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APORFINOIDES EN HOJAS DE OXANDRA LONGIPETALA R. E. FR. (ANNONACEAE)

RESUMEN

El estudio quimico del extracto de alcaloides totales, realizado por el método
clasico, de las hojas de Oxandra longipetala R. E. Fr., colectada en el
departamento de Cordoba, Colombia, permitid el aislamiento e identificacion de
los alcaloides oxoaporfinicos lysicamina, O-metilmoschatolina,
atherospermidina y liriodenina, junto con las aporfinas nornuciferina y anonaina.
Las estructuras fueron elucidadas por métodos espectroscopicos (IR, RMN-'H,
RMN-"C, experimentos 2D, espectrometria de masas) y por comparacion con
datos de la literatura.

PALABRAS CLAVES. Oxoaporfinas, aporfinas, Oxandra longipetala,
Annonaceac.

ABSTRACT

The chemical study of the total alkaloids extract, realized for the classical
method, of the Oxandra longipetala R. E. Fr., leaves, collected in the
departamento de Cordoba, Colombia, permited the isolation and identification of
oxoaporphine alkaloids lysicamine, O-methylmoschatoline, atherospermidine
and liriodenine, together with the aporphines nornuciferine and anonaine. The
structures were elucidated by spectroscopic methods (IR, 'H-NMR,"*C-NMR,
2D experiments, mass spectrometry) and for comparisons with data from the
literature.
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1. INTRODUCCION

Oxandra es un género neotropical con cerca de 35
especies, se distribuye desde América Central y las
Antillas hasta la Amazonia. En Colombia crecen 10
especies, seis de ellas se encuentran en la region de
Araracuara; principalmente como arbolitos del
sotobosque de lugares poco disturbados del plano de
inundacion del rio Caqueta, el plano sedimentario y las
formas de roca dura; las restantes especies se encuentran
en la region Andina y Caribe [1]. O. longipetala es
conocida en el departamento de Cordoba con el nombre
de “Yaya morena”, es un arbusto pequefio que alcanza
los 1 a 5 m de altura, en la Amazonia es usada su corteza
para amarrar cargas, de donde deriva el nombre de
“carguero” y su madera es usada en la construccion de
viviendas [1]. No existe reporte de trabajo quimico en O.
longipetala, mas aun, la quimica de este género de las
Annonaceae no es muy extensa. De las 35 especies que lo
conforman, se han reportado trabajos en solo tres
especies: O. xylopioides (O, cf. major) [2,3,4], O.
espintana [5] y O. asbeckii [6]. Estos trabajos se refieren
principalmente a alcaloides de tipo bisdehidroaporfinicos,
oxoaporfinicos, noraporfinicos, bencilisoquinolinicos y
azafluorenos; sin embargo también se han aislado
triterpenos, esteroles, sesquiterpenos y monoterpenos
aromaticos, uno de estos ultimos con actividad
antiparasitaria frente a leishmania y tripanosoma [5].
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El estudio de los alcaloides totales obtenidos a partir del
extracto etandlico de las hojas de O. longipetala permitié
el aislamiento e identificacion de los alcaloides
lysicamina D), O-metilmoschatolina 2,
atherospermidina (3), liriodenina (4), anonaina (5) y
nornuciferina (6).

2. CONTENIDO
2.1. METODOLOGIA

Material vegetal: Las hojas de Oxandra longipetala R.
E. Fr., fueron recolectadas en el corregimiento Santa
Isabel, Municipio de Monteria, Departamento de
Cordoba ubicada en las coordenadas: 08° 40° 17’ latitud
norte y 75° 52’ 51’ longitud oeste, altitud 50 m.s.n.m..
Una muestra botanica fue clasificada por el Bidlogo
Alvaro Cogollo, del Jardin Botanico Joaquin Antonio
Uribe de Medellin y se encuentra en esa coleccion con el
namero JAUM 037853. Constituye el primer reporte de
esta especie en Colombia.

