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ABSTRACT. The study of the alkaioids from Taber-
naemontana amblyocarpa is carried on. Insolation of
three indolic alkaloids from the flowers of T. am-
blyocarpa reported. They were identified as (—lthey-
neanine, {—Jvoacristine and (—)voacristine hydrox-
yindolenin.

RESUMEN. Se continda el estudio de los alcaloides
de la Tabernaemontana amblyocarpa. Se describe el
aislamiento de tres alcaloides inddlicos de las flores
de 'T. amblyocarpa que fueron identificados como:
{(—}heyneanina, {—)voacristina y (—Jhidroxiindolenin
voacristina. '

INTRODUCCION

La familia Apocynaceae ha sido descrita como una
de las fuentes mas ricas en alcaloides 1. El estudio
de estos compuestos ha recibido especial atencidn
gracias a sus acciones farmacolégicas asi como sus
complicadas estructuras moleculares.

Dentro de los géneros que componen la familia
Apocynaceae, el Tebernaemontana ha sido descrito
cemo una de fas fuentes mas abundantes en alcaloi-
des indSlicos y de agentes farmacolégicamente ac-
tivos 2,

El género Tabernaemontana estd compuesto por
alrededor de 100 especies distribuldas en regiones
tropicales, aunque se clta la presencia de algunas
especies en zonas sub-tropicales. En Cuba crecen
tres especies de Tabernaemontana (T. apoda, T. am-
blyocarpa y T. citrifolla}3. De estas tres especies
las dos primeras son endémicas y la tercera crece,
ademds, en otros paises de América.

La T. amblyocarpa es una planta que crece en las

maniguas de toda Cuba 3. El estudio de los alcaloides

contenidos en las hojas, tallos y frutos de esta es-
pecie culminé con el aislamiento e ldentlflcamon de
los alcaloides inddlicos siguientes:

(-Jcoronaridina, (~)ikogamina, (-)voacangina, (-)iso-
veacangina, (~Jvoacristina, (~)isovoacristina, {-)hey-
neanina, (~}19 oxo-voacangina, (+)vallesamina vy
(+)tubotaiwina 4, 5. El presente trabajo describe la
extracei6n, separacion e identificacion de los alcaloi-
des contenidos en fas flores de esta especie, parte
de ia planta que no habia sido objeto de estudios
previos.

MATERIALES ¥ METODOS

Los espectros UV se determinaron en metanol en
un equipo UNICAM SP-1800. Los espectros IR se re-
gistraron en uUn equipo UNICAM SP-200 en pastillas
de KBr o solucion cloroférmica. Los espectros de
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RMN se registraron en un equipo Varian XL-100 y
un eauipo FX-80Q de la firma JEOL empleando TMS
como referencia interna y CDCl; como solvente. Los
espectros de masas se obtuvierch en un espectrd-
metro Atlas CH-4B y en un equipo JMS-DX300 de la
firma JEOL.

Material vegetal. La planta empleada en este tra-
bajo fue colectada en fa Ciénaga de Zapata, Se en-
cuentra depositado un ejemplar de herbario en el
Jardin Botdnico Nacional bajo el numero 41 169.

PARTE EXPERIMENTAL

Extraccion. Las flores secas y molidas (755 g)
fueron extraidas con etanol en un equipo Soxhlet du-
rante 8 h. El extracto alcohélico fue evaporado a
sequedad en un evaporador rotatorio gl vacio, El re-
siduo obtenido fue tratado con una disolucion de
H,SC, al 2 %. Lag fracciones acidas se basificaron
con NH,OH pH 8 a 9) y se extrajeron a continua-
cion con CH,Cl;. La fase corgdnica se sectd sobre
Na,S0O, v se evapord al vacio. Como resuftado del
proceso extractivo se obtuvieron 341 mg de crude
de alcaloides totales [o que representd un rendimien-
to de 1,3 % respecto al peso del material vegetal
58C0.

