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PRENILHIDROXIBENZOICOS DE Piper arieianum

RESUMEN

En el presente articulo se describe el aislamiento e identificacion de compuestos
del tipo prenilhidroxibenzoicos obtenidos del extracto de hojas de Piper
arieianum que ha presentado actividad leishmanicida.

El aislamiento se llevo a cabo empleando los métodos tradicionales de
cromatografiay laidentificacion estructural mediante técnicas de RMN *H y 13C

PALABRAS CLAVES: Prenilhidroxibenzoicos, resonancia magnética nuclear,
actividad leishmanicida

ABSTRACT

In this paper, it is described the presence and identification of
prenylhydroxibenzoic derivative compounds obtained from Piper arieianum
leaves which has displayed |eishmanicidal activity. Isolation was carried out
using traditional chromatographic methods and the structural elucidation
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performed through *H and*3C NMR techniques.

KEYWORDS: Prenylhydroxbenzoics, nuclear
leishmanicidal activity.

1. INTRODUCCION

Las especies pertenecientes a la familia Piperaceae se
caracterizan por la amplia variedad de actividades
biolégicas que manifiestan sus extractos crudos y los
compuestos que de ella son obtenidos [1]. Estas
actividades incluyen desde antiparasitaria, hasta efectos
sobre el sistema cardiovascular y el sistema nervioso
[1,23]. Ademas lka diversidad estructural que se puede
encontrar en esta familiay en especial el genero Piper es
bastante extensa, con una mayor prevalencia de
compuestos del tipo akamidas, principalmente
isobutilamidas, amidas piperidinicas y pirrolidinicas.
Otra clase de compuestos con bastante abundancia en €l
genero son los lignanos, y los derivados de acido
benzoico hidroxilados con varias unidades de isopreno
[1]. En el presente trabajo se describe el asilamiento de
dos moléculas de este tipo a partir de un extracto crudo
de Piper arierianum, que en estudios anteriores mostré
una importante actividad contra Leishmania (V)
panamensis[4].
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resonance,
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2 METODOLOGIA

Hojas frescas de Piper arieianum (600g, voucher F. J.
Roldan 3941 HUA), fueron maceradas en etanol
exhaustivamente, filtrado y el solvente evaporado a
vacio. Este extracto fue disuelto en una mezcla de
hexano:diclorometano:metanol (2:1:1v/v). filtrado y la
parte soluble (5.2 g) se sometid a cromatografia en
columna empleando Sephadex LH-20, eluyendo con el
mismo solvente; las fracciones se monitorearon por ccf
en cromatoplacas de silica gel  (hexano:acetato de etilo
31y 2:1). Las fracciones 610 se refraccionaron en
sucesivas columnas de silica gel 60 (200-300 mesh,
Merck) con hexano:acetato de etilo 4:1 hasta 1:2 con 0.5
partes de metanol. De esta manera se obtuvieron 45.1 mg
del compuesto 1 (figura 1), y 55.9 mg del compuesto 2,
ambos como s6lidos amorfos de color café.

Los espectros de RMN de ambos compuestos se
obtuvieron en un Bruker a 300 MHz, empleando
cloroformo deuterado como solvente CDCl;, los
desplazamientos quimicos (d) se expresan en ppm y las
constantes de acoplamiento (J) en Hz.
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3.RESULTADOSY DISCUSION

El experimento de RMN Jmod del compuesto 1 muestra
las siguientes sefiales: 5 metilos (CH3) 7 metilenos
(CHp), 7 metinos (CH), 7 carbonos cuaternarios (Cq) y
un carbonilo.El espectro de *H RMN para este compuesto
presenta cuatro singletes entre 1.18-1.72 ppm (15H)
correspondientes a los metilos de las mismas unidades de
isopreno, una sefial compleja entre 1.86-.07 ppm (12H),
un doblete a 3.33 ppm (2H, J= 7.1 Hz, H-1"), unsinglete
ancho a 5.03 ppm (3H), un triplete a 5.26 ppm (1H,
J=6.95, H-2"). Adicionalmente hay otras tres sefiales que
corresponden a un anillo aromatico trisustituido de un
sistema AMX: dos dobletes a 6.77 ppm (1H, J=8.9 Hz,
H-5) y 7.81 ppm (1H, J= 6.25 Hz, H6) y un singlete a
7.82 ppm (1H, H2). La sefial en °C a 172.25 ppm
confirma la presencia de un carbonilo unido a un anillo
aromético y la sefia en 159.99 ppm es tipica de un
carbon cuaternario aromético oxigenado. De esta manera
se asigna la estructura del compuesto 1 a acido 3
geranilgeranil-4-hidroxibenzoico (Figura 1).

Compuesto 2

Figura 1. Compuestos aislados de las hojas de Piper
arieianum.

El compuesto 2 (figura 1) presenta en el experimento J-
Mod las siguientes sefiales: 4 metilos 5 metilenos 5
metinos, 7 carbonos cuaternarios, y un carbonilo. El
espectro de RMN de 'H para este compuesto presenta 4
singletes entre 1.19-1.77 ppm (12H), una sefial compleja
entre 1,89-2.07 ppm (8H), un doblete a 3.83 ppm (2H,
J=6.76 Hz, H1), un singlete ancho a 4.98 ppm (2H), un
triplete a 5.2 ppm (1H, J= 6.6 Hz, H2") asi como dos
dobletes a 6.73 (1H, J=8.59 Hz, H5) y 7.56 ppm (1H,
J=8,59 Hz, H-6). La presencia de cuatro sefiales para
metilos en el espectro de RMN de *Cy *H evidencia la
presencia de una cadena de tres unidades de isopreno
(una menos que el compuesto anteriormente descrito) y
los dobletes a 6.73 y 7.56 ppm con constantes de
acoplamiento orto sugieren la presencia de un anillo
aromdtico tetrasustituido. La sefial para e grupo
carbonilo aparece a 173.4 ppm en el espectro de *Cy los
carbonos cuaternarios aromaticos oxigenados se
desplazan en 149.3 y 143.1 ppm de esta manera se
asigna la estructura del compuesto 2 al acido 2farnesil-
3,4-hidroxibenzoico (Figura 1)
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Las posiciones relativas de | as cadenas | ateral es en ambos
conmpuestos se han establecido por las correlaciones
observadas en el compuesto 1 entre el protén 2 y la sefial
de carbonilo y carbono benzilico, los protones benzilicos
a su vez muestran correlacién con el carbono aromético
oxigenado, para e compuesto 2 se observan las
correlaciones entre los protones benzilicos y las sefial de
un carbono aromético oxigenado y la sefial del protén 6
con lasefial del carbonilo, no se observa correlacion entre
la sefiales de los protones arométicos y € carbono
benzilico. EI compuesto 1 ha sido previamente reportado
en otras especies del genero Piper [5] y en organismos
marinos [5], mientras que del compuesto 2 se ha
reportado un andlogo con cuatro unidades de isopreno
presentes en la cadena lateral [6,7]. De Piper arieianum
se han reportado moléculas de esta misma clase como el
arieianal y el acido piperdico [8].

4. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

En este trabajo se reporta la presencia de dos compuestos
del tipo prenilhidroxibenzoico en la fraccion activa
contra Leishmania (V) panamensis; el compuesto 1 ha
sido previamente reportado en otras especies mientras
gue el compuesto 2 es un andogo de un compuesto
previamente reportado. Es de anotar ademas que los
extractos que contienen estas sustancias poseen una
intensa pungencia, que puede explicarse por la similitud
estructural de los compuestos aislados con compuestos
del tipo vainilloide.
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