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INTRODUCCION

Al revisar la literatura sobre productos naturales en los
cuales fuera posible aislar saponinas esteroidales, encontramos
que en México (6), aparte de estudios en las Dioscoreas, conoci-
das en este aspecto por su alto contenido en Diosgenina, se ini-
cia la bisqueda de otras especies vegetales gue pudieran contener
sapogeninas esteroides del tipo de la Dioscorea, tales como la es
milagenina, sapogenina esteroide saturada que fue aislada por pri

mera vez de la raiz de zarzaparrilla de Jamaica (1); Smilax orna-

ta con un rendimiento de 0.02%; después fue encontrada en 29 es-
pecies: 4 del género Agave (amariliddcea) y 25 pertenecientes a
distintos géneros de la familia de las Lilidceas (11), Los mayo-
res rendimientos fueron 0,757 en Agave lophanta de Texas y 0.8%

en Yucca flaccida, también de los Estados Unidos. Se ha regis—-

trado su presencia en especies Francesas de Agave sin rendimien-
tos notables (7). De 3000 plantas colectadas y estudiadas por el
Departamento de Agricultura de Estados Unidos (16) (17) (18) en
busca de sapogeninas esteroides se encontrdé Esmilagenina en 31
plantas pertenecientes exclusivamente a los géneros Agave (amari-
liddceas) y Yucca (lilidceas) con un rendimiento méximo de 1.7%

en Agave mayoensis (18) del norte de México, probablemente de la

baja California,
La mayor parte de estas especies son raras y escasas, pero
algunas de ellas se encuentran muy difundidas como la “lechuguia¥,

Agave lechuguia, que ha sido sefialada en Texas como susceptible

de industrializacién (4), Ia lechuguia se esncuentra mds o menos
en forma abundante en el norte y centro de México, explotdndose

de manera primitiva para la manufactura de Ixtle, una fibra dura,



En la operacidn de raspar las hojas de la plenta para obtener la
fibra, gueda como residuo un gran volumen de raspaduras formadas
por la epidermis, la pulpa y las espinas con algo de fibras mez-
cladas, Semejantes raspaduras se conocen con el nombre de Shishi
o Xixi en la capital y otros lugares del centro del pais, y se
venden en los mercados populares por la abundante espuma que pro-
ducen con agua utilizédndose para lavar (6).

El extraordinario poder detergente de los Xixis o productos
similares de diversa procedencia se debe exclusiva o sustancial-~
mente a un glucdsido de la esmilagenina,

La cantidad de Sapogenina, asi como su pureza varia, segin
las zonas de procedencia, si bien el origen de todis las sustan—

cias parcce ser una sola especie botdnica, Agave lechuguia,

En la tabla de la pagina 3 se muestran los resultados obte-
nidos en sapogeninas totales y en LEsmilagenina pura. Como datos
comparativos tenemos los de Russel Marker y Wall referidas a ho-
jas enteras, unas veces de procedencia conocida y otras veces no.

En especies determinadas como Agave lechuguia, Marker encon-

tré 0.5% de esmilagenina en una planta de Texas (11) y Wall, de
0.1% a 1% en plantas de procedencia no determinada (16) y de 0,2
a 0.6% en plantas del norte de México (18).

En especies determinadas como Agave leophanta tan cercano a
Agave lechuguia, que hay quienes la consideran variedad de una
misma especie, Marker encontrd 0.75% en una planta de Texas (11)

y Wall 1% en una planta de procedencia no determinada (17).



RENDIMIENTOS TN ESMILAGENINA DI MATERIATLES IMEXTCANOS PROCEDENTES

DE Agave lechuguia (6).

% materia scca

Sapogeninas Esmilagenina
Totales. Pura,
Hoja entera:
Lechuguia ixmiquilpan 0.40 0,20
Lechuguia de Son Luis Potosi 0.29 0.10
Maguey enano (no identif) 0.60 0.30
Raspaduras:
Xixi mercados, D. F., (promedio) 1.30 0.75
Shité ixmiquilpan 0.86 0.39
Xixi de 5on Luis Potosi 3,10 0.93
Guiche Monterrey 1.40 0.80

Xixi de maguey cimarrdn

(no identificado) —— 0.80
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E1l Dr, Francisco Giral, basandose en los datos anteriorcs
(6) publica que si sc encuentron en abundancia y a bajos precios
algunos de estos materiales pucden constituir un incentivo para
aprovechar la esmilagenina con fines industriales.

En vista de lo anterior decidimos hacer c¢studios prelimina~
res en distintos productos de la flora salvadorefia con ¢l fin de
averiguar, por lo mencos cualitativamente, la existencia de una
buena cantided de saponinas, para posteriormente proceder a la ob
tencidén de esmilagenina en aquellas plantas que cualitativamente
mostraran un alto contenido de saponinas (para ésto nos valimos
del método de espume. y de el indice hemolitico). Nuestros traba-
jos los orientamos principalmente hacia cspecies de las lilidceas,

Después del estudio cualitativo nos decidimos por el estudio
de una especie en particular, con ¢l fin de determinar su conteni
do cuantitativo en sapogeninas totales y, en cspecial en la sapo-
genina esteroide saturada llamada esmilagenina,

Tueron tres los factores quc nos indujeron a trabajar en

Yucca elephantipes Regel (3)

1- Resultado positivo de las pruebas cualitativas que nos indica
un alto contenido en saponinas,

2— Que en otra especie de estec mismo género (Yucca flaccida) se
habia encontrado en ¢l sur de Texas un alto rendimiento en Eg
milagenina (11).