Separacion y aislamiento, La mezcla de alcalcides
totales obtenida {341 mg) fue separada mediante
cromatografia de columna empieando como adsor-
bante AlO; (act. I-) y como solvente de elucion:
étor de’ petroleo-Et;0. Se colectaron fracciones de
15 ml cuyg contenido fue monitoreadn por cromato-
grafia 'de capa delgada [CCD) empleando como ar-
sorbente gel de silice G de la: Hiterck.

Comao reveladores se emplearon disclugion de sul-
fato cérico aménico en acido ortofosférico vy reactivo
de Dragendorff.

Las fracciones (20 a 35) eluidas con éter de petro-
leo: Et,0; 80:20 rindieron por evaporacién un residuo
{30 mg} que cristalizé de metanal [punto de fusidn
162 a 163 °C) y que fue denominado Fi-1,



Las fracciones (50 a 65) eluidas con éter de petrd-
leo:Et,0; 60:40 rindiaron por evaporacion un residuo

{120 mg) que en CCD. (Et,0:MeOH; 99:1} mostrd
la presencia de dos compuestos mayoritarios que
fueron separados por cromatografia de capa prepa-
rativa {Et;0:MeOH; 99:1). Al exponer las placas cro-
matograficas a la luz UV se observaron dos bandas
mayoritarias, La elucion de la banda de mayor Rf

rindié por evaporacion un residuc amorfo que cris-.

talizé de MeOH (punto de fusién 164 a 166 °C) y que
fue denominado FI-2 (35 mg). De la banda de menor
Rf se obtuvieron 28 mg de un alcaloide que cristalizo
de MeOH (punto de fusion 174 a 175 °C) y que fue
denominado Fl-3 (21 mag).

DISCUSION DE RESULTADOS

Los alcaloides puros se identificaron en base a sus
constantes fisicas asi como, propiedades espectros-
copicas y comparacion con muestras patrones.

Alcafoide Fl-1, Este compuesto presentd un espec-
tro UV con méximos a 226; 284 y 292 nm tipico de
un cromdfore indol no sustituido 6. Su espectro IR
mostré una banda ancha en 3300 cm -t {N-H u OH)
¥ una banda intensa a 1 725 cm -1 atribuible a un car-
bonilo tipo éster. La no sustitucién en el anillo indd-
lico fue corrcborada por la presencia de una banda
intensa a 750 cm -1,

Su espectro de RMN presenté las senales siguien-
tes: singlete a 8,9 ppm {1 H) atribuibie al proton N-H,
multiplete entre 7,5 v 7 ppm (4 H) asignable a los
protones aromaticos, singlete a 3,7 ppm (3 H) tipico
de un grupo carbometoxi y un doblete a 1.1 ppm (3 H)
caracteristico de los alcaloides tipo iboga con cadena
jateral hidroxietilica. Al comparar e! espectro de RMN
de este compuesto con el del alcaloide conocido
heyneanina? (Fig. 1} se observé coincidencia total
entre ambos.

Fig. 1. Estructura de la heyneanina

El espectro de masas presentd el ion molecular a
MY =354 y picos intensos a m/z 339(M-15); 336
(M-18): 310{M-44) y 295(M-59), los restantes picos in-
tensos a m/z 253; 214 195; 154; 138 y 130 se ex-
plican a partir del mecanismo de fragmentacion plan-
teado por Budzikiewicz y col3 para los alcaloides del
tipo iboga. Al comparar el espectro de masas de este
compuesto con el citado en la literatura para el al-
caloide heyneanina se observd coincidencia entre am-
bos 7. En base a las propiedades fisicas y espectros-
copicas se plantea que e! alcaloide Fl-1 se trata de
la heyneaning (Fig. 1). Esta suposicion fue compro-
bada al comparar los espectros IR de esta sustancia
con el de una muestra patrén y ver que ambos eran
superponibles.
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Alraloide FI-2. Este compuesto presentd un espec-
tro UV con méximos a 226; 287 y 302 nm tipico de
un cromdforo indo! sustituido ¢,

Su mspectro IR mostré bandas a 3 3.0 {NH u OH)
y 1725 cm-1 (COOMe). La ausencia de una banda
intensa a 750 cm-! corrobord la presencia de un
sustituyente en el anilto bencénico.
~ Al comparar el espectro de RMN de este com-
puesto con el del alcaloide Fl-1 se observé gran si-
militud en ellos; la Unica diferencia apreciable entre
ambos fue la aparicion de un singlete a 3.8 ppm
tipico de un grupo OCH;.

