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Resumen 

 

Algunos Constituyentes Químicos y Actividad Biológica de Phlegmariurus hippurideus  

(Lycopodiaceae)  

Phlegmariurus hippurideus (Lycopodiaceae) es una especie silvestre de los bosques 

altoandinos, distribuida en Colombia y otros países de Latinoamérica, cuya composición 

fitoquímica y potencial farmacológico permanecen inexplorados. Estudios previos en otras 

especies de Lycopodiaceae han reportado extractos con propiedades antiinflamatorias, 

neuroprotectoras y aplicaciones en el tratamiento de reumatismo y lesiones traumáticas. 

Además, se han identificado metabolitos bioactivos, como triterpenos del tipo serrateno, ɂ

con actividad citotóxica y quimiopreventiva prometedora contra el cáncerɂ y alcaloides con 

efectos antioxidantes, antidepresivos e inhibidores de la acetilcolinesterasa, relevantes para 

el abordaje de enfermedades neurodegenerativas. 

Este estudio tuvo como objetivo contribuir al conocimiento científico de la familia 

Lycopodiaceae mediante el estudio fitoquímico y de bioactividad de la planta silvestre P. 

hippurideus. Para ello, se empleó un enfoque bioguiado utilizando el ensayo de letalidad frente 

a Artemia salina para dirigir el aislamiento de compuestos bioactivos. El extracto etanólico se 

fraccionó mediante cromatografía en columna, y los compuestos purificados se caracterizaron 

mediante técnicas espectroscópicas de RMN (1D y 2D). La toxicidad de los extractos y 

fracciones se cuantificó determinando la concentración letal media (CL50). 

Como resultado, se aislaron nueve triterpenos, siete de ellos previamente descritos:  3-O-

acetiltohogenol (Ph1), acetato de 3-serratenediol (Ph2Ɋȟ ɻ-onocerina (Ph3), serratenediol 

(Ph4), 21-episerratenediol 3-acetato (Ph5), licoflegmarina (Ph6) y tohogenol (Ph7), junto 

con dos nuevos serratanos denominados hippuridano A (Ph8) e hippuridano B (Ph9). La 

fracción más tóxica (C-IV), de la cual se derivaron estos compuestos, exhibió una CL50 de 7.83 



 

µg/mL, sugiriendo que los triterpenos aislados podrían ser responsables de la actividad 

biológica observada. 

Esta investigación constituye el primer reporte sobre la composición química de P. 

hippurideus, incluyendo la identificación de dos triterpenos inéditos. Los resultados 

evidencian una marcada toxicidad en los extractos y fracciones, así como un potencial 

citotóxico asociado a sus metabolitos. El estudio aporta al conocimiento de la familia 

Lycopodiaceae en Colombia, destacando la relevancia de la biodiversidad nacional mediante 

el primer análisis de bioactividad en P. hippurideus, la purificación de algunos de sus 

triterpenos y su elucidación estructural. Estos compuestos representan candidatos 

promisorios para futuras investigaciones orientadas a evaluar su aplicabilidad en la salud 

humana. 

Palabras clave: Lycopodiaceae, Phlegmariurus hippurideus, triterpenos, serratano, 

aislamiento bioguiado, RMN, toxicidad, Artemia salina. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



 

 

Abstract  

 

Some Chemical Constituents and Biological Activity of Phlegmariurus hippurideus  

(Lycopodiaceae)  

Phlegmariurus hippurideus (Lycopodiaceae) is a wild species native to high-Andean forests, 

distributed in Colombia and other Latin American countries, whose phytochemical 

composition and pharmacological potential remain unexplored. Previous studies on other 

Lycopodiaceae species have reported extracts with anti-inflammatory and neuroprotective 

properties, as well as applications in the treatment of rheumatism and traumatic injuries. 

Additionally, bioactive metabolites have been identified, including serratene-type 

triterpenoidsɂwhich exhibit promising cytotoxic and chemopreventive activity against 

cancerɂand alkaloids with antioxidant, antidepressant, and acetylcholinesterase inhibitory 

effects, relevant for addressing neurodegenerative diseases. 

This study aimed to contribute to the scientific knowledge of the Lycopodiaceae family 

through phytochemical and bioactivity analyses of the wild plant P. hippurideus. A bioguided 

approach was employed using the Artemia salina lethality assay to direct the isolation of 

bioactive compounds. The ethanolic extract was fractionated by column chromatography, and 

the purified compounds were characterized using NMR spectroscopy (1D and 2D). The toxicity 

of the extracts and fractions was quantified by determining the median lethal concentration 

(LC50). 

As a result, nine triterpenoids were isolated, seven of which were previously known: 3-O-

acetyltohogenol (Ph1), 3-serratenediol acetate (Ph2Ɋȟ ɻ-onocerin (Ph3), serratenediol (Ph4), 

21-episerratenediol 3-acetate (Ph5), lycoflegmarinine (Ph6), and tohogenol (Ph7), along with 

two new serratane-type triterpenoids named hippuridane A (Ph8) and hippuridane B (Ph9). 



 

The most toxic fraction (C-IV), from which these compounds were derived, exhibited an LC50 

of 7.83 µg/mL, suggesting that the isolated triterpenoids may be responsible for the observed 

biological activity. 

This research represents the first report on the chemical composition of P. hippurideus, 

including the identification of two novel triterpenoids. The results demonstrate significant 

toxicity in the extracts and fractions, as well as potential cytotoxic activity associated with 

their metabolites. The study contributes to the understanding of the Lycopodiaceae family in 

Colombia, highlighting the importance of national biodiversity through the first bioactivity 

analysis of P. hippurideus, the purification of some of its triterpenoids, and their structural 

elucidation. These compounds represent promising candidates for further research aimed at 

evaluating their potential applications in human health. 

Keywords:  Lycopodiaceae, Phlegmariurus hippurideus, triterpenoids, serratane, bioguided 

isolation, NMR, toxicity, Artemia salina. 
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Introducción  

Las plantas de la familia Lycopodiaceae, en particular las del género Phlegmariurus, han 

despertado creciente interés en la comunidad científica debido a sus constituyentes químicos 

y sus propiedades bioactivas. Estudios previos se han enfocado principalmente en especies 

asiáticas, como Phlegmariurus phlegmaria, reconocida por sus triterpenoides con actividad 

citotóxica y alcaloides tipo licopodina, que exhiben efectos inhibidores de la acetilcolinesterasa 

(AChE) y potencial neuroprotector (Yang et al., 2016). Sin embargo, otras especies del mismo 

género han sido menos exploradas, como es el caso de Phlegmariurus hippurideus, una planta 

presente en la biodiversidad de Colombia cuyo perfil fitoquímico y posibles aplicaciones 

farmacológicas permanecían desconocidos hasta este estudio. 

Investigaciones previas han demostrado que las Lycopodiaceae producen una diversidad de 

metabolitos secundarios, como triterpenos y alcaloides, con actividades biológicas destacadas, 

incluyendo efectos citotóxicos, antioxidantes e inhibidores enzimáticos (Ngernnak et al., 

2021). Dentro de esta familia, el género Phlegmariurus destaca por su riqueza química, con 

más de 80 compuestos caracterizados, muchos de ellos con potencial terapéutico (Yang et al., 

2016). No obstante, la mayoría de estos estudios se concentran en especies asiáticas, dejando 

un vacío en las especies neotropicales, especialmente las colombianas, debido a la escasez de 

investigaciones fitoquímicas en la región. 

Colombia, reconocido como uno de los países más biodiversos del mundo, alberga una amplia 

variedad de ecosistemas, desde bosques húmedos tropicales hasta páramos, que sirven como 

refugio de numerosas especies endémicas de Phlegmariurus. Paradójicamente, esta riqueza 

botánica ha sido poco explorada desde el punto de vista fitoquímico, lo que evidencia la 

necesidad de estudiar y valorar el potencial químico y bioactivo de estas especies. 

En Colombia, los estudios sobre Lycopodiaceae son escasos. El primer reporte data de 1974, 

cuando Ayer & Dikko identificaron algunos alcaloides en Lycopodium clavatum subsp. 

contiguum y Diphasiastrum thyoides (actual reclasificación taxonómica). Posteriormente, el 

Grupo de Investigación de Productos Naturales Vegetales Bioactivos y Química Ecológica 
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(PNVBQE) inició, hace 15 años (2010), el análisis químico de esta familia mediante 

cromatografía líquida de alta eficiencia acoplada a espectrometría de masas (HPLC-ESIMS), 

detectando alcaloides como licodina, licopodina y licoclavina en Lycopodium clavatum. 

Además, se colectaron pequeñas muestras de doce especies, entre ellas Diphasiastrum 

thyoides, Phlegmariurus reflexus y Huperzia dichaeoides, identificadas por el biólogo y 

pteridólogo José C. Murillo Aldana. Sin embargo, la mayoría de estas especies ya contaban con 

estudios previos o estaban disponibles en cantidades insuficientes para investigaciones 

exhaustivas. 

Ante este panorama, se priorizó la búsqueda de especies poco comunes o endémicas sin 

estudios previos, que pudieran ser colectadas en cantidades adecuadas. Esto llevó al hallazgo 

de Phlegmariurus cruentus, una especie de Colombia y Venezuela, cuyos extractos mostraron 

actividad citotóxica en el ensayo de letalidad con Artemia salina. En una tesis previa del grupo 

PNVBQE, se aislaron diez triterpenos tipo serrateno a partir de esta especie, algunos con 

efectos promisorios contra líneas celulares de cáncer neuroblastoma cerebral (U87-MG) y de 

mama (MCF7), induciendo apoptosis en estudios de citometría de flujo (Aponte, 2022). 

En este contexto, el presente trabajo tiene como objetivo contribuir al conocimiento científico 

de la familia Lycopodiaceae mediante el estudio fitoquímico y de bioactividad de la planta 

Phlegmariurus hippurideus, una especie latinoamericana inexplorada. La investigación 

permitió la caracterización inicial de sus constituyentes químicos, identificando nueve 

triterpenos, dos de ellos reportados por primera vez en este estudio. Además, se evaluó la 

toxicidad de extractos y fracciones mediante el bioensayo de letalidad en Artemia salina, 

empleando un enfoque bioguiado para la purificación de compuestos mediante técnicas 

cromatográficas y su elucidación estructural por RMN 1D y 2D. 

Este estudio representa el primer registro fitoquímico de P. hippurideus, aportando 

información valiosa para ampliar el conocimiento de las licopodiáceas y resaltando la 

importancia de explorar la biodiversidad colombiana. Los resultados sugieren la presencia de 

metabolitos con posible actividad tóxica, lo que refuerza la necesidad de profundizar en 

investigaciones farmacológicas futuras (Zhang et al., 2019; Sankaranarayanan & Kalaivani, 

2021). 
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El contenido de este documento se organiza en seis capítulos principales: 

¶ Revisión bibliográfica: Clasificación taxonómica, constituyentes químicos y 

propiedades biológicas de Lycopodiaceae. 

¶ Objetivos del estudio. 

¶ Estudio fitoquímico de Phlegmariurus hippurideus. 

¶ Evaluación biológica preliminar. 

¶ Conclusiones y recomendaciones. 

¶ Anexos. 

Es importante destacar que este estudio preliminar no solo aporta información específica 

sobre P. hippurideus, sino que también refuerza la necesidad de continuar explorando el 

potencial que posee la diversidad vegetal colombiana, especialmente aquellas especies 

pertenecientes a la familia Lycopodiaceae. Los hallazgos obtenidos subrayan la importancia de 

intensificar la investigación fitoquímica y farmacológica de nuestra flora nativa, cuyo potencial 

guarda compuestos químicos promisorios por descubrir. 

 

 





 

 

1. #ÌÁÓÉÆÉÃÁÃÉĕÎ ÔÁØÏÎĕÍÉÃÁȟ ÃÏÎÓÔÉÔÕÙÅÎÔÅÓ ÑÕþÍÉÃÏÓ 
Ù ÐÒÏÐÉÅÄÁÄÅÓ ÂÉÏÌĕÇÉÃÁÓ ÄÅ ÌÁ &ÁÍÉÌÉÁ 
,ÙÃÏÐÏÄÉÁÃÅÁÅȡ 0ÁÎÏÒÁÍÁ !ÃÔÕÁÌ ÄÅÌ #ÏÎÏÃÉÍÉÅÎÔÏ 

La familia Lycopodiaceae representa uno de los linajes más antiguos de plantas vasculares. Con 

aproximadamente 500 especies, su distribución geográfica abarca desde regiones templadas 

hasta tropicales en ambos hemisferios, lo que refleja una notable diversidad morfológica y 

ecológica (Ramos & Sylvestre, 2010). 

Taxonómicamente, esta familia se divide en tres subfamilias principales: Lycopodioideae, 

Lycopodielloideae y Huperzioideae, cada una con características morfológicas y ecológicas 

distintivas que evidencian su extensa historia evolutiva (Øllgaard, 2012; 2020). Aunque los 

sistemas de clasificación han variado, se estima que la familia incluye alrededor de 16 géneros, 

distribuidos desde Asia hasta Suramérica, y en altitudes que van desde los 500 hasta los 4500 

metros sobre el nivel del mar (Arana, 2016). 

En particular, la familia Lycopodiaceae, ha despertado el interés significativo en la comunidad 

científica, especialmente en Asia, debido a la diversidad de compuestos químicos, muchos de 

los cuales muestran un potencial biológico destacado. Los diversos estudios fitoquímicos han 

reportado la presencia de triterpenoides y alcaloides con propiedades farmacológicas 

prometedoras, como la inhibición de la AChE, actividad citotóxica, antiinflamatoria y 

antioxidante (Qin-Feng & Qin-Shi, 2019; Boonya-Udtayan, et al., 2019; Chen, et al., 2020; Liu, 

et al., 2023). 

Este creciente interés por descubrir nuevos compuestos bioactivos ha impulsado la 

investigación en especies sudamericanas. El uso de técnicas analíticas avanzadas, combinado 

con el desarrollo de bioensayos, ha permitido profundizar en el conocimiento de su actividad 

biológica y composición química, generando información valiosa para futuras investigaciones 

(Konrath et al., 2013; Armijos et al., 2016). 
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En este contexto, las licopodiáceas presentes en los bosques altoandinos colombianos 

representan un campo de investigación botánica, química y biológica aún poco explorado en 

el país. El interés creciente en la búsqueda de compuestos bioactivos de origen natural ha 

motivado a diversos grupos de investigación, incluido nuestro equipo, a explorar el potencial 

químico, farmacológico y biotecnológico de estas especies. 

El presente estudio se enfoca en la especie Phlegmariurus hippurideus, presente en la 

diversidad florística de los Andes colombianos, sobre el cual no se han documentado estudios 

fitoquímicos previos. La investigación se desarrolló en dos etapas principales: primero, el 

aislamiento y caracterización química de algunos fitoconstituyentes, y segundo, la evaluación 

biológica de extractos y fracciones de esta planta frente a nauplios de A. salina, con el objetivo 

de determinar su actividad biológica promisoria. 

Este trabajo busca contribuir al conocimiento existente sobre la química y bioactividad de los 

triterpenoides en la familia Lycopodiaceae,  específicamente en el género Phlegmariurus. Para 

ello, inicialmente se presenta una revisión bibliográfica detallada que aborda aspectos 

filogenéticos, botánicos y etnobotánicos de la familia, así como los aspectos químicos y 

biológicos de los compuestos reportados en la literatura científica. Esta revisión establece las 

bases fundamentales para los capítulos posteriores de este documento. 

La exploración química y biológica de las licopodiáceas no solo es relevante desde una 

perspectiva científica fundamental, sino que también abre nuevas posibilidades para el 

desarrollo de productos naturales con aplicaciones en la industria farmacéutica y 

biotecnológica. Los resultados obtenidos podrían sentar las bases para futuras investigaciones 

enfocadas en el aislamiento y caracterización de compuestos naturales con potencial biológico. 

1.1 Aspectos Filogenéticos, Botánicos y Etnobotánicos de la Familia 
Lycopodiaceae 

La familia Lycopodiaceae nos transporta a un pasado remoto, donde estas plantas vasculares 

sin semillas desempeñaron un papel fundamental en la formación de los primeros bosques 

terrestres. Desde una perspectiva filogenética, los licopodios son considerados fósiles 

vivientes, ya que conservan características ancestrales que los vinculan estrechamente con las 

primeras plantas terrestres. Por ello, su estudio no solo nos permite reconstruir su historia 
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evolutiva, sino también comprender mejor los procesos que dieron origen a la diversidad 

vegetal actual (Wikstrom & Kenrick, 2001; Testo, 2018).  

Botánicamente, los licopodios se caracterizan por su hábito rastrero, erecto o epífito, sus 

pequeñas hojas simples (denominadas microfilos) y sus esporangios agrupados en estructuras 

especializadas llamadas estróbilos. Estas plantas poseen un sistema vascular primitivo y un 

ciclo de vida que alterna entre una generación esporofítica y una gametofítica (Field, et al., 

2016; Benucci, et al., 2022). Su morfología y anatomía varía según la especie, lo que ha sido 

objeto de numerosos estudios, revelando adaptaciones únicas que les permiten colonizar una 

amplia variedad de hábitats. 

La relación entre los licopodios y los seres humanos es tan antigua como la propia humanidad. 

Desde tiempos inmemoriales, diversas culturas han utilizado estas plantas con fines 

medicinales, rituales y ornamentales. Por lo ejemplo, se han empleado para tratar afecciones 

que van desde enfermedades de la piel hasta problemas respiratorios (Konrath, et al., 2012; 

Wang, et al., 2022).  

Estas plantas albergan una compleja red de compuestos bioactivos que han despertado un 

creciente interés científico. En este sentido, el presente trabajo busca aislar, purificar y 

caracterizar algunos de los compuestos químicos presentes en un licopodio colombiano, 

específicamente en Phlegmariurus hippurideus, con el fin de explorar sus posibles aplicaciones 

biológicas a partir de fuentes naturales. 

1.1.1 Generalidades de la Familia Lycopodiaceae  

Etimológicamente, el nombre Lycopodiaceae deriva del género Lycopodium, uno de sus más 

representativos en tiempos pasados. El término "Lycopodium" tiene sus raíces en el griego 

"lyko-" (lykos), que significa "lobo", y "-podium" (podi), que significa "pie". Literalmente, se 

traduce como "pie de lobo". Esta denominación hace referencia a la apariencia de ciertas 

especies, cuyas ramas largas y flexibles, junto con la disposición de sus esporófilos (estructuras 

responsables de la producción y dispersión de esporas), pueden recordar a las patas de un 

lobo. Este nombre, refleja una antigua observación de su morfología, cuya curiosa semejanza 

con elementos de la fauna inspiró su nomenclatura botánica (Troìa & Greuter, 2015; Øllgaard 

& Windisch, 2016). 
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La familia Lycopodiaceae representa uno de los linajes más antiguos de plantas vasculares 

(Tracheophyta), comúnmente conocidas como licopodios o "club mosses" en inglés. 

Clasificadas dentro del filo Lycopodiophyta, estas plantas constituyen menos del 1% de la flora 

mundial, habiendo sido desplazadas en gran medida por grupos más modernos como helechos, 

coníferas y angiospermas. A pesar de su baja representación actual, los licopodios siguen 

siendo un grupo de gran importancia evolutiva y ecológica dentro del reino vegetal (Kenrick 

& Davis, 2004). 

El filo Lycopodiophyta, también conocido como licófitas, se divide en tres órdenes principales 

(Figura 1.1): Isoetales (familia Isoetaceae, con aproximadamente 150 especies), 

Selaginellales , (familia Selaginellaceae, con cerca de 700 especies) y Lycopodiales , (familia 

Lycopodiaceae, con una estimación de entre 450 a 500 especies distribuidas globalmente) 

(Ruggiero et al., 2015). 

 
Figura 1.1: Clasificación filogenética de las plantas vasculares (Tracheophyta), destacando los 

principales grupos y subgrupos taxonómicos. Tomado y adaptado de Simpson (2019). 

 

La familia Lycopodiaceae incluye algunas de las especies más antiguas del reino vegetal, con 

un origen que se remonta a unos 400 millones de años, durante los periodos Devónico y 

Carbonífero. En aquel entonces, los licopodios eran arbóreos y formaban parte de los primeros 

bosques terrestres. Estas plantas desarrollaron relaciones simbióticas con hongos y bacterias, 

lo que facilitó su colonización de ambientes terrestres al permitirles acceder a nutrientes 

esenciales como fosforo y nitrógeno. Estas interacciones fueron cruciales para su 
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supervivencia y adaptación, contribuyendo a su longevidad y éxito evolutivo (Wikström & 

Kenrick, 2001; Benucci et al., 2020).  

En cuanto a las características morfológicas, la familia Lycopodiaceae puede agruparse en 

cuatro estructuras principales: rizomas, tallos, hojas (microfilos) y esporangios (Figura 1.2). 

Estas características son esenciales para la identificación y clasificación de las especies. 

¶ Rizomas: Estructuras horizontales que pueden encontrarse bajo tierra o en la superficie. 

Facilitan el crecimiento lateral, el anclaje y la absorción de nutrientes. Su capacidad para 

ramificarse les otorga una ventaja adaptativa, permitiéndoles colonizar nuevas áreas. 

Además, juegan un papel clave en la propagación vegetativa (Breckon & Falk, 1974; Seago, 

et al., 2022). 

¶ Tallos:  Pueden ser erectos o rastreros, con una estructura dicotómica (división repetida 

en dos ramas simétricas). Están cubiertos por pequeñas hojas dispuestas en espiral o en 

verticilos, lo que les confiere un aspecto característico y facilita la identificación (Arana, 

2014). 

 
Figura 1.2: Esquema ilustrativo de la morfología y estructura reproductiva en un licófito, incluyendo 

tallos, rizomas, microfilos, estróbilos, esporofilos y esporangios. s.f. 

¶ Hojas (micrófilos) : Son pequeñas y escamosas, con una única vena central sin brechas 

foliares. Esta característica distingue a las licófitas de otras plantas vasculares (Pita, et al., 

2016; Øllgaard & Windisch, 2014). En algunas especies, estas hojas se modifican para 

formar estructuras reproductivas, lo que resalta su adaptabilidad evolutiva(Arana, 2014). 
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¶ Esporangios:  Estructuras especializadas que producen esporas. En esta familia, suelen 

agruparse en conos terminales llamados estróbilos (en Lycopodioideae y 

Lycopodielloideae) o situarse en la base de los microfilos (en Huperzioideae) (Banks et 

al., 1972). Cada esporangio se forma en la axila de una hoja fértil (esporofilo), 

garantizando una producción eficiente de esporas (Gess & Prestianni, 2018). 

Tal como se indicó, las licopodiáceas se reproducen principalmente a través de esporas 

homospóricas, es decir, todas morfológicamente similares. Estas esporas germinan para 

formar un gametofito bisexual, que produce estructuras reproductivas tanto masculinas 

(anteridios) como femeninas (arquegonios) (Haufler, et al., 2016; Figura 1.3). La fecundación 

ocurre cuando los espermatozoides nadan hacia los arquegonios, fertilizan do los óvulos y 

formando un cigoto. Este se desarrolla en un nuevo esporofito, completando el ciclo de vida 

(Naf & Trager, 1960; Whittier, et al., 2005). 

 
 

Figura 1.3: Ciclo vital de una licofita, detallando las fases esporofítica y gametofítica, incluyendo la 
producción de esporas y la formación de cigoto. s.f. 

Además de la reproducción sexual, algunas especies pueden reproducirse vegetativamente 

mediante la fragmentación de rizomas o brotes. Este tipo de reproducción asexual permite la 

propagación sin depender de la producción de esporas, lo que resulta especialmente útil en 

condiciones ambientales favorables ɉ0ÅÒÅÚȤ,ÁÍÁÒÑÕÅȟ ÅÔ ÁÌȢȟ ςπςςɊȢ  
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1.1.2 Clasificación de las Subfamilias de la Familia Lycopodiaceae  

La familia Lycopodiaceae ha experimentado una notable evolución en el tiempo, tanto 

morfológica como filogenéticamente. Estos cambios han hecho que la clasificación genérica 

haya sido objeto de numerosos estudios, beneficiándose de los avances tecnológicos. Los 

análisis filogenéticos basados en secuencias de ADN, han sido fundamentales para comprender 

estas plantas, permitiendo identificar correlaciones importantes con las diferencias en los 

ciclos de vida de las subfamilias Lycopodioideae, Lycopodielloideae y Huperzioideae (Figura 

1.4), facilitando una clasificación más precisa (Wikström & Kenrick, 1997; Field et al., 2016). 

 
 

Figura 1.4: Algunas diferencias morfológicas de las tres subfamilias. A) Subfamilia Lycopodioideae, 
especie Lycopodium clavatum con ramas isotomamente ramificadas y esporangios en estrobilos 

terminales. B) Subfamilia Lycopodielloideae, especie Palhinhaea cernua con estróbilos más pequeños y 
delgados, C) Subfamilia Huperzioideae, especie Huperzia serrata con hojas más finas y largas, y un 

porte más erguido, sin estróbilo. 

