos
e hidrofilicos. Teniendo en cuenta todas estas caracteristicas se puede
seleccionar entre una o mas técnicas de extraccion. Si la extraccién
es para comprobar una actividad bioldgica es preferible hacerla por
maceracion en frio y en lo posible, las temperaturas de tratamiento no
deben sobrepasar los 40 °C para evitar la degradacién de metabolitos
termolabiles.



1.- INTRODUCCION

Figura 2.-Hidrodestilacion

Destilacién: Arrastre con vapor de agua:

La destilacion al vapor es uno de los métodos oficinales de obtencion
de aceites esenciales. A diferencia de la hidrodestilacion, esta técnica no
pone en contacto directo el agua y el material vegetal a tratar. El vapor
de agua pasa a través del material vegetal que se encuentra en el matraz
central. Cuando el vapor atraviesa el material, las células estallan y liberan
el aceite esencial que se vaporiza con el calor para formar una mezcla de
“agua + aceite esencial”. A continuacidn, la mezcla pasa al condensador y
al matraz antes de separarse en una fase acuosa y una fase organica (Figura
3).
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Figura 3.-Destilacion por arrastre de vapor

Extraccién con disolventes:

Estos métodos se fundamentan en poner en contacto el material
vegetal (droga vegetal), con un disolvente que sea capacidad de solubilizar
los metabolitos secundarios, de manera que, una vez finalizado el proceso
de extraccion se obtenga un extracto (disolvente con los metabolitos) y un

residuo vegetal (marco) (Figura 4)

Droga vegetal + Disolvente

Extraccion
&// \s\
Extracto Marco

Figura 4.- Esquema de la extraccion con disolventes

— 10 —
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Compuestos fendlicos sencillos

| Acidos fenélicos
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Figura 8.- Clasificacion estructural de compuestos fendlicos

La ruta del acido sikimico es la mds importante para originar
compuestos fendlicos y la mayoria de los compuestos fenélicos de bajo peso
molecular se encuentran en las células vivas combinados con azucares,
generalmente como O-glicésidos. La glicosilacién aumenta la solubilidad
de la parte no azucarada (genina) en agua, aumentando asi su movilidad
y facilidad de transporte dentro de la planta. Dentro de las geninas, las
mas glicosiladas son los flavonoides y las cumarinas. Las chalconas e
isoflavonoides estan escasamente glicosilados.

El aztcar unido puede ser un monosacérido, disacarido, o menos
frecuentemente un polisacarido y estar conformado por unidades de
hexosas y de pentosas (Figuras 7y 9).

— 20 —



2.- COMPUESTOS FENOLICOS

COOH
OH 0-Glu HQMOY\/@
OH
O
A. Sallcflico Salicina A. cindmico Cinamoil-B-glucopiranésido

Figura 9.- Ejemplos de compuestos fenélicos

2.1. Extraccion, aislamiento e identificacion

Los compuestos fendlicos constituyen un grupo muy heterogéneo de
compuestos, algunos son solubles en agua, como los acidos carboxilicos y
glicésidos y otros son polimeros grandes e insolubles. La gran diversidad
de estructuras de los compuestos polifenolicos no permite contemplar un
estudio global de los métodos de extraccion y de aislamiento.

Basicamente, los métodos de deteccion, aislamiento e identificacién
se basan en sus propiedades dcidas y en su polaridad. El fenol tiene caracter
acido débil, por lo que se ioniza con bases fuertes como el hidréxido
de sodio, formando una sal soluble en disolucién acuosa (Figura 10).
Generalmente, la extraccion es precedida por el desengrasado del material
con un disolvente no polar.

OH ONa soluble en disolucién acuosa
NaOH
—
H,O
Na,COj(ac)

excepcion compuestos fendlicos con muchos OH
o NaHCO3(ac)

Figura 10.- Acidez de compuestos fendlicos

Los compuestos fendlicos se pueden purificar mediante precipitaciones
sucesivas o mediante distribucion en contracorriente (DCC). Esta ultima
técnica se emplea para purificarlos y separarlos de acuerdo con su acidez, si
una de las fases se ajusta a diferentes valores de pH. Ademas, se usa mucho
la cromatografia en columna con gel de silice, alimina, celulosa, poliamida
y carboximetilcelulosa.
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2.5. Taninos

Los taninos vegetales son productos naturales de peso molecular
relativamente alto, que tienen la capacidad de formar complejos con
los carbohidratos y proteinas. Dentro de este contexto, son uno de los
productos naturales con mayor uso industrial, especificamente en los
procesos de curtido que transforman las pieles en cueros.

Quimicamente son sustancias fenodlicas complejas. Pueden ser
taninos hidrolizables (ésteres de un acido benzoico con azucares) o taninos
condensados (polimeros de derivados de flavonoides, llamados catequinas)
(Figura 22).