3- La abundancia de esta plantc en la flora nacional,



2. REVISION DE LITERATTURA



2.) EISTORIA (9)

(RS P

Nos parcce intercscnte habl-r brevemente sobre la historia
guce condujo al descubrimiento de le Diosgenina, sustancia produ=-
cida por los dérganos de reserva de una planta tropical del género
Dioscorea, La Diosgenina difiere muy poco (unicamente un doblc
enlace) de la Esmilegcnina, como se puede apreciar en las cstruc—

turas siguientes:
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ESMITAGENINA DIOSGENINA



Recordando los primcros dias de la industria de hormonas po-
demos citar al profesor Russel E, Markcr como figura clave,

E1l gobierno Mexicano decberia conceder uno medalla o Morker
nor lo que para esc pais significan los treintco millones de dola-—
rc¢s de la industria de la Dioscorea, Esto sc convicrte cn  —--
120,000000 de Dollares de productos ceclaborados, cifra cue crcce
dia a dia. Y en lo que al rcsto del mundo sc rcefiere lc debemos
mas gquc a nadie la accesibilidad féecil y barata de las hormonas
esteroides, Sin sus contribuciones probablementc no tendriomos
las hormonas sintéticas que actuclmentc conocemos.,

Merker nacid cen Maryland en 1902, se gradud en 1923 en la
Universidad dec Maryland con un grado de Quimica Orgdnica.

Desde que era cstudiente cuedd cnceantado con el amplio y ccu
Plejo campo molccular de la materia orgdnica. Habian un grupo deo
compuestos que tenia un magnetismo espccial para él: los esterol
des tan complejos quec hacen fclta afios de intenso trabajo solo pa
ra aislarlos ¢ identificarlos. Tos estcroides, término genérico
que incluyc csteroles (existcn tanto cn plantas como cn animales).
hormonas corticales, hormonas sexuales, Acidos biliares y otros
compuestos, estdn formados dc moléculrs con un numero de 17 dto-
mos de carbono dispucstos en cuatro anillos. Es importante pora
nucstro rclato, saber las posicioncs de los dtomos de carbono,
pucs tienen un papel muy importante.

In el dibujo estos anillos cstan "Di.SNUDOS", En realidad

tienen mds Atomos dc carbono, oxigeno, hidrdgeno y otros,
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en cadcnas laterales, conjugados en los puntos expuestos y cntre
los anillos.,

ara poder sintetizar hormone a base dc sustancias quimicas
o formadas a partir de matcrias primas vcgetales, cra nccesario
encontrar una reaccidn quimico especifica para cada caso que colo
cara el dtomo apropiado en el lugar adecuado. Este campo de 1la
ouimica estabe virtualmente virgen a mediados de 1920, afio en que
Marker se interesd por primera vez en él.

In 1928, Marker ingresd al Instituto Rockefeller para hacer
investigacidn bdsica en Quimica Orgdnica. DPor primera vez tenia
ocasidn de poncr a trabajar sus idcas; Sin embargo a los 6 afios
por una desavenencia y a pesnr dcl excelentce trabajo realizado,
un dia Marker abendondé ¢l Instituto.

Intonces pasd a scr profcsor de la Universidad del Bstado dc

Pensilvenia en la rama dec Quimica Orgdnica, cn donde publicd el
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asombroso total de 147 trabnjos cientificos sobre esteroles; cn-
tre 1935 y 1943, sacé tembién 75 patentes a nombre de Parke Davis,
In cse perio o le intercsaba principalmente las hormonas secreta-
das por los drganos sexualcs. Otros hobian aislado Estrona (hor—
mona femenina), Androstcrona y testosterona (2 hormonas masculi-
nas)s; ya se conocia tembién la progcsterona (hormona del embara-—
zo) se decia gue uno de cado tres cmbarazos terminaba en aborto
por la insuficiencia de progesterona; la produccidn de esas hormo
nas se basaba entonces en costosas extracciones de muchas etapas,
practicadas en gléndulas y excrecioncs animales; se producian gra
mos cuando sc¢ necesitaban en rcalidad cientos de kilos,

Marker 1llegd a convencersc que los csteroles vegetales eran
la respuesta para producir en gran cantidad y a bajo precio las
hormonas, empezando una buUsqueda agotadora para poder demostrar
sus ideas.

Estaba especialmente interescdo en las saponines, sustancias
que hacen espuma con el agua y actuan como vencno por que destru-—
yven los eritrocitos. Morker sabia que las saponinas se podian
"diseflar? quimicamente, de tal modo que resultoran parecidas a
las hormonas animales, quitando el azicar de la molécula y aislan
do una serie de compuestos llamados sapogeninas. Estas sapogeni-—
nas vegetales sc¢ convirtieron en la materia prima para fabricar
las hormonns sexuales y corticales que consumimos, Millones de
gente en todo el mundo, toman pildoras para el control de la na-
talidad, medicamcntos formulados originalmente para convatir la
esterilidad, para lo gque se ocupan mucho actualmente,

Su primer trabajo sc¢ publicd en 1939 cn cl Journal of the
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American Chemical Society, bajo el titulo dc OBTENCION DE ESHILA-
GENINA DE RAIZ DE SARSAPARRITTA NEXICANA", X

En sus vacaciones de verano Russel Marker se dedicd hacer
sus propias investigaciones botdnicas en cl sur ocste dc los Esta
dos Unidos y cn México buscando plantas con sapogeninas suficien-—
te para empezar una produccidn comercial,

Después de muchos cstudios decidid que la Dioscorcas eran la
fuente mds apropiada por su abundancia y bajo costo., Habion unas
600 cspccies por todo el mundo de prefercncia en el trépico.

Esa prediccidn fué verdand, In 1940 Marker publicd su primer
trabajo sobre la sapogenina Diosgenina, que habia sido descubier-
ta 3 aflos antes por Ueno y Ohta Tsukamoto en la cspecia Japoncsa

Dioscorea Tokoro. In estc articulo y otros describe como sinteti

zar, a partir de Diosgenina la hormona del embarazo Progesterona
en 5 pasos y la hormona masculina tcstosterona en 8 pasos,

Estos trabajos son cldsicos en la litcratura cientifica pues
proporcionan la solucidn de la escases mundial de hormonas cste-

roides,

X: La raiz de este género quc tombién se encuentra cn nucs

tro pais contiene 0,0%5% de Esmilagenina (12).
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b)  CARACTERISTICAS QUINICAS Y FISICAS

Antes de entrar en consideraciones sobre el trabajo practico,
resultados y conclusiones, nos parece lmportante dar a conocer breg
vemente la forma en que estas sustancias o principios activos se
encuentran cn la naturaleza, asi como algunas de sus propiedades
quinicas, fisicas y bioldgicas; ya gue en ningin texto encontramoc
una visidn panordmica de los aspectos antes mencionados. Para te-
ner un concepto claro hemos consultcdo diversa bibliografia al res
pecto (15), (8), (5), (13), (14). Tanto la Esmilagcnina como la
Diosgenina forman parte de compuestos naturales conocidos como he-

