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RESUMEN

Del extracto bencénico de la corteza de /ryanthera laevis (Myristicaceae), se ais-
laron e identificaron cuatro dihidrochalconas que corresponden a: 2°, 4'-dihidro-
xi-4,6'-dimetoxidihidrochalcona, 2’ 4'-dihidroxi-3.4-metilenodioxi-6’-metoxidihi-
drochalcona, 2',4'-dihidroxi-3,4,6"-trimetoxidihidrochalcona y 3'-(1” 4" di-p-
hidroxifenil-2", 3" -dimetilbutil)-2° 4"-dihidroxi-4 6'-dimetoxidihidrochalcona, Las
estructuras fueron establecidas por métodos espectroscopicos.

ABSTRACT

From the bencenic extract of stem bark of [ryanthera laevis (Myristicaceae),
four dihydrochalcones 2°.4'dihydroxy-4,6'-dimethoxydihydrochalcone, 2°4'-
dihydroxy-6'-methoxy-3,4-methylenedioxydihydrochalcone, 2° 4 dihydroxy-3,4,
6'-threemethoxydihydrochalcone and 3'-(1" 4" di-p-hydroxyphenyl-2” 3" dime-
thylbuthyl)-2' 4-dihydroxy-4 6'-dimethoxydihydrochalcone, were isolated and
identificated. All the structures were established by spectroscopical methods,

INTRODUCCION

Dentro de |la familia Mirysticaceae el género /ryanthera es el segundo en abun-
dancia, con diez y seis especies clasificadas en el Herbario Nacional Colombiano.,
La Iryanthera (aevis, especie con la que se realizd este trabajo, se conoce con
varios nombres comunes: en el Caqueta como "OTOBA" o “KIMO” y en San
Martin (Meta) como ““MAMITA". Las gentes de esta (ltima regién comen el
arilo del fruto en forma de un preparado azucarado. En estudios anteriores sobre
I. laevis, efectuados en la madera (1) y en los frutos (2), se relata la presencia de
dihidrochalccnas. En el presente trabajo, realizado sobre la corteza, se describe
la presencia de cuatro dihidrochalconas, 1a, 1b, 1d y 2. El compuesto 1a ha sido
encontrado en todas las partes de la planta (1)(2)(3) y la presenciade 1by 2, en
la corteza, ya fue relatada (3) pero sin presentar sus datos espectroscopicos,
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mientras que 1d se describe aqui por primera vez, El compuesto 2 esta consti-
tuido por la unién de un flavonoide y un neolignano, siendo en esta especie la
primera en que se aisla esta clase de compuesto.

RESULTADOS Y DISCUSION

La dihidrochalcona 1a fue identificada por comparacién con una muestra autén-
tica y la estructura estd de acuerdo con los datos espectroscopicos de la litera-
tura (1)(2).

Los compuestos 1b vy 1d presentan espectros muy parecidos a los de 1a los cuales
indican la existencia de una estructura de dihidrochalcona, con el anillo A igual
en los tres compuestos, asi: 1- Los espectros UV indican la presencia de grupos
OH fenodlicos (desplazamiento batocrémico al adicionar MeONa) y un puente de
hidrogeno entre grupos OH y C=0 (desplazamiento batocrémico al adicionar
AI1CIl3, que no regenera al adicionar HCI). 2- Los espectros IR indican la exis-
tencia de grupo OH (v 3440 £ 10) y de carbonilo aromético con grupo OH orto
(puente OH-—-0= C, v 1620). 3- Los espectros de RMNTH (tabla 2) presentan las
mismas sefiales de los protones del sistema @y f3, de los protones H3'y H-5', del
proton del OH orto al carbonilo (3 ca. 13.95) y de los protones del OCHg en el
carbono 6' (0 ca. 3.88). 4- Los espectros de masas muestran un pico base en
m/z= 167 indicativo de que el anillo A tiene como sustituyentes dos grupos OH
y un grupo OCH3 que originan el ién 3.