Tanino hidrolizable Tanino condensado
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Figura 22.- Estructura de taninos hidrolizables y condensados

2.5.1.Taninos hidrolizables

Reciben este nombre ya que son facilmente hidrolizables por enzimas
y/o acidos. Dentro de los taninos hidrolizables se distinguen los galitaninos,
que producen acido galico y acido hexahidroxifénico y los elagitaninos que
producen acido elagico.

— 34 —
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4.2, Extraccion en medio basico

La extraccion con disolventes organicos apolares en medio basico es
un método muy usado. El primer paso consiste en tratar la droga seca y
pulverizada con un disolvente organico apolar (éter etilico, cloroformo),
en medio basico. Generalmente se usa como base el amoniaco, aunque si
la estructura del alcaloide posee alguna funcién labil se usan bases como

carbonatos.

[IDROGA SECA Y DESENGRASADA|

1. Alcalinizacion

2, Extraccion con solvente organico apolar

Marco libre de alcaloides
Mayer (-)

Solucién de alcaloides bases
(+ impurezas)

[Extraccion con cido diluido|==

Fase acuosa doida
(alcaloides sales)

1. Alcalinizacion

2. Extraccion con solvente organico apolar

Fase acuosa
alcalina

Fase organica
(libre de alcaloides)

Fase organica

(alcaloides bases)|

Secado y evaporacién al vao[oi}—

IALCALOIDES TOTALES

Figura 34.- Extraccién de alcaloides en medio alcalino




5.- EJERCICIOS

1. Enrelacion alos siguientes compuestos:

OH O OH O OH O OH
O‘O - O‘O O‘O
1 2 3
OGIuO OGIluO OH OGIuO
O‘O O‘O O‘O
4 5 6
OH O OH

LI,
O‘O

OH O
7

a. Senale a qué grupo fitoquimico pertenecen.

b. Proponga una secuencia para la extraccién a partir de la droga.
c. Senale una posible actividad farmacoldgica para la droga.

d. Indique una droga en la que podriamos encontrar estos

compuestos.



5.- EJERCICIOS

8. Andrographis echiodes Nees (Acanthaceas) es una hierba

MeO.

ampliamente distribuida en las zonas mas secas de la India
tropical y Sri Lanka.

El zumo de sus hojas se ha
empleado tradicionalmente
como un remedio para tratar
fiebres. De sus hojas se han
aislado los compuestos:

echioidinina (3),

echioidina (4).

También se ha aislado la
dihidroechioidinina (1)

y el compuesto (2).
(Phytochemistry 1999, 52, 935-
937).

OH
OH O

a. ;A qué grupo fitoquimico pertenecen estos compuestos? ;Son
metabolitos puros o mixtos? Indique el tipo de esqueleto que
presenta cada uno.

— 75 —
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b. Ordene los compuestos segtin su polaridad.

c. Proponga un sistema de extraccion de los cuatro compuestos a
partir de la droga.

d. ;Qué método de purificacion emplearia?

e. Teniendo los siguientes datos espectroscopicos de carbono-13.
sA cuadl de los cuatro compuestos cree que pertenecen?

BCRMN: § (ppm), 42.5,56.2,75.5,94.5,95.5,103.7,116.3, 120.7,
126.2,127.2,130.2, 154.8, 164.4, 165.0, 168.8, 197.7.



5.- EJERCICIOS

27. De las partes aéreas de Papaver bracteatum se obtienen
entre otros los dos compuestos siguientes:

HO

N
Hco” N ™~
®
Hco”” \K
H
Reticulina (1)
HO
N—
H3;CO
Tebaina (2)

a. Indique el grupo fitoquimico de los compuestos 1 y 2 y el
precursor biogenético de todos los metabolitos.

b. Proponer un esquema de extraccidn y aislamiento de 1y 2.
c. Método de valoracion de la tebaina.
d. ;Qué principios con actividad farmacoldgica se pueden obtener

por semisintesis a partir de la tebaina? Indique su actividad
terapéutica.

— 97 —



5.- EJERCICIOS

49. Una droga contiene los compuestos que se indican a
continuacion. Proponga:

a. Una secuencia extractiva a partir de la droga.

b. Indique para cada compuesto

Grubo Posible
Compuesto p . Via de sintesis actividad
fitoquimico . .
farmacolégica
1
2
3

— 121 —
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Los metabolitos secundarios son
moléculas sintetizadas por determinados
vegetales, que, aunque no son
imprescindibles para su supervivencia,
desempenanfuncionescomolaproteccion
y defensa propia en el ambiente que los
rodea. La amplia variabilidad estructural
de estos compuestos y las actividades
bioldgicas que poseen muchos de estos
productos naturales siguen despertando
el interés de la industria farmacéutica.

El objetivo general de este libro
es analizar las técnicas de extraccion y
caracterizacion de estos metabolitos
secundarios.
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