La clasificación taxonómica actual (Figura 1.5) se basa en estudios anatómicos, cromosómicos, 

de esporas y gametofitos, complementados con análisis moleculares recientes. A continuación, 

se presenta un resumen de la clasificación vigente de las subfamilias. 

¶ Lycopodioideae : De distribución casi global, compuesta por nueve géneros, de los cuales 

tres (Diphasiastrum, Diphasium y Lycopodium) están presentes en Colombia. Se 

caracteriza por su monofilia y por características derivadas que correlacionan con 

diferencias en sus ciclos de vida (Arana & Øllgaard, 2012; Øllgaard & Windisch, 2014; 

Field, et al., 2016; Øllgaard, 2020). 

¶ Lycopodielloideae : Con una distribución cosmopolita, incluye cuatro géneros. Uno de 

ellos, Lateristachys, se encuentra restringido a Australia, Filipinas, Nueva Caledonia, 

Nueva Zelanda y Tasmania. Los otros tres (Lycopodiella, Palhinhaea y Pseudolycopodiella) 
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tienen una amplia distribución mundial. Estudios recientes los han agrupado debido a 

similitudes morfológicas y moleculares (Arana & Øllgaard, 2012; Øllgaard, 2012; Øllgaard 

& Windisch, 2014; Øllgaard, 2020). 

 
Figura 1.5: Árbol filogenético de la familia Lycopodiaceae, mostrando las relaciones evolutivas entre 

sus subfamilia y géneros. Tomado y Adaptado de Xu, et al., 2019. 

¶ Huperzioideae : Compuesta por tres géneros. Uno, Phylloglossum, se encuentra 

exclusivamente en Australia, Nueva Zelanda y Tasmania, mientras que los otros dos, 

Huperzia y Phlegmariurus, tienen una amplia distribución en regiones tropicales y 

templadas. Debido a su divergencia evolutiva, ecológica y morfológica se ha recomendado 

reconocer estos tres géneros dentro de esta subfamilia (Arana & Øllgaard, 2012; Field, et 

al., 2016; Øllgaard, et al., 2018; Øllgaard & Windisch, 2019). 

1.1.3 Diversidad y Distribución Geográfica de Phlegmariurus  en Colombia 

El género Phlegmariurus alberga entre 200 y 250 especies a nivel mundial. Sin embargo, cabe 

destacar que su taxonomía y clasificación pueden variar debido a nuevas investigaciones (Field 
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& Bostock, 2013; Yang, et al., 2016). En Colombia, se han reconocido alrededor de 75 especies 

de Phlegmariurus, distribuidas principalmente en regiones tropicales y subtropicales 

(Øllgaard, 2019).  

 
Figura 1.6: Representación de los grupos del género Phlegmariurus en Colombia, detallando las 

especies que conforman cada grupo. Tomado y adaptado de Øllgaard (2019). 
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La filogenia de Phlegmariurus ha sido estudiada utilizando datos morfológicos y moleculares, 

revelando que las relaciones entre sus especies son complejas y aún no están completamente 

resueltas (Xia, et al., 2021). Estudios recientes basados en secuencias de ADN han ayudado a 

aclarar algunas de estas relaciones. Como resultado, Phlegmariurus ha sido separado del 

tradicional género Huperzia, debido a diferencias morfológicas y genéticas significativas (Ji, et 

al., 2007). En estudios botánicos previos, muchas especies colombianas se clasificaron dentro 

de Huperzia, pero análisis genéticos más detallados determinaron que estas especies 

pertenecen en realidad al género Phlegmariurus. Hasta la fecha, no se han encontrado especies 

del género Huperzia en sentido estricto en Colombia (Øllgaard, 2019). 

El género Phlegmariurus se distingue por su elevado porcentaje de endemismos. Un caso 

notable ocurre en los Andes suramericanos, donde de la gran mayoría de sus especies son 

endémicas, con aproximadamente 69 exclusivas de esta región (Øllgaard, 2019). Este género 

es el único dentro de Lycopodiaceae que se ha dividido en 22 grupos informales, algunos de 

los cuales aún requieren revisión taxonómica (Øllgaard, 1987; Field & Bostock, 2013). De 

estos, 13 están presentes en Colombia (Øllgaard, 2019) lo que subraya la importancia en la 

diversidad vegetal de los ecosistemas andinos y neotropicales (Ver Figura 1.6 y Tabla 1.1). 

En Colombia, Phlegmariurus constituye el género más diverso de Lycopodiaceae, con 75 

especies registradas, lo que representa un porcentaje significativo de la diversidad de 

licopodios en el país y en el Neotrópico (Murillo-Pulido & Murillo-Aldana, 1999). Estas 

especies, anteriormente clasificadas en Huperzia, se encuentran principalmente en la Región 

Andina, habitando una amplia variedad de ecosistemas húmedos, desde los 500 hasta los 4000 

metros sobre el nivel del mar,  (Murillo-Pulido & Murillo-Aldana, 1999; Testo, Sessa & 

Barrington, 2018; Testo, et al., 2018). La cobertura geográfica detallada se presenta en la tabla 

1.1.  

Tabla 1.1: Cobertura geográfica de Lycopodiaceae y Phlegmariurus en Colombia. Tomado y adaptado 
de Murillo-Pulido & Murillo-Aldana (2017). 
 

Familia /  
Género 

No. de  
Géneros 

No. de  
Especies 

Amazonia  Andes Pacífica 
Sierra Nevada  
de Santa Marta 

Lycopodiaceae 8 90 8 67 10 16 
Phlegmariurus - 75 1 52 7 11 

Nota: El total de especies por región no es aditivo, ya que algunas especies se encuentran distribuidas 
en más de una región. 
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Entre las especies más comunes en Colombia se destacan P. reflexus, P. brevifolius y P. crassus, 

mientras que P. dianae, P. dichotomus, P. echinatus y P. lindenii (Figura 1.7) son menos 

frecuentes (Murillo-Pulido & Murillo-Aldana, 1999; Murillo-Pulido & Murillo-Aldana, 2017). 

Esta amplia distribución altitudinal sugiere que Phlegmariurus se ha adaptado a una variedad 

de condiciones ambientales en los Andes colombianos, especialmente entre los 2500 y 4000 

metros, lo que refleja su predominio en las zonas montañosas del país. 

j  
Figura 1.7: Especies representativas de Phlegmariurus en Colombia, tanto comunes como menos 

comunes. A. P. reflexus, B. P. brevifolius, C. P. dianae, D. P. echinatus,  E. P. crassus, F. P. dichotomus G. P. 
lindenii.   

La familia Lycopodiaceae se distribuye ampliamente por el territorio colombiano, alcanzando 

su mayor diversidad en la región Andina, con 67 especies. Estas plantas prosperan en zonas 

con temperaturas moderadas, y alta humedad (Rusea et al., 2009; Øllgaard & Windisch, 2019). 

Dentro de esta región, las cordilleras Oriental (38 especies) y Central (33 especies) destacan 

por su biodiversidad, mientras que en la cordillera Occidental se han registrado 22 especies, 

de las cuales 14 son comunes a las tres cordilleras (Murillo -Pulido & Murillo-Aldana, 1999).  

En la región Atlántica, particularmente en la Sierra Nevada de Santa Marta, crecen 11 especies 

del género Phlegmariurus (Murillo -Pulido & Murillo-Aldana, 2017). En contraste, el número de 

especies disminuye en la región Pacífica, (10 especies de Lycopodiaceae, incluyendo 7 de 
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Phlegmariurus), la Amazonia (8 especie) y la Orinoquía (2 especies)(Murillo -Pulido & Murillo-

Aldana, 1999), como se detalla en la Tabla 1.1. 

En cuanto a la distribución de Phlegmariurus en Colombia, esta abarca departamentos como 

Antioquia, Cundinamarca, Boyacá, Santander, Cauca y Nariño, donde se han documentado 

varias especies endémicas (Øllgaard, 2019). Estas especies habitan en ecosistemas típicos 

como bosques nublados, montanos, turberas y páramos, que proporcionan las condiciones 

húmedas y sombreadas que prefieren (Benucci et al., 2020). 

Por ejemplo, en el Páramo de Frontino (Antioquia) se encuentran especies como 

Phlegmariurus dianae, que crecen entre los 2900 y 3550 metros de altitud. En el Macizo 

Colombiano y la Sierra Nevada del Cocuy se registran otras especies endémicas relevantes para 

la conservación (Øllgaard, 2019; Øllgaard, 2020). Asimismo, Phlegmariurus cruentus ha sido 

reportado en el Páramo de La Rusia a 3490 metros de altitud, mientras que Phlegmariurus 

sphagnicola se encuentra en la Sierra Nevada de Santa Marta, entre los 3000 y 3600 metros, 

en áreas de turberas y pendientes húmedas (Murillo-Pulido & Murillo-Aldana, 1999; Murillo-

Pulido & Murillo-Aldana, 2017).  

Es relevante señalar que, aunque Phlegmariurus es el género más diverso de Lycopodiaceae en 

Colombia, otros géneros como Lycopodiella y Lycopodium también están presentes, aunque 

con un menor número de especies. En conjunto, la familia Lycopodiaceae cuenta con 90 

especies, lo que representa cerca del 27% de las especies del neotrópico Colombiano (Murillo-

Pulido & Murillo-Aldana, 1999). 

1.1.4 Taxonomía de Phlegmariurus hippurideus  (Christ) B. Ollgard  

La especie Phlegmariurus hippurideus ha experimentado diversos cambios en su clasificación 

taxonómica a lo largo del tiempo, reflejando el avance en el conocimiento de sus características 

morfológicas y genéticas. Ha sido registrada bajo distintos sinónimos, entre los que destacan 

Lycopodium hippurideum Christ (1901), Urostachys hippurideus (Christ) Nessel (1939) y 

Huperzia hippuridea (Christ) Holub (1985). El nombre actualmente aceptado, Phlegmariurus 

hippurideus (Christ) B.Øllgaard (2012) (Figura 1.7), fue establecido tras una revisión 

exhaustiva basada en estudios recientes (Øllgaard, 2019). Este cambio responde a una 

actualización en la nomenclatura , resultado de un mayor entendimiento de la especie y los 

avances en estudios filogenéticos y morfológicos. 
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Según la propuesta taxonómica detallada por Øllgaard (2019), la clasificación completa de 

Phlegmariurus hippurideus se presenta en la tabla 1.2. Hasta la fecha, no se han identificado 

formalmente subespecies o variedades dentro de esta especie. Sin embargo, algunos autores 

han señalado una marcada variación fenotípica entre individuos, influenciada principalmente 

por las condiciones ambientales. Aunque esta variabilidad ha generado cierta incertidumbre 

en su identificación, no se considera suficiente para la creación de nuevas categorías 

taxonómicas (Field et al., 2016; Xia et al., 2021). 

Tabla 1.2: Taxonomía de la especie Phlegmariurus hippurideus Tomado y adaptado de Øllgaard, 
(2019). 

 

Clasificación Taxonómica  

Reino Plantae 

División  Lycopodiophyta 

Clase Lycopodiopsida 

Orden Lycopodiales 

Familia  Lycopodiaceae 

Género Phlegmariurus 

Especie Phlegmariurus hippurideus (Christ) B. Øllgaard 

 

  
 

Figura 1.8: Especie Phlegmariurus hippurideus del Neotrópico Colombiano.  

 

En cuanto a su distribución, P. hippurideus se localiza predominantemente en zonas tropicales 

y subtropicales, especialmente en hábitats caracterizados por la alta humedad, como bosques 

montanos y bosques de niebla (Armenta-Montero et al., 2015; Bauret et al., 2018). 
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Morfológicamente, exhibe tallos delgados y alargados, acompañados por hojas pequeñas 

dispuestas de manera helicoidal, un rasgo típico dentro de los licopodios (Field et al., 2016; 

Testo et al., 2018).  

Desde una perspectiva ecológica, Phlegmariurus hippurideus desempeña un papel relevante en 

los ecosistemas que habita. Su presencia contribuye a la dinámica de los ciclos de nutrientes y 

forma parte del conjunto de plantas silvestres que enriquecen la biodiversidad de los 

neotrópicos, siendo considerada una de las especies más representativas de estos ambientes 

(Armenta-Montero et al., 2015; Testo et al., 2018). 

1.1.5 Distribución y hábitat de Phlegmariurus hippurideus   

La especie Phlegmariurus hippurideus se distribuye ampliamente en las regiones tropicales y 

subtropicales de América Central, las Antillas Mayores, Venezuela, Bolivia y la región de 

Roraima en Brasil (Øllgaard, 2019). En Colombia, estudios detallados señalan que esta especie 

es común en diversos hábitats húmedos, especialmente en zonas montañosas de gran altitud. 

Se encuentra en departamentos como Antioquia, Arauca, Boyacá, Caldas, Cauca, 

Cundinamarca, Tolima, Nariño y Risaralda, entre otros, donde habita en altitudes que oscilan 

entre los 2200 y 3750 metros sobre el nivel del mar (Øllgaard, 2019, 2020). Esta especie crece 

tanto en el suelo del bosque como de manera epífita sobre los troncos y ramas árboles. 

Su hábitat natural incluye bosques húmedos tropicales y subtropicales, así como áreas 

montañosas con altos niveles de humedad. Prefiere ambientes con sombra parcial a completa, 

lo que favorece su desarrollo óptimo. Como epífita, prospera en troncos y ramas de árboles, 

especialmente en bosques nubosos y selvas húmedas, donde las condiciones de humedad y 

protección contra la luz solar directa son ideales para su crecimiento y reproducción 

(Armenta-Montero et al., 2015). Su adaptación a estos ecosistemas subraya su dependencia de 

la estabilidad ambiental para su supervivencia. 

Sin embargo, las principales amenazas para los licopodios del género Phlegmariurus, 

incluyendo P. hippurideus, son la deforestación, el cambio climático y la conversión de bosques 

naturales en áreas agrícolas, ganaderas o mineras. Estas actividades han reducido 

significativamente los hábitats adecuados, especialmente en los Andes, donde la pérdida de 

bosques es particularmente severa,  afectando directamente su supervivencia y diversidad 

(Armenta-Montero et al., 2015). 
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1.1.6 Importancia ecológica de la Familia Lycopodiaceae  

La familia Lycopodiaceae desempeña un papel fundamental en la dinámica y el equilibrio de 

los ecosistemas donde está presente, contribuyendo significativamente a la diversidad y 

estabilidad ecológica. Como representantes de uno de los linajes vegetales más antiguos, estas 

plantas juegan un rol destacado en la estabilización de suelos, especialmente en áreas 

propensas a perturbaciones o erosión (Benucci et al., 2020). Su capacidad para establecerse 

rápidamente en terrenos desnudos las convierte en especies pioneras, facilitando la 

colonización de hábitats nuevos o degradados. 

Además de reforzar la estructura del suelo, los licopodios desempeñan un papel clave en la 

formación del suelo y en la regulación del ciclo de nutrientes, favoreciendo la fertilidad del 

entorno (0ÅÒÅÚȤ,ÁÍÁÒÑÕÅȟ ÅÔ ÁÌȢȟ 2022). Su presencia también genera microhábitats que 

benefician a diversas especies de fauna, proporcionando refugio y recursos alimenticios a 

insectos y pequeños vertebrados.  Esta interacción promueve la conservación de la 

biodiversidad y contribuye al mantenimiento del equilibrio ecológico general (DiMichele & 

Phillips, 1985). 

1.1.7 Usos medicinales tradicionales de plantas de Licopodiáceas  

El uso de las especies de Lycopodiaceae en la medicina tradicional refleja un profundo 

conocimiento etnobotánico transmitido  a través de generaciones, evidenciando su relevancia 

en el cuidado de la salud y el bienestar de numerosas comunidades.  Estas plantas no solo han 

sido valoradas por sus propiedades terapéuticas, sino también por su papel en prácticas 

rituales y culturales. En regiones como Sudamérica y Asia, diversas especies de licopodios han 

sido empleadas para tratar múltiples dolencias, incluyendo afecciones renales, problemas 

dérmicos, trastornos digestivos, alteraciones del sistema nervioso central y procesos 

inflamatorios (Wang et al., 2022). 

Investigaciones científicas recientes han respaldado muchos de estos usos ancestrales, 

destacando el notable potencial farmacológico de esta familia vegetal. Específicamente, los 

licopodios han mostrado eficacia en el tratamiento de enfermedades como la demencia, el 

reumatismo y lesiones físicas. Tradicionalmente, se preparan en forma de infusiones o 
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decocciones, lo que subraya la importancia de los compuestos solubles presentes en soluciones 

hidroalcohólicas, principalmente alcaloides (Xu et al., 2019). 

Diversos estudios han confirmado que sus extractos poseen propiedades antiinflamatorias y 

neuroprotectoras significativas, reforzando su uso tradicional frente a enfermedades 

inflamatorias y neurodegenerativas (Wang et al., 2022; Konrath et al., 2012; Chen et al., 2020). 

De hecho, varias especies han sido utilizadas para el manejo del reumatismo y la recuperación 

de lesiones traumáticas, aplicaciones atribuidas a la presencia de metabolitos bioactivos (Xu 

et al., 2019; Chen et al., 2020). 

Entre los ejemplos más relevantes se encuentran Lycopodium clavatum y Lycopodium thyoides, 

cuyas investigaciones han evidenciado actividades antioxidantes y capacidad inhibitoria de la 

enzima acetilcolinesterasa, sugiriendo su potencial en el tratamiento del Alzheimer y la 

mitigación del estrés oxidativo (Konrath et al., 2012). Asimismo, Lycopodium japonicum es 

reconocido en la medicina tradicional china por su uso en el alivio de esguinces, distensiones 

musculares y miastenia, destacándose también por sus compuestos con propiedades anti-VIH-

1 e inhibidores de la ɻ-glucosidasa (Chen et al., 2020). 

Dentro de los metabolitos más relevantes, sobresalen los triterpenoides de tipo serrateno, 

algunos de los cuales han demostrado prometedoras actividades citotóxicas y 

quimiopreventivas, abriendo posibilidades para su aplicación en la lucha contra el cáncer 

ɉ"ÏÏÎÙÁȤÕÄÔÁÙÁÎ ÅÔ ÁÌȢȟ ςπρωȠ 7ÁÎÇ ÅÔ ÁÌȢȟ ςπςςɊȢ 0ÏÒ otro lado, los alcaloides derivados de 

licopodios exhiben efectos antioxidantes y antidepresivos, además de un marcado potencial 

como inhibidores de la acetilcolinesterasa, posicionándose como candidatos clave en la 

investigación para el tratamiento de enfermedades neurodegenerativas (Dymek et al., 2021). 

Un caso emblemático es el de la huperzina A, un alcaloide sesquiterpénico aislado de Huperzia 

serrata en la década de 1980, que fue aprobado en China para el tratamiento de la enfermedad 

de Alzheimer y actualmente, se comercializa en Estados Unidos como suplemento dietético 

(Konrath et al., 2012; Xu et al., 2019; Wang et al., 2022). Este compuesto, junto con varios 

triterpenoides de tipo serrateno, refuerza el valor de estas plantas como fuente para el 

desarrollo de nuevas terapias contra enfermedades neurodegenerativas y oncológicas. 

En años recientes, ha habido un notable avance en el estudio de la composición química y las 

actividades biológicas de diferentes especies de Lycopodiaceae en América del Sur. Países 
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como Argentina, Ecuador, Chile, Brasil y, más recientemente, Colombia, han implementado 

técnicas analíticas de vanguardia para identificar los componentes bioactivos presentes en los 

licopodios de estas regiones, así como para evaluar el potencial biológico de sus extractos, 

fracciones y compuestos puros (Konrath et al., 2012; Armijos et al., 2016). 

Estos estudios han permitido no solo profundizar en el conocimiento de estos recursos 

naturales, sino también impulsar su aprovechamiento en áreas como la medicina y la 

biotecnología. Los hallazgos hasta ahora obtenidos sugieren que los compuestos identificados 

podrían ofrecer alternativas innovadoras y efectivas en el ámbito de la salud, motivando la 

necesidad de continuar con investigaciones orientadas a descubrir nuevas aplicaciones (Chen 

et al., 2020; Wang et al., 2022; Niinuma et al., 2024). 

1.2 Aspectos Químicos de plantas de la familia Lycopodiaceae  

A lo largo de su evolución, las plantas han desarrollado mecanismos biosintéticos altamente 

sofisticados que les permiten producir una amplia gama de compuestos químicos. Dentro de 

este vasto reino vegetal, los licopodios destacan por la notable diversidad y singularidad de las 

moléculas que sintetizan. Estas antiguas plantas vasculares, caracterizadas por sus microfilos 

y esporangios, han despertado un creciente interés científico, particularmente por el potencial 

terapéutico de muchos de sus constituyentes químicos. 

Uno de los aspectos más fascinantes en la química de los licopodios es su capacidad para 

generar compuestos nitrogenados, como los alcaloides, y una variedad de terpenoides, 

especialmente triterpenos de tipo serratenos y serratanos. Los alcaloides extraídos de estas 

plantas han sido ampliamente estudiados debido a sus propiedades neuroprotectoras, 

sugiriendo posibles aplicaciones en el tratamiento de enfermedades neurodegenerativas como 

el Alzheimer y el Parkinson (Ma & Gang, 2004; Liu et al., 2023). De manera similar, los 

triterpenoides, han demostrado poseer actividades biológicas relevantes, incluyendo efectos 

citotóxicos, antiinflamatorios y antioxidantes, lo que los posiciona como candidatos 

prometedores para el desarrollo de terapias contra el cáncer y el tratamiento de dolencias 

crónicas como la artritis y trastornos relacionas con el estrés oxidativo (Boonya-udyatan et al., 

2019). 



22 Algunos Constituyentes Químicos y Actividad Biológica de P. hippurideus (Lycopodiaceae) 

 
La notable variedad estructural de los constituyentes químicos presentes en los licopodios es 

producto de complejas rutas biosintéticas que estas plantas han perfeccionado a lo largo de su 

historia evolutiva. Comprender estos procesos no solo es esencial para descifrar su papel 

ecológico y adaptativo de, sino que también constituyen un paso clave para desarrollar 

estrategias sostenibles que permitan obtener dichos compuestos a mayor escala (Chen et al., 

2020). Además, el conocimiento detallado de estas rutas biosintéticas abre la posibilidad de 

diseñar análogos estructurales con propiedades mejoradas o adaptadas a necesitades 

terapéuticas específicas (Bunsupa et al., 2016; Nett et al., 2021). 

A pesar del progreso alcanzado en el estudio químicos de los licopodios, persisten diversos 

retos que limitan su aprovechamiento pleno. Entre estos desafíos destacan la complejidad 

inherente de sus estructuras moleculares, la baja concentración de ciertos metabolitos en las 

especies vegetales y el desconocimiento de los mecanismos de acción de varios de estos 

compuestos (Dymek et al., 2021; Liu et al., 2023).  Adicionalmente, existe un número 

considerable de moléculas que aún no han sido exploradas, lo que subraya la necesidad de 

continuar investigando este valioso recurso natural. 

No obstante, el interés por estas plantas como fuente de nuevos agentes bioactivos continúa 

en aumento. La aplicación de técnicas analíticas avanzadas, junto con el uso de herramientas 

bioinformáticas y en métodos de bioprospección, ha facilitados el aislamiento y la 

caracterización de nuevos compuestos, acelerando así el descubrimiento de posibles 

candidatos farmacológicos (Nett et al., 2021; Dymek et al., 2021). Este creciente interés 

también responde a la demanda global de productos naturales con propiedades terapéuticas, 

lo que impulsa aún más la investigación en este campo. 

En este contexto, los licopodios representan una fuente inagotable de moléculas bioactivas con 

potencial para el desarrollo de nuevos fármacos. La exploración de sus componentes químicos 

no solo contribuye a enriquecer el conocimiento científico sobre la biodiversidad vegetal, sino 

que también ofrece perspectivas innovadoras para el tratamiento de diversas enfermedades 

humanas (Wang et al., 2022). Aunque se han logrado avances significativos en la comprensión 

de la química de estas plantas, especialmente en algunas especies ampliamente distribuidas, 

aún queda un vasto terreno por explorar, particularmente en las especies endémicas y 

neotropicales (Chen et al., 2020). 
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A continuación, se presentará una clasificación detallada de los triterpenos identificados en la 

familia Lycopodiaceae, así como un análisis general de los alcaloides característicos de este 

grupo, resaltando sus principales propiedades química y biológicas. 

