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RESUMO 

0 género Strychnos, principal representante da família Loganiaceae, é natural de 

regiões tropicais e compreende, aproximadamente, 200 espécies. 

Além do emprego na confecção de "curares" (veneno de flecha de origem 

vegetal, preparado por algumas tribos de índios da Amazônia) o gênero Strychnos tem 

história na medicina folclórica, registrando-se para as espécies americanas, efeitos 

antimaliricos, tônicos, afrodisíacos, febrífugos e  anti-anêmicos. As ações 

farmacológicas mais estudadas, são as convulsivantes e relaxantes, entretanto, estudos 

mais recentes revelaram a presença de novas estruturas que apresentam atividades 

antimitótica, citot(pdca, antimicrobiana, antitumoral, amebicida, hipotensiva, 

antipalfidica  etc  

Nesta tese, além do levantamento bibliográfico sobre aspectos fitogeogrificos, 

botânicos, etnofarmacológicos, químicos e farmacológicos do gênero Strychnos na 

América do Sul, foi elaborado um banco de dados sobre as informações acumuladas, 

realizado um estudo quimiossistemático sobre suas seções, e desenvolvido estudos 

fitoquimicos sobre as espécies S.cogens, S.guianensis e S.mattogrossensis. Os estudos 

fitoquímicos das espécies selecionadas permitiram o isolamento e identificação das 

seguintes substâncias: triterpeno lupeol e alcalóide longicaudatina de S.cogens ; 

alcalóide harmano, lignanas olivil, cicloolivil e carbonato de cicloolivil, ácidos graxos 

palmitico, oleico, esteárico e nonadec,anóico, de S.guicmensis; alcalóides 

estricnobrasilina, 12-hidroxi-11-metoxiestricnobrasilina, 12-hidroxi-10,11- 

dimetoxiestricnobrasilina, esteróides campesterol, estigmasterol e sitosterol e ácidos 

graxos palmítico, linoleico, oleico, esteárico e behênico, de S.matogrossensis. 

As análises envolveram marcha química convencional para obtenção de 

alcalóides, técnicas cromatogrificas e espectrométricas modernas (ESI, 

HIABC,etc). Foram realizados espectros de RMN da estricnobrasilina em três 

temperaturas, registrando-se os espectros de RMN 1H e RMN 13 C dos dois rotimeros, 

a 2980  K (temperatura ambiente) e a 2880  K, sendo que a 308°  K , observou-se a 

coalescência de sinais dos dois rotâmeros. 
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A 12-hidroxi- 10,11-dimetoxiestricnobrasilina e o carbonato de cicloolivil são 

inéditos como produtos naturais, embora o ultimo possa ter sido formado durante a 

marcha analítica utilizada. 

A estricnobrasilina não apresenta efeito antimalarico intrínseco, mas, exibe 

significante  nap  CQ-potencializante, revertendo a resistência do  Plasmodium  

falciparum à cloroquina . A longicaudatina, tem efeito biológico análogo à reserpina. 

Para os esteróides (sitosterol e estigmasterol) e o triterpeno lupeol, comumente 

encontrados em plantas, destacam-se, respectivamente, açeies analgésica. e 

imunossupressora. Olivil e cicloolivil apresentam ação antioxidante, geralmente 

associada à atividade  anticancer.  0 carbonato de cicloolivil apresentou atividade 

inibitória não significativa para neuroblastoma em camundongos, nos testes 

preliminares realizados nos laboratórios da FIOCRUZ, do Rio de Janeiro. Esta 

ocorrência de lignanas representa o primeiro registro em Strychnos americanas 

Os estudos fitoquímicos confirmaram o gênero Strychnos como fonte promissora 

de alcalóides, revelando-o ainda como uma nova fonte de lignanas . 

A potencialidade farmacológica dos lignáides e o grande rendimento de lupeol 

(-1,00%) obtido do extrato da casca da raiz de Shychnos cogens, justificam uma 

investigação mais intensiva do conteúdo não alcaloídico destas plantas, quiçá, 

responsável por muitas das virtudes atribuídas ao tixon, pela medicina popular. 

oultrarzitAtit. 
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ABSTRACT 

The genus Strychnos, the principal genus of the Loganiaceae family, is natural 

of tropical regions and comprises about 200 species. 

Besides being used to make "curare" (arrow poison obtained from vegetal 

sources prepared by some Amazonian Indian tribes), this genus has history in folk 

medicine, being registered for the American species, antimalarial, tonic, aphrodisiac, 

febrifuge, and antianaemic effects. The most studied pharmacological actions are the 

convulsants and relaxants. However, more recent studies have revealed some new 

structures that present antimitotic, cytotoxic, antimicrobial, antitumoral, amoebicide, 

hypotensive, antipaludism activities, etc. 

In this thesis, besides a bibliographic survey of phytogeographical, botanical, 

ethnopharmacological, chemical and pharmacological aspects of genus Strychnos in 

South America, a bank of data with accumulated information found in the literature was 

elaborated, chemosystematic studies about Strychnos sections were carried out, and 

phytochemical studies about the S.cogens, S.guianensis and S.mattogrossensis species 

were accomplished. 

The phytochemical investigations of the selected species allowed the isolation 

and identification of the following substances: lupeol (triterpene) and longicaudatine 

(alkaloid) of S.cogens; harmane (alkaloid), olivil, cicloolivil and cicloolivil carbonate 

(lignans), palmitic,oleic, estearic and nonadecanoic acids ( fatty acids) of S.guianensis; 

strycimobrasiline,12-hydroxy-11-methoxystrychnobrasiline,12-hydroxy-10,11-

dimethoxystrychnobrasiline (alkaloids), campesterol,  sito  sterol, stigmasterol (steroids), 

palmitic,linoleic, oleic, esteasic and behenic acids (fatty acids) of S.mattogrossensis. 

The analyses involved conventional chemical route for alkaloid isolation, as 

well as chromathogaphic methods and espectrometric (ESI, HMQC, HMBC, etc) 

modem techniques. RivIN spectra of strychnobrasiline were accomplished at three 

temperatures, being registered RMN 111 and RMN13  C spectra of two rotamers, at 298°  
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(ambient temperature) and 288°  K, whereas the signal coalescences of the two 

rotamers at 308°  K were observed. 

The 12-hydroxy-10, 11-dimethoxystrychnobrasiline and the cicloolivil 

carbonate are unknown as natural products, although the latter could be formed during 

the chemical procedure used. 

Strychnobrasiline is devoid of intrinsic antimalarial effect, but it exhibits 

significant CQ-potentianting actions, reverting the chloroquine resistance in 

Plasmodium falciparum . Longicaudatine has a reserpine-like activity. For the steroids 

(sitosterol and stigmasterol) and triterpene lupeol, common in plants, analgesic and 

immunosuppression actions, respectively, are remarkable. Olivil and cicloolivil present 

antioxidant action, usually associated to anticancer activity. Cicloolivil carbonate 

exhibited no significant inhibitory activity against neuroblastoma in mice, in 

preliminary tests carried out at FIOCRUZ , Rio de Janeiro. This occurrence of lignans 

represents the first register in American Strychnos species. 

Phytochemical studies confirmed the genus Strychnos as a promising alkaloid 

source, and also revealed it as a new lignan source. The pharmacological potentiality 

of the lignoids and the large yield of lupeol (-1,0%) obtained from the root barks 

extracts of Strychnos cogens justify a more intensive investigation of the non-

alkaloidal content of these plants, maybe responsible for many activities attributed to 

taxon by the folk medicine. 
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INTRODUÇÃO 

A Amazônia representa um imenso reservatório de novas moléculas, sendo uma 

das  areas  de maior diversidade em espécies vegetais do planeta (1). Entretanto, apenas 

aproximadamente 1% desta riqueza foi investigada fitoquimicamente e a percentagem 

submetida a estudos de bioatividade é ainda menor (2). Assim, a intensificação do 

estudo da sua flora é fundamental não somente pela perspectiva de se conhecer espécies 

inéditas e esclarecer a sistemática de diversos grupos taxonômicos, mas, também pela 

necessidade de se chegar a descoberta de moléculas bioativas importantes. Este estudo 

que vem sendo realizado há algumas décadas, por químicos de produtos naturais, 

baseado em informações da medicina popular e  screenings  fitoquimicos e 

farmacológicos, precisa ser avaliado e incrementado, inclusive, com recursos da 

quimiossistemitica, que permitem inventariar e quantificar o conhecimento acumulado, 

possibilitando melhor selecão de espécies promissoras em substâncias úteis. Há, 

também, necessidade de se ir além das identificações, determinações estruturais e 

ensaios biológicos, aprofundando a investigação de rotas biossintéticas e 

informatizando os dados obtidos, para divulgação, manipulação e melhor aplicação dos 

mesmos. E imperioso encontrar alternativas mais eficazes para o rápido conhecimento 

cientifico e aproveitamento racional dos produtos naturais da Amazônia em beneficio de 

suas populações, principalmente, como fitoterdpicos, fármacos ou como modelos para 

sínteses, antes que o processo de devastação e alienação desses recursos, que avança 

celeremente, inviabilize qualquer iniciativa. Estas reflexões inspiraram o trabalho 

desenvolvido nesta tese. 

As espécies de Strychnos sulamericanas são famosas pelo seu emprego na 

confecção do veneno de flecha denominado "curare", cujos alcalóides quaternários, 

iuntamente com a d-tubo curarina, isolada de Menispermaceae, revolucionaram o 

arsenal terapeutico das cirurgias, inspirando uma linha de miorelaxantes sintéticos, 

coadjuvantes em anestesias. 

Tendo em vista  clue  a taxa de espécies com atividade citotóxica ou anticincer, 

usadas como veneno de flechas, revelou-se cinco vezes superior à taxa apresentada pelo 

total das espécies pesquisadas, segundo dados do Instituto Nacional do  Cancer  (U.S.A.) 
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(3), as pesquisas atuais em Sttychnos têm se voltado para este alvo, revelando estruturas 

de alcalóides tercidrios, com significativa ação antimitótica. Outras investigações têm 

evidenciado compostos com variadas atividades, tais como, antimicrobiana, antitumoral, 

amebicida, hipotensiva (4) e mais recentemente, antipalúdicas (5). 

Por outro 1ado, como destaca  Gottlieb  (6), pode-se correlacionar a posição 

sistemática de um taxon a sua capacidade de produzir compostos bioativos, sendo esta 

propriedade, característica de subclasses primitivas como Magnolidae (sensu Cronquist) 

• avançadas como Asteridae, onde se enq_uadra o gênero Sttychnos, da família 

Loganiaceae. 

Deste modo, a potencialidade químico-farmacoló&a do gênero Sttychnos 

inerente a sua posição filogenética e história na etnomedicina, aliada à carência de 

estudos botânicos, químicos, farmacológicos e quimiotaxonômicos das espécies 

americanas, justificam um estudo sistemático e continuo deste gênero, em um amplo 

contexto. Visando contribuir neste sentido, foram traçados os seguintes objetivos para 

esta tese: 

• Levantamento de aspectos botânicos, fitogeográficos, fitoquimicos, farmacológicos, 

etnofarmacológicos e quimiotaxonômicos, com vistas a obter o máximo de 

informações sobre o gênero, através de pesquisa na literatura e registros da medicina 

folclórica; 

• Informatização das informações obtidas, através de elaboração de um banco de 

dados sobre as espécies americanas; 

• Estudo fitoquimico de espécies promissoras em compostos bioativos, 

principalmente alcalóides. As espécies selecionadas foram S. mattogrossensis, S. 

guianensis e S. cogens. As duns primeiras, em continuação, com base nos resultados 

anteriormente obtidos (7, 8, 9, 10). 0 interesse em estudar S .cogens, decorreu de 

sua grande ocorrência nos arredores de Manaus, o que possibilitará futuros estudos 

de rotas biossintéticas e interações com microrganismos, especialmente ,fungos 

endofiticos; 

• Encaminhamento das substâncias obtidas na marcha analítica para investigação de 

suas atividades biológicas; 

Os estudos fitoquimicos das espécies selecionadas permitiram o isolamento e/ou 

identificação de ácidos (palmitico, linoleico,oleico,estearico,behenico e nonadecanóico, 

esteróides (c,ampesterol, estigmasterol e sitosterol), triterpeno (lupeol), lignanas (olivil, 
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cicloolivil e carbonato de cicloolivil) e alcalóides (harmano, estricnobrasilina, 12- 

hidroxi-11 -metwdestricnobrasilina, 12-hidroxi-10,11-dimetoxiestricnobrasilina, e 

longicaudatina) (Quadro 0.1). As análises envolveram marcha química, técnicas 

cromatogyificas e espectrométricas modernas. A 12-hidroxi- 10,11-

dimetwdestricnobrasilina e carbonato de cicloolivil são inéditos como produtos naturais, 

embora o último possa ter sido formado durante a marcha analítica utilizada. o 

carbonato de cicloolivil apresentou atividade inibitória não significaficativa para 

neuroblastoma em camundongos. A stricnobrasilina, segundo registro na literatura (5) e 

experiências recentes na Universidade de  Liége,  reverte a resistência do  Plasmodium  

falciparum à cloroquina, vislumbrando-se a possibilidade de uso como coadjunvante em 

tratamentos antipalúdicos. A longicaudatina, tem efeito biológico análogo à reserpina 

(11). Olivil e cicloolivil apresentam ação antioxidante (12), geralmente associada A 

atividade anticâncer. Para os ester6ides (sitosterol e estigrnasterol) e o triterpeno lupeol, 

comumente encontrados em plantas, destacam-se, respectivamente, ações analgésica 

(13) e imunossupressora (14). 

A tese compreende dez capítulos de acordo com os objetivos visados, 

abrangendo revisões bibliográficas, metodologias, discussões, resultados e conclusões: 

• Capitulo I - Aspectos botânicos, fitogeogrkficos, fitovimicos, farmacológicos e 

etnofarmacológicos do gênero Strychnos. 

• Capitulo II- Estudos q_uimiossistemáticos sobre o gênero Strychnos 

• Capitulo  DI  - Descrição botânica, ecologia e distribuição geográfica de S. cogens, S. 

guianensis e S. mattogrossensis. 

• Capitulo IV - Identificação e determinação estrutural de substâncias isoladas de S. 

cogens. 

• Capitulo V - Identificação e determinação estrutural das substâncias isoladas de S. 

guianensis. 

• Capitulo VI - Identificação e determinação estrutural de substâncias isoladas de S. 

mattogrossensis 

• Capitulo VII - Banco de dados sobre espécies do gênero Strychnos da América do 

Sul. 

• Capitulo VIII - Considerações biogenéticas sobre substâncias isoladas. 

• Capitulo IX - Experimental 

• Capitulo X - Constantes fisicas e dados espectrométricos das substâncias obtidas. 
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• Conclusões. 

Quadro 0 1. Substâncias obtidas das espécies estudadas 

Espécie estudada Parte da planta Substância isolada e identificada 

S. cogens casca da raiz lupeol e longicaudatina 

S.mallogrossenssis caule estricnobrasilina; 12-hidroxi-11- 

metoxiestricnobrasilina; ácido palmitico, 

ácido linoleico, ácido oleico, ácido esteárico e 

ácido behênico. 

S.mattogrossenssis casca do caule 10,11-dimetoxi-12-hidroxiestricnobrasilina; 

estigmasterol,campesterol e sitosterol 

S. guianensis raiz sicasca Lignanas olivil, cicloolivil e carbonato de 

cicloolivil ; harmano, ácido palmitico, ácido 

oleico,dcido esteárico e ácido nonadecanóico. 
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CAPÍTULO I 

1. Aspectos botânicos, fitogeográficos, fitoquimicos, etnofarmacológicos e 

farmacológicos do género Strychnos 

1.1. Aspectos botânicos e fitogeográficos 

A família Loganiaceae consiste de 20 gêneros e 500 espécies, largamente 

espalhados nas regiões tropicais e subtropicais, com relativamente poucas espécies em 

climas temperados (15). 0 gênero Strychnos, principal representante da família 

Loganiaceae, foi descrito por Lineu com base em Strychnos nux-vomica, a espécie tipo, 

e Strychnos colubrina (=S.  minor).  Compreende, aproximadamente, 200 espécies, que 

podem ser divididas em três grupos geograficamente distintos: 75 espécies ocorrem na  

Africa,  44 na Ásia e 79 na América. A espécie S. potatorum, é encontrada na África e 

na Ásia (16 ). 

O primeiro registro sobre sistemática das espécies americanas do gênero 

Sitychnos foi apresentado por Progel, na Flora Brasiliensis de Martius, em 1868. Na 

década dos 30, surgiram os trabalhos de Sandwith que foram os precursores da 

Monografia de ICrukoff-Monachino, publicada em 1942 seguida de 21 suplementos 

(17). Estes trabalhos, associados As valiosas contribuições dos botânicos Ducke e Froes, 

do Instituto Agronômico do Norte, hoje EMBRAPA, com sede Belém-PA, constituem a 

literatura fundamental sobre a botânica de Strychnos da América do Sul. 

Mais recentemente, Leewenberg (18) classificou as espécies de Strychnos em 12 

seções em que as representantes americanas estão restritas is seções Strychnos, 

Rouhamon e Breviflorae. Estas seções foram adotadas por Krukoff (19) com base em 

caracteres florais e correspondem, respectivamente, As suas seções Longiflorae, 

Intermediae e Breviflorae (20) (Quadro 1.1), baseada em caracteres florais. 
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S. amazonicct 
S. araguaensis 
S. asperula 
S. bahiensis 
S. barnhartiana 
S brachiata 

chlorantha 
• colombiensis 
S. croatii 
S: bredemeyeri 
S davidsei 
S. diaboti 
S. dariensis 
S. divan cans 
S. jobertiarta 
S. krukoffiana 
S. lobellioides 
S macrophyla 
S. medeola 
S. mitscherlichii vat amapensis 
S. mitscherlichii var. mitscherlichil 
S. mitscherhchii vat pubescentur 
S. panarnensis 
S. peckii 
S. pseudoquina 
S. pubillora 
S. ramentifera 
S. romeu-belenii 
S. rondeletioides 
S. saridwithiana 
S. tabascana 
S. tomentosa 

toxifera 
S. trinervis 
S. tsea:num 

S. bicolor 
S. cayensis 
S. cogens 
S. duckei 
S. ecuadoriensis 
S. glabra 
S. goianensis 
S. guianensis 
S. hirsuta 
S. melinoniana 
S. panurensis 
S. subcordata 

S. acuta 
S. alvimiana 
S. atlantica 
S. brachistantha 
S. brasiliensis 
S. castelnaeana 
S. cerradoensis 
S fendleri 
S. fulvotornentosa 
S. grayi 
S. malacosperma 
S. mattogrossensis 
S. neglecta 
S. nigricans 
S. oiapocensis 
S. pachycarpa 
S. parviflora 
S. parvifolia 
S. poeppigii 
S. progeliana 
S. recognita 
S. rubiginosa 
S. setosa 
S. schultesiana 
Sschunkei 

Strychnos 
(Longiflorae)  

Rouhamon 
(Jntermechae)  

Breviflorae 
(Breviflorae)  

Quadro 1.1. Distribuição das espécies americanas de Strychnos por Seção 

As espécies americanas de Strychnos se apresentam como plantas lenhosas, 

frequentemente cipos ou arbustos que se tornam escandentes acompanhando os vegetais 

que as apoiam, podendo atingir dimenses de 55 m de comprimento e 30 cm de 

diâmetro na base. A espécie S. hirsuta é um arbusto eretro, natural de submata, 

apresentando ramos flageliformes, enquanto a S. pseudo quina, própria do cerrado, é a 

'Mica espécie brasileira que se constitui numa árvore, de pequeno porte. Certas espécies 

brasileiras possuem espinhos e quase todas apresentam gavinhas. As flores, em geral 

brancas, verdes ou amarelo-pálidas, têm cheiro agradável, com exceção de S. nigricans 
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que tem odor fétido. Outra importante característica do gênero consiste em suas folhas 

opostas, com nervuras recurvadas, que variam de 3 a 7, incluindo a central. Os frutos, 

cujos diâmetros variam de 1 a 10 cm, foram estudados, principalmente por Ducke, que 

elaborou uma chave fundamental para identificação de algumas espécies (17). Digno de 

nota, &" o fato de que o fruto de pelo menos 20 espécies tem uma polpa doce que pode 

ser comida por seres humanos e animais (21). 

A hiléia é o centro de dispersão do gênero Strychnos no Continente Americano, 

observando-se maior numero de espécies, a medida que se avança do Atlântico para os 

Andes. Em direção Norte, ha ocorrência do gênero até a América Central, enquanto para 

o Sul, alcança o Paraguai,  Bolivia,  Argentina e sul do Brasil. Krukoff (19) considera que 

a distribuição geográfica não esta completamente conhecida e na Amazônia, foram mais 

exploradas as regiões dos rios Negro, Solimões e Jurud e os arredores de Manaus e 

Belém, sendo provável que as mesmas espécies do rio  Ruud  sejam também 

encontradas no rio Purus. Preconiza ainda que serão descobertas novas espécies, na 

parte sul da Bacia Amazônica, particularmente no alto rio Xingu, nos rios Tapajós e 

Madeira, num desafio para a atual geração de botânicos e fitoquimicos. 0 Quadro 1.2 

registra 79 espécies e 2 variedades conhecidas, de acordo com Krukoff (19, 22-27), 

assinala as usada  em curares e- as estudadas quimicamente. O Quadro 1.3 enfoca a 

distribuição nos estados da Amazônia brasileira. 

As espécies de Strychnos, de modo  &ere,  ocorrem em regiões de mata pluvial 

em formação primária (mata virgem). Na Amazônia, a maior parte habita a mata virgem 

de terra firme, sendo assinaladas ocorrências em restingas de várzeas e mesmo em 

matas ribeirinhas, temporariamente inundáveis, de rios e igarapés. Ducke (17) ressalta 

nunca haver encontrado Sitychnos nas caatingas e campinas amazônicas com solo 

fortemente ácido,  humus  escuro e areia branca. 

11111YENSEIADE 
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Quadro1.2. Espécies americanas de Strychnos 

1 S. acuta Prog 
2 S. alvimicmer. Kmkoff & Barney+ 
3 .S. antazonica Kmkoff+ 
4 S .ar-aguaensisKrukoff&Barneby 
5 S. asperula Sprt Sandw 
6 S:: atkrntica Krukoff & Bameby+ 

, 7 S. -bakensis,.Knikoff&Bameby 
- 8, .barrikarlicma KTukeff+ 
'9 'S. bicolor Prog 
•10 S.- brackiata Ruiz a ?Avon *-F 
11 S. braChistanta.  Stand' 
12 S. ,br_asiliensis (Spreng.): Martius+ 
13 S. br-eckineyeri( Schultes)- Sprag. & Sandw.* 
14 -S. costeinaeana _Wedd.*+ 
15 3. cayensis, Krukoff ,& Barneby 
16 S. cerradoensis Kmkoff -& Barneby 
17. -_&s: _vhioranta Prog+ 
18 & cogeris Bentham *+ 
19 _ & colornbienst&Krukoff &Barneby 
20 s& creatii Krukoff& Barneby 
21 &.,darienensis- Seem 
22. s S. .ztavidsei Krukoff &Barneby 
23 fbabeli-Sandw+ 
24 S diywicans Ducke+ 
25 & -dnekei Krukeff -s& Monachino- 
.26 ‘. & _ecgoaoriensis. Kruk-Off Barneby 
27 S. ,engeniffelia Menachine 

. 2 S orichisonii Richard Schemb:*+ 
29 Sjendleri :Sprague& Sandw+ 
30 - &froesli Ducke+ 
31- SfidvotonzentosaGilg 
32 .s& gardneri DC + 
33 &.giabra_Saget ex:Prog. *+ 
34 _s&gai.asensis Krukoff& Barneby 

.35 .4 ..gtrlyi :Griseback. 
36 S. swianensis (Aubt.):Nlart.'*+ 

• 37 S. kfrstna Spr.ex.Btli+ 
. 38_ SJ4*kriellSk Kilikeff*  
. 39 . jOheriiarxtBaill.*+ 
`40 kwkoffiana Dtièke 
-41 & 14belioides Krukeff& Bameby 
42. 3 maerophyla  Barbosa  Rodrigues *+ 
43 - Sgnalacospenno-Ducke Frees- 

- .44 S; .matiogressensis S. Moore + 
45- '&.rnedeekt. Sagot-ex-Prog. + 
46 S.melinoniana-Ballion+ * 
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47 S. mtischerlichitvar.- miischerlichii+ Richard _Schomburg* 
- S. ,mitschetlichii var. amapensis _Krakoff & Barneby+ 
- S mitscherlichil var.. pubescentior Sandwith * 

48: S. neglecta-Krukoff& Barneby 
49..  S. nigticans Prog. 
50 S. .oiapocertsis Froes 
51 S. pachyccapa Ducke 
52. .S.. panamensis Seematm+ 
53 S panure*yis,  Sprague & -Sandw* 
54 S, parvidia-D.C.+ 
55 S. parvifforar Spruce:ex Benth 
56 S. peckii B.L. Robinson* 
57 -S.:.pogppigli Rog 
58 ,R-progeliana Krukoff& Barneby 
59. S._ pseudocplina.  A.. St, Hilaire + 
60 S. pubfflorcr KtukofF 
01 S.- ramenrifera Ducke 
62 rec-ogiti-ta Krukoff.&.Barneby 
63 S-  tè6nieu-belenii Krukoff-& Bartieby+ 
64 S. rondektioides Space_ ex.  Bth+*.  
65 S.  rubigirlosa-DC+ 
66- 5. .ondwithiana Krukoff& Barneby+* 

...clittliesianalCrulaff. 
68: S. .0iinitei- Knikoff & Barneby 

. 69-  S..setamr Krukoff&Barneby 
70- 5. solereckri: Mg. *+ 
71 .S.-- _solinwesana Krukoff*+ 
72 S....strbcortfata.Spr Ex.B.enthain*+ 
73- S. kithascana. Spr. & Sandw.+ 
74. & tarapotensis;Spat. S-andw. 
75 S-totnentosa Bentham.*+ 
76 S.- lorifera Robert Schomb. Ex. Bentham- *+ 
77T Si..trinervis-.(Vell. )1s/fart +- 
78: S tiveamtni Kruk-off& Barneby 
79 S...xing-ttensis.Krtikoff 

Obs.: As espécies assinaladas com * foram usadas em curares. 
As espécies assinaladas com + foram estudadas quimicamente tendo as estruturas 
dos alcaloides isolados elucidadas. 
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Quadro 1.3. Distribuição de Strychnos nos estados da Amazônia brasileira  
Amazonas Para  Rondônia Maranhao Acre Roraima Amapa Mato Groso Tocantins 
S. amazon/ca 
S. asperula 
S. barnhartiana 
S. brachi ata 
S. castelnaeana 
S. cogens 
S. darienensis 
S. duckei 
S. erichsonii 
S. froesii 
S. glabra 
S. guianensis 
S. hirsuta 
S. javariensis 
S. jobertiana 
S. krukoffiana 
S. macrophylla 
S.mattogrossensis 
S. medeola 
S. mitscherlichii 

var. mitsch 
S. negiecta 
S. panitrerigis 
S. parvifolia 
S. parviflora 
S. peckii 
S. poeppigii 
S. progeliana 
S. rarnentifera 
Srdndeletioides 
S. saridwithiana 
S. schultesiana 
S. solerederi 
S. solimoesana 
S. subcbrdata 
S. tarapotensis 
S. toxifera 

S. amazon/ca 
S. araguaensis 
S. barnhartiana 
S. brachi ata 
S. darienensis 
S. divaricans 

S. erichsonii 
S. froesii 
S. glabra 
S. guianensis 
S. hirsuta 
S. jobertiana 
S.malacosperMa 
S.mattogrosssensis 
S. medeola 
S. melinoniana 
S. mitscherlichi 

var. mitsch 
S. parviflora 
S. parvifolia 
S. peckii 
S. poeppigii 
S. hamentifera 
S. rondeleoides 
S. sandwithiana 
S. solerederi 
S. solimoeSaria 
S. tomentosa 
S. xinguensis 

S. amazon/ca 
S. asperula 
S. guianensis 
S. mitscherlichii 

var. mitsch 
S. peckli 

S. divaricans 
S. erichsonii 
S. mattogrossensis 
S. mitscherlichii 

var. mitsch 
S. parvifolia 
S. peckii 

S. amazon/ca 
S. asperula 
S. darienensis 
S. mitscherlichii 

var. mitsch 
S. panurensis 
S. poeppigii 
S. tarapotensis 
S. toxifera 

S. cogens 
S. darienensis 
S. erichsonii 
S. glabra 
S. guianensis 
S. peckii 
S. tomentosa 
S. toxifera 

S. amazon/ca 
S. barnhartiana 
S. brachi  ata  
S. divan cans 
S. erichsonii 
S. eugeniifolia 
S. guianensis 
S. jobertiana 
S. medeola 
S. melinoniana 
S. mitscherlichii 

var, amap. 
S. oiapocensis 
S. panurensis 
S. peckii 

S. araguaensis 
S. darienensis 
S. erichsonii 
S. guianensis 
S.mattogrossensis 
S. parvifoli a 
S. peckii 
S. rondeletioides 

S. araguaensis 
S. parvifolia 



1.2. Aspectos etnobotânicos/ etnofarmacológicos 

As espécies de Sttychnos americanas são famosas, principalmente, pelo seu 

emprego na confecção do "curare" termo genérico usado para nomear os venenos de 

flechas dos índios amazônicos. A palavra "curare" é uma corruptela das palavras 

indígenas "ourari" ou "uiraery" - veneno de matar pássaros (28) 

1.2.1. 0 gênero Sttychnos e o curare 

A história do curare é dividida por Biocca (29), em dois períodos: o período das 

lendas fantásticas em que é confundido com os antigos venenos de guerra e o período, 

das verdadeiras pesquisas cientificas, que começa com os trabalhos de  Felice  Fontana 

(1781), precursores das experiências do fisiologista francês  Claude Bernard  (1875), e 

com a viagem de  Humboldt  e Bonpland ao Novo Mundo (1799). Por este motivo, há 

necessidade de se fazer uma diferença entre os antigos venenos de guerra dos 

ameríndios e os verdadeiros curares, quase desconhecidos até o século XVIII. 

1.2.1.1. Os antigos venenos de guerra 

Segundo Vellard (30), quando os espanhóis chegaram à América defrontaram-

se com tribos indígenas, que usavam "flechas herboladas" isto 6, impregnadas de sucos 

vegetais. Tais flechas provocaram profundo terror nos conquistadores que, segundo  

Walter Raleigh  (1596) não conseguiam saber seus segredos, nem através da doação de 

presentes, nem por meio da aplicação de tortura aos nativos. 0 menor ferimento 

provocado por estes engenhos provocava convulsões, dores violentas e morte lenta em 

24 horas, não se conhecendo nenhum antídoto eficaz. Os primeiros relatos sobre o 

assunto se encontram na carta que em 1516, Martire D'Anghera enviou ao papa Ledo 

X e no seu livro "De orbe novo", datado de 1530, onde são descritos os efeitos do 

veneno, sua preparação a partir de ingredientes vegetais e animais e a morte de 

mulheres velhas encarregadas de sua confecção. Cronistas da época como  Lopez  de 

Gomara, Cieza de  Leon, Juan  de Pimentel e outros fizeram descrições similares as de 

D'Ang_hera, sendo unânimes em apontar como componente principal destes venenos, a 
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planta "mancenilha" (Hippomcme mancinella L.), da família Euphorbiaceae, associada a 

outros consituintes de origem animal e vegetal, ratificando o registro da morte das 

preparadoras. Estes venenos eram conhecidos de todas as tribos guerreiras que 

habitavam as costas do mar das Caraibas, tendo o seu uso se estendido na direção Sul, 

até a Guiana e o Brasil, e na direção Norte, até o México. 

Em "Phannacopées tradicionelles  en  Guyane" (31), a ocorrência da 

"mancenilha" é considerada restrita ás ilhas e a. costa do mar das Caraíbas, sendo outra 

Euphorbiaceae, a Hura crepitcms (açadi), empregada como veneno de guerra pelas 

tribos guiano-amazonenses. 

Angenot (32) aponta os ésteres de álcoois diterpénicos, tipo forbol, também 

encontrados em Euphorbiaceae e Thymelaeaceae da regido semi-desértica do Sudão, 

na  Africa,  como os princípios ativos destes venenos, de ações irritantes e lentas. Os 

constituintes de "Hura crepitans" são, um diterpeno tóxico com esqueleto dafnânico, 

triterpenos derivados do cicloartenol e do eufano e a huratoxina (31, 33). 

Deve ser ressalvado  clue,  a despeito dos relatos de Biocca (29) e Vellard (30) 

sobre a época do aparecimento e ação dias verdadeiros curares,  Bisset  (34) reporta que, 

quando os espanhóis chegaram à América, além dos venenos de guerra acima citados, 

encontraram tribos que usavam venenos com ação semelhante a dos verdadeiros 

curares, descritos a seguir, cujos primeiros relatos foram feitos por Alonso  Perez  de  

Tolosa  (1548) durante a exploração do lago de Maracaibo, na região da Colômbia. 

1,2.1.2. Os verdadeiros curares 

O primeiro curare estudado, foi o dos ticunas, provavelmente de Strychnos 

cdstelnaeana, levado por  La Condamine  (1745), para Europa (30). A primeira planta de 

curare identificada botanicamente, foi coletada no Suriname e descrita, em 1783, com o 

nome de Toxicaria americana, sendo posteriormente identificada como Strychnos 

guianensis (17). Entretanto, é a chegada de  Humboldt  e Bonpland à América„ no 

começo do século XIX, que assinala o inicio das pesquisas cientificas sobre o curare 

(29).  Humboldt  e Bonpland tiveram o privilégio de assistir a preparação do curare no 

Alto Orinoco, numa localidade chamada Esmeralda. A descrição minuciosa da 

operação no livro  "Voyage  aux  regions  evinoxiales  du Nouveau Continent"  de autoria 

de  Humboldt  e Bonpland, é considerada um marco, para o conhecimento cientifico dos 
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curares, tanto pelas observações detalhadas do processo de confecção, como pela 

identificação botânica do ingrediente principal, o "bejuco de mavacure", que foi 

considerada uma planta do gênero Strychnos, hoje identificada como S. guianensis. 

Durante todo o século XIX e a primeira metade do século XX, sucederam-se 

expedições cientificas de naturalistas e exploradores, com o objetivo de conhecer os 

segredos da preparação dos curares, identificar constituintes botânicos, testar efeitos 

biológicos e caracterizar as diversas tribos envolvidas nestas praticas. Pesquisadores 

como Martius, Spix, De Castelnau, Wedell, Crevaux, Barbosa Rodrigues, Vellard, 

Biocca e Froes, entre outros, assistiram a preparação de curares de diversas tribos 

indígenas e reconheceram a participação de Strychnos, muitas vezes associados a 

menispermáceas, como responsáveis pelos princípios ativos (29, 30). 0 explorador 

americano R.C.  Gill,  negou a utilização de Strychnos nestes venenos. Generalizando, 

erroneamente, observações que fez em tribos da selva equatoriana, afirmou que apenas a 

Menispermaceae Chododendron tomentosum era usada para a preparação do curare. 

Seu trabalho, contudo, conseguiu grande repercussão nos Estados Unidos, onde a firma 

farmaceutica E. R.  Squibb  & Sons,  Inc.  elaborou e comercializou produtos de ação 

curarizante, para uso médico (35). 

Da maioria das descrições conhecidas, pode ser resumido que o curare, é um 

veneno de origem vegetal, preparado por algumas tribos de índios da Amazônia, a partir 

de espécies do gênero Strychnos e (ou) da família Menispermaceae. O processo de 

preparação consiste na extração dos princípios ativos do material botânico 

(principalmente cascas da raiz e do caule), triturado ou raspado, com água fria ou 

quente, seguida de filtração e concentração por aquecimento. A estes extratos, são 

adicionados sucos de outras plantas ou substâncias de origem animal, cuja função é 

reforçar a toxicidade, facilitar a absorção pelo sangue, ou apenas torná-los mais 

aderentes is flechas. Entre os ingredientes usados estão sucos de euforbiiceas, 

pipericeas e solaniceas, dentes de serpentes, formigas,  etc  variando de acordo com a 

disponibilidade da região. Não existe magia e nem ritual para a preparação do curare, 

mas sim, certas prescrições, superstições, ou mesmo cuidados que devem ser 

observados, como horário, estação da coleta das plantas e jornada de execução da tarefa, 

em geral, feita pelos homens. O segredo mantido é consequência da desconfiança do 

índio para com o branco (30). 

0 curare 6, em essência, um veneno de caça, embora algumas tribos como a dos 

Maku e a dos Nhambiquaras, o tenham empregado também para a guerra (29). 0 
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animal atingido pela flecha envenenada é imobilizado imediatamente. A paralisia 

começa pelos músculos do pescoço e da nuca, depois atinge os membros e por ultimo 

alcança o diafragma. A morte sobrevém por asfixia, devido a impossibilidade de 

respirar (29). A caça pode ser aproveitada como alimento, sem nenhum perigo, pois o 

veneno, praticamente, não é absorvido por via digestiva. Barbosa Rodrigues (28) fala 

de curares mais fracos e do uso do sal de cozinha como antídoto, para recuperar alguns 

animais que os índios criavam em suas malocas, chamados de "xerimbabos". 

possível dividir a zona geográfica dos curares em 4 regiões, formando um 

semicirculo, abaixo e acima do equador (Fig.1.1): a região ocidental, pré-andina-/, 

estendendo-se pelos rios  Napo,  afluentes do Mara/ion e  Ucayali,  onde predominavam os 

curares a base de Menispermaceae; as regiões oriental guiano-amazonense- 3 , 

compreendendo as bacias do Orinoco e Amazonas e do Planalto Central- 4 , onde 

predominavam os curares a base de Strychnos e a região intermediária-2, entre os rios  

Napo,  Negro e Javari, onde se usava, alternativamente, Strychnos, Menispermacae, ou a 

mistura de ambos. Além destes, há um tipo de curare que é colocado diretamente na 

ponta das flechas, derivado de Loganiaceae e/ou Menispermaceae, chamado curare 

"flecha-ponta", usado na fronteira da Venezuela e Brasil (36). 

1 Menispermaceae 
2- Menispermaceae e Strychnos 
3 e 4- Strychnos  

Figura 1.1. Zonas de Curare 36  
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Para  Berta  Ribeiro e Melo Carvalho (37), a zona do curare envolvia 15 famílias 

linguisticas diferentes, mas, enquadradas sob o ponto de vista cultural, num grupo da 

área da floresta tropical, cuja característica era a agricultura de "corte e queima", que 

tinha a mandioca como produto básico. Possuíam vilas mais estáveis, tecnologia mais 

desenvolvida em relação As tribos vizinhas, trabalhos de cerâmica e têxtil, melhores 

meios de comunicação, uso de instrumentos metálicos que contribuiam para construção 

de canoas, casas, armas e agricultura mais avançada. Os autores registram também um 

intenso intercâmbio entre as tribos, após a conquista, que seria responsável pela difusão 

dos curares e das zarabatanas, citando tribos que, apesar de excluídas desse ciclo 

cultural, também produziam curares. Referem-se ainda ao "complexo do curare", como 

formando um sistema baseado na troca, em que uns grupos produziam o veneno, outros 

as zarabatanas, outros as cestas para guardar as zarabatanas  etc,  conforme a 

disponibilidade de matéria—prima e a especialização de cada um. 

Vellard (30), entretanto, considera ser o curare "um elemento característico dos 

caçadores inferiores da floresta amazônica", que não conheciam nem o arco nem a 

flecha e dos Quais a arma de guerra era a lança.  Vivian.'  em pequenos grupos isolados na 

floresta e só ficaram conhecidos quando os conquistadores europeus penetraram nos 

afluentes secundários do Amazonas, dai os verdadeiros curares não terem sido descritos 

até o século XVIII. Comenta ainda, que os contatos entre as tribos de várias origens 

criaram as trocas culturais. Os "agricultores" aprenderam com os "caçadores" o uso e a 

preparação do curare e os empregaram em suas flechas. Os "caçadores " por sua vez, 

emprestaram os arcos dos agricultores", substituindo algumas vezes as zarabatanas. 

Krukoff (19) afirma existir uma irrefutável evidência de que vinte e uma 

espécies e uma variedade de Strychnos foram usadas para fazer curare (Quadro 1.2) e 

destaca como principais, S. toxffera, S. solinwesana, S. guianensis, S. glabra e S. 

castelnaeana. 

Aluisio Pimenta (38) descreve efeitos curarizantes de Sttychnos do Brasil extra-

amazônico, que jamais foram usadas para envenenar flechas, uma vez que tal prática, 

não era adotada pelas tribos das regões onde ocorriam. 

Até 1970, só eram conhecidos os venenos curarizantes usados pelos índios 

americanos. As espécies de Sttychnos empregadas em venenos de flechas na Ásia (S. 

ignatii e outros) e na África (S. icafri), produziam efeitos tetanizantes (39). Trabalhos de 

Angenot (40) revelaram que a tribo africana dos Banyambos, habitantes das margens do 

rio Akagera, fronteira de Ruanda com a  Tanzania,  usavam as raizes e folhas de S. 
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usam barensis, para preparar venenos de flechas, de ação curarizante. Como os 

ameríndios, os banyambos adicionavam aos venenos, outros vegetais, entre eles 

euforbidceas, para exaltar os efeitos tóxicos e ou dar consistência gomosa, necessária 

para a aderência As flechas. 

A prática de envenenar flechas para caça remanesce em algumas tribos 

amazônicas, notando-se uma variação nas espécies utilizadas e efeitos biológicos 

observados, o q_ue evidencia a perspicácia dos nossos índios em descobrir novas fontes 

vegetais que lhes garantam a sobrevivência. 

Trabalho de  Prance  (41) sobre etnobotânica de 4 tribos amazônicas, revela que 

os Waikis (Yanomamis), da serra dos Surucucús, estado de Roraima, usam em suas 

flechas uma resina da casca de Virola theiodora (Myristicaceae) que também é fonte 

de um alucinógeno. Os  Denis,  do Alto Cunhud e os Jamamadis do rio Apitua, a 120 km 

de Librea, preparam o curare tradicional, cujo componente majoritário é uma Strychnos. 

Os Maku, tribo nômade do Alto Rio Negro, habitantes do rio Uneiuxi, envenenam suas 

flechas com o  latex  de uma Moraceae, embora estudos de Biocca (29) atestem que, em 

passado recente, os Maku (do rio Tiquié), preparavam curare a base de 

Menispermaceae. 

1.2.2. 0 gênero Strychnos na medicina folclórica 

Além do famoso emprego na confecção de curares, o gênero Strychnos tem 

história na medicina folclórica, justificando o interesse na intensificação do estudo das 

espécies amazônicas. 

Espécies de Strychnos da Ásia e da África fazem parte de inúmeras preparações 

aborígenes.  Monique Tits  (42) assinala o emprego em: cura de doenças venéreas e do 

tubo digestivo, como afrodisíacos, emenagogos, abortivos, eméticos, antivomitivos, 

purgativos, antidiarréicos,  anti-epilépticos, analgésicos e cicatrizantes, contra mordida 

de serpentes e em alguns casos de doenças mentais. 

No que concerne a espécies de Strychnos sulamericanas, são encontradas várias 

referências de seu uso medicinal, entretanto, em menor proporção que dos africanos e 

asiáticos. 0 relato de  Humboldt  e Bonpland de que os índios de Esmeralda 

consideravam o curare bom para o estômago, pode ser considerado o primeiro registro.  

Sao  conhecidos o emprego como antimalarico de S. pseudoquina , a "quina do campo", 
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usada para preparar a chamada "água inglesa", de ação tônica e febrífuga (43). 

Sttychnos brasiliensis, Sttychnos fendleri e S. trinervis também são usados como 

antimaláricos (21) . Ducke (17) cita "capitão" (S.rubiginosa), como planta medicinal de 

Pernambuco. Os extratos de" murapé vermelho"(S. guianensis) e "murapé branco"(S. 

tomentosa), tem virtudes farmacológicas no Estado do Para. A espécie S. acuta é usada 

no estado de  Sao  Paulo e outros estados do sul do Brasil, como bebida tônica, o "chá 

paulista" (38). Na farmacopéia guianense (31) S. erichsonii aparece como afrodisiaco 

utilizado pelos saramaka, nativos do Suriname. No Quadro 1.4 é apresentado o resumo 

dos empregos medicinais mais• conhecidos, referentes a diversas espécies de Strychnos 

americanas. 

Quadro 1.4. Uso na medicina popular de espécies de Sttychnos americanas 

Espécie Uso  Poplar  
S. acuta 

S. brasiliensis 

S. erichsonii  

S. fendleri 

S. guianensis 

S. javariensis 

S. melinoniczna 

S. mitscherlichii 

S. nigricans 

S. oiapocensis 

S. panamensis 

S. pseudoquina 

S. rondelefiokles 

S. trinervis 

S. tomerrlosa 

S. toxifera  

Estimulante e tônico 

Estimulante, tônico, antipirético e antimalarico 

Males do abdome e estômago, na menstruação, aborto, doenças 

venéreas, afrodislaco, veneno de pesca. 

Antipirético e antimalárico 

Estimulante, tônico,  anti-anêmico 

Analgésico e anti-reumático 

Afrodisiaco 

Afrodisiaco 

Afrodisiaco 

Afrodisiaco 

Analgésico e duti-reumático 

Estimulante, tônico, males do estômago e abdome antipirético, 

antimalifico 

Veneno de pesca 

Estimulante, tônico, males do estômago e abdome, antirnalárico 

Analgésica e anti-reumático 

AnticonvuIsivante 

deSVERSIOMik. fitbittAL 
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1.3. Aspectos fitoquimicos do gênero Sftychnos 

Por indicação de  Humboldt  e a convite de  Bolivar  (44) Boussingault realizou os 

primeiros estudos sobre a composição química dos curares. Em 1928, juntamente com 

Roulin relatou q_ue o "bejuco de mavacure" não continha estricnina, mas, sim alcalóides 

altamente hidrossolfweis, posteriormente identificados como sais de amônio 

quaternários. 

Seguiram-se os trabalhos de  Boehm  (45) mostrando que nos curares, além de 

sais de amônio denominados "curarinas", existiam bases terciitias, as "curinas", sem 

efeitos curarizantes.  Boehm  classificou os curares, conforme os recipientes em que eram 

guardados, em 3 grupos: curares de pote, curares de tubo; curares de cabaça. A validade 

desta classificação foi questionada, pois além de existirem outras embalagens, não havia 

uma uniformidade na potência dos efeitos biológicos dos curares contidos em 

recipientes similares. Dos curares de tubo, preparados a partir de Menispermaceae,  King  

(28) isolou, em 1935, um alcalóide bisbenzilisoquinolinico, a d-tubocuraina (Figura 

1.2). Obtida posteriormente de Chododendron tomentosum, por Winsterteiner e  Dutcher  

(46) nos laboratórios da  Squibb,  foi empregada, a partir da década dos 40, como 

coadjuvante em anestesia geral, servindo de modelo para os curarizantes sintéticos 

estudados por Bovet (47) e de estimulo is pesquisas sobre os curares de cabaça, que se 

mostraram similares aos extratos de várias espécies de Strychnos. 

Trabalhos de  King,  Barredo-Carneiro, Marini-Bettolo e outros, confirmaram que 

os alcalóides dos curares eram idênticos ou proximamente relacionados aos obtidos dos 

extratos das plantas usadas em suas preparações. Sabe-se, todavia, que alguns destes 

alcalóides são muito sensíveis a ácidos e ao calor, podendo sofrer transformações 

durante os processos de extração, tanto no laboratório como nas preparações artesanais. 

Figura 1.2. d-tubocurarina 
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A natureza indólica dos alcalóides de Strychnos ficou evidenciada desde as 

primeiras investigações de  Wieland  e  King,  mas, foram os trabalhos de Karrer e  Schmid  

que permitiram relacionar os seus espectros no ultravioleta com determinados 

cromáforos (45) (Figura 1.3), que também são responsáveis por colorações peculiares, 

quando tratados com sulfato cérico. 

A pesquisa iniciada, a partir de 1952, por Marini-Bettolo e colaboradores, com a 

ajuda do botânico Ducke e KrukoflE ao cabo de 20 anos conduziu a estudos fitoquimicos 

farmacológicos, para efeitos curarizantes, de trinta e uma das quarenta e duas espécies e 

uma variedade, registradas nas Américas Central e do Sul, até a década de setenta. Das 

79 espécies conhecidas até hoje, somente 37 foram estudadas quimicamente. 

Destaca-se deste esforço, a descoberta da distribuição diferenciada dos 

alcalóides nos órgãos das plantas, que revelou a presença de alcalóides tercidrios nos 

- galhos finos, partes -superiores dos r.aules, sementes --e frutas e de alcalóides quaternários 

nas cascas das partes baixas dos caules e nas raizes (44). 

Vale ressaltar, que muitos destes compostos, caracterizados por suas 

propriedades fisico-químicas, por Marini-Bettolo, não tiveram sias  estruturas 

elucidadas. Além disto, as espécies S. acuta, S. atlantica, S. fulvotomentosa, S. 

pachycaipa, S. javariensis, S. cogens, S. peckii, S. glabra e S. parvijkra, apesar de 

possuirem comprovado conteúdo alcaloidico, não tiveram seus constituintes isolados e 

identificados (44). 

O Quadro 1.5 mostra as estruturas dos alcalóides isolados de espécies 

americanas, organizados em grupos segundo seu grau de evolução biogenética, 

determinada pelo número e posição de ciclizações na molécula (48). A nomenclatura 

usada é a trivial e a numeração obedece ao sistema de  Le  Men/Taylor (49 ) que atribui 

aos carbonos de mesma origem biogenética o mesmo número, em qualquer dos 

alcalóides. Observa-se na classificação, as 3 séries estabelecidas por  Bisset  ( Figura 

1.4.) , em função da substituição no C-3 (18): Série normal (portando hidrogênio em C-

3), série pseudo (substituindo H por OH) e série  sec-pseudo (C-3 é uma carbonila e o 

N-4 ou Nb apresenta um  sub  stituinte, em geral uma metila). 
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Estricnina 
Série Normal 3-hidroxiestricnina 

Série Pseudo 

Icajina  
Série  Sec-pseudo 

Figura 1.4-  Exemplos de alcalóides das séries Normal, Pseudo e N-Metil-secpseudo 
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7 OR 
2-hidroxindolinico e  

seus  eteres. 
indolinico 

2-metilenoindolinico 

1-vinilindolinico 

RO—C— 

N-hidroxialOilindolinico e 
seus eteres. 

indblico 

oxinalico 
a) 

N-acilindolinico B-carbolinico 

Figura 1.4. Cromóforos característicos de alcalóides de Strychnos 



Quadro 1.5. Alcaloides de Sttychnos americanas 
Grupo I Tipo/alcalóides Estrutura I  Espécie I Ref  

Não  
triptami 
nico 

C-calebassinina 
OH 9-13  S.solimoesana 50 

Beta- 
carbo 
linico 

Harmanofflarmano 

N 

Me 

Sguianensis * 

Harman& nor- 
Harmano 

N 

Sbarnhartiana 21 

Harmano/Melinonina 
F 

± ,,, N— Me 

Me 

S.melinoniana 51 

I 
N 
--- 

Indolo 
quinolizidina/Flavope 
reirina=Melinonina G 0 + 

51 

_ 

Grupe II Acagerina/Acagerina S.gardneri 
Sjobertiana 
S.parvifolia 

52 
21  
21 I 

N 

0 

N—MIIIIII e 

1 
H 

Corinante/ 
Melinonina B 

+ Me 

CI-120H 
i  

Smelirzoniana 53 

I 
N  
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Corinante/ 
Estricnombigina 

0Me 

11' 
CH20H 

Srubiginosa 54 

il 

me02c 

Irn  

Corinantei 9-  
metoxigeissoschizal 

i OMe S.guianensis 9 

I H ' 
H 

HOH2C  
Grupo  Mavacurina HO Sparvifolia 44 
III /C-MavacurMa S.toxifera 55 

I +i!,rMe  
Smacrophyla 56 

N .0 S.mitscherlichii 
57 

HOCHI 

H •••., var.amapensis 
S.subcordata 
S.divaricans 

58 
59 
58 

- 
I:I 

S.melinoniana 51 
Samaednica 60 
Sfroesi 60 

Mavacurinai- o Smacrophyla 56 
Fluorocurhaa= C- 
mavacurina - S.mitscherIchii 

57 

pseudoindoxil vatamapensis 58 
—C-H3 Ssubcordata 59 

S.melinoniana 51 
Stoxifera 55 

HOG H21 1  ' - Fi ) 
S.panamensis 
S. solimoesana 

61  
50 

Macusina/Macusina A CH2OH S.toxifera 55 

02Me 

—CH3 

I H'' 
H 
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Macusina/Macusina B 

I:I 

—CH3 

H 

H OH 

S. tox-ifera 

S.amazonica 

62 
63 
60 
64 

N 

H 

Macusinallsior- H S.medeola 65 
Macusina B J.. S. 

H2OH 
ntbiginosa 66 

LJ S.trinervis 67 

H I ' ` 
S.atlantica 68 

H 

A 
Macusina/Macusina C COOCH3 S.toxiftra 62 

CH2CCH3 
63 

—CH3 
N 

H 

Macusina/Ericsonina H S..erichsonii 69 

H2OH 

CH3 

Me 
MacusinaNenecurina Curare 

venezuelano 
70 

0 

OH 

Macusinaffrinervina Strinervis 71 
0 

0 H 
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Macusina/ Velosimina CHO S.divaricans 172 

loimbina/Mehnonina Smelinoniana • 73 
E 

OHCH H 

Ajmalicina/ S.melinoniana 63 
Mehnonina A 

C H3 
. H 

.  ii  
• „C-H3 

fille02C 

Grupo Estricnohirsutina/ S.hirsuta 64  
in  estricnohirsutina I 1T 1 

74 

H,  i ,, 

CH3 

.Estricnohirstrtina/3,4, Shirsuta 54 
5,6- 74 

. tetradesidroestricnohir I 
sutm.  a 

N 

ki JJ 

o 
.." i H 

gH2oH 

C H3 
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Grupo  
Iv 

Retulina/  Série  
Normal/C- 
Fluocurarinaurarin a 

III 

I ± CH3  
Nr:-__ 

.- ...N."... 

S.trinervis 
S.parvifolia 
S..chvaricans 
S.subcordata 
Ssolimoesana 
S.tomentosa 

67 
44 
58 
59 
50 
75 , I 

N 
III 

Retulina/Normal/Nor 
dihidro 

Samazonica 
Sfroesii 

60 
60 

fluorocurarina=18- 
desoxialdeido 

1;1 H 
H CHO 

Retulina/N-Metil- 
secpseudo/Estricnosili 
na  

CH30 N-CH3  

S.brasiliensis 
S.alvimiana 

76 
77 

CH30 N H 
Ac CH20A 

H  

--,,... 
S.tabascana 
S.alvimiana 

78 
77 

Retulina/Serie N- 
Metil- sec 
pseudo/Tabascanina 30N-CN3  

O 

CH30 il H 
Ac CH2OH 

A 

Retulina/série N- 
MetiLsecpseudo/Estric 
nosilidina C N-CH3  

S.tabascana 
Salvimicma 
S.brasiliensis 

78 
77 
76 

r;i H 
Ac CH20A 

H 

Retulinaisérie N- 
Metil=secpseudo/Alvi 
mina CH30 IsfCH3  

S.alvimiana 77 

CH30 1;1 H 
Ac CH20A 

H 

HO 
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Grupo V S. brasiliensis 
Sfendleri 

76 
79 

lEspermoestricnina/Sé 
rie 

H 

Normal/Espermoestri c 
nina 

Ac 

S.brasiliensis 76 Espermoestricnina/Sé 
rie Normal/ 12- 
hidroxi-11-metoxi- 
espermoestricnina 

OH 
Ac 

H 
 

Espermoestricnina/S6 
rie pseudo/N- 

Sfendleri 79 

acetilestricnoesplendi 
na 

N-Acetil-12-hidroxi- 
11- 

S.fendleri 79 

metoxiestricnoesplend i 
na 

ikc 
 H 

Espermoestricnina/Sé 
Acetil- rie pseudo/N- 

S.tabascana 78 

3- 
metoxiestricnoesplend i 
. na 

Ac 

Sfendleri 79 Espermoestricnina/S6 
rie N- 
Metil- secoseudo/Estric 
nofendlerina 

Ac 

uiH 

Sfendleri 79 EspermoestricninalSe 
rie N- 
Metil—secpseudo/12-
1-hdroxi-11-metoxi-
estricnofendlerina 

Ac 
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I Sfendleri 80 Espermoestricnina /S6 
rie N- N---CH3  
Metil—secpseudo/11-
Metoxi- 
estricnofendlerina 

Ac 

Espermoestricnina /Si 
rie N-Metil- 
secpseudo/Estricnobra 

NCH3  

S.tabascana 
S.brasiliensis 
S.alvimiana 
Smattogrossensis 

78 
76 
77 
7 slim I 

H 
I 

AC 
o 

S.tabascana 78 Espermoestricnina/Sé 
rie N-Metil- 
secps eudo/11- 

N-CH3  

metoxiestricnobrasilina 

M H 
I 

AC 
o 

S.brasiliensis 76 Espermoestricnina/S6 
rie N-Metil-
secpseudo/10, 11- Me() N-CH3  

dimetoxiestricnobrasili  
na  

M H 

A
I
C 

S.brasiliensis 
S.mattogrossensis 

76 
7 

Espermoestricnina/Sé 
rie N-Metil- 
secpseudol 12- NCH3  

hidroxi-11- 
metoxiestricnobrasilin a 

H 
I 

AC 
O 

S.mattogrossensis Espermoestricnina/Sé 
rie N-Metil-
seq)seudo/ 12- NCH3  

hidroxi-10,11-di 
metoxiestricnobrasilin a 

H 
I 

AC 
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S.mattogrossensis 7 Espermoestricnina/Se 
rie N-Metil-secpseudo  
com 

HO 

degradação  do  
anel  C/mattogrossina 

NI  

0=9 
cH3  

I 
CHO 

Sdiaboli 

S.froesii 
S.rondeletioides 
S tox-ifera 
S.sandwithiana 
S.solerederi 
S.subcordata 
Sb hr 

81 
82 
60 
83 
55 " 
44 
44 
59  
64 

Diabolina/Normal/Cara 
curina VIP= 

. Aldeido de 
Wieland Gumlich 

H 

S.toxifera 62 Diabolina/Série 
Normal/Hemitoxiferina H e 

N-CH3 

1ZIIiIIIiI H 

H 

H

i 
 

Diabolina/Série 
Normal/Diabolina 

S.chlorantha 
Srodelentioides 
S.diaboli 
Sjobertiana 
S.solerederi 
S.castelnaeana 
Sjendleri 
S.erichsonii 
Ssolimoesana 
S.fivesii 
Spanarnensis 
S.pseudoquina 

84 
85 
82 
83 
44 
85 
78 
69 
54 
60 
61 
86 

H 
AC 

S.fendleri 
S.chlorantha 
Sjobertiana 

78 
84 
83 

Diabolina/Serie 
Normal/Heningsamin a H 

)-acetildiabolina 
A 

H 
Ac 

Ac 
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Diabolins/Série 
Nonnal/Jobertina =0- 
acetildiabolina B 

S.jobertiana 
S.castelnaeana 

83 
85 

I 

H 

H 
i 
Ac 

Ac6 

Diabolina/Série 
Normal/ 11- 
Metoxidiabolina 

S. romeu-belenii 
Sbrachiata 
Samazônica 
S.gardneri 
S.medeola 
S.pseudo quina 
Srubiginosa 

87 
64 
60  
52 
65 
86 
66 

NH  

AC 
H 

Diabolina/Serie 
Pseudo/ 3- 
hidroxidiabolina 

S. eastelnaeana 85 
OH 

N 

N H 
1 
AC 

H 

H 
- 

Diabolina/Série N- 
Metil- 
seq)seudo/Alviminina 

0 
Me0 _ 

S.alvimicma 77 

N H 

AC 
H 

Grupo 
W 

Estricnina/ Estricnina 
H 

N  Spanamensis 88 

H 
H- 

Estricninalbrucina 
H 

S.panamensis 88 

Me() 

IIZIIIII H  
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S.toxiferna 
S.trinervis 
S.panamensis 
S.fivesii 

89 
67 
61 
60  

Grupo 
VII 

Retulina/ C- 
Dihidrotoxiferina- 
Alcalóide K N—CH3  

NH  

H 
1 

H N  

CH -3-+N 

Retulina/ 
Bisnordihidrotoxiferin a 

S.toxifera 
S.pseudo quina 
Strinervis 

89 
90 

N H 

H 

I I H N 

1  

IH 

Retulina/ C- 
Toxiferina-I - - 

-11—CH3  

S.toxifera 
S.tomentosa 
Sfi-oesii 

59 
75 
60 

HOCE I I  

N H 

Li 

1 I 
H N 

H CH2OH 
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Retulina/C-Alcaloide 
H 

S.trinervis 64 

IsT—CH3  

HOC 

N H 

H N
I 
H 

Retulina/C-Curarma I 

N—CH3  

S.trinervis 
S.froesii 
S.divaricans 
S:tomentosa 
S.solimoesana 
S.guianensis 
S.gardneri 

64 
75 
56 
75 
50 
44 
44 

1 
N 

H 

N+  H3  

Retulina/Alcaloide E 

N—CH3  

S.solimoesana 
S. tomentosa 
Sfivesii 

60 
75 
75 

HOC  
N 

&-i.,  
0 CH 

1 I N 

CH2OH 

N CH3  
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Retulins/C-
Calebassina---C-
toxiferina 11 

61 
50 

S.panamensis 
S.solimoesana 

S.trinervis 
S.solimoesana 
S.divaricans 
S.mitscherlichii 
var. amap. 
S.parvifolia 

67 
50 
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1.4. Aspectos farmacológicos dos alcalóides de Sirychnos 

Os estudos farmacológicos de Strychnos se concentraram na principal classe de 

substancia encontrada no taxon, os alcalóides. As ações farmacológicas mais 

investigadas são as convulsivantes e curarizantes, embora outros efeitos biológicos 

tenham sido registrados, como as atividades  antitumor,  hipotensiva, amebicida, 

antimicrobiana  etc.  Recentemente, as pesquisas também vem sendo dirigidas para ações 

anticâncer e antipalUdicas. 

1.4.1 Efeitos convulsivantes de alcalóides tipo estricnina ( Figura 1.3 e Quadro 1.5) 

A estricnina foi isolada em 1819, de S. ignatii e S. nux-vomica por  Pelletier  e 

Caventou (94). Suas atividades biológicas foram log_o reconhecidas e aplicadas 

(poderoso raticida), mas, sua determinação estrutural se constituiu numa das mais 

memoráveis "batalhas" da química Orgânica, estendendo-se por mais de um século, 

envolvendo químicos famosos (Lechs,  Robinson, Perkin  e seus colaboradores) e 

chegando a termo, somente em 1948 (95) Identificada como principio ativo das espécies 

de Strychnos utilizados como venenos de flechas tetanizantes, foi também isolada de 

outras espécies asiáticas, da espécie africana S. icajd e da espécie americana S. 

panamensis. Seu uso atual em medicina é limitado, porém é considerada como um dos 

instrumentos mais valiosos para o estudo da inibição do Sistema Nervoso Central 

(SNC). Este composto, que é o protótipo dos alcalóides de ação convulsivante, bloqueia 

os efeitos inibidores da glicina, ligando-se aos seus receptores. 

Os alcalóides de Sitychnos possuem propriedades convulsivantes em maior ou 

menor extensão, de acordo com as modificações moleculares em relação à estricnina, 

enquadrando-se em quatro grupos ( Figura 1.3 e Quadro 1.5)): a) Alcalóides tipo 

estricnina das séries normal e pseudo b); Alcalóides tipo estricnina da série N-Metil-sec-

pseudo; c) Alcalóides tipo diabolina d) Alcalóides tipo espermoestricnina. 

a) Alcalóides tipo estricnina das séries normal e pseudo. 

Substituições no anel aromático, nas posições 10 ou 11 por grupos OH e Me0 

diminuem a atividade, acentuando-se o decréscimo quando ocorrem substituições em 
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ambas as posições. A 12-hidroxiestricnina apresenta atividade quase equivalente a da 

estricnina, devido a formação de uma ponte de hidrogênio entre a hidroxila fenólica e a 

carbonila amidica, que implica na diminuição da disponibilidade eletrônica do  

sub  stituinte introduzido, resultando em adsorvidades semelhantes para as duas 

moléculas. A presença da hidroxila em C3, parece também, não modificar a interação 

com o receptor, pois a pseudo-estricnina, é quase tão ativa quanto a estricnina. Por outro 

lado, a saturação da dupla ligação entre C19-  C20 atenua a atividade. O N-Oxido 

apresenta decréscimo considerável de atividade, evidenciando a necessidade de um 

nitrogênio terciario para a ação convulsivante. 

b) Alcalóides tipo estricnina da série N-Metil-sec-pseudo 

São menos ativos, devido o grupo 3-ceto alterar a estereoquimica da molécula, 

dificultando a fixação do receptor. 

c) Alcalóides tipo diabolina (Quadro 1.5) 

A abertura da lactama, presente na estricnina, e a introdução de uma hidroxila 

em C17 parecem ter um efeito crucial, causando uma grande diminuição da atividade 

convulsivante. 

d) Alcalóides tipo espermoestricnina (Quadro 1.5) 

Suas respostas são análogas is dos alcalóides tipo diabolina. 

1.4.2. Ação curarizante 

A quatemização do Nb da estricnina e seus derivados leva ao aparecimento de 

efeitos mio-relaxantes curarizantes fracos. tais moléculas são mais polares e não 

conseguem ultrapassar a barreira hematoencefilica, deixando de atingir os sítios do 

SNC. A atividade curarizante ocorre eletivamente, na junção neuro-muscular impedindo 

que o impulso nervoso passe ao músculo (96). 0 agente curarizante inibe a ação da 
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acetilcolina, mediador químico da transmissão  neuromuscular  voluntária, combinando-

se com os seus receptores, o que resulta na paralisia dos músculos esqueléticos. 

Os alcalóides dímeros quaternários têm efeito curarizante efetivo, devido 

presença na mesma molécula, de 2 átomos de nitrogênio vaternarios situados a uma 

distancia adequada (o máximo de 14,5 A, para moléculas flexíveis e, aproximadamente, 

10 A para moléculas rígidas). Variações de tamanho e forma da molécula também 

influenciam esta atividade. Um exemplo elucidativo, é o da /-tubocurarina, verificada 

ser de 20 a 60 vezes, menos ativa que seu estereoisennero d-tubocurarina, embora os 

dois alcalóides possuam a mesma distancia (10,3 A) entre os nitrogênios (16). 

Segundo a ação curarizante, os alcalóides dimeros quaternários de Stlychnos 

são divididos em 3 grupos: da C-tmdferina I, da C-curarina e da C-calebassina. Os dois 

primeiros são considerados possuir a estereoq_uitnica mais adequada para a ação 

curarizante, sendo mais ativos que a d-tubocurarina . A C-calebassina é menos ativa que 

a d-tubo curarina, em face da deformação da molécula por uma ponte C-C no anel 

central, que reduz a distância entre os dois nitrogênios quaternários a 8,6 A. 

1.4.3.  Ação  Antitumor/ Anticancer 

Aa atividadesde numerosos medionmentos_ antitumor/anticfincer são devidas 

capacidade de interação com pares de bases de  DNA,  permitida pelo caráter plano das 

suas moléculas. Entre as substâncias oncolíticas, isoladas que, em maior ou menor grau 

se enquadram neste tipo de interação, estão: elipticina, serpentina, alstonina, melinonina 

F, dihidroflavopereirina e sempervirina (97). Destas, somente a melinonina F ( Quadro 

1.5) foi isolada de espécie americana (51). 

Baseados em analogia estrutural com a emefina, um conhecido agente  anticancer  

de grande toxicidade, que inibe a síntese de proteínas, Angenot e colaboradores 

chegaram a um grupo de substâncias com esqueleto usambarano, de ação antimitótica, 

entre as quais se destacam, 18,19-dihidrousambarina, a estricnofilina e a 

estricnopentamina, sendo a última mais ativa (4) 

O alcalóide mattogrossina, isolado dos galhos finos de Strychnos 

mattogrossensis, possui discreta ação antimitótica,  in vitro  (98) 
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1.4.4.  Pesquisas  de anti-maldricos 

A resistência a inseticidas do mosquito  Anopheles,  responsável pela transmissão 

da malária, e a resistência de linhagens de  Plasmodium  a agentes quimioterápicos 

como a cloroquina tornam a malária a doença tropical mais espalhada no mundo. As 

estatísticas revelam que a cada ano 300-500 milhões de pessoas adoecem de malária e 

alguns milhões morrem, especialmente nos países do Terceiro Mundo, conforme 

divulgação da  International Malaria Foundation  na página http:/www.malaria.org. A 

maioria dos óbitos é de crianças com menos de 5 anos. No estado do Amazonas a 

malária é uma doença endêmica, atingindo principalmente as populações do interior do 

estado e periferia da cidade de Manaus. Avanços nas pesquisas de vacinas contra 

malária alimentam a expectativa de eliminação da doença em futuro próximo. 

Entretanto, ainda é reconhecida a necessidade de agentes quimioteripicos. Novas 

drogas antimalkicas com novas ações estão sendo pesquisadas e os produtos naturais 

de plantas representam uma fonte alternativa desses esforços. 

Pesquisas iniciadas recentemente na Universidade de  Liége  apontam discreta 

atividade antimalárica para o alcalóide 10-hidroxiusambarensina e uma maior atividade 

para a 3',4'-dihidrousambarensina (99) Testes realizados pelo mesmo grupo, com 

estricnobrasilina, isolada da espécie S. mattogrossenssis, confirmou ação significativa 

deste alcalóide em reverter a resistência do Plasmodium  falciparum ao agente 

antimalirico cloroquina, confirmando trabalho anterior (5), o qual também detectou 

ausência de atividade antimaldrica intrínseca A. estrutura. 

0 Quadro 1.6 apresenta um resumo dos principais efeitos farmacológicos 

detectados para os alcalóides de Strychnos americanas. 

1.5. Atividade biológica de outras classes de substâncias isoladas de espécies Strychnos 

- americanas. 

Testes biológicos preliminares realizados nos laboratórios da Fiocruz, Rio de 

Janeiro, com a lignana carbonato de cicloolivil, apresentaram resultados não 

significativos de sua atividade contra neuroblastoma em camundongos. Olivil e 

cicloolivil (12) apresentam ação antioxidante, sendo portanto, potenciais agentes 
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anticancer.  0 sitosterol e o estigmasterol têm ação analgésica (13). 0 triterpeno lupeol 

possui ação imunossupressora (14) 

Quadro 1.6. Principais efeitos farmacológicos dos alcalóides de espécies americanas 
de Strychnos 

Alcalóides Efeito farmacológico Ref.  

Dimeros quaternários Curarizante 44; 16 

N-acetil-0-metilestricnoesplendina Relaxante muscular 100 

Acagerina Convulsivante, citotoxico 16; 4 

Bisnordihidrotwdferna Espasmolitico 71 

Antimicrobiano, antidiarréico 101; 102 

Brucina Convulsivante 16 

Diabolina Hipotensivo 16 

Estricnina Convulsivante 16 

Estricnobrasilina Reverte a resistência do  Plasm  odiun 5 

falciparum à cloroquina 

Harmano Inibe a monoarnino cocidase, 103 

Citotóxico 104 

Longicaudatina Reserpinico 11 

(hipotensivo,tranquilizante) 

Mattogrossina Antimitotico 98 

Melinonina F Antimitotico 97 

Nor-fiuorocurarina ( vincanina) Convulsivante, analéptico 4 

Normacusina B (tombozina) Hipotensivo, sedativo 4 

1.6. Pesquisas anteriores sobre as espécies S. mattogrossensis, S. guianensis e S. 

cogens 

Os estudos fitoq_uimicos sobre S. mattogrossensis (7) concentraram-se nos 

galhos finos e raiz tendo sido isolados os alcalóides mattogrossina, estricnobrasilina e 

12-hidroxi-11-metoxiestricnobrasilina, das duas partes da planta. Como já citado, o 

alcalóide mattogrossina apresentou ação anfimitótica  in vitro.  
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Shychnos guianensis é considerada a espécie mais usada como ingrediente 

principal de curare. Foi descrita em 1783 por Schreber, sob o nome de Toxicaria 

americana, componente do curare de certas tribos de índios do Suriname.  Humboldt  e 

Bonpland a chamaram "Bejuco de Mavacure", considerando-a como um dos principais 

ingredientes dos curares de Esmeralda, alto Orinoco, Venezuela. Hoehene reportou o 

uso da espécie em curares dos Nhambiq_uaras do Rio Juruena, no Mato Grosso. Foi 

estudada química e fannacologicamente por  King,  a partir de espécies da Guiana e por 

Marini-Bettolo, Bovet e colaboradores, através de plantas amazônicas, coletadas por 

Ducke, nos anos cinquenta. A partir de coleta no estado do Para, foram isolados das 

cascas da raiz e do caule os alcalóides: guiacurarina I, II,  III,  VI, VII, VIII, IX, 

guiacurina I, II, eritrocurarina I, II e curarina. Da casca do caule de uma trepadeira 

coletada na estrada do Aleixo, em Manaus, foram isolados os alcalóides: guiacurarina I-

VIII e guianina. Outra coleta em Manaus forneceu a urarina. Estes alcalóides foram 

caracterizados por seus comportamentos em cromatografia em papel, reação 

cromogénica com o sulfato cérico, e alguns, por seus espectros no  UV.  Com  exceção da 

C-curarina, nenhum deles possui estrutura determinada (19). Em pesquisas recentes, 

foram isolados os alcalóides guianensina (9), 9-metoxigeissoschizol (10) e guiaflavina 

(11), das cascas do caule de S. guianensis. Guianensina apresentou  UV  similar a 
guiacurarina  III,  porém o seu Rt indica substância menos polar. 

Strychnos cogens foi estudado Química e farmacologicamente por Marini-

Bettolo, Bovet e seus colaboradores, apresentando fraca ação curarizante e conteúdo 

alcaloidico mini= (44). De acordo com os irmãos Schomburg, a espécie serviu de 

ingrediente do curare dos índios Mactud, na Guiana, sendo reportado o seu uso no 

curare da bacia do rio Cuchivero, em  Bolivar,  na Venezuela (19). 
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CAPÍTULO II 

2. Aspectos quimiossistemáticos do gênero Strychnos 

A produção de compostos biologicamente ativos por espécies brasileiras 

famosas na etnomedicina como venenos de flechas, alucinógenos, ictiotóxicos, 

drogas, estimulantes, perfumes, pigmentos,  etc  pode ser correlacionada a sua posição 

filogenética. É característica das Angiospermas, principalmente da subclasse 

Magnoliidae (sensu Cronquist) ou da subclasse Asteridae.  Gottlieb  (6) destaca que a 

ocorrência natural de compostos específicos, biologicamente ativos, é condicionada a 

fatores ecológicos e posições sistemáticas, o que permite construir um sistema capaz 

de prever a existência e natureza de substâncias, de acordo com os taxa a que 

pertencem. A posição filogenética do gênero Stiychnos (16, 106) (Quadro 2.1) aliada 

a sua história na medicina folclórica o credencia como potencial portador de 

substâncias biologicamente ativas importantes. 

Com base nestas premissas e considerando a falta de estudos 

quimiossistemáticos no nivel de táxons inferiores (gêneros e seções) e as 

peculiaridades da composição alcaloidica do gênero Sttychnos, analisou-se as 

espécies americanas, com os seguintes objetivos: 

• Caracterização da produção de alcalóides indoloterpênicos, pertencentes a grupos 

específicos de esqueletos, por espécies de cada uma de suas seções. 

• Verificação da similaridade das espécies que compõem suas três seções em função 

da presença de alcalóides indoloterpênicos. 
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2. 1 Alcalóides indólicos como marcadores quimiossistemáticos 

Um resumido panorama das pesquisas sobre alcalóides indólicos como 

marcadores quimiossistemáticos revela que o numero de estruturas conhecidas chega 

hoje a mais de 2000 (107) e que, segundo suas características estruturais, podem ser 

divididos em duas classes principais: 

• Alcalóides indólicos simples, contendo somente o núcleo indólico. Enquadram-se 

nesta classe, derivados do triptofano, como a triptamina, serotonina e alcalóides 

13-carbolinicos, tipo harmano. Apresentam ocorrência dispersa e menos 

característica, do ponto de vista quimiossistemitico. 

• Alcalóides indoloterpênicos, derivados da triptamina ou triptofano (parte indólica) 

e da secologanina (unidade C9 ou C10 monoterpenica). Estes  tern  distribuição 

especifica e são biogeneticamente interrelacionados, constituindo-se por isso, em 

adequado veiculo para investigações quimiossistemiticas. 

Os alcalóides indoloterpénicos ocorrem principalmente (108) em 3 famílias da 

ordem Gentianales: Rubiaceae, Apocynaceae e Loganiaceae 

Baseado em pesquisa na literatura e considerando as sequências biogenéticas 

destes alcalóides, Rocha (108), da escola de quimiosistematica de  Gottlieb,  construiu 

uma tabela (mapa biogenético), onde onze esqueletos básicos são dispostos na  la  linha 

das colunas, de acordo com o número de passos reacionais que os afasta do esqueleto 

precursor, considerado estar na posição 1. Estes esqueletos apresentam derivados 

oxigenados, situados nas respectivas colunas, em ordem de crescente complexidade ou 

número de oxigenações. A ordenação das estruturas permite a visualização dos dois 

grandes tipos de esqueletos indoloterpénicos: esqueletos com a porção secologaninica 

não rearranjada (corinante- estricno) e esqueletos com a porção secologaninica 

rearranjáda (iboga e aspidosperma). Em principio, quanto menos frequente os 

esqueletos derivados, mais especializada é a via que leva a sua formação. A partir do 

mapa, Rocha propôs 2 métodos quimiotaxonarnicos, um dos quais - de 

quimiotaxonomia comparada- possibilita o zoneamento de táxons (gêneros e tribos) das 

três famílias, pela presença de certos esq_ueletos em determinadas colunas. 0 outro - 

de quimiotaxonomia numérica - atribui a cada alcalóide dois  indices  de probabilidade 
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relativa de ocorrência  (PRO),  concernentes a probabilidade relativa de ocorrência do 

esqueleto (PROx) e probabilidade relativa das oxigenações do sistema indolico. 

(PROy). A visualização da composição química do taxon é obtida através de 

diagramas tridimensionais, em que as coordenadas representam determinadas 

características estruturais. 0 estágio evolutivo de um gênero é representado por  PROs  

médias, denominadas probabilidades de estagio evolutivo (PF.F,$). A pontuação em um 

mapa hidimensional, destas médias, sugere avanços químicos evolutivos relativos e 

afinidades químicas dos gêneros. Rocha concentrou seus estudos nos gêneros de 

Apocynaceae. 

Com base no mapa biogenético citado e ampliando o universo pesquisado, 

Bolzani (109), substituiu os  indices  de probabilidades de ocorrências, por valores de 

especialização referentes a esqueleto (E) e a substituições ou oxidações no esqueleto 

(0) e calculou parâmetros de avanço evolutivos com relação ao esqueleto (AEe) e 

oxidação (AEo), dados pela média destes valores nos taxons, o que possibilitou estudar 

a evolução e o grau de afinidade química entre eles. Entre as conclusões do estudo de 

Bolzani (109) destaca-se a de que a especialização, tanto em oxidação como em 

esqueleto de alcalóides indoloterpênicos, se  di  na sequência, Rubiaceae, Apocynaceae, 

Loganiaceae, na mesma direção do desenvolvimento evolutivo baseado em caracteres 

morfológicos, segundo conceitos de Sporne (110). 

Mais recentemente,  Gottlieb  (1) e colaboradores apresentaram formulas diretas 

para calculo de E (especialização do esqueleto) e 0 (nível de oxidação) e 

consequentemente AEe e AEo (Parâmetros de Avanço Evolutivo), aplicáveis a 

qualquer nível hierárquico (famílias, gêneros, espécies,  etc)  o que simplifica e agiliza 

os estudos quimiotaxonômicos dentro desta linha de pesquisa. 

Kisakurek et  al.  (111), estudando a quimiotaxonomia de plantas das famílias 

Apocynaceae, Loganiaceae e Rubiaceae, classificaram os alcalóides indoloterpenicos 

em oito classes (C-Corinanteano, D-Vincosano, V-Valesiachotamano, S-Estricnano. A-

Aspidospermatano, E-Eburnano, P-Plumerano, I-Ibogano) segundo considerações 

biogeniticas e o número de etapas necessárias para derivar uma certa variação 

esqueletal, a partir de um composto precursor, ampliando a classificação inicial, 

proposta por  Le Men  e  Taylor  (49) restrita a três classes: ioimbinoide, aspidosperma e 
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iboga. Recentemente, foram acrescentadas mais  tress  classes por  Van Beek  ( Tacamano 

(T), uma classe para os bis-indólicos e outra para os diversos tipos não enquadrados).  

Sao  conhecidas, atualmente, cerca de 46 subclasses (107). Exemplo de alcalóides de 

nove classes são apresentados na Figura 2. 1. 

Na família Loganiaceae os alcalóides indoloterpé'nicos estão representados nas 

tribos Strychneae e Gelsemieae (108), sendo mais frequentes no gênero Strychnos, 

pertencente a primeira. Trabalho de Coune (48), ampliado por Ohiri et  al  (16) 

organizou os alcalóides indoloterpénicos de Strychnos, em grupos, segundo seu grau 

de evolução biogenética, determinada pela posição e número de ciclizações na molécula  

(Fig  2.2), registrando a ocorrência de alcalóides desses grupos, em espécies africanas, 

com algumas observações sobre aspectos quimiotaxonômicos. A "árvore 

biogenética" de Coune é descrita sucintamente como segue: o grupo I contém os 

gluco-alcalóides, onde se enquadra a estrictosidina, precursor universal dos alcalóides 

de Strychnos (Ver Cap.Vffl, sobre considerações biogeneticas). Os alcalóides 

trinitrogenados também foram enquadrados neste grupo. A hidrólise do glicosidio 

conduz à formação de uma molécula hipotética, muito instável portando duas funções 

aldeidicas, uma no C-17 e outra no C-21. A condensação de um destes aldeídos com 

N-1(Na) ou N-4 (Nb) determina a síntese dos alcalóides de 4 ciclos que constituem o 

grupo II (tipos acagerina„ corinante„ valeisiachotamina). A condensação do C-16 de 

um alcalóide tipo corinante com diferentes posições conduz aos alcalóides de 4 ciclos 

do grupo LII (tipos mavacurina, macusina, ioimbina, ajmalicina). Os alcalóides do grupo 

II podem sofrer mudanças profundas em suas estruturas  coin  ciclizações C-2---C-16 e 

C-3---C-7, formando alcalóides de 5 ciclos, constituindo o grupo IV (tipo retulina) . A 

partir do grupo IV uma condensação do C-17 com diferentes posições leva aos 

alcalóides de 6 ciclos que constituem o grupo V (tipos espermoestricnina e diabofina). 

Enfim, uma nova ciclização entre o C-22 e C-17 fornece os alcalóides de 7 ciclos do 

grupo VI (tipo estricnina).0s dimeros são colocados junto com os seus momimeros, a 

exceção das toxiferinas, que parecem um grupo original e homogênio, que passou a 

constituir o grupo VII .Na proposta feita posteriormente, por Ohri et  al.  , adotada neste 

trabalho, o grupo  VIE  abriga todos os dimeros, classificados segundo seus monômeros 

ou alcalóide modelo. Ohiri et  al  acrescentaram mais 3 grupos, VIII, IX e X, de 

ocorrência restrita, nenhum deles com representantes em Strychnos americanas. 

Quadro 1.5 (Capitulo I) apresenta os alcalóides das espécies americanas em seus 

respectivos grupos. 
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Figura 2.1. Classes de alcalóides indoloterpênicos : C-Corinanteano, D- Vincosano, 
V- Valesiachotamano, S- Estricnano. A- Aspidospermatano, E- 
Eburnano, P- Plumerano, I- Ibogano e T —Tacamano (107). 
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2.2 Caracterização da tendência de produção de alcalóides indoloterpenicos, 

pertencentes a grupos específicos de esqueletos, pelas espécies das seções 

botânicas. 

Para caracterização da tendência de produção de alcalóides indoloterpénicos, 

pertencentes a grupos específicos de esqueletos, pelas espécies das seções botânicas, 

escolheu-se a proposta de Coune-Ohiri et  al,  por ser restrita aos tipos de esqueleto e 

dirigida para o gênero. Aplicou-se a metodologia desenvolvida por  Gottlieb  (1), 

utilizando-se como parâmetros, o Número de Ocorrências (NO) e o Número de 

Ocorrências normalizado (NOn) . 

Número de ocorrências (NO)- é um parâmetro químico que fornece o grau de 

relevância de uma determinada categoria metabólica para um  Oxon  escolhido. E' 

obtido pelo cômputo do número de substâncias diferentes de uma mesma categoria 

química registradas na literatura para cada espécie do táxon escolhido. A 

coincidencia de uma mesma substância ser encontrada em diversas espécies é 

desconsiderada, uma vez que caracteriza a tendência de sua produção no táxon. 

A categoria metabólica escolhida foi alcalóides indoloterpénicos dos Grupos 

de Coune e Ohiri et  al.  (48,16) (Figura 2.2) e os táxons são as seções botânicas 

Breviflorae, Rouhamon e Strychnos do gênero Strychnos da América. 

Para padronização do número de ocorrências, dividiu-se NO pelo número de 

espécies das respectivas seções, obtendo-se NOn . NOn expressa o número de 

ocorrências em uma espécie hipotética da seção, representando suas características 

médias. As seções Rouhamon, Breviflorae e Strychnos possuem respectivamente, 12, 

26 e 41 espécies, das quais foram estudadas quimicamente, 5 de Rouhamon, 10 de 

Breviflorae e 22 de Strychnos, correspondendo a aproximadamente 40 % das duas 

primeiras e 54 %, da última. A Tabela 2.1 resume os dados obtidos para as 3 

seções. Estes resultados podem ser melhor visualizados na Figura 2.3. 
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G-IV TIPO RETULINA 

(AKUAMICINA) 

C3-C7  

TIPO ESTRICNOHIRSUTINA TIPO KRIBINA * 
Cr-C21 

G-BI TIPO TIPO 
MAVACURINA MACUSINA 

C16-N1 C16-05 

TIPO TIPO 
IOIMBNA AIMALICINA 

Cr-C19 

G-X 'TIPO OLIVACINA* 

C1 - C19 
G-IX TIPO CONDILOCARPINA* 

C7-C21 
G-VIII TIPO NGOUNIENSINA* 

C3-C16 
DimERizAcÃo 

DiMEROS 

TIPO ESTRICNINA 
C17- C23  

TIPO- DIABOLINA TIPO TSMANINA * TIPO ESPERMOSTRICNINA 
C17-0-C23 C17-0-C19 

DINIRRIZACAO- 

G-VB 

C2- C16 

G-W 

G-V 

TIPO TIPO TIPO * 
ACAGERINA CORINANTE VALESIACHOTAMINA 

Cr-Ni C21-Na C17-N4 

Gd ALCALÕIDES- 
TRINITROGENADOS ALCALOIDES 

Figura 2.2- Classificação dos alcalóides indoloterpenicos segundo evolução 

biogenética 

* Tipos não isolados de espécies americanas 
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Tabela 2.1 Ocorrência de alcalóides dos Grupos nas seções de Strychnos 

Grupos Rouhamon 

NO NOn NO 

Breviflorae 

NOn NO 

Strychnos 

NOn 

II 2 0.17 2 0.08 1 0.02 

III 8 0.67 3 0.12 14 0.34 

IV 1 0. 08 6 0.23 4 0.10 

V 1 0.08 23 0,88 29 0.71 

VI 2 0.05 

VII 4 0.33 3 0.12 31 0.76 

NO—Número de ocorrências. NOn =Número de ocorrências normalizado 

OGII GIII GIVGV GVI Ea GVII  

Figura 2.3- Distribuiçao dos grupos de alcalóides nas seções Rouhamon, Breviflorae e 

Strychnos 
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• Na Seção Rouhamon, há predominância do Grupos  III,  seguida do Grupo VII e II, 

sendo que os grupos IV e V ocorrem em menor extensão. 

• Na Seção Breviflorae, ha predominância do Grupos V, seguida dos Grupo IV, VII e 

estando II em menor proporção. 

• Na Seção Strychnos, há predominância dos Grupos  VIE  e V, seguida dos Grupos 

e IV, estando VI e 11 menos representados. 

• Ficou evidenciada a capacidade das 3 seções produzirem alcalóides dos grupos 

II,111,1V, V, VI e VII, observando-se que o grupo VI só tem representantes em 

Strychnos (estricnina e brucina), os quais também ocorrem em espécies asiáticas 

da mesma seção (S.nux-vomica, S.ignatii, S.wallichiana,etc). Os demais grupos, A. 

exceção do grupo I, detectado em folhas de herbário das três seções (16) através 

das bases angustinas, não tiveram representantes isolados de espécies americanas. 

• Os dimeros encontrados em Rouhamon e Breviflorae são pricipalmente do tipo 

Longicaudatina (Corinante- Aldeído de Wieland-Gumlich ou 18-desoxi aldeído 

W.G.), com unidades pertencentes aos grupos II e V ou IV. A seção 

Strychnos possui a maior ocorrência de dimeros predominando os dimeros tipo 

retulina (grupo das toxiferinas). 

• Com base nos estudos realizados , ficou demonstrado, que os alcalóides que 

predominam em Rouahmon estão mais próximos ao precursor biogenético e os de 

Breviflorae mais distantes, ficando a Seção Strychnos em uma posição intermediária, 

destacando-se, entretanto, pela grande ocorrência de dimeros tipo retulina. 

2. 3. Verificação da similaridade das espécies que compõem as três Seções botânicas 

em função dos alcalóides presentes. 

Para verificação da similaridade das espécies que compõem as três seções 

botânicas em função dos alcalóides presentes, optou-se pelo método de agrupamento 

de pares com média aritmética não ponderada (UPGMA), que possibilita a descrição 

do padrão de similaridade entre as unidades estudadas (espécies). Com os dados de 

presença e ausência dos alcalóides nas espécies, organizados numa matriz base de 68 

colunas (alcalóides) e 36 linhas (espécies estudadas) foi calculado coeficiente de 

Jaccard (112) para cada par de espécie. Este coeficiente foi escolhido por não 
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4  

considerar o par "0-0", pois a ausência de um alcalóide no par de unidades (espécies) 

não contribui para a similaridade entre elas e por isso não deve ser considerada. 0 

resultado da análise é apresentado em forma de dendograma (Figura 2.4). 

Coeficiente de Jaccard 

0.75 00 

Al 

4 
26 
20 

O , 
14 

0..031  

11 
,177 

• • 

5:  0 
29 
13 
12 
10 
24 
21 
13 

A2 

7.2 

31 
23 
15 

35 
16 

Figura 2.4 Dendograma representando os agrupamentos das espécies de 

Sttychnos em função dos alcalóides presentes. 

A analise do dendograma leva as seguintes observações e conclusões: 

• Apesar do relativamente baixo valor encontrado, em média, para o coeficiente de 

Jaccard, verifica-se que as espécies (Quadro 2.2) foram reunidos em 4 
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agrupamentos identificados pela coloração das linhas e codificados como Al 

(azul), A2 ( vermelho), A3 (amarelo) e A4 (verde), ficando 1 espécie não agrupada 

A composição dos agrupamentos foi a seguinte: 

Al 75% Breviflorae e 25% Strychnos; 

A2 80% Strychnos e 20 % Breviflorae; 

A3 70% Strychnos, 20 % Breviflorae e 10% de Rouhamon 

A4 64 % Strychnos, 27% Rouhamon e 9 % Breviflorae 

Este resultado pode ser visualizado no gráfico da figura 2.5. 

100% 

90% - 

80% - 

70% - 

60% - 

50% - 

40% - 

30% - 
20% - 

10%L 
 

0%  

Al A2 A3 A4 

Strychnos Breviflorae Strychnos Breviflorae Rouhamon Rouhamon 

Figura 2.5. Representação dos grupamentos At, A2, A3 e A4 Figura 2.5. Representação dos grupamentos At, A2, A3 e A4 

Os agrupamentos não correspondem exatamente as seções, obviamente, pela 

habilidade das suas espécies produzirem todos os alcalóides do gênero, como 

evidenciado anteriormente. A tendência constatada nos agrupamentos pode ser 

consequência de um maior ou menor desenvolvimento das rotas biogenéticas 

dos alcalóides, nas seções. 

Ers. A análise da composição dos agrupamentos Al, A,2 A3 e A4, confirma o 

afastamento (menor similaridade) entre as espécies de Breviflorae e Rouhamon, 

evidenciada na análise anterior e a situação intermediária (similaridade com as 
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duas seções) de Strychnos. Observe-se que botanicamente as seções Rouhamon e 

Strychnos são mais próximas entre si e mais afastadas de Breviflorae (19). 

2.4 Considerações importantes 

0 universo de informações disponíveis sobre os alcalóides isolados de 

Strychnos americanas para estudos taxonômicos é pequeno, uma vez que somente 37 

espécies foram estudadas quimicamente, muitas vezes superficialmente. Entretanto, 

pode-se considerar, pelo menos 3 motivos imediatos para justificar tais estudos: 

• as dificuldades experimentais para se chegar a um estudo completo nas próximas 

décadas, dada a velocidade de desmatamento da Amazônia ; 

• a possibilidade de que os novos dados venham a confirmar a potencialidade 

quimioterdpica dos alcalóides de Strychnos; 

• a necessidade de racionalizar os estudos fitoquimicos das espécies americanas. 

Por outro lado, embora muito bem estabelecida a idéia de unidade do gênero 

pela ocorrência de alcalóides comuns (diabolina, estricnina  etc),  nas espécies 

americanas, asiáticas e africanas, o conteúdo alcaloidico de uma espécie, depende de 

vários fatores, entre os quais, o habitat sendo, portanto, necessário, a caracterização 

das espécies americanas, principalmente da Amazônia. 

Este trabalho objetiva, contribuir para a organização do conhecimento 

acumulado, traçando o perfil atual de Strychnos americanas, indicando as tendências 

na produção de determinados grupos de alcalóides indoloterpénicos, o que certamente 

possibilitará um melhor selecionamento de espécies para estudos químicos e 

farmacológicos. 

ainda, necessidade de mais estudos, inclusive comparativos, das espécies 

dos três continentes, para melhor esclarecer as relações quimiotaxonômicas do gênero. 

56 MUMS% .r7 



Quadro 2.2- Espécies comparadas quanto a ocorência de alcalóies 
indolo terpenicos 

Nt' Nome 

I S. alvimiana Krukoff Bameby. 

2 S. amazonica Krukoff. 

3 S. atlantica Krukoff& Barneby .  

4 S. brachiata Ruiz & Pavon . 

5 S. brasiliensis (Spreng.) Martius 

6 S. casteinaeana Wedd. 

7 S. chlorankt Prog. 

8 S .cogens Bentham 

9 S. diaboh Sandw 

10 S. divaricans Ducke 

11 S .erichisonii Richard Schomb. 

12 S. fendleri Swag & Sandw .  

13 S. fi-oesii Ducke 

14 S. gardneri DC 

15 S. guianensis (Aubl.) Mart. 

16 S.  hirsuta  Spr ex Bth. 

17 S. jobertianci Bain_ 

18 S. macrophyla  Barbosa  Rodrigues 

19 S. mattogrossensis S. Moore 

20 S. medeola Sagot ex Prog 
21 S. melinoniana Baillon 
22 S. mitscherlichii Krukoff & Barneby var.amapensis,„, 

23 S. panamensis Seemann 

24 S.  parvifolia D.C. 

25 S. pseudo  quina  St  TU.  

26 S.  romeu-belenii Krukoff & Barneby.  

27 S.  rondeletioides Spuce ex Bth 

28 S. rubiginosa DC 
29 S. sandwithiana Krukoff & Bameby.  

30 S. solerederi Gilg. 
3/ S. solimoesana Kmkoff.  

32 S.  subcordata Spr. Ex Bth. 
33 S. tabascana Spr. & Sandw. 

34 S.  tomentosaBth. 

35 S. toxera Robert Schomb. Ex 13th. 

36 S. trinervis (Vell.) Mart. 
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CAPÍTULO 

3. