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RESUMEN

Una nueva cumarina llamada 3 -meto-
xi-4-(3-metilbut-2-enil)-2H-cro-
men-2-ona fue aislada de la madera de Z.
rhoifolium, junto con los compuestos co-
nocidos, dictamnina y N-metilflindersi-
na. Sus estructuras fueron elucidadas por
RMN, incluyendo técnicas bidimensiona-
les y por comparacion con datos reporta-
dos en la literatura.

Palabras clave: Zanthoxylum rhoifo-
lium, Rutaceae, cumarinas y alcaloides.

ABSTRACT

A novel coumarin named 3-meto-
Xi-4-(3-metilbut-2-enil)-2H-cro-
men-2-one was isolated from the wood of
Z. rhoifolium, together with the known
compounds, dictamnine and N-methyl-
flindersine. Their structures were eluci-
dated by RMN spectra including 2D tech-
niques and comparison with literature
data.

Key words: Zanthoxylum rhoifolium,
Rutaceae, coumarin and alkaloids.

RESUMO

Da madeira de Zanthoxylum rhoifolium foi
isolada uma nova cumarina, com o name, 3
metoxi-4- (3-metilbut-2-enil)-2H-cromen-
2-ona junto con 0s compostos, conheci-
dos: dictamnina y N-methyl- flindersina.
Suas estruturas foram elucidadas por
RMN, incluindo técnicas bidiomensio-
nais e pela comparacdo com dados da lite-
ratura.

Palavras chave: Zanthoxylum rhoifo-
lium, Rutaceae, cumarina e alcaldides.

INTRODUCCION

El género Zanthoxylum pertenece a la fa-
milia Rutaceae, y segiin el Herbario Na-
cional Colombiano es uno de los géneros
de mayor distribucién en nuestro pais. La
familia Rutaceae se caracteriza porque en
ella se ha encontrado una gran variedad de
metabolitos secundarios, como: alcaloides
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(1, 2), cumarinas (3, 4), flavonoides (5),
lignanos (6, 7), terpenos (8), limonoides
(9, 10), crémanos (11, 12). La especie Z.
rhoifolium tiene gran importancia por su
uso tradicional como ténico, febrifugo,
analgésico, antipirético y antimalérico. Al
aceite esencial de hojas, frutos y flores, al
extracto crudo y a algunos de los alcaloi-
des aislados de la corteza se les ha evalua-
do actividad antibacterial, dando prueba
positiva para el aceite esencial de hojas y
frutos, el extracto crudo de corteza y algu-
nos de los compuestos aislados (13, 14). A
la preparacion tradicional utilizada como
antimalarico se le demostré que presenta-
ba actividad antimalarica in vivo (15). En
orden de validar su uso tradicional y con-
firmar la previa actividad in vivo realiza-
da, se aislaron e identificaron siete alcaloi-
des benzofenantridinicos; la mayoria
presenta actividad contra Plasmodium fal-
ciparum (16). Otros alcaloides también
han sido incluidos para esta especie en di-
ferentes trabajos (13, 17).

En este articulo se reporta el aislamiento
y la caracterizaci6n de una nueva cumarina,
3-metoxi-4-(3metilbutil-2-enil)-2H-cro-
men-2-ona 1, junto con los alcaloides dic-
tamina 2 y la N-metilflindersina 3. La
presencia de estos metabolitos es de
gran importancia quimiotaxondémica en
el género.

PARTE EXPERIMENTAL
General

Los puntos de fusion se tomaron en un fu-
siometro MEL-TEMP. Los espectros in-
frarrojo (IR) fueron tomados en KBr, en
un equipo Pelkin Elmer FTIR panagon
500 serie 1000. Los espectros de RMN de
'Hy “C, al igual que los experimentos

DEPT y bidimensional (HMQC, HMBC
y COSY), se realizaron en un equipo Bru-
ker Avance 400, de la Universidad Na-
cional de Colombia. Los solventes utili-
zados en la toma de los espectros de RMN
fueron CDCl; y ((CDs3), CO), empleando
TMS como patrén interno. Los materia-
les utilizados en las diferentes técnicas
cromatograficas fueron los siguientes,
CC: silica gel 60 (Merck); CCF y CCFP
(1 mm de espesor): silica gel 60 HF s, 346
(Merck). Las placas de CCF fueron reve-
ladas con ldmpara de luz UV, vapores de
L, y reveladores de alcaloides, como por
ejemplo Dragendorff.

Material vegetal

La muestra utilizada corresponde a la ma-
dera de Zanthoxylum rhoifolium (Ruta-
ceae), recolectada en la finca La Victo-
ria, de la Sierra Nevada de Santa Marta,
departamento del Magdalena, a 940
m.s.n.m. La muestra fue recolectada y
determinada por el doctor Eduino Carbo-
no de la Hoz, ingeniero agrénomo y espe-
cialista en sistemética de la Universidad
del Magdalena. Un ejemplar de la mues-
tra reposa en el Herbario de la Universi-
dad del Magdalena con el nimero de co-
leccién 4283 (UTMC-12002).

Extraccion y aislamiento

La madera de Z. rhoifolium seca y molida
(940 g) fue sometida a extraccién por per-
colacién con etanol al 96%. Del extracto
etandlico resultante (19,0 g), se sometieron
17 g a CC (silica gel; C¢HsCH;-AcOlp) en
polaridad creciente. Se recolectaron 16
fracciones. De la fraccién 6 (350 mg),
mediante CC sucesivas (silica gel;
Edp-AcOlIp 8:2) se obtuvo el compuesto
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2 (98 mg). La fraccion 16 (828,2 mg) se
someti6 a CC sucesivas (silica gel;
CsHs-AcOEt 8:2 a 6:4) obteniéndose los
compuestos 3 (4,0 mg) y 1 (7,8 mg).