1.2.1 Triterpenoides  presentes en la familia Lycopodiaceae  

Los triterpenoides de tipo serrateno y serratano representan un grupo destacado de 

compuestos químicos con estructuras altamente complejas, que han sido aislados de diversas 

familias vegetales, siendo especialmente abundantes en la familia Lycopodiaceae ɉ"ÏÏÎÙÁȤ

udtayan et al., 2019). Dentro de esta familia, estos constituyentes han sido identificados en 

varias especies como Phlegmariurus phlegmaria, Phlegmariurus carinatus, Phlegmariurus 

nummulariifolius, Lycopodium japonicum, Lycopodium complanatum y Lycopodium clavatum 

(Trofimova et al., 1996; Wittayalai et al., 2012; Sun et al., 2017; Nguyen et al., 2017; Thaisaeng 

et al., 2024). Sin embargo, la presencia de estos triterpenos no se limita a las licopodiáceas.  En 

otras familias, como Polypodiaceae, se han reportado triterpenos de tipo serrateno aislados de 

Lemmaphyllum microphyllum (Ageta et al., 1982). De manera similar, en la familia Pinaceae, 

especies como el abeto de Sitka (Picea sitchensis) y Picea jezoensis var. jezoensis también han 

sido fuentes importantes de análogos estructurales de estos compuestos (Kutney & Rogers, 

1969; Tanaka et al., 2003).  

Desde el punto de vista estructural, los triterpenos de tipo serrateno y serratano exhiben 

características distintivas. Su esqueleto hidrocarbonado está compuesto por al menos 30 

átomos de carbono organizados en cinco anillos fusionados, entre los cuales destaca un anillo 

de siete miembros, configurando un sistema 6-6-7-6-6. Este arreglo es complementado por la 

presencia de dos grupos oximetinos, generalmente localizados en las posiciones C-3 y C-21, así 

como por siete grupos metilo distribuidos a lo largo de la molécula (Zhou et al., 2004). Además, 

estos compuestos presentan múltiples centros quírales cuya configuración relativa ha sido 

claramente establecida. 

Un aspecto importante a considerar es que los grupos metilo ubicados en las posiciones C-ςτɼȟ 

C-ςωɻ Ù #-σπɼ ÓÏÎ comúnmente objeto de modificaciones durante la biosíntesis, lo que los 

convierte en sitios clave para la introducción de diversos grupos funcionales. Entre los 

sustituyentes más frecuentes se encuentran hidroxilos, carbonilos, carboxilos, éteres, ésteres 

o incluso residuos glucosídicos. Esta capacidad de modificación estructural es responsable de 
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la notable diversidad de triterpenoides en la naturaleza y, consecuentemente, de la amplia 

gama de actividades biológicas que se les atribuye ɉ7ÅÉ ÅÔ ÁÌȢȟ ςπρψȠ "ÏÏÎÙÁȤÕÄÔÁÙÁÎ ÅÔ ÁÌȢȟ 

2019; Wang et al., 2021). 

Uno de los rasgos estructurales más relevantes en estos compuestos es la presencia de un 

doble enlace entre los carbonos C-14 y C-15. Esta enlace insaturado confiere cierta reactividad 

a la molécula, haciéndola propensa a transformaciones oxidativas catalizadas por enzimas. De 

hecho, la oxidación selectiva de dicho enlace constituye un proceso biosintético común que 

conduce a la generación de derivados saturados, en los cuales el doble enlace es reemplazado 

por un grupo funcional hidroxilo, principalmente, aunque también pueden formarse otros 

derivados ɉ"ÏÏÎÙÁȤÕÄÔÁÙÁÎ ÅÔ ÁÌȢȟ ςπρωɊ.  

Considerando la presencia o ausencia del doble enlace en el anillo D, es posible clasificar a 

estos triterpenoides en dos grupos principales, tal como se muestra en la Figura 1.9: 

 
 

Figura 1.9: Estructura química básica de triterpenos de tipo serrateno y serratano. 

 

¶ Serratenos:  Mantienen el doble enlace C-14/ C-15, conservando la característica 

insaturación en el anillo D. 

¶ Serratanos:  Carecen de dicho doble enlace, presentando una estructura 

completamente saturada en sus anillos. 

Esta diferencia estructural  no solo influye en la reactividad química, sino también en las 

propiedades biológicas de cada clase de compuestos. Dado el interés creciente por la química 

y bioactividad de estos constituyentes, resulta pertinente organizar la diversidad de 



Capítulo 1. Panorama Actual del Conocimiento 25 

 

triterpenoides reportados en tres grandes categorías: triterpenoides de tipo serrateno, 

triterpenoides de tipo serratano y un tercer grupo que incluye aquellos compuestos cuyas 

estructuras presentan variaciones adicionales y no encajan estrictamente en las dos primeras 

clasificaciones. 

1.2.2 Diversidad Estructural de Triterpenos de tipo Serrateno  

El conocimiento sobre los triterpenoides de tipo serrateno ha experimentado un avance 

significativo en las últim as décadas. Para el año 2021, se tenían registrados al menos 83 

compuestos pertenecientes a este grupo, una cifra que refleja la amplia diversidad estructural 

que los caracteriza ɉ"ÏÏÎÙÁȤÕÄÔÁÙÁÎ ÅÔ ÁÌȢȟ ςπρωȠ :ÈÏÕ ÅÔ ÁÌȢȟ ςπςρɊ. Este notable número de 

moléculas posiciona a los triterpenos serratenos como el grupo de mayor variedad estructural 

dentro de los triterpenoides identificados en licopodiáceas hasta la fecha. Sin embargo, las 

investigaciones fitoquímicas exhaustivas, especialmente en especies familia Lycopodiaceae, 

continúa ampliando este catálogo. La constante exploración de estas plantas no solo ha 

permitido el descubrimiento de nuevos serratenos, sino que también ha sido impulsada por el 

creciente interés de identificar constituyentes químicos con potenciales aplicaciones 

biológicas y por qué no, farmacológicas.  

Desde el punto de vista estructural, los triterpenoides de licopodiáceas exhiben una notable 

versatilidad. Esta se manifiesta en la cantidad y disposición de grupos funcionales oxigenados 

presente en su esqueleto básico, así como en la variedad de sustituyentes químicos que se 

introducen a lo largo de su núcleo carbonado. Con base en estas características,  estos 

triterpenoides suelen clasificarse atendiendo principalmente a dos criterios: el número y la 

posición de los grupos oxigenados, y la naturaleza química de los sustituyentes derivados que 

modifican su estructura central. Entre estos últimos destacan los grupos hidroxilo, carbonilo, 

carboxilo, así como diferentes ésteres y residuos glicosilados, que enriquecen aún más la 

diversidad y complejidad de este tipo de triterpenos, los cuales incluyen: 

Á Grupo de Triterpenoides tipo Serradioles  

El serratenediol, constituye la base estructural de una importante familia de compuestos 

naturales. Su esqueleto carbonado distintivo se caracteriza por la presencia de un anillo de 

siete miembros (anillo C) y un doble enlace situado entre los carbonos C-14 y C-15. Asimismo, 
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exhibe dos grupos hidroxilo localizados en las posiciones C-3 (con configuración relativa ɼɊ Ù 

C-21 (con configuración relativa ɻɊ (Figura 1.10). Este compuesto fue aislado por primera vez 

en 1964 a partir de la especie Lycopodium serratum por Inubushi y sus colaboradores 

(Inubushi et al., 1964), marcando el punto de partida para una prolífica línea de investigación 

dedicada al estudio de este tipo de triterpenoides y sus derivados. Desde su descubrimiento, 

la presencia del serratenediol se ha documentado en diversas especies vegetales, 

principalmente dentro de la familia Lycopodiaceae (Inubushi et al., 1967; Inubushi et al., 1971; 

Inubushi et al., 1971; Orito et al., 1972; Ham et al., 2012; Zhang et al., 2014). 

 
 

Figura 1.10: Estructura química del serratenediol y sus respectivos estereoisómeros. 

Uno de los derivados más relevantes es el 21-episerratenediol, el cual difiere del serratenediol 

exclusivamente en la configuración del grupo hidroxilo en la posición C-21 presentando una 

ÏÒÉÅÎÔÁÃÉĕÎ ÒÅÌÁÔÉÖÁ ɼ ɉ)ÎÕÂÕÓÈÉ ÅÔ ÁÌȢȟ ρωφυȠ 9ÁÎ ÅÔ ÁÌȢȟ ςππψȠ :ÈÁng et al., 2014;). 

La elucidación estructural detallada tanto del serratenediol como del 21-episerratenediol fue 

lograda mediante análisis químicos y espectroscópicos por el equipo del Dr. Inubushi en 1967 

(Inubushi et al., 1967). Años más tarde, en 2012, el grupo liderado por el Dr. Boonya-udtayan 

logró aislar de Lycopodium phlegmaria un estereoisómero del serratenediol, identificado como 

ςρɼ-hidroxiserrat -14-en-σɻ-ol. Este compuesto presenta una configuración inversa en los 

carbonos C-3 y C-21 respecto al isómero descrito originalmente por Inubushi (Wittayalai et al., 

2012). 
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Á Grupo de Triterpenoides tipo Serratrioles  

Dentro de la familia de los triterpenoides tipo serrateno, destaca un grupo conformado por los 

denominados serratrioles, caracterizados por modificaciones estructurales clave en los 

carbonos C-24 y C-29. Estas modificaciones, introducidas principalmente mediante procesos 

oxidativos, permiten la incorporación de grupos hidroxilo y la formación de cadenas 

hidroximetileno  (-CH2OH) durante la biosíntesis, generando una notable diversidad 

estructural (Figura 1.11).  

Un ejemplo representativo es el serratriol, un derivado oxidado del serratenediol que se 

distingue por la adición de un grupo hidroxilo en la posición C-24. Este compuesto ha sido 

aislado de diversas especies de licopodiáceas (Tsuda et al., 1966; Inubushi et al., 1971; Xie et 

al., 2010; Liu et al., 2022). 

Otro compuesto relevante es el licoclavanol, un estereoisómero del serratriol que se diferencia 

por presentar configuraciones opuestas en los grupos hidroxilo ubicados en C-3 y C-21 (Tsuda 

et al., 1966; Miller et al., 1973; Yan et al., 2008; Wang et al., 2022; Thaisaeng et al., 2024). De 

manera similar, el 21-episerratriol, también conocido como epilycloclavanol, posee ambos 

grupos hidroxilos (en C-3 y C-21) en configuración relativa ɼȟ constituyéndose como el 

epímero C-21 del serratriol y, a su vez, el epímero C-3 del licoclavanol (Trofimova et al., 1996; 

Yan et al., 2009; Yan et al., 2012). 

 
 

Figura 1.11: Estructuras químicas de los serratriol es con sus respectivos estereoisómeros y sus 
derivados. 

Dentro de este grupo, el flegmanol E destaca como un caso particular. Su estructura carece de 

oxidación en C-24, presenta un hidroxilo en C-29, y mantiene la ÃÏÎÆÉÇÕÒÁÃÉĕÎ ɼ ÅÎ ÌÏÓ 
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hidroxilos de C-3 y C-21, configurándose como un isómero constitucional del 21-episerratriol  

(Inubushi et al., 1971; Zhou et al., 2004; Wang et al., 2022). 

Por último, cabe mencionar el aislamiento de un triterpenoide aún más modificado a partir de 

Lycopodium obscurum L. En 2009, un estudio fitoquímico reportó la obtención de un serratriol 

con un grupo ɻ-OH en C-19 y un grupo ɼ-OAc en C-20 denominado σɼȟρωɻ-dihidroxi -ςπɼ-

acetato-serrat-14-en-ςρɼ-ol. Este compuesto incorpora una combinación singular de dos 

grupos funcionales, ampliando aún más el espectro estructural y químico conocido de los 

serratrioles (Deng et al., 2009). 

Á Grupo de Triterpenoides tipo Serratetroles  

Los serratetroles se distinguen por presentar una notable diversidad estructural, no solo 

debido a las variaciones típicas en las posiciones de hidroxilación como C-24, C-29 y C-30, sino 

también por la presencia de grupos hidroxilo en sitios menos habituales como C-12 y C-20, lo 

que añade complejidad a esta clase de compuestos naturales (Figura 1.12). Ejemplos 

representativos de esta diversidad son el licoclavanol y el wightianol B. Estos dos compuestos, 

aunque diastereoisómeros, comparten la particularidad de poseer grupos hidroxilo en 

orientación ɼ en las posiciones C-20 y C-21.  Sin embargo, se diferencian en la configuración 

del hidroxilo en C-3, ÅÌ ÌÉÃÏÃÌÁÖÁÎÏÌ ÐÒÅÓÅÎÔÁ ÕÎ ÇÒÕÐÏ ɻ-OH, mientras que en el wightianol B 

el hidroxilo en esta posición tiene orientación ɼ (Tsuda et al., 1980; Yan et al., 2005; Yan et al., 

2008; Zhang et al., 2014). 

Un caso interesante es el de la japonicumina A,  un compuesto aislado de 

Lycopodium japonicum y reportado como nuevo. Aunque guarda similitud estructural con el 

licoclavanol, se diferencia principalmente por el desplazamiento del hidroxilo desde C-20 

hasta C-12 (Li, et al., 2006). Además, se han identificado otros compuestos como el licocriptol, 

ÅÐÉÌÃÏÃÒÉÐÔÏÌȟ ÄÉÅÐÉÌÃÏÃÒÉÐÔÏÌ Ù σɻȟςρɻ-serrat-14-ene-3,21,24,29-tetraol. Estos compuestos, 

estereoisómeros entre sí, presentan grupos hidroxilos, aportando mayor variabilidad 

estructural dentro de este grupo (Tsuda et al., 1974; Zhou et al., 2004; Yan et al., 2006). 

5Î ÅÊÅÍÐÌÏ ÐÁÒÔÉÃÕÌÁÒÍÅÎÔÅ ÒÅÌÅÖÁÎÔÅ ÅÓ ÅÌ σɻȟςρɼ-serrat-14-ene-3,21,24,30-tetraol, el cual 

destaca por presentar grupos hidroxilo en las posiciones C-24 y C-30, una característica poco 

común en los triterpenoides de licopodiáceas. Esta peculiaridad convierte a este compuesto en 
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un candidato interesante para estudios adicionales, tanto desde el punto de vista químico 

como biológico (Yan et al., 2006). 

 
Figura 1.12: Estructuras químicas de algunos serratetroles con sus respectivos estereoisómeros y sus 

derivados. 

Asimismo, es importante señalar que el grupo hidroxilo en C-24 puede ser esterificado con 

distintos ácidos fenólicos, generando derivados aromáticos. Entre estos, destacan las 

combinaciones con ácido p-hidroxibenzoico y ácido p-cumárico (Figura 1.13). Un ejemplo es 

el trihidroxiserrat -14-en-24-(4'-hidroxibenzoato), que resulta de la esterificación biosintética 

del hidroxilo en C-24 (Yan et al., 2012).  

 
 

Figura 1.13: Estructuras químicas de algunos serratetroles esterificados en C-24 con ácidos fenólicos. 
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En cuanto al ácido p-cumárico, da origen a dos estereoisómeros: licojaponicuminol D y 

licojaponicuminol E. La principal diferencia entre ambos radica en la configuración del 

hidroxilo en C-3 del anillo A, ÓÉÅÎÄÏ ɼ-OH en el licojaponicuminol D Ù ɻ-OH en el 

licojaponicuminol E. Dichas configuraciones fueron establecidas mediante experimentos de 

ROESY, comparándose con la configuración previamente conocida del licoclavanol (Zhang et 

al., 2014). Las correlaciones observadas a través de RMN permit ieron confirmar la 

estereoquímica relativa propuesta para ambos compuestos. 

Á Grupo de Serratenos con grupo  Carboxílico en C-24 

Otra modificación estructural destacada en los triterpenoides de licopodios es la oxidación del 

carbono en la posición C-24,  que da lugar a la formación de un grupo carboxilo (Figura 1.14). 

Esta transformación confiere nuevas propiedades fisicoquímica y biológicas a los compuestos, 

ampliando su potencial biológico.  

 
 

Figura 1.14: Estructuras químicas de algunos serratenos con ácido carboxílico en C-24. 

Un ejemplo clásico de esta modificación es el ácido flegmárico, caracterizado por un grupo 

ÈÉÄÒÏØÉÌÏ ÃÏÎ ɻ-OH en C-σ Ù ÏÔÒÏ ɼ ÅÎ ÅÌ #-21 (Inubushi et al., 1971; Zhang et al., 2014). De 
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ÍÁÎÅÒÁ ÓÉÍÉÌÁÒȟ ÅÌ ÜÃÉÄÏ ÌÉÃÅÒÎÕÉÃÏ ! ÐÏÓÅÅ ÈÉÄÒÏØÉÌÏÓ ɼ ÅÎ ÌÁÓ ÐÏÓÉÃÉÏÎÅÓ #-3 y C-21 (Zhang et 

ÁÌ Ȣȟ ςπρτȠ 9ÁÎ ÅÔ ÁÌȢȟ ςππψȠ 9ÁÎ ÅÔ ÁÌȢȟ ςππωɊȟ ÍÉÅÎÔÒÁÓ ÑÕÅ ÅÎ ÅÌ ÜÃÉÄÏ σɻȟςρɻ-dihidroxiserrat -

14-en-24-ÏÉÃÏ ÁÍÂÏÓ ÈÉÄÒÏØÉÌÏÓ ÁÄÏÐÔÁÎ ÕÎÁ ÃÏÎÆÉÇÕÒÁÃÉĕÎ ɻ ɉ:ÈÏu et al., 2003). Por su parte, 

ÅÌ ÜÃÉÄÏ ÌÉÃÅÒÎÕÉÃÏ "ȟ ÃÏÍÐÁÒÔÅ ÌÁ ÃÏÎÆÉÇÕÒÁÃÉĕÎ ɼ-OH en C-3 y C-21 con el ácido licernuico A, 

pero se diferencia por la presencia de un hidroxilo adicional en C-29 (Tsuda et al., 1975; Yan 

et al., 2009). 

Cabe destacar también los compuestos ácido σɻȟςπɼȟςρɼ-trihidroxiserrat -14-en-24-oico y 

ácido σɼȟςπɼȟςρɼ-trihidroxiserrat -14-en-24-oico, aislados de Diphasiastrum complanatum. 

Estos diastereoisómeros presentan una mayor complejidad estructural, debido a la presencia 

de un grupo hidroxilo adicional en C-20. La elucidación de su estructura se realizó mediante 

RMN, observándose diferencias en los desplazamientos químicos de los carbonos C-19 y C-21 

en comparación con el ácido licernuico A. Los experimentos ROESY permitieron establecer que 

el hidroxilo en C-20 ÐÏÓÅÅ ÃÏÎÆÉÇÕÒÁÃÉĕÎ ɼȟ ÇÒÁÃÉÁÓ Á ÌÁÓ ÃÏÒÒÅÌÁÃÉÏÎÅÓ ÅÓÐÁÃÉÁÌÅÓ ÏÂÓÅÒÖÁÄÁÓ 

entre los protones H-20 y H-ςωȟ ÁÓþ ÃÏÍÏ ÃÏÎ ÅÌ ɻ-H21 (Yan et al., 2008). 

Á Grupo de Serratenos con Grupo Acetato en C-3 o C-21 

Dentro de la amplia diversidad estructural de los triterpenoides de licopodiáceas, destacan 

aquellos compuestos que presentan grupos acetato en las posiciones C-3 y/o  C-21. Los 

hidroxilo s ubicados en dichos carbonos, con configuraciones estereoquímicas ɻ Ï ɼȟ suelen 

encontrarse acetilados, lo que incremente la variabilidad de sus estructuras (Figura 1.15). 

La introducción de grupos acetato es una de las modificaciones más frecuentes en los 

serratenos aislados de fuentes naturales. La presencia de estas funciones acetiladas no solo 

modifica la estructura molecular, sino que también influye en sus posible actividades 

biológicas. Ejemplos relevantes incluyen el acetato de 3-serratenediol, el 21-episerratenediol-

3-ÁÃÅÔÁÔÏ Ù ÅÌ ÁÃÅÔÁÔÏ ÄÅ ςρɼ-hidroxi -serrat-14-en-σɻ-ilo, los cuales, aunque difieren en la 

configuración de los grupos hidroxilo y acetato en C-3 y C-21, comparten un núcleo estructural 

común (Inubushi, et al., 1965; Orito, et al., 1972; Miller, et al., 1973; Wittayalai, et al., 2012; 

Wang, et al., 2014). 

Tanto la biosíntesis natural como la modificación semisintética permiten la acetilación 

simultánea en ambas posiciones, C-3 y C-21, originando derivados diacetilados como el 
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ÄÉÁÃÅÔÁÔÏ ÄÅ ÓÅÒÒÁÔÅÎÅÄÉÏÌ ɉσɼ-/!Ãȟ ςρɻ-OAc), el diacetato de 21-ÅÐÉÓÅÒÒÁÔÅÎÅÄÉÏÌ ɉσȟςρɼ-OAc) 

Ù ÅÌ ÄÉÁÃÅÔÁÔÏ ÄÅ ÆÌÅÇÍÁÎÏÌ % ɉσɼ-/!Ãȟ ςρɻ-OAc, 29-OH). Estas variaciones contribuyen a 

ampliar el espectro estructural dentro de este grupo. Asimismo, la acetilación puede 

extenderse a otros hidroxilos disponibles, como los situados en C-24 y C-29, generando 

ÐÏÌÉÁÃÅÔÁÔÏÓ ÔÁÌÅÓ ÃÏÍÏ ÅÌ ÔÒÉÁÃÅÔÁÔÏ ÄÅ ÓÅÒÒÁÔÒÉÏÌ ɉσɼ-/!Ãȟ ςρɻ-OAc, 24-OAc), el triacetato de 

21-episerratriol (3ȟςρɼ-OAc, 24-OAc) y el triacetato de flegmaÎÏÌ % ɉσɼ-/!Ãȟ ςρɻ-OAc, 29-OAc) 

(Inubushi et al., 1971; Orito et al., 1972; Tsuda et al., 1980). 

 
 

Figura 1.15: Estructuras químicas de algunos serratenos con acetilación en C-3 o C-21. 

Un caso particular interesante es el acetato de wightianol B, el cual exhibe, además de las 

habituales acetilaciones en C-3 y C-21, una inusual acetilación en C-20 ɉɼ-OAc) y un grupo 

acetilo adicional en C-24, conformado un ejemplo poco común de un derivado tetracetilado de 

tipo serrateno (Tsuda, et al., 1980). 

Á Grupo de Serratenos con éster de Benzoato en C-3 

La incorporación de ésteres benzoicos representa otra estrategia estructural notable dentro 

de los triterpenoides de licopodios (Figura 1.16). Un ejemplo emblemático es el σɼȟςρɻȟςτ-
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trihidroxiserrat -14-en-3-ɉτᴂ-hidroxibenzoato), en el cual el ácido p-hidroxibenzoico esterifica 

el hidroxilo en la posición C-3 (Yan et al., 2012).  

 
 

Figura 1.16: Estructuras químicas de algunos serratenos enlazados con éster de benzoato en C-3. 

Adicionalmente, se han identificado compuestos que exhiben modificaciones similares, como 

ÅÌ ÜÃÉÄÏ σɼȟςρɼȟςω-trihidroxiserrat -14-en-24-ÏÉÃÏ σɼ-(4-hidroxibenzoato) y su análogo 

metoxilado, el ÜÃÉÄÏ σɼȟςρɼȟςω-trihidroxiserrat -14-en-24-ÏÉÃÏ σɼ-(4-hidroxi -3-

metoxibenzoato). Estos compuestos no solo presentan el éster benzoico en C-3, sino que 

también poseen un grupo carboxilo en C-24 y un hidroxilo en C-29, reforzando la diversidad 

estructural de este tipo de derivados (Yan et al., 2009).  

Á Grupo de Serratenos con Unidad de Cumarato  

Otro tipo de modificación interesante dentro de los serratenos es la incorporación de unidades 

derivadas del ácido cumárico, las cuales suelen unirse al carbono C-3 en configuración ɼ 

(Figura 1.17). Derivados como el flegmanol B y el licoflegmariol C son ejemplos destacados, 

diferenciándose principalmente por la naturaleza de los sustituyentes presentes en el anillo 

aromático del grupo cumarato. En el caso del flegmanol B, la presencia de un grupo metoxilo, 

lo convierte en un derivado del ácido ferúlico (Inubushi et al., 1971; Wittayalai et al., 2012). 

La orientación del grupo cumarato, así como la adición de otros grupos funcionales, genera 

ÕÎÁ ÖÁÒÉÅÄÁÄ ÃÏÎÓÉÄÅÒÁÂÌÅ ÄÅ ÅÓÔÒÕÃÔÕÒÁÓȢ 5Î ÃÁÓÏ ÒÅÐÒÅÓÅÎÔÁÔÉÖÏ ÅÓ ÅÌ ÜÃÉÄÏ σɼȟςρɼȟςω-

trihidroxiserrat -14-en-24-oico-σɼ-il -ɉχᴂ-hidroxicinamato), en el que se observa un grupo 

carboxilo en C-24 y un hidroxilo en C-29, evidenciando la riqueza estructural que puede 

alcanzar esta clase de compuestos (Nguyen et al., 2015).  
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Un ejemplo aún más particular es el diepilycocryptol-29-il -p-cumarato, que presenta la unión 

del grupo cumarato en la posición C-29, a diferencia de los anteriores. Este compuesto también 

muestra un grupo hidroxilo en C-ςτ Ù ÕÎ ÇÒÕÐÏ ɻ-OH en C-3, destacando la flexibilidad de la 

modificación estructural que ofrecen estos triterpenos (Cai, et al., 1992). 