1

terdsidos y mds comunmente como glicdsidos.,

GLICOSTIDOS

E1l Enlace Glicosidico,

Los Glicdsidos tienen como principio estructural el enlace
glicosidico, Si se calienta glucosa con alcohol metilico y dcido
clorhidrico, se forma una mezcla de dos sustancias, ¢l alfa y beta

metilglucdsid G 1o siguiente constitucidn:
!%ﬁgOHO 0, que poseen siguien 0 Rie:

-1 +HOCH < -6
3 ¢
zjov/// ~-H0 1// »
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Los sustancias de csta naturalcza reciben ¢l nombre genérico
de glicésido; corresponden a los acetales completos dc los aldehi
dos; estos compuestos por hidrdlisis, sc desdoblan en sus componen
tes. DIa palabra "GLICOSIDO" representa un concepto més amplio que
abarcc toda esta clase de sustancias., Los representantes que de-
riban de la glucosa reciben el ncwbre de Glucédsidos, y los que do-
riban dc la Galctosa se llaman Galactdsidos, etc., y el enlace quc
une al agzicar con el alcohol se denomina enlace glicosidico.

Le formacidn de glicdsidos a partir del agzucar y el metanol
por catdlisis dcida es idéntica a la de obtencidn de Acetales a
partir de los aldehidos. Es evidente que la célula vive no utili-
za el alcohol Clorhidrico para la formacidn dec estas sustancias,

La isomeria entre cl Alfa y Beta glucdsidos corresponden a
la isomeria de la Alfa y Beta Glucosa. No obstante, mientras gque
en disolucidén ambas formas de glucosa sc encuentran en equilibrio
(gmutarrotacién?), los correspondientes glucdsidos no se transfor
man uno cn otro, Este hecho resulta facilmente comprensible si se
ticne en cucnta que en los glicdsidos el grupo carbonillo se en--—
cuentra bloqueado.

En general los glicdsidos pueden formarse con alcohol, hidro
¥xilos fendlicos, e incluso, con dcidos carboxilicos originando los
llamados "ESTERGLICOSIDCSY . IEspecialmente cn los glicédsidos na~-
turales el componcnte alcohdlico (o fendlico) sc denomina AGLICON

(radical desprovisto de agzdcar).
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ANALISIS DE LOS GLICOSIDOS

Bste andlisis rara vez se pucde hacer con el heterosido como
tal, sino que previamente es necesario hacer una hidrdlisis ya
sea por medio de Acidos diluidos o por medio de cenzimas y poder
separar de esta forma el hidrato de carbono y el aglicdén, tenién-
dolos separados puédese ya comenzar a analigzar por separado cada
uno de ellos,

Para la identificacidn del aglicdén existen varias técnicas
dependiendo de la naturaleza del aglicdén, y asi tenemos que hay
varias reacciones de coloracidn, las cuales incluso nos pueden 1llg
gar a dar un resultado cuentitativo del aglicédn.,

Segin la naturaleza quimica los aglicones se clasifican asi:

1- Aglicdn Cianogenético

2= Aglicdén Fenolgenético

3= Aglicédn Antraguindnico

4— Aglicén Recinoso

5- Aglicén Saponinico

6— Aglicén de estructura desconocida

T~ Aglicdén derivados de ciclo pentano Fenilhidro fenantreno

GLUCOSIDOS SAPONINICOS

Estos se encuentran en tejido y drgonos vegetales y sin en-
trar en consideracidn fisioldgica con respccto a su formacidn es
necesaria saber que existen en las plantas enzimas o fermentos es-
pecificos capaces de hidrolizarlos y a eso se debe que estos glico
sidos aumenten o disminuyen en los vegetales sobre todo los ya re-

colectados, ejemplo en la Saponaria officinalis al desecarlas a
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55 grados centigrados en el mes de Agosto presenta un indice hemo~
litico de 1:2,200 y se ha comprobado que en Noviembre a bajado a
1:946,

Hay ocasiones en que es necesario hacer estas hidrélisis. Las
saponinas son de naturaleza heterociclica y al hidrolizarse nos da
la sustancia glucidica y el aglicdén gue llamemos sapogenina. Las
saponinas pueden ser neutras o dcidas y presenta como caridcter co-
mun formar con el agua falsas soluciones dando por agitacidn una
espuma persistente. Contiene C,H y O y muy raro N, S, P, E1 C cs-
td de un 50-65% y el H 6%,

Propiedades: son sustancias amorfas que nos dan con el agua
soluciones coloidales o dcidas,neutras, generalmente son polvos
blancos, amerillentos, pardos, inodoros, higroscdépicos y dc un sa-
bor muy variable dcsde dulce hasta amargo. Sc disuelven en dcido
sulfirico dando un color amarillo que pasa luego a rojo, azul ver-
de o violcta, DLa actividad de la sal de las saponinas a la luz
polarizada es muy variada, o muy grande o nula, poseen propiedades
hemoliticas bien marcadas, aunque no todas por igual, esta propie-
dad sirve para su clasificacidn y dosificacidn.

La actividad hemolitica descparece cuando las saponinas for-
man presipitados de adicidn con sol, alcohélicas deluidas de leci-
tina y colesterol. ZEstas soluciones sc descomponen traténdose con
Xilol, alcohol etilico o metilico hirviendo, con lo cual se recu-

pera la activided Hemolitica,

ACCION FISIOLOGICA:

Son venenos protoplasmiticos que producen alteraciones anatéd-
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micas en los lugarcs de administrcidn,
Son irrit-ntce de la mucos” en la gue provocim numerosas se-—

creciones.,

HIDROLISTS:

Por medic de sivs encimns cspecific-s o do los dcidos minera—
les dilufidos se descomponen en lo sustrncic glucidica y cn el a—-
glicén que son lag llomadas s~pogeninas, sustonciacs insolubles en
el agua, solubles en el olcohol, acetona, dcido acético, eter vy
cloroformo,

Las sopogeninas neutras son fuertemente hemoliticns y estdn
constituidas unicomente por un sapogenol de cuatro nucleos conju:-
godos. Ins sapogeninas dcidns que generalmente son sustnneios a-
morfas ¥y poco o n~da téxicns lo controrio de las neutreos, estdn

constituidas por un nidcleo terpénico.