Extraccién y aislamiento: Las hojas (3 kilos), libres de
impurezas, se secaron a temperatura ambiente, fueron
molidas y sometidas a extraccién por percolacion, con
etanol del 96%. Del extracto etanodlico obtenido (550
gramos), se tomaron 150 gramos para someterlos a
extraccion clasica de alcaloides obteniéndose 235mg de
alcaloides totales. La purificacion de los alcaloides
mayoritarios se hizo empleando cromatografia en
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columna, sucesivas, empacadas en todos los casos con
silica gel para columna (0.063-0.200 mm) Merck®, para
la cromatografia de capa delgada preparativa se usaron
cromatoplacas de silica gel HF,s4 de 1mm de espesor,
Merck®. El seguimiento al proceso de purificacion se
llevd a cabo usando como reveladores cromatograficos
luz UV, vapores de yodo y reactivo de Dragendorf. Los
solventes utilizados en la purificacion fueron:
diclorometano, metanol, acetona y dietilamina en
diferentes proporciones. Los equipos utilizados para el
analisis espectroscopico fueron: FTIR PERKIN ELMER
1000F, RMN BRUCKER DRX 400 MHz y MS Agilent
5973N.

2.2. RESULTADOS

El EM-IE del compuesto (1), muestra un i6n molecular
impar a m/z 291(100%). Su espectro de RMN-'H
muestra sefiales de protones aromaticos a 8 8.94 (d, J=5.1
Hz, 1H) que acopla con la sefial 6 7.83 (d, J=5.2 Hz, 1H),
caracteristicas de protones a, B en un anillo piridinico,
sefales en 6 9.19 (d, J=8.3 Hz, 1H), 6 8.60 (dd, J=7.9 y
1.1 Hz, 1H), 6 7.78 (dt, J=7.0 y 1.4 Hz, 1H), & 7.59 (pst,
J=7.7 Hz, 1H) propias de protones en Orto, meta y para
de un anillo disustituido y una sefial en & 7.24 (s, 1H)
correspondiente a un proton aislado; ademas, dos grupos
metoxilos en & 4.11(s, 3H) y 6 4.03 (s, 3H). El espectro
COSY muestra las correlaciones entre 6 9.19 y 8 7.78, &
860y d759,6778yd 759 yentre 5894 yd 7.83.
Estas sefiales, junto con los desplazamientos de RMN-"C
hacen suponer que se trata de un alcaloide oxoaporfinico
de formula molecular C,;sH;30;N. El analisis de los
espectros HMQC y HMBC, destacando en éste ultimo las
correlaciones entre & 8.60 y 6 182.6 (carbonilo) y, & 7.24
y 6 123.6 indican que el compuesto (1) corresponde a la
lysicamina.

El compuesto (2) presenta un perfil de sefiales en RMN-
'H con caracteristicas muy similares a (1), en 8 9.11 (d,
J=8.3 Hz, 1H), & 8.97 (d, J=5.3 Hz, 1H), & 8.58 (dd,
J=7.8 y 1.4 Hz, 1H), 8 8.22 (d, J=5.3 Hz, 1H), 5 7.75 (dt,
J=8.5y 1.6 Hz, 1H), § 7.54 (dt, J=7.9 y 1.0 Hz, 1H), tres
grupos metoxilos en & 4.19 (s, 3H) y 6 4.10 (s, 3H) y
4.08 (s, 3H). Estos desplazamientos, integracion y
constantes de acoplamiento, permiten suponer que el
compuesto (2) tiene un grupo metoxilo mas que (1) y su
féormula molecular sera C;oH;5s04N, acorde ademas con
su i6on molecular a m/z 321(100%). El experimento
COSY muestra las correlaciones entre 8 9.11 y 8 7.75, &
858y d7.54,67.75y 8 7.54 yentre 6 897 y 6 8.22,
mientras que los espectros HMQC y HMBC, confirman
lo anterior demostrando que el compuesto (2)
corresponde  al alcaloide  oxoaporfinico  O-
metilmoschatolina.