 
 

Figura 1.17: Estructuras químicas de algunos serratenos enlazados con éster de ácido p-
cumárico. 

Á Grupo de Serratenos con Unidad de Dihi drocafeato  en C-3 

Los ésteres derivados del ácido dihidrocafeico también aportan variabilidad estructural 

relevante a los serratenos, principalmente al acoplarse al carbono C-3 del núcleo (Figura 1.18). 

Esta unión confiere propiedades químicas y biológicas distintivas a las moléculas resultantes. 

Dentro de este grupo, destaca el ÆÌÅÇÍÁÎÏÌ ! Ù ÅÌ σɼȟςρɼ-licoflegmariol B, ambos con el grupo 

dihidrocafeato en ÃÏÎÆÉÇÕÒÁÃÉĕÎ ɼ sobre el carbono 3. Por otro lado, el σɻȟςρɼ-licoflegmariol A 

presenta el mismo sustituyente, aunque orientado en configuración ɻȢ Adicionalmente, varios 

de estos compuestos incluyen grupos hidroxilos en posiciones clave como C-21, C-24 y C-29 

(Inubushi et al., 1971; Wittayalai et al., 2012; ).  

Asimismo, se han reportado modificaciones del grupo hididrocafeato, como es el caso del 

triacetato de flegmanol A, donde los hidroxilos fenólicos se encuentran completamente 
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acetilados, lo que resalta aún más la diversidad de estos triterpenoides (Orito et al., 1972; Zhou 

et al., 2003; Nguyen et al., 2018). 

 
 

Figura 1.18: Estructuras químicas de algunos serratenos con unidad de dihidrocumarato en C-3. 
 

Á Grupo de Serratenos con Grupo Formi ato, Malonato  y Acetonido  

Otra clase de derivados serratenos se caracteriza por la presencia de grupos formiato y 

malonato. Hasta la fecha, lo únicos representantes con grupo formilo descritos corresponden 

a los compuestos ÆÏÒÍÉÁÔÏ ÄÅ σɼ-hidroxiserrat -14-en-ςρɼ-ÉÌÏ Ù ςρɼ-hidroxiserrat -14-en-σɼ-

ilo, ambos aislados de Lycopodium japonicum. La diferencia principal entre estos dos isómeros 

radica en la posición del grupo formilo, aunque en ambos casos se mantiene la configuración 

ɼ (Wang et al., 2014). 

$Å ÁÃÕÅÒÄÏ ÃÏÎ ÌÏÓ ÁÎÜÌÉÓÉÓ ÒÅÁÌÉÚÁÄÏÓ ÐÏÒ 7ÁÎÇ Ù ÃÏÌÁÂÏÒÁÄÏÒÅÓ ɉςπρτɊȟ ÌÁ ÃÏÎÆÉÇÕÒÁÃÉĕÎ ɼ ÄÅ 

los grupos hidroxilo en estos compuestos fue confirmada mediante el estudio de las constantes 

de acoplamiento de los protones H-3 y H-21. Esta notable complejidad estructural de los 

ÓÅÒÒÁÔÅÎÏÓ ÔÁÍÂÉïÎ ÓÅ ÒÅÆÌÅÊÁ ÅÎ ÏÔÒÏÓ ÄÅÒÉÖÁÄÏÓȟ ÃÏÍÏ ÅÌ ÜÃÉÄÏ ςρɻ-hidroxiserrat -14-en-σɼ-

il -propanodioico aislado de Huperzia serrataȟ ÑÕÅ ÐÒÅÓÅÎÔÁ ÕÎ ÒÅÓÉÄÕÏ ÍÁÌĕÎÉÃÏ ÅÎ ÐÏÓÉÃÉĕÎ ɼ 

unido al carbono C-3 (Zhou et al., 2003). Asimismo, estudios fitoquímicos sobre Lycopodium 
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japonicum han permitido identificar acetales, como el lycojaponicuminol F, el cual presenta un 

acetal entre los carbonos C-20 y C-ςρȟ ÁÍÂÏÓ ÅÎ ÃÏÎÆÉÇÕÒÁÃÉĕÎ ɼ ɉ:ÈÁÎÇ ÅÔ ÁÌȢȟ ςπρτɊȢ 

 
Figura 1.19: Estructuras químicas de serratenos con grupo formilo en C-3 y C-21, derivado malónico y 

acetonido. 

Á Grupo de Serratenos Triterpenoides Glicosilados en C -3 

 
Figura 1.20: Estructuras químicas de serratenos glicosilados. 
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Considerando la funcionalización carbono C-3 en los serratenos, también puede incluir 

unidades glicosiladas, particularmente en la forma de L-arabinosa. Este tipo de compuestos, 

conocidos como inundósidos, fueron aislados de Lycopodium inundatum L. y comparten 

características de poseer la unidad de L-ÁÒÁÂÉÎÏÓÁ ÅÎ ÃÏÎÆÉÇÕÒÁÃÉĕÎ ɼ ÓÏÂÒÅ ÅÌ #-3. Las 

diferencias principales entre los inundósidos A, B y E se encuentran en la estereoquímica del 

hidroxilo en el carbono C-21, que puede adoptar configuracionÅÓ ɻȟ ɼ Ï ÉÎÃÌÕÓÏ ÐÒÅÓÅÎÔÁÎ ÕÎ 

grupo acetilo. Por otro parte, los inundósidos D1, D2 y D3 se distinguen por su mayor 

complejidad estructural, dado que exhiben ésteres de 4'-O-p-cumaroilo en la unidad azúcar 

unida al carbono C-3, sin que esto altere la configuración ɼ característica (Tsuda et al., 1981; 

Yan et al., 2009). 

Á Grupo de Triterpenoides tipo Serratencetonas  

Los triterpenoides de tipo serrateno, como el serratenediol, tiene la capacidad de sufrir 

oxidaciones que generan grupos carbonilos en las posiciones C-3 y C-21 (Figura 1.21). Un 

ejemplo representativo de este tipo de transformación es el licojaponicuminol A, donde el 

hidroxilo en C-3 ha sido oxidado a cetona. La estructura de este compuesto fue confirmada 

mediante correlaciones HMBC, que revelaron interacciones entre los protones H-23 y H-24 y 

ÅÌ ÃÁÒÂÏÎÏ ÃÁÒÂÏÎþÌÉÃÏ ɉɿ ςρυȟυ ÐÐÍɊȢ Además, a través de experimentos ROESY, se determinó 

que el hidroxilo en C-21 presenta una configuración ɼ (Zhang et al., 2014). De manera similar, 

en la serrat-14-en-3,21-diona, ambos hidroxilados localizados en C-3 y C-21 han sido oxidados 

a cetonas (Wang et al., 2014). 

 
Figura 1.21: Estructuras químicas de serratencetonas 3-oxo. 

Una característica distintiva dentro de este grupo de compuestos es la oxidación del carbono 

C-16 del serratenediol (Figura 1.10), la cual da lugar a cetonas insaturadas conocidas como 
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derivados 16-oxo (Figura 1.22). Entre los compuestos representativos con esqueleto 16-oxo 

se encuentran el 16-oxoserratriol, la cetona licernuíÃÁ #ȟ ÅÌ σɻȟςρɼȟςτȟςω-tetrahidroxiserrat -

14-en-16-ona, las cetonas licernuícas $ Ù %ȟ ÅÌ σɻȟςρɼȟσπ-trihidroxiserrat -14-en-16-ona y la 

licoclavanina. Estos compuestos se caracterizan por la presencia de grupo hidroxilo en 

posiciones como C-24, C-29 y/o C-30 (Tsuda et al., 1970; Sano et al., 1970; Tsuda et al., 1980;  

Zhang et al., 2002; Yan et al., 2008; Yan et al ., 2012; Li et al., 2017; Sun et al., 2017). El 16-

oxoserratenediol, por ejemplo, presenta una estructura similar al serratendiol, 

diferenciándose únicamente en la oxidación ocurrida en C-16. Asimismo, la japonicumina B, 

aislada de Lycopodium japonicum, incorpora un grupo hidroxilo en C-12 con orientación ɼ (Li 

et al., 2006). 

Otros compuestos relevantes, como la cetona licernuíca A y su estereoisómero, la cetona 

licernuíca B, presentan un éster metílico en C-24 (Zhang et al., 2002; Yan et al., 2009). Por otro 

lado, el 16-oxo-σɻȟςρɼ-dihidroxiserrat -14-en-24-al exhibe un grupo aldehído en C-24, 

confirmado mediante espectroscopía de RMN bidimensional (Zhou et al., 2003). Derivados 

adicionales, como el acetato de 16-oxo-ςρɼ-hidroxiserrat -14-en-σɻ-ilo, el triacetato de 16-

oxo-21-episerratriol y el triacetato de 16-oxoserratriol, son ejemplos de la derivatización 

natural mediante la acetilación de grupos hidroxilo (Inubushi et al., 1971; Orito et al., 1972; 

Zhou et al., 2003). 

También se han identificado diversos ácidos carboxílicos como el 16-oxo-σɻȟςρɼ-dihidroxi -

serrat-14-eno-24-ÏÉÃÏȟ σɻȟςπɼȟςρɼ-trihidroxi -16-oxoserrat-14-en-24-ÏÉÃÏȟ σɻȟςρɼȟςω-

trihidroxi -16-oxoserrat-14-en-24-ÏÉÃÏ Ù σɼȟςρɼȟςω-trihidroxi -16-oxoserrat-14-en-24-oico. 

Estos compuestos, considerados derivados biosintéticos del 16-oxoserrateno, presenta un 

grupo carboxilo en C-24, acompañado de distintas sustituciones y configuraciones en C-3, C-

20 y C-29 (Zhou et al., 2003; Yan et al ., 2008; Yan et al ., 2009). 

Un aspecto particularmente interesante de los triterpenoides serratencetonas es su asociación 

con unidades de ácido p-cumárico mediante enlaces éster (Figura 1.23). Este tipo de 

combinación estructural ha sido reportada en diversas especies de los géneros Lycopodium y 

Diphasiastrum. Un ejemplo destacado es el σɻȟςρɻ-dihidroxi -16-oxoserrat-14-en-24-ilo p-

cumarato, en el cual la unidad de ácido p-cumárico se esterifica en el carbono C-24, mientras 

que los grupos hidroxilos en C-3 y C-21 adoptan orientación ɻ (Cai et al., 1992; Yan et al., 2008; 

Sun et al., 2017). 
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Figura 1.22: Estructuras químicas de serratencetonas 16-oxo. 
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Entre otros ésteres con este patrón estructural se encuentra el ςπɼ-hidroxi -16-oxoliclanitin -

29-il -p-cumarato, el 16-oxoliclanitin -29-il -p-cumarato y el (E)-τᴂ-hidroxi -σᴂ-metoxicinamato 

de 16-oxoliclanitin -29-ilo. En estos compuestos, la unidad de p-cumarato se une al carbono C-

29. Cabe señalar que el ςπɼ-hidroxi -16-oxoliclanitin -29-il -p-cumarato y (E)-τᴂ-hidroxi -σᴂ-

metoxicinamato de 16-oxoliclanitin -29-ilo difieren únicamente por la presencia de un grupo 

metoxilo en el anillo aromático. Además, se ha reportado el 21-ɼ-hidroserrat -14-en-3,16-

diona, un derivado que incorpora grupos carbonilo en C-3 y C-16 (Nguyen et al., 2015). 

 
 

Figura 1.23: Estructuras químicas de serratencetonas 16-oxo enlazadas a unidad de cumarato y 3-
oxo. 

En conjunto, la notable diversidad estructural exhibida por los triterpenos de los licopodios 

constituye un campo de considerable interés tanto para la química como para la biología. Las 

múltiples modificaciones, que incluyen la introducción de grupos funcionales como ésteres, 

acetatos, ácidos carboxílicos, cetonas y aldehídos, así como la variabilidad en la ubicación y 

orientación de los grupos hidroxilo en posiciones clave como C-3, C-20, C-21, C-24 y C-29 

confieren a estos compuestos una amplia gama de propiedades química y biológicas (Boonya-

udyatan et al., 2019).  

Estas variaciones no solo enriquecen la diversidad química del grupo, sino que también 

inciden directamente en sus actividades biológicas. Recientes investigaciones han 

documentado que muchos de estos compuestos químicos presentan efectos antiinflamatorios, 
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anticancerígenos y neuroprotectoras (Zhou et al., 2020). Estudios enfocados en especies de 

Lycopodiaceae han evidenciado que la combinación específica de funcionalidades químicas 

puede estar relacionada con actividades biológicas de gran relevancia. Todo ello posiciona a 

los triterpenoides serratenos como un foco prometer dentro de la investigación fitoquímica, 

con aplicaciones potenciales en farmacología y biotecnología (Dong et al., 2019). 

1.2.3 Diversidad Estructural de Triterpenos de tipo Serratano  

Los triterpenoides pertenecientes al tipo serratano representa un conjunto de compuestos 

naturales cuya estructura básica se compone de un esqueleto carbonado de 30 átomos de 

carbono. A diferencia de los serratenos, estos triterpenoides carecen del doble enlace 

característicos, presentando en su lugar un núcleo policíclico completamente saturado. Uno de 

los aspectos más relevantes de su diversidad estructural radica en la presencia de grupos 

funcionales oxigenados, especialmente grupos hidroxilo en posiciones clave como en C-14, 

donde se observa una mayor frecuencia de sustitución (Boonya-Udtayan et al., 2019). 

La introducción de un grupo hidroxilo en el carbono C-14 genera un nuevo centro 

estereogénico, permitiendo la existencia de dos diastereoisómeros con configuraciones ɻ Ù ɼȢ 

La orientación espacial de este grupo funcional tiene un impacto significativo tanto en las 

propiedades fisicoquímica como en la actividad biológica de cada uno de los isómeros. 

Asimismo, es común que otros centros quirales adicionales se formen en posiciones 

adyacentes, como C-15 y C-27, lo que contribuye a la aparición de estructuras más complejas, 

como dioles, trioles o incluso polioles (Boonya-udtayan et al., 2019; Wang et al., 2022). La 

presencia de múltiples grupos hidroxilo incrementa notablemente la polaridad de estos 

compuestos, favoreciendo interacciones intermoleculares como los enlaces de hidrógeno, lo 

que a su vez influye en la solubilidad en diferentes disolventes y en su capacidad de interactuar 

con biomoléculas especificas (Zhou et al., 2020). 

Adicionalmente, durante la biosíntesis, las posiciones C-14 y C-15 pueden experimentar un 

proceso de ciclación que da lugar a un anillo oxirano de tres miembros (Zhou et al., 2004). Este 

tipo de modificación confiere rigidez estructural y aumento de la tensión interna de la 

molécula, afectando tanto su reactividad como su estabilidad. 
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Los triterpenos de tipo serratano al igual que sus homólogos serratenos, muestran una notable 

variabilidad estructural. Su clasificación suele basarse en el número y tipo de grupos 

funcionales oxigenados presentes en los diferentes anillos del núcleo básico, así como en la 

naturaleza de los sustituyentes (Boonya-udyatan et al., 2019). Sin embargo, para efectos de 

este análisis, lo serratanos serán tratados de forma independiente, con el fin de resaltar sus 

particularidades química más relevantes.  

Dentro de este grupo destacan compuestos como el tohogenol, el tohogeninol, el flegmanol F y 

el wightianol A, todos ellos constituyen un grupo de compuestos naturales de considerable 

interés en el estudio de los productos naturales (Figura 1.24). Estos compuestos comparten 

como un rasgo común la presencia de un carbono cuaternario oxigenado en la posición C-14, 

con configuración ɼ. Su aislamiento se ha documentado desde hace más de cinco décadas en 

varias especies pertenecientes a la familia Lycopodiaceae (Inubushi et al., 1965; Inubushi et 

al., 1967; Sano et al; 1970; Inubushi et al., 1971; Orito et al., 1972). 

El tohogenol y el tohogeninol, fueron caracterizados estructuralmente por el Dr. Inubushi y su 

equipo en 1970. El tohogeninol dif iere del tohogenol por la presencia de un grupo hidroxilo 

adicional en el carbono C-24. En el caso del flegmanol F, la diferencia estructural radica en que 

este grupo hidroxilo se encuentra en la posición C-29. Por su parte, el wightianol A, 

considerado un derivado natural del tohogeninol, contiene un hidroxilo adicional en C-20 con 

ÃÏÎÆÉÇÕÒÁÃÉĕÎ ɼ Ù ÄÉÆÉÅÒÅ ÔÁÍÂÉïÎ ÌÁ ÅÓÔÅÒÅÏÑÕþÍica del hidroxilo en C-21, que adopta 

ÉÇÕÁÌÍÅÎÔÅ ÃÏÎÆÉÇÕÒÁÃÉĕÎ ɼ (Inubushi et al., 1971; Tsuda et al., 1980). 

Otro ejemplo notable es la japonicumina C, otro triterpenoide aislado de especies de 

Lycopodiaceae, que presenta una oxidación adicional en el carbono C-12. Sin embargo, la 

configuración relativa del hidroxilo en C-14 no pudo ser determinada debido a la escasez de 

material disponible para su análisis. Finalmente, se encuentra el ácido licernuico E, obtenido a 

partir de Lycopodium cernuum, caracterizado por la presencia de un grupo carboxilo en C-24, 

acompañado de tres grupos hidroxilo localizados en los carbonos C-3, C-14 y C-21, todos con 

ÃÏÎÆÉÇÕÒÁÃÉĕÎ ɼ (Zhang et al., 2002; Li et al., 2006). 

Los triterpenos de tipo serratano presentan, en sus posiciones C-3 y/o C-21, grupos hidroxilo 

que pueden ser modificados químicamente mediante reacciones de acetilación. Esta 

transformación da lugar a compuestos acetilados tales como el triacetato de flegmanol F, el 
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diacetato de tohogenol, el triacetato de tohogeninol y el acetato de wightianol A (Figura 1.25). 

Estos derivados se caracterizan por la incorporación de grupos acetato en casi la totalidad de 

los hidroxilos presentes en sus precursores, exceptuando de maneÒÁ ÎÏÔÁÂÌÅ ÅÌ ÇÒÕÐÏ ɼ-OH en 

C-14, el cual permanece intacto durante el proceso de acetilación (Inubushi et al., 1971; Orito 

et al., 1972; Miller et al., 1973; Tsuda et al., 1980). 

 
 

Figura 1.24: Estructuras químicas de algunos serratanos triterpenoides. 

 

 
 

Figura 1.25: Estructuras químicas de algunos serratanos triterpenoides acetilados. 
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Entre los triterpenos tipo serratano destaca una serie de polioles aislados de Diphasiastrum 

complanatum, específicamente el complanatumol C y complanatumol D (Figura 1.26). El 

primero posee siete grupos hidroxilo localizados en C-3ɻ, C-ρτɻȟ C-ςπ ɼ ȟ C-ςρɼȟ #-24, C-ςχɻ y 

C-29, confiriéndole un carácter marcadamente polar (Yan, et al., 2010). En contraste el 

complanatumol D contiene cinco grupos hidroxilo C-σɼȟ #-ρτɻȟ #-ςρɼȟ #-24 y C-ςχɻȟ ÁÄÅÍÜÓ 

de un éster de ácido p-cumárico en C-29. Esta última modificación reduce su polaridad y altera 

su comportamiento en sistemas biológicos (Yan, et al., 2010). 

 
 

Figura 1.26: Estructuras químicas de ÃÏÍÐÌÁÎÁÔÕÍÏÌ #ȟ ÃÏÍÐÌÁÎÁÔÕÍÏÌ $ȟ σɼȟςρɻ-Licoflegmariol D y 
σɼȟςρɻ-Licoflegmarina. 

Otro compuesto relevante es el σɼȟςρɻ-licoflegmariol D, cuya estructura guarda similitud con 

la del flegmanol A (Figura 1.18), diferenciándose principalmente en la presencia de un grupo 

ɼ-OH en la posición C-14. Asimismo, σɼȟςρɻ-licoflegmarina, comparte una estrecha relación 

estructural con σɼȟςρɻ-licoflegmariol D, salvo por la sustitución del hidroxilo en C-29 por un 

metilo (Figura 1.26). Dichas diferencias estructurales han mostrado repercusiones tanto en 

sus propiedades químicas como en su actividad biológica (Wittayalai et al., 2012; Nguyen et 

al., 2015). 

De manera similar , el difasiastrol, identificado como un serratano σɻȟρτɻȟρυɻȟςπɼȟςρɼȟςτȟςω-

heptol, guarda una estrecha relación con el complanatumol B, aunque presenta una inversión 
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en la configuración de C-3 y carece de un hidroxilo en C-27 (Figura 1.27). Ambos compuestos 

fueron aislados de Diphasiastrum complanatum (Yan et al., 2008; Yan et al., 2010). 

 
 

Figura 1.27: Estructuras químicas de complanatumol B y Serratano-σɻȟρτɻȟρυɻȟ ςπɼȟ ςρɼȟ ςτȟ ςω-
heptol. 

Dentro de este grupo de polioles destaca también el complanatumol A, caracterizado por la 

presencia de un grupo carbonilo en C-3, acompañado de un hidroxilo terciario en C-14, cuatro 

hidroxilos secundarios en C-ρυɻȟ #-ςπɼȟ #-ςρɼ Ù #-ςχɻ, así como dos grupos hidroximetileno 

en C-24 y C-29 (Figura1.28). Por esta razón, también se denomina 1τɻȟ ρυɻȟ ςπɼȟ ςρɼȟ ςτȟ ςχɻȟ 

29-heptahidroxiserrat-3-ona (Yan et al., 2010). 

 
Figura 1.28: Estructuras químicas de σɼȟρτɻȟρυɻȟςρɻ-Tetrahidroxiserrat -3-ɉσᴂ-metoxi-τᴂ-
ÈÉÄÒÏØÉÂÅÎÚÏÁÔÏɊȟ σɼȟρτɻȟρυɻȟςρɻ-Tetrahidroxiserrat -21-acetil-3-ɉτᴂ-hidroxibenzoato), 

Complanatumol A y Licernuico A. 
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Entre los derivados aromáticos destacan los compuestos σɼȟρτɻȟρυɻȟςρɻ-tetrahidroxiserrat -

3-ɉσᴂ-metoxi-τᴂ-ÈÉÄÒÏØÉÂÅÎÚÏÁÔÏɊ Ù σɼȟρτɻȟρυɻȟςρɻ-tetrahidroxiserrat -21-acetil-3-ɉτᴂ-

hidroxibenzoato) ambos con una unidad de benzoato en C-σ ÃÏÎ ÃÏÎÆÉÇÕÒÁÃÉĕÎ ɼȢ ,ÁÓ 

diferencias en el patrón de sustitución del anillo aromático y la presencia o ausencia de un 

grupo acetilo en C-21 les confieren propiedades únicas (Yan et al., 2012). 

Por otro lado, el licernúico A, aislado de Palhinhaea cernua, destaca por poseer un éster 

vainíllico en la posición C-15. La configuración estereoquímica C-σɼȟ C-ρτɻȟ C-ρυɻ Ù C-ςρɼȟ 

determinada mediante análisis espectroscópico, sugiere una conformación molecular 

específica (Li et al., 2017). 

Dentro de los polioles con funcionalización carboxílica en su estructura, los ácidos licernúico 

C, D y F (Figura 1.29) comparten el esqueleto básico serratano, aunque presentan variaciones 

en la configuración de los hidroxilos en C-3 y C-21, así como en el sustituyente en la posición 

C-29 (Zhang et al., 2002; Yan et al., 2006).  

 
 

Figura 1.29: Estructuras químicas de serratanos triterpenoides con ácido carboxílico en C-24 y 
ρτɼȟρυɼ-Epoxiserratan-σɼȟςρɼȟςω-triol.  
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Cabe destacar también los polioles con sustituyentes aromáticos, como los ácidos benzoicos y 

sus derivados en C-3, cuyas variaciones en la cantidad y posición de grupos metoxilo e 

hidroxilo en el anillo aromático afecta significativamente la polaridad y la capacidad para 

formar enlaces de hidrógeno. Un ejemplo claro es el ÜÃÉÄÏ σɼȟρτɻȟρυɻȟςρɼ-

tetrahidroxiserratan -24-oico-σɼ-il -ɉτᴂ-metoxi-υᴂ-hidroxibenzoato) (Yan et al, 2009; Nguyen et 

al., 2015). 