De los espectros de masas (teniendo en cuenta la abundancia isotopica) se dedu-
cen las formulas condensadas Cy7H150g para 1b y C1gH900p para 1d. Estas
férmulas presentan una diferencia de CHy a méds para 1d, lo cual es consistente
con las diferencias que presentan sus espectros de HMN‘H, yva que para 1b se
observa la sefial de un grupo metilenodioxi (8 5.95) ausente en 1d, mintras que
el espectro de este Gitimo presenta las sefiales de dos grupos OCH3 (0 3.77 y @
3.80) ausentes en 1b. Los espectros de masas también muestran esta diferencia
de sustituyentes en el anillo B, el cual origina los jones tipo estirénico 4 v tipo
tropilio 5, siendo que para 1b se obtienen los iones 4a [mlz- 148 (63%)] y 5a
[m/z = 135 (32%) ] mientras que para 1d se obtienen 4b [m/z= 164 (60%)] vy
5b |m/z = 151 ('54%)]. Los sustituyentes del anillo B, teniendo en cuenta el
origen biogenético, deben estar colocados en los carbonos 3 v 4, lo cual fue con-
firmado para 1d con la atribucion de sefiales de su espectro de ARMN13C (tabla
3).

El espectro de RMNTH del compuesto 2 (tabla 2) muestra la presencia de la es-
tructura de una dihidrochalcona pues estdn presentes las sefiales de los protones
a vy B (multipletes en 9 2.95 y @ 3.28) vy del proton de un grupo OH fendlico
orto a un grupo C=0 (9 14.85). La sefial en d 6.08, que integra para un proton,
debe ser del H-3' o del H-5" de la dihidrochalcona e indica que en alguna de estas
posiciones hay un sustituyente, También en este espectro se observa la presencia
de la estructura de un neolignano (sefiales en @ 0.73, d, J= 7Hz, 3H, en 9 0.80,
d, J= 7Hz, 3H, en d 1.90, m y en 3 2.45, m), lo cual se deduce al comparar sus
datos con los de neolignanos tipo 8,8’ sislados de Virola calophylia (4), como el
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Tabla 1

DATOS DE RMN'H DE LOS COMPUESTOS 1a, 1b, 1d, 2 y 2 permetilado
(0, multiplicidad, J en Hz entre paréntesis)®

Protén 1a (2) 1b 1d 2 2
permetilado
2y 86 7.17d(86) —— T 715d(B5)  7.17d(8.7)
3y5s 680d(8.6) ——— — 6.81d(85) 680487
2,5y6 — 682 m 690 m —_ _—
a 326m 325m 328m 328m 305m
B 285m 285m 298 m 295m 283m
3 605d(20) 6.08d(20) 605d(20)] —— e
5 595d(20) 603d(20) 6.00d(2.0) 6085 6.108
1" & b IRy - ol 430d(12.0) 4.19d(12.3)
2 —a— —i —_— 285m 290dq
(12.3y 68)
3" = — ¥ 190 m 1801q
7.8y 68)
8" —, — DI 245 m 2.48d(7.8)
e | S i i 7.44d(85) 7.05d(8.7)
IR s —_— — 6.68d(8.5) 670d(87)
VstV . . S —_— 697d85) 7.13d(B.7)
alVyslv —_— —_ 6.76d(B.5) 687d(8.7)
2.0M 13908 13808 14005 14855 —

OH e 8.00S i 9458 —

OH = = e 8.06S —

OH P — —_— 8.06§ s
2"".Me —e —_— — 0.73d(7.00 0.674d(69)
3"-Me — — — 080d(7.00 0.79d(69)
3.0Me == — 3808 et =
4-0Me 3755 — 3778 378s 3785
6'-OMe 3865 3868 3908 3825 3838

OMe 2 el s — 3758
OMe e = —— — ans
OMe NI o - Ly —t 3695
OMe =" i e PR 3648
0,CHy S 5955 Bl ea s