El analisis del espectro de RMN-'H del compuesto (3)
proporciono los siguientes datos: & 8.89 (d, J=5.2 Hz,

Scientia et Technica Afio XIII, No 33, Mayo de 2007. UTP

1H), 6 8.54 (dd, J=7.5 y 1.2 Hz, 1H), & 8.53 (d, J=7.8 Hz,
1H), 6 8.13 (d, J=5.3 Hz, 1H), 6 7.68 (dt, J=8.4 y 1.6 Hz,
1H), & 749 (dt, J=8.2 y 1.0 Hz, 1H), un grupo
metilenodioxi en & 6.31 (s, 2H) y un grupo metoxilo en o
4.28 (s, 3H). Estas sefiales concuerdan suficientemente
con las de (1) y (2) y el espectro COSY evidencia el
mismo tipo de correlaciones descritas anteriormente. Esto
lleva a concluir que el compuesto (3) corresponde a la
atherospermidina.

El EM-IE del compuesto (4), muestra un i6n molecular
impar a m/z 275(100%), y picos apreciables a 178(17),
147(16), 100(57) y 69(34). El espectro de RMN-'H del
compuesto (4) tiene sefales en & 8.88 (d, J=5.1 Hz, 1H)
que acopla con & 7.74 (d, J=5.1 Hz, 1H), sefales a 3 8.59
(d, J=8.1 Hz, 1H), 6 8.56 (dd, J=7.9 y 0.7 Hz, 1H), 6 7.71
(dt, J=8.2 y 1.2 Hz, 1H) y & 7.55 (pst, J=7.7 y 7.4 Hz,
1H), 6 6.36 (s, 2H) caracteristico de un grupo
metilenodioxi y & 7.15 (s, 1H), tipico de un H aislado.
Estas seflales permiten concluir que se trata de la
liriodenina.

El compuesto (5) exhibe en RMN-'H las siguientes
sefales: & 8.07 (d, J=7.7 Hz, 1H), 6 7.31 (m, J=79y 2.5
Hz, 1H), 6 7.23 (m, 2H), 8 6.56 (s, 1H), & 6.08 (d, J=1.2
Hz, 1H), 6 5.93 (d, J=1.2 Hz, 1H), 8 4.0 (dd, J=4.7 y 14.1
Hz, 1H), 6 3.51 (s ancho), & 3.42 (m, 1H), & 3.03 (m,
2H), 8 2.97 (dd, J=4.8 y 14.2 Hz, 1H), & 2.84 (pst, J=14.0
Hz, 1H) y 6 2.67 (m, J=11.9 Hz, 1H). El analisis de los
espectros de RMN-"°C, DEPT-90 Y DEPT-135 indican la
presencia de 17 carbonos correspondientes a: siete
carbonos cuaternarios en & 146.9, 6 142.5 (unidos a
heteroatomo); & 134.8, & 131.0, & 127.3, & 1263 y &
116.1. Seis metinos en & 128.1, & 127.5, & 127.05, &
127.01, 6 107.8 y 6 53.2 (alifatico unido a heteroatomo).
Cuatro metilenos en 6 100.7 (metilenodioxi), 6 43.0, &
36.6 y 6 28.8. Este analisis, junto con el i6n molecular
impar a m/z 265(43%) proporcionado por el EM-IE,
permite proponer la férmula molecular Ci;,H;50,N. Las
correlaciones observadas en el COSY, entre los
hidrégenos & 8.07 con & 7.31 y este con 6 7.23 (2H), con
constantes Orto y meta, correspondientes a cuatro
metinos aromaticos, permite ubicarlos sobre el mismo
anillo. Otra correlacion observada en el espectro COSY,
se da entre el hidrogeno & 6.08 y & 5.93, los cuales
acoplan con constante de 1.2 Hz y corresponden al
metilenodioxi mencionado anteriormente. La observacion
detallada del espectro COSY en su parte alifatica, indica
correlaciones entre el hidrogeno & 4.00 (vecino al
nitrégeno) con un par de hidrogenos diasterotdpicos en &
2.84 y 6 2.97, ubicados sobre el carbono 6 36.62 segun el
espectro HMQC. Otras correlaciones de este COSY se
dan entre los hidrégenos 6 3.42 con 6 3.03 y 8 2.67 con &
3.03. Del analisis anterior so6lo queda por ubicar el
metilenodioxi y el singlete 8 6.56. Si tenemos en cuenta
la féormula molecular dada y una correlacion muy
importante en el espectro HMBC entre el hidrégeno &
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2.67 y el carbono & 107.8, el cual soporta al hidrégeno &
6.56, tendremos entonces la ubicacion exacta de éste
ultimo. El analisis espectroscopico realizado nos lleva a
concluir que el compuesto(5) corresponde a la anonaina.