Algunas modificaciones adicionales incluyen la formación de epóxidos entre los carbonos C-

14 y C-15, como en el caso de ρτɼȟρυɼ-epoxiserratan-σɼȟςρɼȟςω-triol , que también presenta 

un grupo hidroximetileno en C-29 y un epóxido ɼ-configurado (Zhou et al., 2004). Este tipo de 

derivados epoxídicos han sido identificados no solo en licopodiáceas, sino también en familia 

como Pinaceae, sugiriendo un posible mecanismo biogenético compartido (Tanaka et al, 2001; 

Tanaka et al, 2004). 

En conclusión, la familia de los triterpenos de tipo serratano destaca por su notable diversidad 

estructural, derivada en gran parte de la presencia de múltiples centros estereogénicos y la 

capacidad de sus esqueletos carbonados en sufrir diversas modificaciones oxidativas. Las 

hidroxilaciones en posiciones clave (C-3, C-14, C-21 y C-29), así como la introducción de 

sustituyentes como benzoatos, acetatos y epóxidos, generan una amplia gama de análogos. 

(Boonya-udyatan et al.,2019). Estas características estructurales han despertado un interés 

creciente en su potencial aplicación farmacológica y en desarrollo de nuevos agentes 

bioactivos 

Además, la incorporación de grupos sustituyentes como los benzoatos, acetatos, incluso 

heterociclos como los epóxidos, añade una complejidad adicional a la estructura química de 

los serratanos. Estas modificaciones permiten una amplia variedad de análogos con 

propiedades físicoquímicas y biológicas diferenciadas. La versatilidad de estos compuestos, 

junto con su potencial bioactivo, los convierte en candidatos prometedores para el desarrollo 

de nuevos fármacos y otras aplicaciones biológicas. 

1.2.4 Triterpenos Misceláneos de Lycopodiaceae  

Dentro de la amplia gama de triterpenos identificados en la familia Lycopodiaceae, se 

encuentra un grupo que no encaja dentro de las categorías estructurales predominantes, 
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conocidos como triterpenos misceláneos. Uno de los representantes más destacados de este 

grupo es el serrat-14-en-σɼ-il -acetato, el cual presenta una modificación particular en la 

posición C-21, donde un grupo metileno sustituye a la funcionalidad habitual observada en 

otros triterpenoides (Wang et al., 2014).  

 
 

Figura 1.30: Estructuras químicas de triterpenoides de tipo serrateno misceláneos. 

Por otro lado, dentro de estos compuestos menos comunes, se encuentra un serrateno que 

incorporan grupos carbonilo en su estructura, lo cual es relativamente escasos en la 

naturaleza. Esta baja frecuencia podría explicarse por la elevada reactividad química de los 

carbonilos, que los hace susceptibles a sufrir transformaciones adicionales. Un ejemplo 

ÎÏÔÁÂÌÅ ÄÅ ÅÓÔÁ ÓÕÂÃÌÁÓÅ ÅÓ ÅÌ ÃÏÍÐÕÅÓÔÏ ɉσɻȟρσR,14SȟςρɼɊ-3,21,24-trihidroxi -ρφɉρυᴼρτɊ-

abeoserratan-15-al, caracterizado por la presencia de un grupo aldehído en C-15 y una serie 

de hidroxilos en las posiciones C-3, C-21 y C-24 (Yan, et al., 2005; Wang, et al., 2014). 

1.2.5 Alcaloides presentes en la Familia Lycopodiaceae  

Las especies pertenecientes a la familia Lycopodiaceae son reconocidas por la presencia de un 

grupo distintivo de compuestos nitrogenados heterocíclicos conocidos como alcaloides de 

Lycopodium. Estos compuestos químicos destacan por su elevada complejidad estructural, 

caracterizada por esqueletos policíclicos de carbono que integran átomos de nitrógeno en su 

arquitectura. Predominantemente, estos alcaloides presentan núcleos formados por 16 

átomos de carbono y uno o dos átomos de nitrógeno (C16N y C16N2), configurando sistemas 

tricíclicos y tetracíclicos. Aunque también se han reportado alcaloides con estructuras basadas 

en otros tamaños de núcleo, tales como C11N, C15N2, C22N2 y C27N3, los derivados C16N y C16N2 
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continúan siendo los más representativos dentro de esta familia. (Hirasawa et al., 2004; Ma et 

al., 2004). 

La diversidad estructural observada en estos alcaloides se ve acentuada por la variedad de 

patrones de oxidación presente en sus esqueletos carbonados, lo cual no solo incrementa su 

complejidad química, sino que también les otorga una amplia gama de propiedades biológicas 

y farmacológicas (Hirasawa et al., 2004). 

 
 

Figura 1.31: Compuestos significativos de las cuatro principales clases de alcaloides de Lycopodium. 

En cuanto a su clasificación, el investigador W. A. Ayer realizó aportes fundamentales que 

marcaron un precedente en el estudio de estos compuestos. A partir de características 

estructurales comunes, Ayer propuso una tipología en cuatro clases principales: la clase de la 

licopodina, la licodina, la fawcettimina y un grupo misceláneo. Cada una de estas clases agrupa 

alcaloides con patrones estructurales definidos, siendo licopodina, licodina, fawcettimina y 

flegmarina (Figura 1.31) ejemplos representativos de cada categoría. (Ayer et al., 1994). 

Á Alcaloides de la Clase Licopodina  

La clase de la licopodina constituye el grupo más extenso y ampliamente distribuido dentro de 

los alcaloides presentes en la familia Lycopodiaceae. Hasta el momento, se han identificado 

aproximadamente 157 compuestos pertenecientes a esta categoría, caracterizados por 

compartir una arquitectura estructural común. La característica distintiva de estos alcaloides 

radica en su sistema tetracíclico, compuesto por la fusión de cuatro anillos de seis miembros, 

que adoptan un núcleo cis-quinolizidínico a través de la conexión entre los carbonos C-4 y C-
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13. Además, la presencia de grupos carbonilo en las posiciones C-5 y, algunos casos, en C-6 del 

anillo B, añade un nivel adicional de complejidad estructural molecular (Ma et al., 2004). 

Entre los compuestos más representativos de esta clase destaca la licopodina (Figura 1.31), 

reconocida como el primer alcaloide de este tipo descrito. Su estructura se caracteriza por la 

ÐÒÅÓÅÎÃÉÁ ÄÅ ÃÁÒÂÏÎÉÌÏÓ ɻ ÅÎ ÌÁÓ ÐÏÓÉÃÉÏÎÅÓ #-4 y C-6, así como por un hidrógeno terciario en 

el carbono C-7. Estos grupos son susceptibles a procesos de oxidación, lo que favorece la 

formación de grupos hidroxilo en dichas posiciones. Adicionalmente, el nitrógeno contenido 

en el núcleo de la licopodina también puede ser objeto de modificaciones oxidativas, lo que 

amplía aún más la diversidad química de estos compuestos  (Cai et al., 2015).  

A pesar de esta reactividad, los anillos A, B y C exhiben una notable estabilidad conformacional, 

mientras que la mayoría de las transformaciones estructurales se concentran en el anillo D. 

Esta particularidad confiere a los alcaloides de la clase licopodina una versatilidad estructural 

significativa, lo que ha motivado su continuo estudio e interés dentro del campo de la química 

de productos naturales (Koyama et al., 2004). 

Á Alcaloides de la Clase Licodina 

La clase licodina comprende un conjunto de 67 alcaloides identificados hasta la actualidad, 

reconocidos por su particular configuración estructural. A diferencia de los alcaloides de la 

clase licopodina, los compuestos de esta categoría exhiben una apertura del anillo A, el cual se 

reestructura formando un sistema aromático de tipo piridina o piridona. Asimismo, el anillo C 

sufre una transformación hacia un sistema de hexahidropiridina, rasgos que les confieren una 

singularidad tanto química como biológica (Ishiuchi et al., 2011). 

 
 

Figura 1.32: Estructuras química de algunos alcaloides representativos de la clase licodina. 
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Uno de los aspectos más destacados de los alcaloides pertenecientes a esta clase es su 

capacidad para inhibir la enzima acetilcolinesterasa (AChE), actividad que ha captado la 

atención de la comunidad científica. Entre los compuestos más relevantes se encuentran la 

huperzina A (Hup A), huperzina B, N-metil-huperzina B y huperzinina (Figura 1.32), todos ellos 

reconocidos por su eficacia como inhibidores de AChE. En particular, la huperzina A ha sido 

objeto de numerosos estudios desde su aislamiento en 1986 a partir de la especie Lycopodium 

serratum (sin. Huperzia serrata) por Liu y colaboradores, quienes identificaron su potente 

efecto inhibitorio (Liu et al., 1986). 

El perfil farmacológico de estos alcaloides ha impulsado investigaciones orientadas al 

desarrollo de terapias para enfermedades neurodegenerativas, especialmente el Alzheimer, 

dada la implicación de la acetilcolinesterasa en la regulación de neurotransmisores clave. Las 

propiedades terapéuticas observadas en estos compuestos han consolidado a la clase licodina 

como un foco de interés en el campo de la química medicinal y la farmacología de productos 

naturales (Ayer et al., 1994; Liu et al., 1994; Takayama et al., 2002; Yin et al., 2006). 

Á Alcaloides de la Clase Fawcettimina  

La clase fawcettimina comprende un total de 144 alcaloides aislados de especies de 

Lycopodium, cuyo origen estructural puede rastrearse a partir de una modificación particular 

del esqueleto base de la clase licopodina. Esta transformación clave involucra la ruptura del 

enlace entre los carbonos C-4 y C-13, acompañada por la formación de un nuevo enlace entre 

C-4 y C-12. Como consecuencia, el carbono C-13, liberado de su enlace original, se torna 

altamente reactivo, predisponiéndose a procesos de oxidación o incluso a la ruptura del enlace 

NɀC13, lo cual favorece la aparición de grupos carbonilo en esa posición. Esta reconfiguración 

confiere una característica distintiva a los alcaloides de esta clase: la presencia de un anillo B 

de cinco miembros, estructura ausente en otras clases de alcaloides (Katakawa et al., 2007; 

Pan & Williams, 2012). 

 
Figura 1.33: Estructuras químicas de licopoclavamina A y palhinina A. 
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El alcaloide fawcettimina, considerado el compuesto modelo de esta clase (Figura 1.31), 

presenta un comportamiento tautomérico interesante, manteniéndose en equilibrio entre dos 

formas, una carbinolamina y una ceto-amina. La forma carbinolamina se distingue por 

conservar el enlace NɀC13, similar a la estructura reportada para la licopoclavamina A 

(Katakawa et al., 2011). Por su parte, la forma ceto-amina se caracteriza por la ausencia de 

dicho enlace, como es el caso de la palhinina A, representada en la Figura 1.33 (Wang et al., 

2013; Zhu et al., 2018). 

Á Alcaloides Misceláneos  

El grupo misceláneo de alcaloides presentes en las especies de Lycopodium abarca un conjunto 

heterogéneo de compuestos que no encajan dentro de las estructuras definidas para las clases 

licopodina, licodina o fawcettimina. Esta categoría comprende un total de 75 alcaloides, entre 

los cuales la subclase de las flegmarinas destaca como la más representativa (Cao et al., 2017; 

Wang et al., 2022). 

Una de las particularidades estructurales que distingue a estos alcaloides radica en la 

conectividad del carbono C-4. A diferencia de los patrones observados en las otras clases, en 

este grupo el C-4 no establece enlaces con los carbonos C-12 ni C-13. La flegmarina, 

ejemplificada en la Figura 1.31, constituye un claro ejemplo de esta singularidad. Su estructura 

ha sido considerada por diversos autores como un posible precursor biosintético de los 

esqueletos que caracterizan a las demás clases (Ma et al., 2004). De hecho, mediante reacciones 

de acoplamiento carbono-carbono, el carbono C-4 de la flegmarina posee la capacidad de 

formar nuevos enlaces con C-12 o C-13, lo que podría originar las arquitecturas policíclicas 

típicas de los alcaloides licopodina, licodina y fawcettimina (Wang et al., 2022). 

1.2.6 Estudios Químicos de Plantas del Género Phlegmariurus    

La investigación fitoquímica en el género Phlegmariurus se ha enfocado principalmente en la 

búsqueda e identificación de compuestos bioactivos, con especial interés en aquellos que 

exhiban propiedades citotóxicas o capacidad inhibitoria sobre enzimas, comparables o 

superiores a las observadas en triterpenoides y alcaloides previamente caracterizados (Yang 

et al., 2016). Aunque hasta la fecha no se han hallado compuestos con un perfil farmacológico 

tan relevante como la conocida huperzina A, la riqueza química de este género continúa 



Capítulo 1. Panorama Actual del Conocimiento 53 

 

ofreciendo un campo amplio y aún poco explorado para el descubrimiento de nuevas 

moléculas con potencial terapéutico (Ma & Gang, 2008; Nguyen, 2018).  

Phlegmariurus comparte un perfil químico diverso con otros géneros de la familia 

Lycopodiaceae, destacándose la presencia de alcaloides pertenecientes a las clases licodina, 

licopodina, fawcettimina y un grupo misceláneo, además de triterpenoides tipo serrateno y 

serratano, y diterpenos con esqueleto abietano (Wittayalai et al., 2012; Yang et al., 2016). Esta 

diversidad química, que también caracteriza a géneros como Lycopodium y Huperzia, ha sido 

objeto de numerosos estudios (Liu et al., 2016). Sin embargo, uno de los principales obstáculos 

para consolidar el conocimiento químico de Phlegmariurus radica en las inconsistencias 

taxonómicas, producto de la constante reclasificación de especies entre este género y Huperzia. 

Las discrepancias existentes entre la clasificación aceptada por el Pteridophyte Phylogeny 

Group (PPG) y la utilizada en estudios fitoquímicos, han dificultado la construcción de un 

panorama claro sobre la química de este grupo (Luo et al., 2010). 

 
Figura 1.34: Algunas plantas del género Phlegmariurus con reportes de estudios fitoquímicos. 

Aunque se estima que el género comprende alrededor de 250 especies, el número de aquellas 

que han sido objeto de estudios químicos es reducido. Hasta el momento, las investigaciones 

se han concentrado en un puñado de especies, siendo Phlegmariurus carinatus (Liu et al., 2022; 

Wang et al., 2022; Thamnarak et al., 2023; Thaisaeng et al., 2024), P. fargesii (Pan et al., 2014; 

Hao et al., 2016), P. fordii (Xinhui et al., 2002), P. phlegmaria (Wang et al., 2016; Jiang et al., 

2022), P. squarrosus (Yan et al., 2006; Liu et al., 2014; Li et al., 2015; Liu et al., 2015), P. 

yunnanensis (Xie et al., 2010), P. saururus (Vallejo et al., 2020), P. henryi (Liu et al., 2016) y P. 

nummulariifolius (Nakayama et al., 2016) las más representativas (Figura 1.34). A excepción 

de P. saururus, estudiada principalmente en Argentina, la mayoría de los trabajos más 

detallados provienen de Asia, en particular de China, Japón, Corea del Sur y Tailandia (He et 
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al., 2009; Nilsu et al., 2018; Tang et al., 2019; Chen et al., 2020). Esta concentración geográfica 

evidencia un sesgo que ha dejado sin explorar gran parte de la diversidad química de especies 

provenientes de otras regiones. 

Hasta ahora, el estudio fitoquímico del género ha revelado la presencia de 111 alcaloides, 32 

triterpenos y 3 diterpenos (Yang et al., 2016; Hao et al., 2016; Liu et al., 2016; Nilsu et al., 2018). 

No obstante, este número representa apenas una fracción del potencial químico que albergan 

las especies de Phlegmariurus. Se estima que la mayoría de las especies, particularmente 

aquellas localizadas en el continente americano, aún no han sido estudiadas en profundidad 

(Bauret et al., 2018). Esta amplia reserva de biodiversidad, prácticamente inexplorada, ofrece 

una oportunidad invaluable para el descubrimiento de nuevos compuestos bioactivos con 

aplicaciones potenciales en medicina y otras áreas científicas. Por ello, resulta esencial 

fomentar investigaciones orientadas a ampliar el conocimiento químico de este género, 

prestando especial atención a las especies provenientes de América del sur.  

1.2.7 Investigación Fitoquímica de especies de Licopodios Colombianos  

El género Phlegmariurus ha experimentado una notable diversificación en la región andina, un 

fenómeno ampliamente estudiado desde una perspectiva filogenética. Diversas 

investigaciones han destacado el papel crucial de factores geográficos, particularmente la 

altitud, en la evolución de estas especies. Esta variabilidad no solo influye en aspectos 

genéticos y ecológicos, sino que también podría modular la biosíntesis de compuestos 

químicos (Bauret et al., 2018; Testo et al., 2018). 

En Colombia, la diversidad de especies del género Phlegmariurus es especialmente 

significativa. Recientemente, se han descrito nuevas especies, como Phlegmariurus cocuyensis 

y Phlegmariurus idroboi, lo que refleja avances importantes en el conocimiento de la flora local. 

Los estudios botánicos y filogenéticos han permitido trazar tanto la distribución geográfica 

como la variabilidad morfológica de estas especies, aportando información valiosa para su 

taxonomía, conservación y comprensión evolutiva (Testo et al., 2018; Øllgaard, 2019). Sin 

embargo, a pesar de estos avances, el conocimiento sobre la composición química de las 

especies colombianas sigue siendo escaso, dejando un vacío significativo en cuanto a su 

potencial como fuente de compuestos bioactivos. 
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La información disponible sobre los constituyentes químicos de las licopodiáceas colombianas 

es limitada. Uno de los pocos estudios relevantes se remonta a 1974, cuando Ayer y Dikko 

realizaron una investigación fitoquímica preliminar en dos especies recolectadas cerca de 

Bogotá: Lycopodium contiguum y Lycopodium thyoides (actualmente reconocidas como 

Lycopodium clavatum subsp. contiguum y Diphasiastrum thyoides). Utilizando técnicas como 

cromatografía en capa delgada (CCD), espectroscopía infrarroja (IR) y espectrometría de 

masas (MS), identificaron varios alcaloides característicos de la familia, incluyendo licopodina, 

fawcetiina y sus derivados acetilados, así como clavolonina (Figura 1.35) (Ayer & Dikko, 1974; 

Braekman et al., 1974).  

 
Figura 1.35: Algunas alcaloides y serratenos aislados de licopodios Colombianos. 

En años más recientes, el grupo de investigación en Productos Naturales Vegetales Bioactivos 

y Química Ecológica de la Universidad Nacional de Colombia (sede Bogotá) ha realizado 

avances significativos en la caracterización química del género. En particular, llevaron a cabo 

un estudio fitoquímico exhaustivo del extracto etanólico de las partes aéreas de Phlegmariurus 

cruentus. Como resultado, lograron aislar y caracterizar cuatro nuevos triterpenoides de tipo 

serrateno: 24-acetoxiserratenediol, lycophlegmariol E, lycophlegmariol F y 3-acetil-serratriol 

(Figura 1.35). Además, identificaron cinco triterpenos ya conocidos: phlegmanol C, acetato de 

3-serratenediol, 21-epi-serratenediol, serratenediol y 21-episerratriol. La elucidación 
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estructural y la determinación de las configuraciones relativas de estos compuestos se 

realizaron mediante técnicas avanzadas como HRESIMS y espectroscopía de RMN, 

complementadas con rotación óptica específica (Aponte, 2022). Estos hallazgos representan 

un hito en la fitoquímica de los licopodios colombianos y abren nuevas perspectivas para la 

exploración de otras especies del género. 

Uno de los casos más prometedores es el de Phlegmariurus hippurideus, una especie andina 

cuya investigación fitoquímica está en desarrollo y cuyos resultados se discutirán más adelante 

en este trabajo. La falta de estudios sistemáticos sobre la composición química de las especies 

de Phlegmariurus en los Andes colombianos subraya la necesidad de continuar y ampliar estas 

investigaciones. El análisis detallado de sus fitoconstituyentes no solo contribuirá a una mejor 

comprensión de la química del grupo, sino que también podría revelar compuestos con 

aplicaciones importantes en farmacología y biotecnología, consolidando el potencial bioactivo 

de estas especies aún poco exploradas. 

1.3 Aspectos biológicos  de los compuestos naturales aislados de 
Licopodiáceas 

Las plantas de la familia Lycopodiaceae representan una fuente invaluable de metabolitos 

bioactivos, destacándose por su diversidad química y su amplio potencial farmacológico. A lo 

largo de la historia, estas especies han sido valoradas tanto en la medicina tradicional como en 

la investigación científica moderna, gracias a la presencia de compuestos como alcaloides y 

triterpenoides, los cuales poseen un notable interés terapéutico (Boonya-udtayan et al., 2019). 

Entre las actividades biológicas más relevantes de estos metabolitos se encuentran sus efectos 

citotóxicos y quimiopreventivos, así como sus propiedades antioxidantes, antiinflamatorias, 

antivirales y su capacidad para inhibir la enzima acetilcolinesterasa. 

1.3.1 Actividad Citotóxica y Quimiopreventiva  

Entre los metabolitos secundarios aislados y purificados de las licopodiáceas, los 

triterpenoides de tipo serratano y serrateno han captado especial atención en el campo de la 

química de productos naturales debido a su potencial biológico. Su compleja estructura 

química les otorga estabilidad y especificidad, características que se traducen en su capacidad 

para inducir apoptosis en células tumorales (Zhou et al., 2020; Wang et al., 2022; Giang et al., 
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2022). Estos compuestos no solo han mostrado resultados alentadores en estudios in vitro, 

sino que también han demostrado eficacia en modelos in vivo, posicionándose como 

candidatos prometedores para el desarrollo de terapias contra el cáncer (Dong et al., 2019; Jo 

et al., 2020). 

Un ejemplo destacado es el de los triterpenoides aislados de Lycopodium 

complanatum y Lycopodium japonicum, los cuales han exhibido una actividad citotóxica 

significativa frente a diversas líneas celulares cancerígenas, como HepG2 (carcinoma 

hepatocelular), MCF-7 (cáncer de mama) y A549 (cáncer de pulmón). Estos compuestos actúan 

inhibiendo la proliferación celular y promoviendo la apoptosis, lo que los convierte en agentes 

promisorios para el tratamiento del cáncer (Dong et al., 2019; Zhang et al., 2014). En particular, 

el triterpenoide serrateno B, aislado de Lycopodium phlegmaria, ha demostrado una acción 

selectiva al inhibir el crecimiento de células leucémicas, reforzando así su potencial 

terapéutico frente a ciertos tipos de cáncer (Wittayalai et al., 2012). 

Además, los mecanismos moleculares mediante los cuales estos triterpenoides ejercen sus 

efectos antitumorales han sido ampliamente estudiados. Se ha demostrado que actúan 

regulando diversas vías de señalización celular involucradas en la apoptosis. En concreto, 

modulan el equilibrio entre proteínas pro-apoptóticas, como Bax y Bak, y proteínas anti-

apoptóticas, como Bcl-2 y Bcl-XL (Lin et al., 2010; Wang et al., 2018). Esta regulación facilita la 

liberación del citocromo C desde las mitocondrias hacia el citosol, un paso clave para la 

activación del complejo apoptosoma. Este complejo, a su vez, desencadena una cascada de 

activación de caspasas, siendo la caspasa-3 la responsable de ejecutar la fase final de la 

apoptosis (Ham et al., 2012). 

1.3.2 Inhibición de la enzima acetilcolinesterasa (AChE)  

Entre los alcaloides más destacados aislados de especies de la familia Lycopodiaceae se 

encuentra la huperzina A (Hup-A), un compuesto originalmente identificado en Huperzia 

serrata y posteriormente encontrado en otras especies del grupo. Este alcaloide ha generado 

un gran interés debido a sus efectos positivos sobre la memoria y el aprendizaje, lo que lo 

convierte en un candidato prometedor para el tratamiento de enfermedades 

neurodegenerativas como el Alzheimer y otras formas de demencia. Su mecanismo de acción 

principal radica en la inhibición de la enzima acetilcolinesterasa (AChE), encargada de 
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degradar la acetilcolina, un neurotransmisor clave para el funcionamiento cognitivo. Al 

bloquear la actividad de esta enzima, la huperzina A aumenta los niveles de acetilcolina en el 

cerebro, mejorando la comunicación entre neuronas y fortaleciendo procesos cognitivos como 

la memoria y el aprendizaje (Calderon et al., 2013; Dymek et al., 2021). 

La huperzina A se distingue por ser un inhibidor altamente selectivo y potente de la AChE, lo 

que la posiciona como una opción terapéutica relevante para mejorar los síntomas del 

Alzheimer. Su eficacia ha sido confirmada en diversos estudios experimentales, donde se ha 

observado una mejora significativa en la memoria de trabajo y en habilidades relacionadas con 

el aprendizaje espacial (Zhang et al., 2008; Zhi et al., 1995; Ohba et al., 2015). 