El espectro de masas arrojé un pico molecular de
384 o sea 30 unidades de masa superior al def com-
puesto Fl-1 1o cual esta acorde con el espectro de
RMN. En este espectro se aprecian ademas picos a
m/z 369{M-CH;); 366(M-H,0) y 325(M-COOCH,). Los
restantes picos a m/z 244; 184; 160 y 152 se explican
a partir del mecanismo de fragmentacion ptanteado
por Budzikiewicz y col.® para los alcaloides del tipo
iboga.

En base a las propiedades fisicas y espectrosciopi-
cas se plantea que el compuesto FI-2 se trata del al-
caloide voacristina (Fig. 2}.

COOCHSs

Fig. 2. Estructura de la voacristina

Esta suposicién fue corroborada al comparar los
espectros IR de este compuesto con el de una mues-
tra auténtica de voacristina y resuitar ambos su-
perponibles.

Alcaloide FI-3. Este compuesto presento un espec-
tro UV con maximos a 230; 269; 292: 300 y 315 nm
gque resultd tipico de un cromdfore del tipo hidroxi-
indolenin 911, Su espectro 1R presentd bandas inten-
sas a 3400 v 3300 cm-1 atribuibles a grupos OH.
A 1740 cm -1 se observd una banda intensa asignable
a un grupo carbonilo de un éster. En 1610 y 1565
cm-1 presentd las bandas tipicas de los compuestcs
del tipo hidroxiindolerin: la Ultima banda ha sido
asignada 12, 3 al grupc C = N. El espectro de RMN
no mostrd fa sefal tipica del grupe N-H lo que co-
rrobord estar en presencia de un ‘alcaloide del tipo
hidroxiindolenin. Entre 74 y 6,7 ppm (3 H) se oh-
servaron las senales tipicas de |os protones aromé-
ticos. Ademas, este espectro presentd sefiales en
3.8 (3 H) ppm; 3,73 Hl.gpm v 1.1 (3 H} ppm simi-
lares a las observadas—en ¢l caso del compuesto
Fl-2 {voacristina} y !as cuales se asignaron de modo
similar al caso anterior.

El espectro de masas mostro 2§ ion molacuiar a
A00 m/z. Se observaron tombién picos intensos a
m/z 383 (M-17) y 382 (M-18) lo que sugiere la pre-
sencia de dos grupos OH; uno en la porcion inddlica



y otro en la cadena lateral. Los restantes picos in-
tensos a m/z 280; 218; 190; 176; 162 y 138 se ex-
plican a partir del mecanismo de fragmentacién plan-
teado por Thomas y Biemann % para los compuestos
del tipo hidroxiindolenin.

En base a las propiedades fisicas y espectrosco-
picas se plantea estar en presencia de la hidroxiin-
dolenin voacristina (Fig. 3). Esta asignacion fue co-
rroborada al! comparar los espectros IR . de esta
muestra con los de una muestra patron de hidroxi:
indotenin voacristina y resultar ambos superponibles.

LA

COzCHs

Fig. 3. Estructura de la hidroxiindolenin .voacristina

En ta. Tabla“! se expresan los rendimientos de di-
chos compuestos en relacion al peso da nraterial ve-
getal seco.

TABLA |

Alcaloides de las flores de Tabernaemontana
amblyocarpa Urb

Rendimiento

Peso
Alcaloide identificado (9) (%}
heyneanina 0,030 0,03
voacristina 0,035 0,04
hidroxiindolenin voacristina 0,021 0,02
CONCLUSIONES

De las flores de la Tabernasmontana amblyocarpa

se aiglaron e identificaron tres alcaloides inddlicos:
heyneanina, voacristina e hidroxiindolenin voacristina.
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