El EM-IE del compuesto (6), muestra un i6n molecular
impar a m/z 281 (54%) indicando la presencia de
nitrégeno, y un pico base [M-1] en m/z 280. El espectro
de RMN-'H exhibe las siguientes sefiales: & 8.39 (d,
J=7.8 Hz, 1H), & 7.32 (m, J=8.0 y 2.6 Hz, 1H), 8 7.25 (m,
2H), & 6.65 (s, 1H), 6 4.81 (s ancho), 6 4.05 (m, 1H), &
3.89 (s, 3H) (OCHj3;), 8 3.66 (s, 3H) (OCHj3), 6 3.61 (dd,
J=5.9 y 12.1 Hz), & 3.29 (m, J=5.6 Hz, 1H), 3 3.12 (m,
J=4.2 y 13.8 Hz, 2H), & 3.03 (pst, J=13.7 Hz, 1H) y 6
2.82 (dd, J=3.2 y 164 Hz, 1H). El analisis de los
espectros de RMN-"C, DEPT-90 Y DEPT-135, indican
la presencia de 18 carbonos correspondientes a: siete
carbonos cuaternarios en & 152.9, & 145.7 (unidos a
heteroatomo); & 134.6, & 131.7, & 127.3, & 126.8 y &
125.1. Seis metinos en 6 128.5, 6 128.0, 6 127.7, 6 127 .4,
6 111.6 y & 53.2 (alifatico unido a heteroatomo). Tres
metilenos en & 42.1, 5 35.6 y & 27.2. Por ultimo dos
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metoxilos en & 60.2 y § 55.9. Este analisis, junto con el
peso molecular proporcionado por el espectro de masas,
permite proponer la féormula molecular CigHi9O,N. El
espectro COSY, muestra correlaciones entre los
hidrogenos o 8.39 con & 7.32 y este con 8 7.25 (2H), con
constantes Orto y meta, correspondientes a cuatro
metinos aromaticos. El espectro COSY en su parte
alifatica, indica correlaciones entre el hidrogeno 6 4.05
(vecino al nitrégeno) con un par de hidrogenos
diasterotdpicos en & 3.03 y & 3.12, ubicados sobre el
carbono 8 35.6 segun el espectro HMQC. Otras
correlaciones en el COSY se dan entre los hidrogenos &
3.61 con 8 3.29 y 6 3.29 con & 2.82. Este analisis muestra
una gran semejanza entre los desplazamientos,
correlaciones y constantes de acoplamiento de los
compuestos (5) y (6), diferenciandose tinicamente porque
(6) tiene dos metoxilos en lugar del metilenodioxi de (5).
La ubicacion de los metoxilos en (6) es asignada gracias
a la correlacion existente entre el C-4 6272 y el
hidrégeno & 6.65 que debe estar ubicado sobre el C-3
6111.6. El compuesto (6) corresponde a la nornuciferina.