OBIENCION:

Sumamente dificil pues las saponinas son enérgicos absorben—
tes que retienen las sustoncias més variadas de las cuales no se
pucden separar como no sen con grandes dificultndes, todas son so
lubles en alcohol, principalmente hirviendo, No hay un método ge

neral parn su obtencidn,

IDENTIFICACTION,

Se hace absorver por un popcel filtro une disolucidn de sapo--
ninn, por otra porte se humcdece geletinn con solucidn fisioldgi-
ca 1o gue se cnlientoa a 40 grados centigr~dos hastn solucidn.

Eventualmente sc clarifico con clara de huevo y se filtra so

bre algoddn, se neutralizn por bicarbonato de sodio y después de
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enfriar cntre 30 y 35 grados centigrados se afiade srngre desfibri-
nada de mancra que se mezcle intimemente., Se licua esta gelatina
con sangre y se coloca sobre dos placas de vidrio dejdndose co& U
lor. Tuego se colocr ¢l papel filtro gque contienela solucidn de

saponina cntre las dos capas de vidrio y al cabo de 24 horns se ob

sorva 1o zona de hemdlisis.

VATORACION DE SAPONIIA

Pora la valoracidn de scponine hay tantos métodos fisicos,

guimicos y fisidldgicos.

METCDOS QUIMICOS:

lo, Por acidimetria: Peoro las scoponinas dcidas cn 1os cua-
les existc un radicnl carboxilo unido al nucleo terpénico, se com=
portan como #Acidos débiles monobdsicos, por lo que se ha ideado un
método de titulocidn con hidrdxido de sodio uscndo como indicador
fenoftaleina.
METODOS DE LA VARITA, PLOMO O MAGNISTA:; Las saponinas forman con
estos compucstos combinaciones gque principitan mds o menos abundan

temente y que luego se celsinan hasta cenizas,
MLTODOS FISICOS

Método‘de espuma: sc¢ aprovccha la particuleridad de las s7-—
poninas de producir con el agua medionte ~gitacidén, una cspumd ----
persistente,

Para ésto sc hoce una solucidn de las soponinns de 1:1000 y
a partir de ésta se ve cual es la mayor dilucidén y produzca una

espuma de un centimetro de altura durante 15 minutos,
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VATLORACION BIOLOGICA:

La mayoria de las saponinas tienen interés farmacoldgico
principalmente como espectormtcs o diuréticos por lo que para su

valoracidén es mejor seguir un camino bioldgico, como por c¢jemplo

¢l Indice Hemolitico,
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SAPOGENINAS LSTEROIDALES CONVERSION DE SEUDOSAPOGENINAS

SAPOGENINAS ¥ NEOSAPOGENINAS

Previamente se asumié gue sélo a un lado de la cadena del i-
sémero se formd en el tratamiento de las seudosapogeninas con acie
dos mincrales., Un examen mds cuidadoso de los productos formados
cn esta reaccidn demuestra que es posible formar ambos lados de la
cadena del isdmero en una proporcidn relativa aproximadamente de

80 a 20%
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Utilizendo esta reaccidn un numero de sapogeninas fueron he—

chas, las cuales son isdueros del mismo lado de cadenas de los

productos aislados de la naturaleza.
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Iste trabajo fue llevado 2 cabo con cl propdsito de lleger a
la identificacidn dc nuevos productos que sc hen aisledo de plan-
ta., DIn este trabajo la preparacidn de neokammogenin, neomanoge—
nin, neoyuckegenin, neogitogcnin, ncohecogenin, ncotigogenin, nco
diosgenin, neomexogcnin y ncosamogenin son reportados, Se encon-—-—
tré gue la neoyuckagenin crs idénticn a la lilogenina.

Le isomeria dcida de seudosamogenina da una mezcla de sSanoge
nina y neosamogenina (texogenina),

Lo dltima fue reportadsc como un producto natural, pero su
aislamiento actual fue hecho por isomerizacidn dcida de seudosamo
geninas crudas. Dsta probablemente viene de la samogenina presen
te en la planta de 1la cucl fue aislada y por lo tanto no fue ais-
lada como un producto que s<¢ encuentra noturalmente,

Como una ampliacidén de lo ~ntecrior pucde leersc la parte cx-
perimental siguiente: Uno mezcla de 30 gramos dc diacetato de
kammogenina y 60 cc. de anhidrico acético fueron calentados a 200
grados centigrados durante 8 horas. El exceso de anhidrico acéti
co fue evaporado bajo presidn reducida en un bafio de vapor y el
residuo fue cristalizado con metanol, rendimiento 25,4 gramos,.

Andlisis: cdlculo para c,66,5; H,8,1. ZEncontra-

633H4608:
do C,69.4 H,8.0,

Bl Trieccetato de Seudoknmmogenina fue hidroliz~do por reflu
jo con una solucidn alcohdlicn de hidrdéxido de potasio por 20 mi-
nutos en bafio dec vapor. El producto fue purificado en egua, fil—
trado y cristalizado con acetona.

Andlisis: cdlculo pera C :C,72.9; H,9.1

278405
Encontrado: C,72; H,9.0



TA VARTACION ESTACIONAL DE SAPOGENINAS EN PLANTAS

Ha sido hecho un estudio de las scpogeninas esteroidales pre

sentes en varias portcs dc yucca schottic, samuela carnerosana,

agave striata, ontes y después de la produccién de frutas. Ha
sido demostrado, gue después de la produccidn de frutas, los plan
tas no contienen monohidroxiestecroides son cambiados progresivamen
te a esteroides simnles, los cuales son descartados en la fruta,

flor y planta.