Sin embargo, los beneficios de la huperzina A no se limitan a su acción sobre la AChE. 

Investigaciones recientes han demostrado que este compuesto también posee efectos 

neuroprotectores adicionales. Por ejemplo, se ha observado que reduce el daño oxidativo en 

las neuronas al potenciar la actividad de enzimas antioxidantes como la glutatión peroxidasa 

(GSH-Px) y la catalasa (CAT), lo que ayuda a contrarrestar el estrés oxidativo y a preservar la 

salud neuronal (Xiao et al., 2000). Además, la huperzina A influye en el procesamiento del 

precursor de amiloide (APP), favoreciendo una vía no amiloidogénica que reduce la 

ÁÃÕÍÕÌÁÃÉĕÎ ÄÅ ÐïÐÔÉÄÏ ɼ-amiloide, una sustancia asociada con la formación de placas 

cerebrales en pacientes con Alzheimer (Wang et al., 2012). 

Otro aspecto relevante es su capacidad para regular factores de crecimiento neuronal y 

atenuar procesos inflamatorios, ambos cruciales para la protección del sistema nervioso 

central en contextos neurodegenerativos (Wang & Tang, 2005; Qian & Ke, 2014). Asimismo, se 

ha demostrado que la huperzina A ayuda a preservar la integridad mitocondrial al reducir la 

acumulación de radicales libres, lo que favorece el mantenimiento de la función energética 

celular y limita los efectos negativos del estrés oxidativo en ÎÅÕÒÏÎÁÓ ÅØÐÕÅÓÔÁÓ Á ɼ-amiloide 

(Yang et al., 2012). 

Además, este alcaloide modula el equilibrio entre proteínas pro-apoptóticas y anti-

apoptóticas, reduciendo la muerte neuronal y protegiendo las células nerviosas de la 

disfunción observada en modelos experimentales de Alzheimer (Wang & Zhang, 2001). 

Un aspecto clave de la huperzina A es su capacidad para atravesar la barrera hematoencefálica 

(BHE), lo que le permite actuar directamente en el sistema nervioso central. Esta característica 
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no solo facilita la inhibición eficaz de la AChE, sino que también amplifica sus efectos 

neuroprotectores. En modelos de neurotoxicidad, se ha observado que la huperzina A reduce 

el daño causado por agentes tóxicos en el tejido nervioso (Gordon et al., 2001; Lallement et al., 

2002). Esta propiedad le permite intervenir en múltiples procesos intracerebrales, como la 

ÄÉÓÍÉÎÕÃÉĕÎ ÄÅ ÌÁ ÁÃÕÍÕÌÁÃÉĕÎ ÄÅ ɼ-amiloide y la protección contra la disfunción mitocondrial, 

aspectos fundamentales para su eficacia en estudios preclínicos sobre el Alzheimer (Zangara, 

2003). 

1.3.3 Actividad Antioxidante  

Numerosos estudios han resaltado la capacidad antioxidante de las especies pertenecientes a 

la familia Lycopodiaceae, destacando su papel en la protección celular contra el estrés 

oxidativo y el deterioro asociado. Este efecto no solo complementa su actividad inhibidora de 

la acetilcolinesterasa (AChE), sino que también amplía sus beneficios en contextos 

neuroprotectores. Especies como Lycopodium clavatum y Lycopodium thyoides han 

demostrado ser eficaces para reducir la peroxidación lipídica y aumentar la actividad de 

enzimas antioxidantes clave, como la catalasa (CAT) y la superóxido dismutasa (SOD), en 

tejidos cerebrales de modelos animales. Estas propiedades sugieren un potencial terapéutico 

prometedor frente a enfermedades neurodegenerativas vinculadas al estrés oxidativo 

(Konrath et al., 2012). 

Además, investigaciones recientes han revelado que las cápsulas de esporopolenina obtenidas 

de Lycopodium clavatum tienen la capacidad de proteger aceites ricos en ácidos grasos omega-

3 contra la oxidación, actuando como neutralizadores eficaces de radicales libres. Este hallazgo 

no solo refuerza el valor antioxidante de las especies de Lycopodium, sino que también amplía 

su posible aplicación más allá del ámbito neurológico, abriendo puertas para su uso en la 

preservación de compuestos bioactivos sensibles a la oxidación (Thomasson et al., 2020). 

En modelos experimentales de colitis inducida en ratas, los extractos de Lycopodium han 

mostrado efectos antioxidantes significativos. Estos se evidencian por la reducción en los 

niveles de malondialdehído, un marcador de daño oxidativo, y por el aumento en la actividad 

de antioxidantes endógenos como el glutatión reducido (GSH) y la SOD. Estos resultados 

sugieren que estas especies podrían ser útiles en el manejo de enfermedades inflamatorias 
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crónicas, ya que ayudan a mitigar el estrés oxidativo y la inflamación asociada (Bastaki et al., 

2022). 

Por otro lado, ensayos realizados tanto in vitro como ex vivo han confirmado los efectos 

antioxidantes de estas especies en tejidos cerebrales, reforzando su importancia en la 

protección del sistema nervioso central. Este potencial no solo ha sido respaldado por la 

investigación científica moderna, sino que también encuentra sus raíces en la medicina 

tradicional sudamericana, donde se han utilizado históricamente para tratar afecciones 

relacionadas con el sistema nervioso (Konrath et al., 2012). 

1.3.4 Efectos Antiinflamatorios y Antivirales  

Lycopodium japonicum, una especie originaria de Asia, ha ganado reconocimiento por sus 

propiedades antiinflamatorias y antivirales, siendo ampliamente utilizada en la medicina 

tradicional china para tratar afecciones como inflamaciones, esguinces y debilidad muscular. 

Su eficacia terapéutica se debe a la presencia de diversos compuestos bioactivos, entre los que 

destacan alcaloides y triterpenoides. Estos compuestos han demostrado inhibir enzimas clave 

involucradas en procesos inflamatorios, lo que contribuye a reducir la inflamación en los 

tejidos afectados (Chen et al., 2020). 

Algunos de los compuestos aislados de L. japonicum han mostrado una capacidad notable para 

modular la respuesta inflamatoria, principalmente a través de la inhibición de mediadores 

ÃÏÍÏ ÅÌ ÆÁÃÔÏÒ ÎÕÃÌÅÁÒ ʆ" ɉ.&-ʆ"Ɋ Ù ÌÁ ÐÒÏÔÅþÎÁ ÑÕÉÎÁÓÁ Ðσψ -!0+ ÅÎ ÃïÌÕÌÁÓ ÄÅ ÍÁÃÒĕÆÁÇÏÓȢ 

Este mecanismo resulta en una disminución de la producción de óxido nítrico y citoquinas 

proinflamatorias, lo que refuerza su potencial en el tratamiento de enfermedades 

inflamatorias crónicas (Cho et al., 2017). 

Además de sus efectos antiinflamatorios, estudios recientes han revelado que los extractos de 

Lycopodium japonicum ÐÏÓÅÅÎ ÕÎÁ ÁÃÔÉÖÉÄÁÄ ÉÎÈÉÂÉÄÏÒÁ ÓÉÇÎÉÆÉÃÁÔÉÖÁ ÓÏÂÒÅ ÌÁ ÅÎÚÉÍÁ ɻ-

glucosidasa. Esto resulta especialmente beneficioso para el manejo de los niveles de glucosa 

en sangre, particularmente en pacientes con diabetes. Este efecto hipoglucemiante se atribuye 

principalmente a la acción de triterpenoides y otros metabolitos presentes en la planta, los 

cuales interfieren en la absorción intestinal de glucosa, contribuyendo así al control glucémico 

(Chen et al., 2020). 



Capítulo 1. Panorama Actual del Conocimiento 61 

 

,Á ÉÎÈÉÂÉÃÉĕÎ ÄÅ ÌÁ ɻ-glucosidasa no solo ofrece beneficios metabólicos, sino que también 

afecta el proceso de maduración de glicoproteínas esenciales para la replicación de ciertos 

virus, como el virus de la hepatitis B. Este hallazgo sugiere un efecto antiviral adicional de los 

extractos de L. japonicum, con implicaciones importantes en la prevención y tratamiento de 

ÉÎÆÅÃÃÉÏÎÅÓ ÖÉÒÁÌÅÓ ÃÒĕÎÉÃÁÓ ɉ¤ÉÍĥÅË ÅÔ ÁÌȢȟ ςππφɊȢ !ÓÉÍÉÓÍÏȟ ÉÎÖÅÓÔÉÇÁÃÉÏÎÅÓ ÈÁÎ ÅØÐÌÏÒÁÄÏ ÌÁ 

actividad antiviral de esta especie frente a otros patógenos, como el VIH-1, destacando su 

potencial como fuente de agentes antivirales para futuras aplicaciones terapéuticas (Chen et 

al., 2020). 

1.3.5 Actividades biológicas de Triterpenos aislados de plantas de 
Licopodiáceas  

Los triterpenoides del tipo serratano representan un grupo de compuestos naturales que ha 

captado la atención de la comunidad científica desde hace varias décadas. Aunque su 

aislamiento inicial se remonta a 1964, no fue hasta el año 2002 que comenzaron a estudiarse 

de manera más sistemática sus propiedades biológicas y farmacológicas. Como se resume en 

la Tabla 1.3, estos metabolitos secundarios destacan por su versatilidad, especialmente por sus 

efectos anticancerígenos y su potencial en el tratamiento de enfermedades 

neurodegenerativas como el Alzheimer. 

Entre los estudios más destacados, el grupo de investigación liderado por Tanaka ha 

documentado en detalle el efecto anticancerígeno de compuestos como el serratenediol, el 

ÅÐÉÓÅÒÒÁÔÅÎÅÄÉÏÌ Ù ÅÌ ςρɼ-hidroxiserrat -14-en-σɻ-ol. Estos triterpenoides han demostrado 

inhibir la activación del virus de Epstein-Barr de manera más efectiva que el ácido oleanólico, 

un compuesto ampliamente utilizado como referencia en estudios anticancerígenos (Tanaka 

et al., 2003; Tanaka et al., 2004). Además, se observó que el episerratenediol posee una 

capacidad notable para inhibir el crecimiento tumoral en modelos animales de cáncer de piel, 

posicionándose como un agente quimiopreventivo de gran interés (Tanaka et al., 2003). 

Otro hallazgo relevante es el del serratenediol, que ha mostrado la capacidad de inducir 

apoptosis en células leucémicas. Este compuesto altera el equilibrio entre las proteínas 

regulatorias Bax y Bcl-xL, promoviendo la autodestrucción celular. Aunque otros 

triterpenoides, como el 21-episerratenediol y el tohogenol, también presentan cierta actividad 

antitumoral, el serratenediol ha resultado ser el más prometedor (Ham et al., 2012). 
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$Å ÉÇÕÁÌ ÍÁÎÅÒÁȟ ÏÔÒÏÓ ÔÒÅÓ ÔÒÉÔÅÒÐÅÎÏÓ ÃÏÍÏ ÅÌ ςρɼ-hidroxiserrat -14-en-σɻ-ÏÌȟ ÅÌ ɉσɼȟςρɼɊ-

licoflegmariol B y el licoflegmariol D, han mostrado una actividad citotóxica significativa frente 

a células de leucemia linfoblástica aguda (MOLT-3), con valores de IC50 ÄÅ ςȢωȟ ρτȢχ Ù σȢπ ʈ-ȟ 

respectivamente (Wittayalai et al., 2012). Estos resultados sugieren que estos compuestos 

podrían servir como base para el desarrollo de nuevas terapias contra este tipo de leucemia. 

Tabla 1.3: Algunos triterpenoides de licopodiáceas, con sus actividades biológicas. Tomado y adaptado 
de Boonya-Udtayan, (2019). 

Compuesto Actividades Biológicas  

Serratenediol 
Agente quimiopreventivo contra el cáncer, 

induce apoptosis (HL-60) 
Episerratenediol Agente quimiopreventivo contra el cáncer 

ςρɼ-Hidroxiserrat -14-en-σɻ-ol 
Agente quimiopreventivo contra el cáncer 

Citotoxicidad (MOLT-3) 

Licoclavanol 
Inhibidor de acetilcolinesterasa (inhibidor de 

AChE) 

21-Episerratriol  
Actividad citotóxica (K-562, SMMC-7721, SGC-

7901) 
Ácido licernuico A Actividad citotóxica (Hep-G2, MCF-7, A549) 

<ÃÉÄÏ σɼȟςρɼȟςω-trihidroxiserrat -14-en-24-oico -
σɼ-yl-ɉχᴂ-hidroxicinamato) 

)ÎÈÉÂÉÄÏÒ ÄÅ ɼ-secretasa 1 (inhibidor de BACE-
1) 

ɉσɼȟςρɼɊ-Licoflegmariol B Citotoxicidad (MOLT-3) 
Licojaponicumol F Actividad citotóxica (Hep-G2, MCF-7, A549) 

ςρɼ-Hidroxiserrat -14-en-3,16-diona 
Inhibidor de butirilcolinesterasa (inhibidor de 

BChE) 

Ácido licernuico E 
Inhibición de proteasas aspárticas secretadas 

por Candida (SAP) 
ɉσɼȟςρɻɊ-Licoflegmariol D Citotoxicidad (MOLT-3) 

ɉσɼȟςρɻɊ-Licoflegmarina 
Citotoxicidad (células de hepatoma humano 

(BEL-7402)) 
ɉσɻȟρσ2ȟρτ3ȟ ςρɼɊ-3,21, 24-Trihidroxi -
ρφɉρυᴼρτɊ-abeoserratano-15-al 

Citotoxicidad (A549, K562) 

Asimismo, investigaciones han reportado que el ácido licernuico A y el licojaponicuminol F 

poseen efectos notables en líneas celulares de cáncer hepático (HepG2). En particular, el 

licojaponicuminol F ha superado la actividad de la doxorrubicina, un fármaco estándar en 

oncología, alcanzando un valor IC50 ÄÅ σȢχσ ʈÇȾÍ, ÆÒÅÎÔÅ Á ÌÏÓ τυ ʈÇȾÍ, ÄÅÌ ÃÏÎÔÒÏÌ ÐÏÓÉÔÉÖÏȢ 

Este efecto se ha atribuido a la presencia de un acetal de isopropilideno en su estructura 

química. En contraste, otros triterpenoides, como el episerratenediol, el serratriol y los 

licojaponicuminoles D y E, no mostraron actividad anticancerígena significativa, lo que resalta 

la influencia decisiva de las variaciones estructurales en la actividad biológica (Zhang et al., 

2014). 
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Por otro lado, el compuesto 21-episerratriol mostró citotoxicidad relevante en líneas celulares 

como K562, SMMC-7721 y SGC-7901, con valores de IC50 ÄÅ ςπȢσȟ στȢπ Ù ςςȢυ ʈÇȾÍ,ȟ 

respectivamente. Sin embargo, otros compuestos con estructuras similares no presentaron 

resultados comparables, lo que reafirma la importancia de pequeñas diferencias estructurales 

en la actividad biológica observada (Yan et al., 2012). 

En el ámbito de las enfermedades neurodegenerativas, investigaciones recientes han revelado 

ÑÕÅ ÃÏÍÐÕÅÓÔÏÓ ÃÏÍÏ ÅÌ ÜÃÉÄÏ ÌÉÃÅÒÎÕÉÃÏ !ȟ ÅÌ ÜÃÉÄÏ σɼȟςρɼȟςω-trihidroxiserrat -14-en-24-oico-

σɼ-il -(7'-ÈÉÄÒÏØÉÃÉÎÁÍÁÔÏɊ Ù ÌÁ ςρɼ-hidroxiserrat -14-en-3,16-diona exhiben una inhibición 

destacada de enzimas clave involucradas en la progresión del Alzheimer. En particular, el ácido 

σɼȟςρɼȟςω-trihidroxiserrat -14-en-24-oico-σɼ-il -(7'-hidroxicinamato) ha mostrado una 

inhibición potente de la enzima BACE-1, con un valor IC50 ÄÅ ÁÐÅÎÁÓ πȢςσ ʈ- ɉ9ÁÎ ÅÔ ÁÌȢȟ ςππυȠ 

Nguyen et al., 2015). Complementariamente, otros estudios han identificado el ácido lisérgico 

E como un inhibidor eficaz de proteasas aspárticas en Candida albicans, sugiriendo un 

potencial antifúngico adicional (Zhang et al., 2022). 

En el ámbito antimicrobiano, se han evaluado compuestos como el 21-episerratenediol y el 

ςρɼ-hidroxiserrat -14-en-σɻ-ol. Sin embargo, los resultados no han sido alentadores, ya que no 

demostraron una actividad antimicrobiana significativa (Boonya-udtayan et al., 2017). 

De esta forma, se logra documentar que los triterpenoides de tipo serratano, obtenidos a partir 

de especies de la familia Lycopodiaceae, continúan sorprendiendo por su amplia gama de 

actividades biológicas. Estos compuestos no solo han mostrado efectos prometedores en la 

inhibición del crecimiento tumoral y la inducción de apoptosis, sino que también se perfilan 

como candidatos potenciales en el desarrollo de terapias para enfermedades 

neurodegenerativas y otras patologías. Por esta razón, la investigación fitoquímica continua 

sobre estos triterpenos es esencial para comprender mejor su mecanismo de acción y 

aprovechar plenamente su potencial terapéutico. 
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2. /ÂÊÅÔÉÖÏÓ 

 

2.1 Objetivo General  

Contribuir al conocimiento científico de la familia Lycopodiaceae mediante el 

estudio fitoquímico y de bioactividad de la planta silvestre Phlegmariurus 

hippurideus. 

2.2 Objetivos Específicos 

1. Realizar la extracción y el aislamiento cromatográfico bioguiado de los 

compuestos naturales de P. hippurideus. 

2. Evaluar la actividad biológica, tóxica o antimicrobiana de extractos, fracciones 

y compuestos de P. hippurideus. 

3. Elucidar la estructura de constituyentes aislados por técnicas químicas o 

espectroscópicas. 

 





 

 

3. %ÓÔÕÄÉÏ ÆÉÔÏÑÕþÍÉÃÏ Ù ÃÁÒÁÃÔÅÒÉÚÁÃÉĕÎ ÄÅ ÌÏÓ 
ÃÏÍÐÕÅÓÔÏÓ ÄÅ 0ÈÌÅÇÍÁÒÉÕÒÕÓ ÈÉÐÐÕÒÉÄÅÕÓ 

Este capítulo presenta el estudio fitoquímico de Phlegmariurus hippurideus, centrándose en la 

extracción, aislamiento y caracterización estructural de triterpenoides de tipo serrateno y 

serratano presentes en esta especie. La investigación se desarrolló en dos etapas principales. 

En la primera etapa, se llevó a cabo la extracción, aislamiento y purificación de los 

triterpenoides a partir de un extracto etanólico obtenido de la planta completa. Esta fase fue 

esencial para obtener compuestos con la pureza requerida para un análisis estructural 

detallado. Se emplearon técnicas cromatográficas sucesivas con diferentes fases estacionarias 

y móviles para optimizar la separación y purificación de los metabolitos de interés. 

En la segunda etapa, se realizó la caracterización estructural de los compuestos purificados 

mediante espectroscopia de resonancia magnética nuclear (RMN). Se emplearon 

experimentos mono y bidimensionales para obtener datos con información sobre la 

conectividad de las estructuras química de los compuestos purificados. 

A lo largo del capítulo, se describen de manera detallada los procedimientos experimentales 

empleados, desde la extracción inicial hasta la elucidación estructural de los fitoconstituyentes 

aislados. Los resultados se presentan de forma clara y ordenada, destacando los hallazgos más 

relevantes sobre la composición química de P. hippurideus. De esta forma, este trabajo 

representa una contribución al conocimiento de la diversidad química de esta especie y sienta 

las bases para futuras investigaciones sobre sus compuestos bioactivos y su potencial 

aplicación en diversas áreas. 

3.1 Materiales usados y procedimientos generales  

Para garantizar la calidad de los resultados, en este estudio se utilizaron materiales de alta 

pureza, así como reactivos y solventes de grado analítico en todas las etapas del análisis 
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fitoquímico. Los compuestos presentes en la planta se aislaron y purificaron mediante 

diferentes técnicas cromatográficas, con especial énfasis en la cromatografía en columna. Para 

ello, se seleccionaron las fases estacionarias y móviles más adecuadas, basándonos en las 

características químicas de los compuestos, previamente identificadas mediante 

cromatografía en capa delgada. 

3.1.1 Métodos cromatográficos , solventes y reactivos  empleados  

Para el fraccionamiento del extracto orgánico se utilizó cromatografía en columna (CC) por 

gravedad, empleando sílica gel 60 (63-ςππ ʈÍȠ -ÅÒÃË -ÉÌÌÉÐÏÒÅȟ !ÌÅÍÁÎÉÁɊ ÃÏÍÏ ÆÁÓÅ 

estacionaria. El aislamiento de los compuestos se llevó a cabo mediante diferentes técnicas 

cromatográficas: cromatografía flash (CF) a baja presión con sílica gel 60 (40-φσ ʈÍȠ -ÅÒÃË 

Millipore), cromatografía en fase reversa con RP-18 (40-φσ ʈÍȠ 3ÉÇÍÁ !ÌÄÒÉÃÈȟ %%Ȣ 55ȢɊ Ù 

cromatografía de exclusión por tamaño usando Sephadex LH-20 (25-1ππ ʈÍȠ 3ÉÇÍÁ !ÌÄÒÉÃÈɊȢ 

El monitoreo de las separaciones y la verificación de la pureza de los compuestos se realizaron 

mediante cromatografía en capa delgada (CCD) en modo analítico. Para la fase normal se 

emplearon placas de vidrio recubiertas con sílica gel 60 F254 (0.25 mm de grosor; Merck 

Millipore), mientras que para la fase reversa se usaron placas de sílica gel 60 RP-18 F254 (0.25 

mm de grosor; Merck Millipore). Las cromatoplacas se visualizaron bajo luz ultravioleta (254 

nm y 366 nm), antes y después de la elución, y se revelaron con una solución de vainillina al 

3% en ácido sulfúrico al 5% (en etanol al 96%), calentándolas posteriormente en placas 

calefactoras hasta observar la aparición de manchas coloreadas. 

Los solventes utilizados fueron de grado analítico (RA; Merck, Alemania), incluyendo hexano, 

éter de petróleo, tolueno, diclorometano, cloroformo, éter etílico, tetrahidrofurano, acetato de 

etilo, acetona, 2-propanol, butanol, acetonitrilo y metanol. Los solventes de uso comercial, 

como metiletilcetona y etanol, se deshidrataron con una mezcla de sulfato de sodio anhidro, 

carbonato de sodio anhidro, óxido de calcio y sulfato de magnesio anhidro durante tres días, 

tras lo cual se filtraron y destilaron antes de su uso en los procesos de extracción, purificación 

y análisis por CCD. 
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3.1.2 Técnicas para el análisis estructural de los compuestos purificados  

Los espectros de resonancia magnética nuclear (RMN) monodimensionales como 1H RMN 

(protones) y 13C-APT (carbono-ρσ ȰAttached Proton TestȱɊ Ù ÂÉÄÉÍÅÎÓÉÏÎÁÌÅÓ ÃÏÍÏ #/39 

(Correlation Spectroscopy), HMQC (Heteronuclear Multiple Quantum Coherence), HMBC 

(Heteronuclear Multiple Bond Correlation) y NOESY (Nuclear Overhauser Effect 

Spectroscopy) se obtuvieron en un equipo Bruker Avance 400 (Billerica, USA), operando a 400 

MHz para 1H y a 100 MHz para 13C. Se emplearon como solventes cloroformo deuterado (CDCl3) 

al 99.8% (Sigma Aldrich) y piridina deuterada (Pyr-d5) al 99.8% (Merck), y se utilizó la señal 

del solvente residual como referencia de calibración. Los espectros de RMN fueron procesados 

y analizados mediante el software MestReNova. Los desplazamientos químicos (ɿ) se reportan 

en partes por millón (ppm) y las constantes de acoplamiento (J) en Hertz.  

3.1.3 Obtención y clasificación taxonómica de la especie vegetal  

Las partes aéreas de Phlegmariurus hippurideus fueron recolectadas en marzo de 2022 en la 

reserva biológica "El Encenillo", un área protegida administrada por la Fundación Natura. Esta 

reserva se localiza en el municipio de Guasca, Cundinamarca (coordenadas: 4°47'41.6" N, 

73°54'31.4" W), a una altitud de 3.010 metros sobre el nivel del mar. La recolección se realizó 

bajo el permiso oficial Contrato de acceso a recursos genéticos No. 229, otorgado por el 

Ministerio de Ambiente y Desarrollo Sostenible de Colombia. 