) ) ©) C) ® ©)
H |88 | &H [ &% | & 5H | 8%C 5'H Bc &H Bc
C (mult., (mult., (mult., (mult., (mult., J=Hz) (mult., J=Hz)
J=Hz) J=Hz) J=Hz) J=Hz)
1 1514 156.4 147.9 142.5 145.7
la 115.8 130.2 116.1 126.8
1b 122.8 123.2 127.3 125.1
2 156.6 147.2 151.7 146.9 152.9
3 7.24(s) | 106.2 148.4 7.15(s) | 103.2 6.56(s) 107.8 6.65(s) 111.6
3a 130.8 135.7 126.3 127.3
4 | 7.83(d, |123.6 | 8.22(d, | 119.1 | 8.13(d, | 7.74(d, | 124.2 2.67(m) 28.8 | 2.82(dd, 3.2,16.4) | 27.2
5.2) 5.3) 5.3) 5.0) 3.03(m) 3.29(m, 5.6)
5 8.94(d, | 1449 | 8.97(d, | 144.6 | 8.89(d, | 8.88(d, | 144.8 3.42m 43.0 | 3.12(m, 4.2,13.8) | 42.1
5.1) 5.3) 5.2) 5.1) 3.03m 3.61(dd, 5.9, 12.1)
6 3.51s ancho 4.81(s ancho)
6a 145.6 145.2 | 4.00(dd, 4.7,14.1) | 53.2 4.05(m) 53.2
7 182.6 182.6 182.3 2.84(pst, 14.0) 36.6 3.03(pst, 13.7) 35.6
2.97(dd, 4.8, 14.2) 3.12(m, 4.2, 13.8)
Ta 131.5 131.1 131.2 134.8 131.7
8 | 8.60(dd, | 129.0 | 8.58(dd, | 129.0 | 8.54(dd, | 8.56(dd, | 128.8 | 7.23(dd, 7.9,0.7) | 128.1 7.25(m) 127.7
7.9,1.1) 7.8,1.4) 7.5,12) 1 7.9,0.7)
9 7.59(dt, | 128.5 | 7.54(dt, | 128.2 | 7.49(dt, | 7.55(pst, | 128.5 | 7.23(pst, 7.7,7.4) | 127.5 7.25(m) 128.0
7.7) 7.9, 1.0) 8.2,1.0) | 7.7,74)
10 | 7.78(dt, | 134.1 | 7.75(dt, | 1343 | 7.68(dt, | 7.71(dt, | 133.9 | 7.31(dt, 8.2,1.2) | 127.0 7.32(m) 127.4
7.0, 1.4) 8.5, 1.6) 8.4,1.6) | 8.2,1.2) 1
11 | 9.19(d, | 128.0 | 9.11(d, | 127.5| 8.53(d, | 8.59(d, | 127.3 8.07(d, 8.1) 127.0 8.39(d) 128.5
8.3) 8.3) 7.8) 8.1) 5
11a 131.5 132.8 131.0 134.6
12 | 4.03(s) | 60.3 | 4.08(s) | 61.0 102.4 6.08(d, 1.2) 100.7 3.66(s) 60.2
6.31(s) | 6.36(s) 5.93(d, 1.2)
13 | 4.11(s) | 56.0 | 4.10(s) | 614 3.89(s) 55.9
14 4.19(s) | 61.7 | 4.28(s)

Tabla 1. Datos de RMN de 'H (400MHz) y B¢ (100MHz) de los compuestos (1-2, 4-6) y RMN de 'H (400MHz) del compuesto (3).

8 en ppm; (CDCly).
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R]z = R13 = OMG, R14 =H
Ri;=R;3=Rj3;=0OMe

R12 . R13 = OCHzo, R14 =O0OMe
R12 N R13 = OCHQO, R14 =H

rWN PR

5 R12 5 R13 = OCHQO
6 R12 = R13 = OMe

3. CONCLUSIONES

El estudio de los alcaloides totales obtenidos a partir del
extracto etandlico de las hojas de Oxandra longipetala R.
E. Fr., permitié el aislamiento ¢ identificacion de cuatro
alcaloides con nticleo oxoaporfinico, conocidos con los
nombres de lysicamina (1), O-metilmoschatolina (2),
atherospermidina (3) y liriodenina (4); ademas de las
aporfinas simples anonaina (5) y nornuciferina (6). Estos
alcaloides son comunes en diversos géneros de las
Annonaceae, sin embargo es la primera vez que se
reporta el compuesto (1) en el género Oxandra [4]. Por su
parte, (2) también ha sido encontrado en las familias
Lauraceae [8] y Menispermaceae [7]; (4), se encuentra en
especies de Eupomatiaceae, Magnoliaceae,
Menispermaceae, Monimiaceae y Ranunculaceae [7]; el
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compuesto (5) estd presente en Menispermaceae [8],
Nympheaceae y Rhamnaceae [9], mientras que (6) ha
sido aislado de Lauraceae [7], Magnoliaceae,
Nympheaceae y Rhamnaceae [9].

Representa este trabajo el primer reporte de
constituyentes quimicos de O. longipetala y confirma una
vez mas la tendencia metabdlica de las Annonaceae hacia
la produccién de aporfinoides.
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