Es importante destacar que las flores de la yucca schotti

contienen: menogenina, gitogenina, tigogenina y esmilagenina, Esto
es cn cl curso de unas pocas scmanas hasta que ¢l fruto sc ha for-
mado, estos fueron todos cambiados en sus isdmcros de cadena: nco-
manogenina, neogetogenina, neotigogenina y sarsasapogenina, La u-
nica sapogenina gue puede ser aislada de las flores de la Samucla
carnerosana fue la esmilngenina; todavia cuando la fruta se formd
ésta sdlo contenia solo un isdmero: sarsasapogenina. Las plantas
agaves striata de mediana edad contenia solo neomanogenina, pero
los tallos de las flores y los flores de las plantas viejas conte-
nian une mezcla de neogitogenina y neohecogenina, micntras la fru-
ta se formd estos fucron reducidos a neotigogenina,., BIstos resulta-

dos se han resumido en la tabla siguientes



Ageve _ cstriata

Elontas jovencs Flor.s y tnllo Fruta
Neomanogenina Ncogitogenina ncotigogenina
Neohecogenina

Samuela carnerosana

Caudex
antes de la
floracion, Flores Fruta

—— e T e

Kammogenina Bsmilagenina Sarsasapogeni

lMexogenina
Saomogenina

Esmilagenina

Caudex después

= e 8 prrind .
de 1a cstacidn Lo que qyedL _decspués de la estacidn
de frute. - de frut
Mexogenina Kammogenina

Samogenina Mexogenina



Caudex antcs de
la floracidn,
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Kammogenina
Manogenina
llexogcnina

Yucagenina
Gitogenina
Samogenina

Esmilagenina

Caudex después de
la estacidn de fruta

Kammogenina

Yucagenina

Fruta, Tollo

Yuceogenina
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Yucca gchottii
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llanogenina
Gitogenina
Tigogenina

LBesmilagenina

Yucagenine
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Yucagening

Fruta
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Neotigogenina
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Kammogenina
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Kammogenina
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Las férmulas estructurales anteriorcs nos muestron el combio
bilogenético progresivo de las plantos del mds completo al mds sim—
ple sapogenina esteroidal, csto va de acuerdo con el principilo o
fin de 1la estacidn de fruta, TLas sapogcninas simplces las cuales
han sido formadas durante un afio ¢n la planta de forma muy coumple-
jo, son descartadas cn la fruts y el ciclo ccmienza nucvamente, El
proceso involucrado esg merasmentc de recduccidn a varios puntes en
las moléculas dependiendo ¢l curso de csta reduccidn de las enzi-
mas proscntes cn la planta,

.n el caso de yucca schottii las sapogeninas mds oxigenada

que se aisld fue la Kammogenina, Sdlo la Kammogenina y su produc
to de reduccidn la Yuccagenina, estabon prescntes en la plento desg
pués de la época de fruta. Para formar 1o Yuccagenina, la Kammogc
nina pierde su grupo cetdnico en cl carbono 12. Brevcmente antes
de que las flores desaparegzcan, las plantas tienen otras muchas

cpogeninas; 1a yuccagenina en reduccidn nos da gitogenina con la
configuracidén alotrdpica en ¢l carbono 5, asi como la samogcnina
la cuol difiere dc csto gitogenina solamentc en la configuracidn
del hidrdgeno en el carbono 5.

LA BIOGENESIS DE SAPOGENINAS LSTEROIDALES EN PLANTAS

Existen recportes sobre biogdénesis de sapogeninas csteroida--

les, simples a las mds complejes, usando como cjemplo las sapoge-—

ninas derivadas de yucca schottii, Samucla carnerosana y Agave

—— i e [ —— -—

striata., Ha sido demostrado cuc cn ¢l coso de 1a yucca schotti y
Samuela carnerosona, que ha medida que se aproxina la cstncidn de
flor y de fruta las sapogcninas esteroidelcs complejas sc convicr

ten en simples, las cuales son descartadas cn la flor y cn cl fru



to en lo que respecta a la Agave striata cncontromos la misma ge-
neralizgocidn de la biogéneses dc las sepogeninas méds simplces for-
madas de los mds complejos couwo en la Yucca y la Samuela, Los A-
gaves difieren de la Yucco y la Samuela que ¢sta uUltima florcce y
fructifica mds tarde anualmente; mientras que las Agaves dan floxr

-

solamente desvpués de muchos afios de cdad y o continuacidn despuls

O

C

2

de haber dado la flor toda la planta muere, Por esto razdn s
tudian las sapogeninas cn 125 p

lontas muy jévenes y se cowparan
con las sapogeninas de las plontas gue han empezado a dar flor,
Sicmpre para este tipo de investigecidn se usa toda la planta com-
pleta., Se ha encontrcdo que las plentas jdévenes de la Agave para-
ssona don manogenina solaomente como sapogenina esteroidnl micntras
gue cuando las plontas llegen a la dépoca de dar flor, estas cesapd
reccn completamente, y 1las sapogeninas prescntes consisten de una
mezcla de Hecogenina, gitogenina, tigogenina,

Las plontas jévenes de igave funkiana conticnen una mezcla

de mexogenina y samogenina solamente, micntros gque cuando la plan-—
ta llega a la época de der flor estes sapogeninas han sido conver-
tidas cn esmilageninas, ¢l cual us el Unico producto prescnte,

Las Unicas sapogeninns encontradas en plantas joévenes de Aga-
Ve roezliana fueron uno mezcla de neomcxogening y ncogamogenina,
Estos dos productos difiercn de lo mexogenina y somogenina en la
configuracidn del Adtomo oxigenado de su lado de cadenas.

Un cexamen dc las samogeninos cuando la planta ha alcanzado
la época de floracidn ncs da solamente sarsasapo

Diferentemente cn 1a Yucca schottii ningun compucsto no sa—

turado en ¢l carbono 5 s¢ ha obtenido., Esto sugiere que la forma
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cidén de los productos anteriores en su biogénesis pucden tembién
originarse en Kemmogenina y neokammogenina; pero su formacidn en
la planta es tan rdpida que son convertidos cn sus compuestos sa-
turades, los cuales con la configuracidn alotrdpica cn <1 carbono
5e-

Esta Kammogenina por rcduccidn cn cl doble cenlace primero da
manogenina de configuracidn alotrdpica en Agove parrasana y micn-—
tras que la Ncokammogenina nos dard neomanogenina en plantos jove-

nes de Agave estriato y ncomexogenina en Agnve roezliana.