RESULTADOS Y DISCUSION

Del extracto etandlico de la madera de Z.
rhoifolium se aislaron e identificaron tres
compuestos, de los cuales dos son alcaloi-
des: dictamnina 2 y N-metilflindersina 3,
que han sido aislados de otras especies de
Zanthoxylum (18-21). Estos alcaloides fue-
ron caracterizados por comparacion con los
datos de la literatura (20, 22, 23).

El nuevo compuesto 1 es un solido de
color amarillo, de punto de fusién 125-127

°C (CHCL). Su espectro IR muestra sefia-
les en 3.018 cm™, 2.927 cm’!, 2.855 cm™
caracteristicas de tension =CH de com-
puestos aromaticos, estiramiento CH de
metilos y metilenos; presenta una sefial en
1.644 cm caracteristica de la tension
C=0 del grupo carbonilo de una lactona
en cumarinas y sefiales en 1.615 cm’,
1.516 cm™ y 1.486 cm™, caracteristicas de
la tension C=C en anillos aromaticos
24).

En el espectro RMN 'H se observan
sefiales que integran para un total de 16
protones (ver Tabla 1), presenta dos se-
fales en 6 1.69 (s, 3H) y 6 1.81 (s, 3H),
las cuales son tipicas de los protones de
grupos metilo; en 6 3.40 (d, J = 6.8 Hz,

Tabla 1. Datos de RMNIH y 13C (1D y 2D) del compuesto 1.

C | 'Hppm)| Mul | JHz) | C(ppm) | DEPT | HMQC HMBC
2 - - - 179.3 C -
3 - - - 162.5 C
4 - - - 117.3 C -
4a - - - 137.5 C -
5 7.48 dd | 12y84| 130.1 CH 130.1 122.6, 137.1
6 7.35 d 8.4 116.0 CH 116.0 117.3, 122.6
7 7.23 t 8.0 122.6 CH 122.6 117.3
8 7.78 d 8.0 122.8 CH 130.1,137.5,
162.5
8a - - - 166.5 C -
i 3.40 d 6.8 233 CH2 233 123.1,132.5,
162.5, 166.5
2 5.27 d 6.8 121.3 CH 1213 117.3
3 - - - 132.5 C -
4 1.81 s - 17.9 CH3 17.9 | 25.7:121.3;132.5
5 1.69 s - 25.7 CH3 25.7 | 17.9:121.3;132.5
OCH;| 3.94 s - 61.8 CH3 61.8 117.3,162.5
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2H)yend 5.27 (dd, J = 1.2, y 6.6 Hz,
1H), se observan sefiales caracteristicas
de protones metilénicos y metilicos, que
corresponden a un grupo isoprenol (25).
La sefial en 0 3.94 (s, 3H), por su despla-
zamiento quimico, es caracteristica de
grupo metoxilo unido a un anillo aromati-
co. También se encuentran sefiales en la
region aromatica, en: 4 7.35 (t, ] = 8.4
Hz, 1H), 6 7.23 (t, J = 8,0 Hz, 1H), 6
7,48 (dd,J =1.2y8.4Hz, 1H)yo7.78
(dd, J = 0.8 y 8.0 Hz, 1H), las cuales se
encuentran acopladas entre si y corres-
ponden a protones sobre un anillo aroma-
tico con sistema ABCD (24).

El espectro de RMN "*C junto con los
experimentos DEPT 135 y 90 muestran
seflales para un total de 15 carbonos, de

OCH,

NN
NZ O
2

los cuales seis son cuaternarios con des-
plazamiento quimico en: 6 132.5,6 137.1
0162.56 166.1, y 6 179.3. De éstas, dos
sefiales corresponden a carbonos aroma-
ticos oxigenados en 6162.5y §166.1 (26,
27). La sefial en & 179.3 es caracteristica
de un carbono carbonilico de ¢ pironas de
cumarinas. Las sefiales en 6 116.0, o
121.3,6 122.6,6 122.8 y 6 130.1 corres-
ponden a cinco metinos. En 0 23.3 apare-
ce una seflal para metileno. La seifial en 0
61.8 es caracteristica para un carbono de
un grupo metoxilo sobre anillo aromético
(27,28) yend 25.7y 6 17.9 aparecen se-
fiales para carbonos de dos grupos metilos.

El anélisis realizado indica que el com-
puesto 1 contiene 15 carbonos, 16 hidro-
genos y 3 oxigenos, lo que permite propo-
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ner la formula condensada C,sH;s0; que
tiene un IDH de 8. La sustancia 1 es una
cumarina que tiene como sustituyentes un
grupo isoprenilo y un metoxilo. Con el ex-
perimento de HMBC, se ubic6 la posicién
de los sustituyentes sobre el niicleo cuma-
rinico, determinando los carbonos cuater-
narios sobre los cuales estin, por ejemplo:
la sefial del protén o 5.27 correlaciona a *J
con el carbono cuaternario a 6 117.3. La
sefial de los hidrégenos del grupo metoxilo
end 3.94 también correlacionan a °J con el
carbono a d 162.5, indicando asi que los
sustituyentes anteriores son vecinales y es-
tan ubicados sobre el nicleo basico en las
posiciones 3 y 4, respectivamente. El ante-
rior analisis permite proponer la estructura
del compuesto 1 denominado 3-meto-
Xxi-4-(3-metilbut-2-enil)-2H-cro-
men-2-ona, de la cual no se han encontra-
do reportes en la literatura.
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