Para garantizar la correcta identificación de la especie, se contó con la participación del biólogo 

José C. Murillo Aldana, experto en pteridofitas y profesor del Instituto de Ciencias Naturales 

(ICN) de la Universidad Nacional de Colombia. La verificación taxonómica incluyó la 

comparación detallada con especímenes de referencia almacenados en el Herbario Nacional 

Colombiano (HNC) y un análisis de datos taxonómicos disponibles en la literatura 

especializada. Como parte del protocolo científico, un ejemplar voucher fue depositado en el 

HNC bajo el código de identificación COL 617623, confirmado como Phlegmariurus hippurideus 

(Christ) B. Øllg.  

3.1.4 Obtención de los extractos  de la planta P. hippurideus  

El material vegetal fresco de Phlegmariurus hippurideus (3.22 kg) fue sometido a un proceso 

de limpieza para eliminar tierra, residuos y restos de otras plantas. Posteriormente, se dejó 
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secar a temperatura ambiente durante 15 días en un lugar sombreado y ventilado. Una vez 

seco, se trituró en un molino hasta obtener un polvo fino y homogéneo, alcanzando un peso 

total de 1.1 kg. 

Para la extracción, se empleó etanol industrial al 96%, el cual fue previamente tratado 

mediante destilación, secado con agentes desecantes durante tres días, filtrado y redestilado 

para garantizar una mayor pureza. 

El material vegetal seco y pulverizado se colocó en un balón redondo de 10.0 L de capacidad, 

al que se añadieron 6.0 L de etanol tratado. La mezcla se agitó vigorosamente durante unos 

minutos para facilitar la penetración del solvente en la matriz vegetal. La maceración se llevó 

a cabo durante tres días en un ambiente oscuro y fresco, con agitación diaria para mejorar la 

extracción. 

Tras la primera maceración, la mezcla se filtró a través de una gasa fina, y el filtrado obtenido 

se concentró a presión reducida en un rotaevaporador a 38°C, evitando la degradación térmica 

de compuestos sensibles. Este procedimiento se repitió siete veces para maximizar la 

extracción de los metabolitos de interés, obteniendo un extracto etanólico total de 247.0 g. 

 
Figura 3.1: Diagrama general de la obtención del extracto etanólico. 

El extracto etanólico se redisolvió en 2.0 L de una solución hidroalcohólica de EtOH-agua (9:1), 

previamente acidificada con ácido clorhídrico (HCl) al 5%, hasta alcanzar un pH de 1-2. Este 

ajuste permitió la conversión de los alcaloides a sus formas salinas (clorhidratos), 

favoreciendo su extracción en fase acuosa. Posteriormente, la solución ácida fue sometida a 

extracción líquido-líquido mediante embudo de decantación con 2.0 L de diclorometano 

(DCM), repitiendo el procedimiento tres veces. La fase orgánica resultante, rica en compuestos 

no alcaloides como los triterpenoides de interés, se combinó y concentró a presión reducida, 

obteniendo 113.0 g de un extracto orgánico enriquecido en triterpenoides. 
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La fase acuosa restante se alcalinizó hasta un pH de 9-10 mediante la adición de una solución 

saturada de carbonato de sodio anhidro (Na2CO3), lo que permitió la conversión de los 

alcaloides desde sus formas salinas hidrosolubles a sus formas básicas, menos solubles en 

agua. Esta fase se extrajo tres veces con 2.0 L de DCM. Las fracciones orgánicas obtenidas se 

reunieron y concentraron a presión reducida en el rotaevaporador, obteniendo 34.6 g de un 

extracto enriquecido en alcaloides. 

&ÉÎÁÌÍÅÎÔÅȟ ÌÁ ÆÁÓÅ ÁÃÕÏÓÁ ÒÅÍÁÎÅÎÔÅ ÓÅ ÁÊÕÓÔĕ Á Ð( ÎÅÕÔÒÏ ɉЂχɊ Ù ÓÅ ÃÏÎÃÅÎÔÒĕ Á ÐÒÅÓÉĕÎ 

reducida a 40°C, obteniendo un extracto acuoso final de 98.0 g. 

 
Figura 3.2: Esquema de la obtención del extracto orgánico, alcaloidal y acuoso por extracción ácido-

base del extracto etanólico de P. hippurideus. 

3.1.5 Fraccionamiento del extracto orgánico de las partes aéreas de P. 
hippurideus  

El fraccionamiento del extracto orgánico se llevó a cabo mediante cromatografía en columna 

(CC) en etapas sucesivas, utilizando diferentes combinaciones de fases estacionarias y fases 

móviles, así como columnas de distintas dimensiones (longitud y diámetro). Para el monitoreo 

de cada etapa del fraccionamiento, se empleó cromatografía en capa delgada (CCD) en fase 
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normal (CCD-FN) y fase reversa (CCD-FR), lo que permitió una adecuada agrupación de los 

compuestos según sus factores de retención (Rf). Dado que esta metodología comprende 

múltiples pasos y una organización secuencial de los procesos cromatográficos, se recomienda 

consultar los diagramas de flujo presentados en esta sección, así como la tabla que resume las 

secuencias de las cromatografías en columna realizadas. 

El extracto orgánico (E. Org) fue sometido a un fraccionamiento inicial mediante CC (Columna 

A, Figura 3.3), utilizando sílica gel 60 (63-ςππ ʈÍɊ ÃÏÍÏ ÆÁÓÅ ÅÓÔÁÃÉÏÎÁÒÉÁ Ù ÕÎ ÇÒÁÄÉÅÎÔÅ ÄÅ 

elución desde hexano, tolueno, t-butilmetiléter  (MTBE), tetrahidrofurano (THF), acetato de 

isopropilo(iPrOAc), acetona (Me2CO), butanol (BuOH) y etanol (EtOH), aumentando 

progresivamente la polaridad. La columna utilizada tenía un diámetro interno (d.i.) de 9.5 cm 

y una longitud (L) de 50.0 cm, rellena con sílica gel. Se recolectaron 18 fracciones de 500 mL 

cada una, las cuales se agruparon en cinco fracciones principales (E.Org-A a E.Org-E) con base 

en la similitud de los valores de Rf, el aspecto y la coloración observados en CCD-FN, 

empleando diclorometano (DCM) como fase móvil. 

La fracción E.Org-C (43.8 g) se sometió a un segundo fraccionamiento por CC (Columna B), 

utilizando la misma fase estacionaria y el mismo sistema de elución de la primera columna. En 

este caso, se empleó una columna con d.i. de 4.8 cm y L de 96.0 cm, nuevamente empacada con 

sílica gel 60. Se recolectaron 84 fracciones de 50 mL, las cuales se agruparon en cinco 

fracciones principales (C-I a C-V) de acuerdo con sus valores de Rf y la apariencia observada 

en CCD-FN con DCM como fase móvil. 

La fracción C-IV (34.1 g), que presentó la mayor concentración de triterpenoides de interés 

según los análisis en CCD, fue sometida a un tercer fraccionamiento por CC (Columna C), 

utilizando sílica gel 60 (40-φσ ʈÍɊ ÃÏÍÏ ÆÁÓÅ ÅÓÔÁÃÉÏÎÁÒÉÁ Ù ÕÎ ÇÒÁÄÉÅÎÔÅ ÄÅ elución similar, 

desde hexano, éterdietilico (Et2O), tolueno, tetrahidrofurano, butanol, acetonitrilo y etanol. La 

columna tenía un d.i. de 4.2 cm y una L de 73.0 cm. Se recolectaron 80 fracciones de 30 mL, que 

posteriormente fueron agrupadas en tres fracciones principales (C-IV-A a C-IV-C), de acuerdo 

con el análisis cualitativo en CCD-FN empleando DCM como fase móvil. 
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Figura 3.3: Esquema de aislamiento, purificación y enriquecimiento de los compuestos Ph1 y Ph2. 
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La fracción C-IV-A (2.3 g) se sometió a cromatografía en columna (CC) en la Columna D, 

utilizando sílica gel 60 (40-φσ ʈÍȠ d.i. de 1.8 cm, L de 60 cm) y un gradiente de elución de 

hexano-THF-ÁÃÅÔÏÎÉÔÒÉÌÏ ɉρπȡπȡπᴼπȡπȡρπɊȢ 3Å ÏÂÔÕÖÉÅÒÏÎ ωχ ÆÒÁÃÃÉÏÎÅÓȟ ÌÁÓ ÃÕÁÌÅÓ ÓÅ 

agruparon en cinco fracciones principales (IV-A-1 a IV-A-5) según sus valores de Rf en CCD-FN 

con DCM. 

La fracción IV-A-3 (1.39 g) fue sometida a un nuevo fraccionamiento en la Columna E, con las 

mismas dimensiones de la anterior, pero utilizando un gradiente de elución compuesto por 

tolueno-DCM-acetato de etilo-ÅÔÁÎÏÌ ɉρπȡπȡπȡπᴼπȡπȡπȡρπɊȢ 3Å ÒÅÃÏÌÅÃÔÁÒÏÎ ρ08 fracciones (3.0 

mL cada una), que posteriormente se agruparon en nueve fracciones principales (A-1-A a A-1-

I) con base en su análisis por CCD. 

Posteriormente, la fracción A-3-E (508.0 mg) fue purificada en una columna de menor tamaño 

(Columna F), empleando sílica gel 60 (40-φσ ʈÍȠ d.i. = 1.5 cm, L = 46.0 cm) y un gradiente de 

tolueno-DCM-ÅÔÁÎÏÌ ɉρπȡπȡπᴼπȡπȡρπɊȢ 3Å ÏÂÔÕÖÉÅÒÏÎ ωσ ÆÒÁÃÃÉÏÎÅÓ ɉς Í, ÃÁÄÁ ÕÎÁɊȟ ÌÁÓ ÃÕÁÌÅÓ 

se agruparon en cinco fracciones principales. En esta etapa, se logró la purificación del 

compuesto Ph2 (6.0 mg). 

La fracción 3-E-2 (321.0 mg) se sometió a CC en la Columna G, utilizando sílica gel 60 en fase 

reversa RP-18 (40-φσ ʈÍɊ Ù ÕÎ ÇÒÁÄÉÅÎÔÅ ÄÅ ÅÌÕÃÉĕÎ ÄÅ ÁÇÕÁ-acetonitrilo -metanol 

ɉςȡψȡπᴼπȡπȡρπɊȢ 3Å ÒÅÃÏÌÅÃÔÁÒÏÎ ωτ ÆÒÁÃÃÉÏÎÅÓ ɉςȢπ Í, ÃÁÄÁ ÕÎÁɊȟ ÑÕÅ ÓÅ ÁÇÒÕÐÁÒÏÎ en cuatro 

fracciones principales (E-2-I a E-2-IV) con base en sus Rf y apariencia cualitativa en CCD-FN 

(Tol-AcEt 2:8) y CCD-FR (MeOH-AcN 1:1). 

La fracción E-2-IV (186.0 mg) se sometió a un nuevo fraccionamiento en la Columna H, 

utilizando sílica gel 60 (40-φσ ʈÍɊ Ù ÕÎ ÇÒÁÄÉÅÎÔÅ ÄÅ ÅÌÕÃÉĕÎ ÄÅ ÔÏÌÕÅÎÏ-ÁÃÅÔÁÔÏ ÄÅ ÅÔÉÌÏ ɉωυȡυᴼ 

0:100). Se recolectaron 104 fracciones (2.0 mL cada una), agrupadas en tres fracciones 

principales (2-IV-1 a 2-IV-3) según su análisis en CCD-FN con Tol-AcEt (1:1) como fase móvil. 

Finalmente, la fracción 2-IV-3 (62.0 mg) fue sometida a aislamiento cromatográfico en una 

columna de Sephadex LH-20 (Columna I) con metanol como eluyente en condiciones 

isocráticas. Se obtuvieron 102 fracciones (2.0 mL cada una), agrupadas en tres fracciones 

principales (IV-3-A a IV-3-C). En la fracción IV-3-C se logró la purificación del compuesto Ph1 

(8.0 mg). 
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La fracción IV-3-A (25.0 mg) se sometió a CC sucesivas en las Columnas J, K y L (ver Tabla 3.1), 

lo que permitió obtener dos subfracciones adicionales del compuesto Ph1 (7.0 mg) (Figura 

3.3). Asimismo, la fracción IV-3-B (22.0 mg) se purificó mediante CC en la Columna M, 

utilizando sílica gel 60 (40-63 µm) y un gradiente de tolueno-ÁÃÅÔÁÔÏ ÄÅ ÅÔÉÌÏ ɉωυȡυᴼυπȡυπɊȢ 

En esta etapa se logró obtener nuevamente los compuestos Ph1 (6.0 mg) y Ph2 (14.0 mg), 

aumentando sus cantidades para su posterior análisis y caracterización.  

Tabla 3.1: Cromatografía de columnas sucesivas de purificación de los compuestos Ph1 y Ph2. 

Columna 
Fracción 
Inicial 

(cantidad)  

Fase 
Estacionaria  

Fase Móvil 
Dimensiones 

de la 
Columna 

Fracciones Obtenidas 
(cantidad)  

A 
E. Org 

(113.0g) 
Fase Normal 
(63-200 µm) 

Gradiente 
Hex-Tol-MTBE-THF-

iPrOAc- Me2CO- 
BuOH- EtOH 

(En diferentes 
proporciones) 

L = 50.0 cm 
d.i. = 9.5 cm 

E.Org-A 
E.Org-B 
E.Org-C 
E.Org-D 
E.Org-E 

100.0 mg 
1.63 g 
43.8 g 
34.6 g 
6.2 g 

B 
Frac. 

E. Org-C 
(43.8g) 

Fase Normal 
(63-200 µm) 

Gradiante 
Hex-Tol-MTBE-THF-

iPrOAc- Me2CO- 
BuOH- EtOH 

(En diferentes 
proporciones) 

L = 96.0 cm 
d.i. = 4.8 cm 

C-I 
C-II  
C-III  
C-IV 
C-V 

415.0 mg 
13.8 g 

209.0 mg 
34.1 g 
1.15 g 

C 
Frac. 

E. Org-C-IV 
(34.1 g) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Gradiante 
Hex-Et2O-Tol-THF-
BuOH-AcN-EtOH 
(En diferentes 
proporciones) 

L = 73.0 cm 
d.i. = 4.2 cm 

C-IV-A 
C-IV-B 
C-IV-C 

2.3 g 
13.8 g 
7.3 g 

D 
Frac 

C-IV-A 
(2.3 g) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Gradiente  
Hex-THF-AcN 
ɉρπȡπȡπ ᴼ πȡπȡρπɊ 

L = 60.0 cm 
d.i. = 1.8 cm 

IV-A-1 
IV-A-2 
IV-A-3 
IV-A-4 
IV-A-5 

41.0 mg 
8.0 mg 
1.39 g 

17.0 mg 
139.0 mg 

E 
Frac. 

IV-A-3 
(1.39 g) 

Fase Normal  
(40-63µm) 

Gradiente 
Tol-DCM-AcEt-EtOH 
ɉρπȡπȡπȡπ ᴼ πȡπȡπȡρπɊ 

L = 60.0 cm 
d.i. = 1.8 cm 

A-3-A 
A-3-B 
A-3-C 
A-3-D 
A-3-E 
A-3-F 
A-3-G 
A-3-H 
A-3-I 

6.0 mg 
17.0 mg 
95.0 mg 
382.mg 

508.0 mg 
124.0 mg 
48.0 mg 
10.0 mg 
30.0 mg 

F 
Frac. 
A-3-E 

(508.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Gradiente 
Tol-DCM-EtOH 
ɉρπȡπȡπ ᴼ πȡπȡρπɊ 

L = 46.0 cm 
d.i. = 1.5 cm 

3-E-1 
3-E-2 
3-E-3 
3-E-4 
3-E-5 

6.0 mg 
321.0 mg 
76.0 mg 
45.0 mg 
8.0 mg 

G 
Frac. 
3-E-2 

(321.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Gradiente 
Agua-AcN-MeOH 
ɉςȡψȡπ ᴼ πȡπȡρπɊ 

L = 60.0 cm 
d.i. = 1.5 cm 

E-2-I 
E-2-II  
E-2-III  
E-2-IV 

53.0 mg 
29.0 mg 
27.0 mg 

186.0 mg 

H 
Frac. 

E-2-IV 
(186.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Gradiente 
Tol-AcEt 

ɉωυȡυ ᴼ πȡρππɊ 

L = 46.0 cm 
d.i. = 1.5 cm 

2-IV-1 
2-IV-2 
2-IV-3 

44.0 mg 
65.0 mg 
62.0 mg 



88 Algunos Constituyentes Químicos y Actividad Biológica de P. hippurideus (Lycopodiaceae) 

 

I 
Frac. 

2-IV-3 
(62.0 mg) 

Sephadex  
LH-20 

Isocrática 
MeOH 

L = 37.0 cm 
d.i. = 1.5 cm 

IV-3-A 
IV-3-B 
IV-3-C 

25.0 mg 
22.0 mg 
8.0 mg 

J 
Frac. 

IV-3-A 
(25.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Isocrática 
Tol-AcEt 

(1:1) 

L = 26.0 cm 
d.i. = 0.8 cm 

3-A-I 
3-A-II 
3-A-III  

5.0 mg 
16.0 mg 
3.0 mg 

K 
Frac. 
3-A-II 

(16.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Isocrática 
Tol-AcEt 

(1:1) 

L = 27.0 cm 
d.i. = 0.8 cm 

A-II-A 
A-II -B 
A-II-C 

6.0 mg 
3.0 mg 
1.0 mg 

L 
Frac.  
A-II-B 

(3.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Gradiente 
Tol-AcEt 
ɉχȡσ ᴼ τȡφɊ 

L = 28.0 cm 
d.i. = 0.5 cm 

II-B-1 
II-B-2 
II-B-3 

1.0 mg 
1.0 mg 
1.0 mg 

M 
Frac. 

IV-3-B 
(22.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Isocrática 
Tol-AcEt 

(1:1) 

L = 33.0 cm 
d.i. = 0.8 cm 

3-B-I 
3-B-II 

6.0 mg 
14.0 mg 

La fracción 2-IV-2 (65.0 mg), obtenida de la Columna H, y la fracción 3-A-I (5.0 mg), de la 

Columna J (Figura 3.3), fueron reunidas tras observar similitudes en sus manchas y en los 

colores revelados en CCD-FN, lo que indicaba la presencia de constituyentes similares en sus 

perfiles cromatográficos. Esta fracción combinada se denominó 4FR (70.0 mg). 

La fracción 4FR (70.0 mg) se sometió a fraccionamiento mediante cromatografía en columna 

(Columna N, Figura 3.4), empleando Sephadex LH-20 como fase estacionaria y una mezcla 

isocrática de MeOH-isopropanol (i-PrOH) (1:1) como fase móvil. La columna utilizada tenía un 

diámetro interno de 1.5 cm y una longitud de 37.0 cm. Se recolectaron 60 fracciones de 1.0 mL 

cada una, que posteriormente se agruparon en dos fracciones principales (4FR-J y 4FR-H), 

basándose en la similitud cualitativa y en los factores de retención (Rf) observados en CCD-FN, 

usando Tol-AcEt (1:1) como fase móvil. En la fracción 4FR-H se logró la purificación del 

compuesto Ph1 (3.0 mg), lo que permitió aumentar su disponibilidad. 

La fracción 4FR-J (60.0 mg) se sometió a una nueva cromatografía en columna utilizando 

Sephadex LH-20 (Columna Ñ) como fase estacionaria y metanol como fase móvil en 

condiciones isocráticas. Se empleó una columna con las mismas dimensiones de la anterior. Se 

obtuvieron 40 fracciones de 1.5 mL cada una, que fueron agrupadas en dos fracciones 

principales (4FR-J-1 y 4FR-J-2) según su perfil cromatográfico en CCD-FN, eluyendo con Tol-

AcEt (1:1). Posteriormente, la fracción 4FR-J-1 (30.0 mg) se purificó mediante CC en sílica gel 

60 (40-63 µm, Columna O) con un diámetro interno de 1.5 cm y una longitud de 40.0 cm, 

empleando un gradiente de elución de tolueno-ÁÃÅÔÁÔÏ ÄÅ ÅÔÉÌÏ ɉωȡρ ᴼ υȡυɊȢ 3Å ÏÂÔÕÖÉÅÒÏÎ φυ 

fracciones de 1.0 mL cada una, las cuales fueron analizadas por CCD-FN con Tol-AcEt (1:1) y 

agrupadas en tres fracciones principales (J-1-A a J-1-C) según sus Rf y aspecto cromatográfico. 
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La fracción J-1-B (10.0 mg) fue sometida a CC sucesivas en fase normal (40-63 µm) en las 

Columnas P y Q (Tabla 3.2), logrando la purificación del compuesto Ph3 (3.0 mg) y del 

compuesto Ph1 (2.0 mg), aumentando así la cantidad disponible de este último. 

Posteriormente, la fracción J-1-C (10.0 mg) se purificó mediante CC en sílica gel 60 (40-63 µm, 

Columna R), utilizando una mezcla isocrática de Tol-AcEt (7:3) como fase móvil. La columna 

empleada tenía un diámetro interno de 0.5 cm y una longitud de 29.0 cm. Se obtuvieron 25 

fracciones de 0.5 mL, que se agruparon en dos fracciones principales (1-C-1 y 1-C-2). En la 

fracción 1-C-2 se logró la purificación de 7.0 mg del compuesto Ph3, incrementando la 

cantidad acumulada de esta sustancia.  

 
 

Figura 3.4: Esquema de aislamiento, purificación y enriquecimiento de los compuestos Ph1 y Ph3. 
 

Las fracciones 2-IV-1 (44.0 mg), obtenida de la columna H (Tabla 3.1); J-1-A (30.0 mg), de la 

columna O; 1-B-II (3.0 mg), de la columna P; y B-III -X (1.0 mg), de la columna Q, se reunieron 

tras observar similitudes en sus perfiles químicos mediante CCD-FN. La visualización de 

patrones de manchas y colores indicó la presencia de constituyentes similares en estas 

fracciones, las cuales se agruparon bajo la denominación CI-4, con un peso total de 78.0 mg. 

La fracción CI-4 (78.0 mg) se separó mediante CC utilizando sílica gel 60 (40-φσ ʈÍȠ d.i.= 1.5 

cm y L = 43.0 cm; Columna S) y un gradiente de tolueno-ÁÃÅÔÁÔÏ ÄÅ ÅÔÉÌÏ ɉχȡσᴼσȡχɊ ÃÏÍÏ ÆÁÓÅ 

móvil. Se obtuvieron 35 fracciones de 1.5 mL, que se agruparon en dos fracciones principales 
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(CI-4-A y CI-4-B) según el análisis de CCD-FN con un sistema de fase móvil Tol-AcEt (1:1). La 

fracción CI-4-B (32.0 mg) contenía el compuesto purificado Ph1, el cual se almacenó para 

continuar con su enriquecimiento (Tabla 3.3, Figura 3.5). 

Tabla 3.2: Cromatografía de columnas sucesivas de purificación del compuesto Ph3. 

Columna 
Fracción 
Inicial 

(cantidad)  

Fase 
Estacionaria  

Fase Móvil 
Dimensiones 

de la 
Columna 

Fracciones Obtenidas 
(cantidad)  

N 
Frac.4FR 
(70.0 mg) 

Sephadex 
LH-20 

Isocrática 
MeOH-i-PrOH(1:1) 

L = 37.0 cm 
d.i. = 1.5 cm 

4FR-J 
4FR-H 

60.0 mg 
3.0 mg 

Ñ 
Frac. 
4FR-J 

(60.0 mg) 

Sephadex 
LH-20 

Isocrática 
MeOH 

L = 37.0 cm 
d.i. = 1.5 cm 

4FR-J-1 
4FR-J-2 

53.0 mg 
5.0 mg 

O 
Frac. 

4FR-J-1 
(53.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Gradiente 
Tol-AcEt 
ɉωȡρ ᴼ υȡυɊ 

L = 40.0 cm 
d.i. = 1.5 cm 

J-1-A 
J-1-B 
J-1-C 

30.0 mg 
10.0 mg 
10.0 mg  

P 
Frac. 
J-1-B 

(10.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Gradiente 
Tol-AcEt 
ɉχȡσᴼυȡυɊ 

L = 29.0 cm 
d.i. = 0.8 cm 

1-B-I 
1-B-II 
1-B-III  

2.0 mg 
3.0 mg 
5.0 mg 

Q 
Frac. 

J-1-B-III  
(5.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Gradiente 
Tol-AcEt 
ɉχȡσᴼυȡυɊ 

L = 29.0 cm 
d.i. = 0.5 cm 

B-III -X 
B-III -Y 
B-III -Z 

1.0 mg 
1.0 mg 
3.0 mg 

R 
Frac.  
J-1-C 

(10.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Isocrática 
Tol-AcEt 

(7:3) 

L = 29.0 cm 
d.i. = 0.5 cm 

1-C-1 
1-C-2 

3.0 mg 
7.0 mg 

Por otro lado, la fracción CI-4-A (33.0 mg) se sometió a CC en la Columna T, obteniéndose tres 

fracciones. De estas, la fracción 4-A-II (23.0 mg) se fraccionó mediante cromatografía en fase 

normal (40-φσ ʈÍȠ d.i. = 0.8 cm, L = 33.0 cm; Columna U), lo que resultó en dos fracciones 

principales, A-II-1 y A-II-2. Esta última contenía el compuesto purificado Ph4 (3.0 mg). 