Hemos visto anteriormente ejemplos tipicos de cstudios de la

Biogénesis de esteroides cn la cspecile Agave.

7

HECOGENINA

HO TIGOGENINA
4 .

MANOGENTINA

OH

GITOGENTINA
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ESTRUCTURA DE LOS CLICOSIDOS SAPOGENINICOS

Ha sido demostrado que la hidrdlisis dcida d¢ los glicédsidos
sapogeninicos csteroidales en numcrososS casos causa un cambio en
su estructura, produciendo aglicones distintos a los quc sc¢ produ
ce en los glicdsides originales en la naturaleza, Para cstudiar
la transformacidn biogendética de los glicdsidos més complcjos en
la planta hasta los méds simples es importante tcner un conoci--
micnto dc la estructura del glicdésido principal para cl tratamicn
to dcido y para la posible correccidén de la hidrdlisis de los gru
pos azucarados con &cido.

c
i S~ i
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Los azuceres pucden diferir de los glicdécidos de lns misnas
sapogeninns cuondo ellos son de diferentes plantas. Lo gque inte-
resa es la estructura del aglicén y como estd combinado éste con
el azicar en la noturnleza.

Previamente se ha reportado el aislamiento de Kommogenina de

Yucco schottii y lo gue nos deja; Yuccagenina de las raices, esmi

lagenina de las florcs y sorscsapogenina de la fruta. Los prime-
ros 3 compuestos ticnen el mismo lado de cadena de lo isosapogeni
na mientras que el Ultimo tienc el normnl o sea el lado de cadena
de la isosapogenina mientros que el ultimo tiene el normal o sea

el lado de cadenas de la noesopogenina,



La Yuconina centicne custro grupos azucarados. La rcduccidn
catalitica nos d» gitonina, la cucl por hidrdlisis £cida nos da
gitonina, Lo Yuconina nc ce reducidn por sodio y alcohol; cuando
la yuconina cu tratada bajo condiciones hidroliticas modcradas, se
obtiene un triglicédsido, ¢l cual con una hidrdélisis fuerte nos da
yuccagenina, E1 Triglicdsido de la Yucogenina con hidrdgenacidn
cetalitica moderada (uscndo las mismas condicioncs en que la Yu-
ccanina did gitonina), obsorve dos molcs de hidrdgeno. La Hidrdé-
lisis dcida de este producto nos da dihidrogitogenina, mientras
gque la yuconina no se recducc per accidn del sodio y del alcohol,
el triglicdsido es répidamcnte reducido; estc producto seguido de
hidrdlisis dcida nos do dihidroyucagenina, la cual por reduccidn
catalitica nos da dihidrogitogenina, Esto indica que un grupo cg
ténico sc ha formado en 1a hidrdlisis dcida moderada dec yuconina
para formar cl triglicdcido de glucogenina, y la entcrior formula
cidén dec la reaccidn cs valida. Esto demuestra gque 1la saponina
no tiene ¢l mismo lado de cadena gue la sapogenina, pero que exis
te la codena abierta con grupos glicédsides adheridos a los hidrd-
xilos, Un hidrdlisis postcrior de glicdsidos en el dtomo terminal
de la cadena con el ccrrado del anillo nos derd en solucidn dcida
la isosapogenina del mismo lado de cndena que la encontrada en ti
gogenina y esmilagenina.,

La esmilagenina se aisld de las flores dc la Yucca schottii,

El mismo producto fué aislado dec plantas vicjas de Agave funkiana

y Agove lcophenta, A pesar de que cste producto contienc wn gru-
po hidrdéxilo, en el nucleco, hay 5 grupos glicdsidos prescntes cn

la molécula, ZEste producto resiste hidrogenocidn catalitica y rc
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duccidn con sodio y alcohol, La hidrdlisis de esmilegenina, la
cual ticne de lado de cadena la isosapogenina,

La Kaomonina contiene 6 grupos ogzucarados y con hidrdlisis 4~
cida dec kamogenina, la cual conticne un grupo cetdnico en la posi
cién 12, EI grupo cetdnico cn carbono 12 cs rdpidamente reducido

por hidrogenacidn catalitica y por reduccidn con sodio y alcohol,
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YUCCA Elcphantipes  (Izote)

ESTUDIO BOTANICO

Tl izotc es una planta que tonto cn Centro América coro cn
México, se ocupn en cultivos de barrera y maloza que s¢ cultiva a
través de tierras bajas, como tombidn en montafias de media clcva-—
cidén, habiéndose cncontrado también en regioncs hasto de 1,500 me
tros de e2ltitud, Es una plentc con uno cnvoltura csnesa; de pocas
ramas cortas; cl tronco y la parte olta de las ramas son desnudos,
la cortcza es un poco dura o &spera, las hojas son lanceoladas, ¥
duras; tcniendo hasta un metro de largo acungue generalmente son
mas cortas, borde rugoso, de dpice agudo, las flores, son de* co-
lor blanco o hlanco crena, en foria de campanas, ¥ ticnen aproxi-
madenente cuatro centimetros de largo. E1 fruto es carnoso y de
forma ovoidca y de color blenco o amarillento y su corazdn es blan

guecino, (15) (10)
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MATERIALES Y METODOS

A_ MATIRIAT
1- a) lMaterial general: Bl de rutinn cn ¢l laboratorio de IFar-
macognosia,
b) listerial especial: Como solventes alcohol benceno, HCIL,
diluido para hidrolizeor, hcptano coro segundo extractor y

Acetono Q.P. pora cristalizacidn.