* El espectro de 2 psrmetilado fue registrado a 300 MHz en CDC'S y los de los otrps com-
puestos a 60 MHz en Me;COds. Las multiplicidades estdn expresadas como: m= multi-
plete, s= singlete, d=doblete, dg=duplo cuarteto y 1q= triple cuarteto
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Tabla 2

DESPLAZAMIENTOS QUIMICCS EN RMN13C DE LOS COMPUESTOS
1a, 1b, 1d, 2 Y 2 PERMETILADO"

c 1a (2) 1d 2 2 permetilado
(20 MHz) (22.5 MHz) (75 MHz) (75 MHz)
1 134.6 135.80 134.53 134.21
2 130.1 113.482 130.11 130.14
3 114.6 148.30 114.47 113.79
4 15€.9 150.70 158.83 158.86
5 114.6 113,948 114.47 113.79
6 130.1 121.58 130.11 130.14
a 46.6 47.18 46.78 47.22
B 30.7 31.60 30.68 30.58
C=0 205.0 205.71 205.30 203.31
1 105.0 106.19 105.63 119.20
o d 168.2*" 168.74 166.20 156.84
3 97.0 97.31 112.10 119.95
4 165.7 166.27 163.12 156.69
5 92.0 92.41 91.70 93.39
6' 164 5" 164.06 162.08 160.91
3" = — 44,05 45.04
2 S o 36.06° 36.182
Me-2* S S 11.79° 12.012
3" e N 34.78° 34,338
Me-3" e . 12.86P 13.06P
4" 55 = 4238 42.13
B e . 133.21 136.71°
2y B P —_— 130.56¢ 130.664
C Aty - optoree N— 115,244 114.16¢
4 e B 155.86€ 158.50f
11V J— s 133.21 134.36¢
2V yglV —_ _— 130.72¢ 130.884
3V y5lV == —— 115.53d 114.43¢
4!V e il 156.10¢ 158.86¢
OMe-3 i 56.70P — st |
OMe-4 550%* 56.700 55.33f 55.469
OMe-2' —_— et - 63.71
OMe-6' 56.1%* 56.500 55.74 56.630
OMe gicea - — 56.06
OMe —iem — R 55.37
OMe — ez e 56.24

* El solvente utilizado pare 2 permetilado fue CDCly y para los demis fue Me,CO-dg .Los
valores con letras superindice iguales, en la misma columna, pueden ser intercambiados,
El tipo de carbon, CH3, CHz, CH o C fue establecido por la técnica DEPT,

** Valores establecidos con base en el espectro HETCOR LR. (resuftados no publicados),
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compuesto patrén 6 (3 0.81, d, J=6Hz, 6H, 3 1.53-1.92, m vy 92.19-2.68, m).
El neolignano se localizd como sustituyente en el C-3' de |a dihidrochalcona por
comparacion de los desplazamientos quimicos en RMN13¢ de los carbonos C-3°
y C-5' del compuesto 2 (8 112.10 y 391.70) con los del compuesto patron 7 (8
114.8 yv 0 91.8) aislado de /. /aevis (2). El espectro de masas del compuesto 2,
tomado con alta resolucién, da un ién molecular en m/z = 570.2625 correspon-
diente a una férmula condensada C35H3g07 v picos en m/z= 302.1154 (11.9%)
y m/z= 268.1443 (7.5%) asignados respectivamente a las férmulas condensadas
C17H180g (corresponde a la dihidrochalcona 1a) y CgH2205 (corresponde al
neolignano 9) que confirman la existencia de esas dos unidades en la estructura
de 2. El espectro de masas de baja resolucién (tomado a 20 eV) da un ibn mole-
cular en m/z= 570 (1.8%) y también el pico base en m/z= 407 (100%) que
corresponde a la pérdida de 163 uma, originando el fragmento 8 muy estable,
que confirma el C-1" doblemente bencilico.

El espectrc de RMNTH del producto permetilado de 2, registrado a 300MHz,
mostrd la presencia de seis grupos OCHg (singletes en 0: 3.64, 3.69, 3.71, 3.75,
3.78 y 3.83), que compruekan la existencia de cuatro grupos OH en el compues-
to 2 y la expansion de este espectro en la regiébn aromatica mostro la existencia
de los tres sistemas de acoplamiento AA'BB’ (disustitucion para). La atribucién
de las sefiales de RMNTH en la regién alifitica del producto permetilado de 2,
fue hecha por dobles irradiaciones que a la vez permitieron las medidas de las
costantes de acoplamiento. Al irradiar la sefial en @ 0.79 la multiplicidad de la
sefial en O 1.80 cambia de triple cuarteto a triplete (J= 7.8 Hz) y al irradiar la
sefial en d 1.80 hay cambios de doblete a singlete en las sefiales en 0 0.79 y 0
2.48. La seiial en 0 2.93 se modifica cuando se irradian las sefiales en d 0.67 o en
0 4.19, y cuando se irradia la primera sefial (8 2.93) las otras dos sefales (0: 0.67
y 4.19) cambian de doblete a singlete. La irradiacién en 0 1.80 no afecta la sefial
en 0 2.93 vy viceversa, lo cual indica que entre los protones de C-2* C-3" la cos-
tante de acoplamiento es cero y el dngulo diedro entre ellos serd 90°.

PARTE EXPERIMENTAL

Material vegetal utilizado, La muestra utilizada corresponde a la corteza de
Irynathera laevis, recolectada en abril de 1985, en el Departamento del Cagueté,
en predios de la Corporacion Araracuara, sitio denominado ““Las Peflas”. La
determinacion bioldgica fue realizada por el doctor Pablo Palacios y un ejemplar
del material vegetal se encuentra clasificado en el Herbario Amazénico, pertene-
ciente a la Corporacion Araracuara, con el niumero 536.

Extraccién y aislamiento de los constituyentes, La corteza seca y molida (1800
g) se extrajo continuamente con CgHg en un extractor Soxlhet y después de
eliminar el solvente se obtuvo el extracto bencénico seco (25.3 g). Este extracto
fue fraccionado por cromatografia de columna (CC) en silica gel, usando como
eluyente una mezcla de CgHg-AcOEt de polaridad creciente, obteniéndose vein-
te fracciones marcadas de M-1 a M-20. Las fracciones M-4 (9:1), M6 (8:1),
M-10 (85:15) y M-12 (85:15) fueron sometidas a purificacién por diversas
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técnicas cromatograficas utilizando siempre silica gel y las otras fracciones estan
en proceso de purificacion.

De la fraccion M4 (685 mg), sometida a CC, eluyendo con tolueno-AcOEt
(8:2) y de nuevo CC eluyende con CHCI3-AcOEt (8:2), se obtuvo 1b (177 mg).
La fraccion M-6 (2.15 g), sometida a CC eluyendo con CgHg-AcOE? (7:3) v a
cromatografia preparativa en capa delgada (CPCD) eluyendo con CHCi3-MeoCO
(95:5), produjo 1a {1.18 g). De la fraccién M-10 (490 mg), por CC eluyendo con
CgHg-AcOEt (7,3) seguida de cromatografia de columna liquida con vacio
(CLV) (5) eluyendo con CC g4, se obtuvo 1d (150 mg). La fraccion M-12 (2.53
g) se purificé por CC repetitiva eluyendo con CgHg-AcOEt (7:3) y con CHCl3-
EtOH (95:5) seguida de CLV eluyendo con CHCi3 y de CPCD eluyendo con
CHCI3-EtOH (9:1), obteniéndose 2 puro (83 mg) y 2 ligeramente impuro (1.45
g). Parte del compuesto 2 ligeramente impuro (320 mg) fue sometido a perme-
tilacion con diazometano obteniéndose 2 permetilado (200 mg). Los derivadaos
acetilados de los compustos 1a y 1b fueron obtenidos por tratamiento con an-
hidrido acético y piridina.