Posteriormente, la fracción A-II-1 (20.0 mg) se sometió a cromatografías sucesivas en columna 

(Columnas V y W; Tabla 3.3), empleando sílica gel 60 (40-φσ ʈÍȠ d.i. = 0.5 cm, L = 30.0 cm) y 

una fase móvil de tolueno-acetato de etilo (7:3) en condiciones isocráticas, lo cual permitió 

purificar 7.0 mg adicionales del compuesto Ph4, contribuyendo a su enriquecimiento. 

Por otro lado, la fracción A-3-C (95.0 mg) se fraccionó mediante cromatografía en columna 

(Columna X), utilizando sílica gel 60 (40-φσ ʈÍɊ ÅÎ ÕÎÁ ÃÏÌÕÍÎÁ ÄÅ d.i. = 1.5 cm y L = 43.0 cm. 

Se empleó un gradiente de fase móvil de tolueno-ÁÃÅÔÁÔÏ ÄÅ ÅÔÉÌÏ ɉωȡρᴼτȢφɊȟ ÏÂÔÅÎÉïÎÄÏÓÅ 

cinco fracciones principales (3-C-0 a 3-C-4, Figura 3.5). Estas fracciones fueron analizadas por 

CCD-FN con fase móvil Tol-AcEt (8:2) y agrupadas según sus valores de Rf y patrones de 

revelado. 
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Figura 3.5: Esquema de purificación y enriquecimiento de los compuestos Ph1, Ph4 y Ph5. 

 
 
Tabla 3.3. Cromatografía de columnas sucesivas de purificación del compuesto Ph4 y Ph5. 

Columna 
Fracción 
Inicial 

(cantidad)  

Fase 
Estacionaria  

Fase Móvil 
Dimensiones 
de la Columna 

Fracciones Obtenidas 
(cantidad)  

S 
Frac. 
CI-4 

(78.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Gradiente 
Tol-AcEt 
ɉχȡσ ᴼ σȡχɊ 

L = 43.0 cm 
d.i. = 1.5 cm 

CI-4-A 
CI-4-B 

33.0 mg 
32.0 mg 

T 
Frac. 

CI-4-A 
(33.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Gradiente 
Tol-AcEt 
ɉψȡς ᴼ τȡφɊ 

L = 28.0 cm 
d.i. = 1.2 cm 

4-A-I 
4-A-II  
4-A-III  

3.0 mg 
23.0 mg 
3.0 mg 

U 
Frac. 
4-A-II 

(23.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Gradiente 
Tol-AcEt 
ɉωȡρ ᴼ χȡσɊ 

L = 33.0 cm 
d.i. = 0.8 cm 

A-II -1 
A-II-2 

20.0 mg 
3.0 mg 

V 
Frac. 
A-II-1 

(20.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Isocrática 
Tol-AcEt 

(7:3) 

L = 30.0 cm 
d.i. = 0.5 cm 

II-1-A 
II -1-B 

3.0 mg 
17.0 mg 

W 
Frac. 
II-1-B 

(17.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Isocrática 
Tol-AcEt 

(7:3) 

L = 30.0 cm 
d.i. = 0.5 cm 

1-B-I 
II-1-B-II 

10.0 mg 
7.0 mg 

X 
Frac. 
A-3-C 

(95.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Gradiente 
Tol-AcEt 
ɉωȡρ ᴼ τȡφɊ 

L = 43.0 cm 
d.i. = 1.5 cm 

3-C-0 
3-C-1 
3-C-2 
3-C-3 
3-C-4 

3.0 mg 
43.0 mg 
9.0 mg 
16. mg 
1.0 mg 

Y 
Frac. 
3-C-1 

(43.0 mg) 

Sephadex 
LH-20  

Isocrática 
AcEt-MeOH 

(1:1) 

L = 30.0 cm 
d.i. = 1.5 cm 

C-1-I 
C-1-II 

20.0 mg 
23.0 mg 

La fracción 3-C-1 (43.0 mg) se sometió a una cromatografía en columna adicional (Columna Y, 

Tabla 3.3), empleando Sephadex LH-20 como fase estacionaria en una columna de d.i. = 1.5 cm 

y L = 30.0 cm. Como fase móvil, se utilizó una mezcla de acetato de etilo-metanol (1:1) en 

condiciones isocráticas. Se recolectaron 60 fracciones de 1.0 mL, las cuales fueron analizadas 
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por CCD-FN con fase móvil Tol-AcEt (8:2) y por CCD-FR (MeOH). Tras el análisis de los perfiles 

cromatográficos obtenidos, las fracciones se agruparon en dos principales: C-1-I y C-1-II, esta 

última conteniendo 23.0 mg del compuesto Ph5 purificado (Figura 3.5). 

La fracción C-IV-B (13.8 g, Tabla 3.1), obtenida de la columna C, fue sometida a una serie de 

separaciones cromatográficas detalladas en la Figura 3.6 y la Tabla 3.4 (Columnas Z, AA, AB, 

AC y AD). Para estas separaciones, se empleó sílica gel 60 (40-φσ ʈÍɊ como fase estacionaria 

y fases móviles de polaridad creciente. Se utilizaron columnas con distintos diámetros internos 

(d.i.) y longitudes de empaquetamiento. En el caso de la columna AD, se usó sílica gel 60 en fase 

reversa RP-18 (40-φσ ʈÍɊȟ ÅÌÕÙÅÎÄÏ ÃÏÎ ÕÎÁ ÍÅÚÃÌÁ ÄÅ ÁÇÕÁ-ÍÅÔÁÎÏÌ ɉτȡφᴼπȡρπɊȢ #ÏÍÏ 

resultado, se obtuvieron tres fracciones principales (3-II-1 a 3-II-3), que fueron agrupadas 

según su comportamiento en CCD-FN y posteriormente analizadas por CCD-FR. 

La fracción 3-II-1 (222.0 mg) se sometió a una nueva separación mediante cromatografía de 

exclusión por tamaño (Columna AE), utilizando Sephadex LH-20 como fase estacionaria y 

metanol como fase móvil en condiciones isocráticas, en una columna de d.i. 1.2 cm y L de 30.0 

cm. De este proceso cromatográfico, se recolectaron 50 fracciones de 2.0 mL, las cuales fueron 

analizadas por CCD-FN con Tol-AcEt (1:1) como fase móvil, permitiendo la identificación de 

similitudes en los componentes y el agrupamiento en dos fracciones principales: II-1-A y 3-II-

1-B. 

La fracción 3-II-1-B (59.0 mg) se purificó mediante cromatografía en fase reversa RP-18 

(Columna AF, 40-φσ ʈÍɊȟ ÅÌÕÙÅÎÄÏ ÉÓÏÃÒÜÔÉÃÁÍÅÎÔÅ ÃÏÎ ÁÇÕÁ-metanol (1:9) en una columna 

de d.i. 1.2 cm y L = 32.0 cm. Las fracciones obtenidas fueron analizadas por CCD-FN, dando 

como resultado dos fracciones principales: 1-B-A y 1-B-B. 

La fracción 1-B-A (22.0 mg) se sometió a un nuevo fraccionamiento bajo las mismas 

condiciones cromatográficas, esta vez en una columna de d.i. 0.8 cm y L de 33.0 cm (Columna 

AG). Se recolectaron 50 fracciones de 1.5 mL, que fueron analizadas por CCD-FR con agua-

metanol (1:9) y agrupadas en seis fracciones (B-A-I a B-A-VI). La fracción B-A-V (10.0 mg) 

contenía el compuesto purificado Ph6. 

Por su parte, la fracción 1-B-B (34.0 mg, Tabla 3.4) se sometió a CC en la columna AH bajo 

condiciones similares, recolectándose 60 fracciones, que tras el análisis fueron agrupadas en 
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dos fracciones principales. En particular, la fracción B-B-II (28.0 mg) contenía el compuesto 

Ph6 purificado, contribuyendo a su enriquecimiento en cantidad dentro de este estudio. 

Por otro lado, la fracción II-1-A (150.0 mg), obtenida de la columna AE (Figura 3.6), fue 

sometida a procesos sucesivos de CC (Columnas AI, AJ, AK y AL, Tabla 3.4). Se mantuvieron 

constantes las condiciones de fase estacionaria con sílica gel 60 en fase reversa RP-18 (40-63 

ʈÍɊ Ù ÆÁÓÅ ÍĕÖÉÌ ÄÅ ÁÇÕÁ-metanol (1:9) en condiciones isocráticas, empleando una columna 

de d.i. 0.8 cm y de L 33.0 cm. 

De la columna AL (Figura 3.6), se obtuvieron tres fracciones principales. La fracción B-II-2 

(11.0 mg) se sometió a un nuevo proceso cromatográfico, utilizando sílica gel 60 en fase 

reversa RP-18 (40-φσ ʈÍɊ Ù ÁÇÕÁ-metanol (1:9) como fase móvil isocrática en una columna de 

d.i. 0.5 cm y L = 28.0 cm (Columna AM). 

El análisis de las fracciones obtenidas mediante CCD-FR permitió agruparlas en dos fracciones 

principales, de las cuales la fracción II-2-B (8.0 mg) contenía el compuesto Ph7 purificado.  

Las fracciones A-A-I (14.0 mg) de la columna AJ, A-B-I (20.0 mg) de la columna AK y B-II-1 (2.0 

mg) de la columna AL fueron reunidas tras evidenciar similitudes en sus perfiles de 

composición mediante CCD-FN. El análisis de los patrones de manchas y colores sugirió la 

presencia de componentes similares en estas fracciones, por lo que fueron agrupadas bajo la 

denominación FR-5B, con un peso total de 36.0 mg. 

La fracción FR-5B (36.0 mg) se sometió a separación por CC (Columna AN), empleando sílica 

gel 60 en fase reversa RP-18 (40-φσ ʈÍɊ ÅÎ ÕÎÁ ÃÏÌÕÍÎÁ ÄÅ πȢψ ÃÍ ÄÅ ÄÉÜÍÅÔÒÏ ÉÎÔÅÒÎÏ Ù σσȢπ 

cm de longitud, con una mezcla isocrática de agua-metanol (1:9). Como resultado, se 

obtuvieron cuatro fracciones principales (FR-5B-I a FR-5B-IV, Figura 3.7), agrupadas de 

acuerdo con el análisis por CCD-FR utilizando la fase móvil agua-MeOH (1:9). 

Cada una de estas fracciones fue sometida individualmente a cromatografía en columna 

(Columnas AÑ, AO, AP y AQ; Tabla 3.5) con el objetivo de aislar otros metabolitos o enriquecer 

algunos de los compuestos ya obtenidos. Las fracciones resultantes de cada separación 

cromatográfica fueron analizadas por CCD-FR utilizando la fase móvil agua-MeOH (1:9) y 

posteriormente reagrupadas de la siguiente manera: 
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Figura 3.6: Esquema de purificación y enriquecimiento de los compuestos Ph6 y Ph7. 

 

Fracción L (10.0 mg): conformada por la combinación de las fracciones 5B-I-2 (3.0 mg) de la 

Columna AÑ, 5B-II-1 (3.0 mg) de la Columna AO, 5B-III -1 (2.0 mg) de la Columna AP y 5B-IV-1 

(2.0 mg) de la Columna AQ. 

Fracción M (11.0 mg): resultante de la combinación de 5B-II-2 (7.0 mg) de la Columna AO y 

5B-III -2 (4.0 mg) de la Columna AP. 
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Tabla 3.4. Cromatografía de columnas sucesivas de purificación del compuesto Ph6 y Ph7. 

Columna 
Fracción 
Inicial 

(cantidad)  

Fase 
Estacionaria  

Fase Móvil 
Dimensiones 

de la 
Columna 

Fracciones Obtenidas 
(cantidad)  

Z 
Frac. 
IV-B 

(13.8 g) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Gradiante 
(ÅØ ᴼ -Å/( 

L = 47.0 cm 
d.i. = 4.2 cm 

IV-B-1 
IV-B-2 
IV-B-3 
IV-B-4 

0.8 g 
4.4 g 
1.7 g 
2.3 g 

AA 
Frac. 

IV-B-2 
(4.4 g) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Gradiante 
(ÅØ ᴼ -Å/( 

L = 40.0 cm 
d.i. = 2.3 cm 

B-2-A 
B-2-B 
B-2-C 
B-2-D 
B-2-E 
B-2-F 
IB-2-G 

1.0 mg 
21.0 mg 

517.0 mg 
491.0 mg 

1.5 g 
628.0 mg 

1.3 g 

AB 
Frac. 

IV-B-2-E 
(1.5 g) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Gradiente 
Hex-CHCl3-AcEt-

MeOH 
ɉφȡτȡπȡπ ᴼ πȡπȡπȡρπɊ 

L = 30.0 cm 
d.i. = 2.3 cm 

2-E-0 
2-E-1 
2-E-2 
2-E-3 
2-E-4 
2-E-5 

3.0 mg 
205.0 mg 
197.0 mg 
584.0 mg 
113.0 mg 
66.0 mg 

AC 
Frac. 

B-2-E-3 
(584.0 mg) 

Fase Normal 
(40-63 µm) 

Gradiente 
Hex-DCM-AcEt-MeOH 
ɉτȡφȡπȡπ ᴼ πȡπȡπȡρπɊ 

L = 39.0 cm 
d.i. = 1.4 cm 

E-3-I 
E-3-II  
E-3-III  
E-3-IV 

57.0 mg 
387.0 mg 

5.0 mg 
38.0 mg 

AD 
Frac. 

2-E-3-II  
387.0 mg 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Gradiente 
Agua-MeOH 
ɉτȡφ ᴼ πȡρπɊ 

L = 39.0 cm 
d.i. = 1.4 cm 

3-II-1 
3-II-2 
3-II-3 

222.0 mg 
48.0 mg 
32.0 mg 

AE 
Frac. 

E-3-II-1 
(222.0 mg) 

Sephadex 
LH-20 

Isocrática 
MeOH 

L = 30.0 cm 
d.i. = 1.2 cm 

II-1-A 
II-1-B 

150.0 mg 
59.0 mg 

AF 
Frac. 

3-II-1-B 
(59.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(1:9) 

L = 32.0 cm 
d.i. = 1.2 cm 

1-B-A 
1-B-B 

22.0 mg 
34.0 mg 

AG 
Frac. 

II-1-B-A 
(22.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(1:9) 

L = 33.0 cm 
d.i. = 0.8 cm 

B-A-I 
B-A-II 
B-A-III  
B-A-IV 
B-A-V 
B-A-VI 

1.0 mg 
2.0 mg 
3.0 mg 
1.0 mg 

10.0 mg 
3.0 mg 

AH 
Frac. 

II-1-B-B 
(34.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(1:9) 

L = 33.0 cm 
d.i. = 0.8 cm 

B-B-I 
B-B-II 

3.0 mg 
28.0 mg 

AI 
Frac. 

3-II-1-A 
(150.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(1:9) 

L = 33.0 cm 
d.i. = 0.8 cm 

1-A-A 
1-A-B 
1-A-C 
1-A-D 

27.0 mg 
100.0 mg 
10.0 mg 
3.0 mg 

AJ 
Frac. 

II-1-A-A 
(27.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(1:9) 

L = 33.0 cm 
d.i. = 0.8 cm 

A-A-I 
A-A-II 
A-A-III  
A-A-IV 

14.0 mg 
2.0 mg 
1.0 mg 
3.0 mg 

AK 
Frac. 

II-1-A-B 
(100.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(1:9) 

L = 33.0 cm 
d.i. = 0.8 cm 

A-B-I 
A-B-II 
A-B-III  
A-B-IV 
A-B-V 

20.0 mg 
17.0 mg 
22.0 mg 
29.0 mg 
5.0 mg 

AL 
Frac. 

1-A-B-II 
(17.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(1:9) 

L = 33.0 cm 
d.i. = 0.8 cm 

B-II-1 
B-II-2 
B-II-3 

2.0 mg 
11.0 mg 
3.0 mg 
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AM 
Frac. 

A-B-II-2 
(11.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(1:9) 

L = 28.0 cm 
d.i. = 0.5 cm 

II-2-A 
II-2-B 

3.0 mg 
8.0 mg 

A partir de la fracción L (10.0 mg), se obtuvieron tres fracciones principales (L-1 a L-3, Figura 

3.7) mediante cromatografía en columna (Columna AR, Tabla 3.5). Entre estas, la fracción L-3 

(8.0 mg) se sometió a una separación adicional (Columna AS) utilizando sílica gel 60 en fase 

reversa RP-18 (40-φσ ʈÍɊ Ù ÕÎÁ ÆÁÓÅ ÍĕÖÉÌ ÉÓÏÃÒÜÔÉÃÁ ÄÅ ÁÇÕÁ-MeOH (8.5:1.5), en una columna 

de 0.5 cm de diámetro interno y 29.0 cm de longitud. El análisis de las 30 fracciones obtenidas 

mediante CCD-FR permitió identificar el compuesto Ph8 de forma pura, agrupado en la 

fracción L-3-II (7.0 mg). 

Por otro lado, a partir de la fracción M (11.0 mg) se logró aislar 2.0 mg adicionales del 

compuesto Ph8 mediante cromatografía en fase reversa RP-18 (40-φσ ʈÍɊȟ ÕÔÉÌÉÚÁÎÄÏ ÕÎÁ ÆÁÓÅ 

móvil isocrática de agua-acetonitrilo (2:8) (Columna AT), con las mismas dimensiones de 

empaquetado de la Columna AS. 

Finalmente, la fracción M-2 (7.0 mg) se sometió a dos separaciones cromatográficas 

adicionales y consecutivas (Columnas AU y AV), utilizando las mismas condiciones de fase 

estacionaria, fase móvil y empaquetado de la Columna AT. El análisis por CCD-FR con agua-

MeOH (1:9) permitió confirmar la purificación del compuesto Ph9, con un peso de 4.0 mg. 

En resumen, la aplicación de una metodología específica de aislamiento mediante 

cromatografía en columna sucesivas, utilizando una combinación estratégica de fases 

estacionarias y móviles en cada etapa, así como diferentes dimensiones de empaquetado de 

columna, permitió el aislamiento de fracciones y compuestos del extracto orgánico. Cada 

fraccionamiento fue monitoreado cuidadosamente mediante CCD, lo que facilitó la agrupación 

de fracciones con perfiles similares y, en consecuencia, la purificación de nueve triterpenoides 

estructuralmente distintos, de gran interés para el presente estudio. 
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Figura 3.7: Esquema de purificación y enriquecimiento de los compuestos Ph8 y Ph9. 

 
Tabla 3.5. Cromatografía de columnas sucesivas de purificación del compuesto Ph8 y Ph9. 

Columna 
Fracción 
Inicial 

(cantidad)  

Fase 
Estacionaria  

Fase Móvil 
Dimensiones 

de la 
Columna 

Fracciones Principales 
Obtenidas (cantidad)  

AN 
Frac. 

FR-5B 
(36.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(1.5:8.5) 

L = 33.0 cm 
d.i. = 0.8 cm 

FR-5B-I 
FR-5B-II  
FR-5B-III  
FR-5B-IV 

6.0 mg 
11.0 mg 
9.0 mg 
6.0 mg 

AÑ 
Frac. 

FR-5B-I 
(6.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(1.5:8.5) 

L = 29.0 cm 
d.i. = 0.5 cm 

5B-I-1 
5B-I-2 

3.0 mg 
3.0 mg 

AO 
Frac. 

FR-5B-II  
(11.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(1.5:8.5) 

L = 29.0 cm 
d.i. = 0.5 cm 

5B-II-1 
5B-II-2 
5B-II-3 

3.0 mg 
7.0 mg 
1.0 mg 

AP 
Frac. 

FR-5B-III  
(9.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(1.5:8.5) 

L = 29.0 cm 
d.i. = 0.5 cm 

5B-III -1 
5B-III -2 
5B-III -3 

2.0 mg 
4.0 mg 
3.0 mg 

AQ 
Frac. 

FR-5B-IV 
(6.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(1.5:8.5) 

L = 29.0 cm 
d.i. = 0.5 cm 

5B-IV-1 
5B-IV-2 
5B-IV-3 

2.0 mg 
3.0 mg 
1.0 mg 
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AR 
Frac. 

L 
(10.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(1.5:8.5) 

L = 29.0 cm 
d.i. = 0.5 cm 

L-1 
L-2 
L-3 

1.0 mg 
1.0 mg 
8.0 mg 

AS 
Frac. 
L-3 

(8.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(1.5:8.5) 

L = 29.0 cm 
d.i. = 0.5 cm 

L-3-I 
L-3-II  

1.0 mg 
7.0 mg 

 AT 
Frac.  

M 
(11.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-AcN 

(2:8) 

L = 29.0 cm 
d.i. = 0.5 cm 

M-1 
M-2 
M-3 

2.0 mg 
7.0 mg 
2.0 mg 

AU 
Frac. 
M-2 
(7.0) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(2:8) 

L = 29.0 cm 
d.i. = 0.5 cm 

M-2-I 
M-2-II  
M-2-III  

±1.0 mg 
6.0 mg 
±1.0 mg 

AV 
Frac. 

M-2-II 
(6.0 mg) 

Fase Reversa 
RP18 

(40-63µm) 

Isocrática 
Agua-MeOH 

(2:8) 

L = 29.0 cm 
d.i. = 0.5 cm 

2-II-A 
2-II-B 
2-II-C 

1.0 mg 
1.0 mg 
4.0 mg 

 

Los nueve compuestos obtenidos se aislaron con muy buenos niveles de pureza y se 

registraron los siguientes pesos finales: 

- Compuesto Ph1: 58.0 mg   -    Compuesto Ph6: 38.0 mg 

- Compuesto Ph2: 20.0 mg   -    Compuesto Ph7: 8.0 mg 

- Compuesto Ph3: 10.0 mg   -    Compuesto Ph8: 9.0 mg 

- Compuesto Ph4: 10.0 mg   -    Compuesto Ph9: 4.0 mg 

- Compuesto Ph5: 23.0 mg 

Este proceso cromatográfico de purificación permitió la obtención de cada compuesto en 

cantidad y calidad útil  para estudios posteriores, lo cual representa un avance hacia el 

conocimiento fitoquímico de la especie estudiada.  

3.1.6 Datos espectroscópicos de los compuestos purificados de la especie 
P. hippurideus  

En la presente investigación, se caracterizaron nueve compuestos aislados de Phlegmariurus 

hippurideus mediante técnicas avanzadas de resonancia magnética nuclear (RMN) para el 

análisis estructural. Estos compuestos, pertenecientes al grupo de triterpenoides típicos de las 

licopodiáceas, fueron sometidos a estudios detallados de RMN unidimensional (1H y 13C-APT), 

así como a experimentos bidimensionales (COSY, HMQC, HSQC, HMBC y NOESY). Dichos 

análisis permitieron determinar la conectividad entre átomos, las configuraciones 

estereoquímicas relativas y la presencia de grupos funcionales distintivos en cada compuesto. 
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A continuación, se presentan los compuestos purificados junto con sus fórmulas moleculares 

probables. Para los datos espectroscópicos completos, consultar las Tablas 3.6 (1H-RMN, 400 

MHz, CDCl3) y 3.7 (13C-RMN, 100 MHz, CDCl3): 

3-O-acetiltohogenol (Ph1) : 58.0 mg, polvo blanco amorfo. Fórmula molecular probable: 

#ϝϜ(ϟϞ/ϞȢ 

acetato de 3-serratenediol (Ph2) : 20.0 mg, polvo blanco amorfo. Fórmula molecular probable: 

#ϝϜ(ϟϜ/ϝȢ 

ɻ-onocerina (Ph3) : 10.0 mg, polvo blanco amorfo. Fórmula molecular probable: C30H50O2. 

Serratenediol (Ph4) : 10.0 mg, polvo blanco amorfo. Fórmula molecular probable: C30H50O2. 

21-epi-serratenediol 3-acetato (Ph5) : 23.0 mg, polvo blanco amorfo. Fórmula molecular 

probable: C32H52O3. 

Licoflegmarina (Ph6) : 38.0 mg, polvo blanco amorfo. Fórmula molecular probable: C39H60O6. 

Tohogenol (Ph7) : 8.0 mg, polvo blanco amorfo. Fórmula molecular probable: C30H52O3. 

Hippuridano A (Ph8) : 9.0 mg, polvo blanco amorfo. Fórmula molecular probable: C32H54O5. 

Hippuridano B (Ph9) : 4.0 mg, polvo blanco amorfo. Fórmula molecular probable: C30H52O4. 

  




















































































































































































































