2 Hojas, tallo v raiz de Yucca clephantipes (IZOTE)
B METODGS
1- Mtes de intentor 1o determinncidn cuontitativa, hicimos

veloraciones de srhponinas para lo cual recurrimos o un mé
todo fisico y & uvno bioldzico,
METODO_FISICO
Este método ¢s ¢l conocido como "método de espumai’, Sc aprovecha
la particularidad de las seponinas de producir con ¢l agua mcdian
tc agitacidn una cspuma persistente, Para ¢sto hicimos unsn solu-—
cidén de las saponines de 1 a 1000 y a partir dc ¢sta vimos cual
cra la mayor dilucidn que produjere una espuna de 1 cm. de altura
durante 15 mts, (2)
METODO_BIOLOGICO
Indice Hemolitico,

Definicidn: Es la mayor dilucidn de saponinas cn gque adn c¢s vi

0
I

blec el fendmeno de 1a hemolisis.
Proccdimiento gue se siguc:
Se usan las siguicntes sustancias:

o) Disolucidn de snponinas cn sucro fisioldgico al 1%.
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b) sengre desf{ibrinada de gomnado vacuno al 2% on suero fisioldgico
¢) Suero fisioldgico

5S¢ usan una scric de tubos de hemdlisis con cantidades decre
cientes de la disolucidn de saponinas, In un tubo sc colocen
3 c.c, luego el rcsto de la manera siguientc: 25, 2, 1,5,1,0.8,0.
7,0.6,0,5,0.4,0,%,0,2,0,1,0,05cc, lucgo se completa con sucro fi--
siolégico hacte 3cc y posteriormente sc agregon 5 ce de la suspen
cidén dc gldhulos rojos al 2% de esta manera sc obscerva que cn al-
gunos tubos, los gldbulos rojos sc sedimenton y ¢l Iiguido sobre-
nadante queds claro o ligeraoncnte rosado y otros tubos quedard
complctamentc rojo,
Como cjemplo para el cdlculo podemos citor el siguiente:
En la mayor dilucidn en quc ain es vigible la hemdlisis, digamos
gue fué en ¢l tubo quc contcnia 0.5 de 1o disolucidn dc saponinas

al 1%, E1 cdlculo sc hacc asi:

£, 0,005 gr., de saoponinc que homoligeron o 0,1 de sangrc.
Lsto ¢s si en ¢l tubo con 0.5 de saponina se obscrva ya he-
mélisis,
Como teniamos un volumen total dc 8cc, cl cdlculo sigue aho-

ra asis

X: 1:1600 Esto cs lo que s conocc como Indice hemolitico

(2)
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METODO CUANTITATIVO

Estc e¢s para la determinacidn de Sapogenines totales y Esmi-
lagenina pure.

1 Kg. dc planta scca y molida, se cxtroc por percolocidn con

alcohol desnatvrelizado c-nn 5% dc bencecno. Sc agota con uwnos 7
litros, se concentra a unos 400 cc, de volunecn y se hidroliza hir

viéndolo a rc¢flujo durmntc 4 horas con odicidn de 40 cc, de agua
y 40 cc, de HC1 concentrado, sc precipita con un litro de agun
destilada, sc filtra, se scca y se extrac una vez con 4 litros dc
heptano hirviendo a rcflujo durante una hore y una scgunda vez
con un litro mds de heptano hirviendo durontce una hora. Los extrac
tos de hepteno rcunidos sc decoloran con corbdén y sc evaporan &
sequcdad, [l residuo constituyc les scpogeninas totalcs,

Suclc bastor una sola rccristalizacidn cn acetona para tencr
una ILsmilagenina pura de puntos de fusidn de 183%-5 gracdos centi-—

grados, (6),

CONPROBACION

1- Punto dc fugidn,

2— Cromatografia c¢n capa fina (sustancis pura, sustancia obtenida
vy paralelas)

3— lambién como cowmprobacidn sc prepard el acetato hirvicndos; 2
gr., con 5 cc, de anhidrico acético durante une hora, Al cn—-
friar cristalizn el acctnto quc sc filtra, se lava bien con ng
tonol pera diluir el cxceso de anhidrico y sc cristaliza cn a—
cetato de etilo.

4- Rendimicnto: In hojas, tello y raigz,
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PRUEBA CUALITAITVA

L U -

. Lo mayor dilucidn cn que sc producc una

cspuma dc¢ 1 cm, do altura durantc 15 mnts. fuc dc¢ 1:1200,

Indice hemolitico., El ecncontrado segin cl método descrito c
en ¢l capitulo anterior fue des; 1:6000

Como doto comparativo comprobames ¢l cncontrado en ¢l género
Smilax tambidn en nuecstra expericencia que fuc de: 1:500 (12)

Bl punto de fusidn obtenido fue dc 184 grodes centigrados.
Bl producto aislado se mezcld con Esmilagenina outdéntica y el pun
to de fusidn sc mentuvo,

Cromatografia en capa fina. Comparando cl producto aislado

con Esmilagenina auténtica diercn exactamente el mismo R.f y co--

rricndo negclados dieron una sola mancha,

RENDIMIENTO (% de materia scca)

Sanogenines totales Esmilagenina Pura
Hojas 1.3 0.5
Tallo 1.5 0.7

Reiz 1.8 0.8
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DISCUSION

La importancia de la Lsmilagenina os indudable para aprove—-—
charla con fincg industriales y sobre todo, si sc tiene la facili
ded de conseguir a bajo precio y cn grendes centidades el material
adecuado para su cxtraccidén y su debida purificacidén, Como se
pucde ver cn el prescnte trabajo obtuvimos un alto rendimiento c¢n
une cspecie muy abundrnte ¢n nuestro peis y gue se pucdc consegulir
a bajo costo,

Il Dr. Francisco Giral indice gquc algunas raspaduras del gé-—
nero Agave y cn especial la cspecie alechuguia, dado guc se encuen
tra cn cierta cantidad cn ¢l norte y ccntro de México y ¢l bajo
prccio gue se pucede conscguir, constituye un incentivo pare trator
de nprovechar la csmilagenina con fines industriales, (6)

Como sc¢ puede ver en la tablan de¢ rendimientos de cesmilageni-

na de materialcs mexicanos procedentes de Agave lechuguia, aue ex

pusinos en la introduccidn el porcentajc mayor cncontraco de Esmi
lagenina pura es de 0.93% cen raspaduras de dicha planta, nosotros
cncontramos 0.8% de promedio en planta entera del gdénero Yucca
glephantipes.