2’ 4" dihidroxi 4,8’ dimetoxidihidrochalcona (1a). Para datos fisicos y espectros-
copicos ver referencia (2).

2’ 4'dihidroxi-3,4-metilenodioxi-6'-metoxidihidrochalcona {1b). Sélido blanco,
pf. 147-1489C (MepCO). UV, X max (MeOH), nm: 290, 228 (€ 24300, 29100),
Amax (MeOH + MgONa), nm: 320, 242 (e 32800, 16000); A max. (MeOH +
AlIClg), nm: 315, 226 (e 32500, 29300). IR, V max. (pelicula), cm"; 3450
(OHJ, 1620 (OH--O = C), 1590, 1520, 810. RMNTH (60 MHz, MepCOdg,
TMS): ver tabla 1, EM (70eV), m/z(% int.): 318 (M+ 2)* (1.5), 317 (M+ 1
(8.4), 316 (MJ* (47.6), 167 (100), 148 (63), 135 (32).

2' 4’ diacetoxi-3,4-metilenodioxi-6’-metoxidihidrochalcona (Y¢) Aceite amarillo,
IR, V max, (pelicula), em*!, 1775, 1700, 1520, 1200, 810. RMN'H (60 MHz,
CDCl3, TMS) @: 2.12 (3H, 5, CH3C00), 2.28 (3H, 5, CH3COO), 3.05 (4H, m,
2H-a, 2HH), 3.80 (3H, 5, OCHy), 5.95 (2H, s, OCH,0), 6.65 (2H, m, H-3' y
H5'), 6.75 (3H, m, H-2,H-5, H-6) EM (70 eV.), m/z (% int.): 400 (24), 358
(12), 340 (5), 316 (3), 298 (16), 251 (5), 209 (49), 167 (100), 148 (100), 135
(47).

2' 4'-dihidroxi-3;4,6'-trimetoxidihidrochalcona (1d). Sélido blanco, pf. 188-
189°C (MeoCO). UV, A max. (MeOH), nm: 290,230 (€ 23200, 28500).

Amax. (MeOH+MeONa), nm: 320, 236 (€ 34600, 29200); A max.(MeOHs
AlCl3) nm: 317, 224 (e 26500, 32200), IR, V max. (pelicula), em™!: 3430
(OH), 1618 (OF--0=C), 1590, 810. RMN'H (60 MHz, MeyCO-dg, TMS): ver
tabla 1. RMN13C (22.5 MHz, MegCO-dg, TMS): ver tabla 2. EM (70 eV.), m/z
(% int.): 334 (M+ 2)" (2), 333 (M+ 1}* (11.5), 332 (M)" (62.5), 167 (100), 164
(60), 151 (54).

3'-(1" 4" di-para-hidroxifenil-2"’ 3"-dimetilbutil)-2’, 4'dihidroxi-4,6"-dimetoxidi-
hidrochalcona (2). Sélido blance, pf, 106-107°C. UV, A max. (MeOH), nm: 298,
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230 (€ 16500, 26300), Amax. (MeOH+ MeONa), nm: 336, 234 (¢18300, 27500),
IR, Vmax, (pelicula), cm‘1, 3310 (OH), 1620 (OH---0O= C), 1580, 1440, 1035,
810, RMNTH (60 MHz, MeoCO-dg, TMS) ver tabla 1 RMN13C. (75 MHz, Me
CO-dg, TMS): ver tabla 2. EM (20 eV.), m/z (% int.): 670 (M)* (1.8), 407 (100),
302 (8), 268 (6), 167 (32), 161 (16), 134 (30), 121 (70), 107 (52), 91 (8),77
(12).

3" -(1, 4" -di-para-metoxifenil-2**,3""-dimetilbutil) 4,2’ 4’ §'-tetrametoxidihidro-
chalcona (2 permetilado). Aceite RMNTH (300 Mz, CDClg, TMS): ver tabla 1.
RMN13C (75 MHz, CDCl3, TMS): ver tabla 2.
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