En cuanto a sapogeninas totales el contenido encontrado cs
un promedio del 2%, rcendimicnto bast nte alto comparcdo con los
cncontrados cn Francia, EE. UU y Mdxico. (7) (16) (17) (18)

A través de la biblicgrafia (6) (11) srbicmos gue los estero
les sc encontraban frecucntementc en las 1lilidccas, por ejcmplos
la cebolla, ¢l espdrrago, lirios y Yucca, ésta uUltima crece en ¢l
desicrto de México y en el sur dc Estados Unidos y que en nuestro

pais, aunque especie difercnte, crece en abundancie cn casi todas
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las zonas por lo que nos interes~mos en esdudierla, en la buUsque—
da dc¢ sapogeninas csteroides,

En cuantc o la sucrtc que hermos tenido al encontrar dicho
rendiniento de Esmilagenina cn ¢l izote y lo importancia que pue—
de llegor a tener en lo cconomiec de nuestro pais, la pogponemos
para ¢l capitulo ‘de conclusioncs y rccomendacioncs.

Nuestros resultadcs principrles se refieren indudablemcnte a
rendimientos; pero ¢uisiérrmos hacer hincapié, desde cl punto de
vista bioquimico en los rcesultados de las prucbas cualitativas.

slempre antes de gastar ticmpo y recactivos quimicos para rea
lizer una extraccidén dc sapogenina, cs necesario comprobar cuali-
tativamente su contenido, para lo cual nos valecnoes principalmente
del Indice hemolitico. E1 por gué cstes sustancias hacen gue el
glébulo rojo sc rompa y deje salir su contenido (fendmeno conoci-
do como hemolisis gue sc presenta cn muchos cstados pataldgicos,
como cicrtos tipos dec anemic y principalmente en la cnemia heroli
tica del recién nacido conocido como Eritoblastosis fetalis), nos
indujo a consultar literetura para averiguar le causa de dicho fe
némeno. A nuestro modo dc ver la cxplicecidn més conveniente es
la sisuiente: Parece ser cue las gopogeninas se unen con la colcs
terina del gldébulo rojo ocacionando la rotura dc la membrana co--
loidal del critrdcito (2). Sin cmbargo cxisten otras teorias pa-—
ra explicar «ste fendmeno, pero sca como sca, consideramos que €s
la mejor prueba cualitative que puede efectuarsc en un material
vegetel a~ntes de intentor la extraccidn y purificacidn de las sa-
pogeninas gue intcresan en la industria Farmacdéutica.

Los compucstos quce se pucden obtener dc estas sustancias tic

nen nultiples aplicaciones, en la actualidad principalmente como
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precursoras de hormonas scxuales; el cancer es otro campo dondec
los csteroles son muy prometedores,

Otra aplicacidn en marticular cs la de scr precursorcs de la
cortisona en ¢l ciclo completo, Los médicos pdninistran ahora
los nmedicamentos del control d¢ la natalidad usado por milloncs
de mujeres y cn ddésis espoeciales para los pacicntes artriticos.
Estas prescripecioncs provocen un cstado de Falso Embarazo” duren
te el cucl se reducen los sintomas de artritis en las nujores que
respondcn a esta terapéutica,

Pocos dc estos pacicntes, y aun sus médicos pienson que es
un micmbro dcl reino vegetal cl guc produce csta curacidn,

Ni siquiera se imaginan gue por muchos afios la industria de
mcdicamentos ha gastndo millones de ddllares, asi como los csfuer
zog dc muchos cientificos, en la busqueda de plantas con cstos
principios activos y una vez encontrado, han intentado cultiverlas.

Por ultimo al leer cste trabajo se dardn cuenta de los multi-
ples esfuerzos piloncros pora ayuder a las nacioncs cn desarrollo
a sacar el mayor fruto posible dc sus proplos recursos,

"Entre ¢l 80% de la gente del mundo lre drogas crudas siguen
sicndo la basc de la prdctica médical,

Los éxitos y las fallas encontradas en cstas pdginas son cl
rcsultado de ese tipo de esfuerzos, preciscmente csfuerzo gque a-
larga cl dia de trabajo de los cientificos y los afios tutilesde la

humanidad,
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1.~ Hemos comprobado que Yucca clephantipes conocida vulgar-—

mente como "izote™ contiene un alto porcentaje de Esmilagcnina,

2.~ Lo anterior nos parcce ¢c vital importancia no desde el
puntos de vista cientifico (ya que ha sido encontrada dicha sapo-
genina en otras especies de la fomilia de las lilidceas) sino por
la abundancia con que dicha planta prolifera en nucstro pais,

3.~ Creemos quec con ¢l rendimiento obtenido y el bajo costo
de su cultivo y obtencidn, nerece especial interés por constituir
un incentivo para aprovecharla con fines industriales.

4.- Se snbe, por experiencia gque las plantas silvestres si-
cucn siendo nucstra mecjor fuente de seponinas, pues su cultivo cr
impréctico (9). En El Salvador existen miles o millones de la
planta del género estudiado que sc pucden explotar durante varics
afios sin recurrir al cultive moderno (10).

5.- Es indudable la significacién econdmica del aprovecha--
micnto dc estas plantas.

6.— Los rendimicntos bastantes considerables y la facilidad
con quec cristaliza la Esmilagenina, hacen de esta preparacidn un
ejenmplo de ejercicio préctico muy rccomendable con fines de cense-

nanza,
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RESUMEN

En el presentc trabojo sc estudian cumntitativancnte las sa-—
pogcninas y cn especial el contenide de Esmilagenina de la planta

Yucca clephantipes” (Izote), cn vista de que las pruecbas preli-

ninarcs cualitotivas (métoedos cepuma, indics hecmolitice), nos in
dicaben un alto centenide cn glucdsidos saponinicoes,

Se realiza la cxtracecidn en hojng, talle y raiz y sc scpara-—
ron por hidrdlisis Acido las sapogeninos, luego sc precipitaron
para cxtraer las sapogcninas totalcs; postericrmente fué cristas
ligada la Esmilagenina,

Se encontrd un prouecdio decl 2% de sopogeninas totales y de
0.5 a 0.8% dc esmilagcnina en las distintas portes de la planta
estudiada,

Los rendimientos han sido relativamente altos y la planta
¢s nuy abundonte en nuestra flora, por lo tento puede constituir
un incentivo para tratnr de aprovechar la csmilagenina con fines

industriales como prccursora dc hormonns cstcroidcs,.
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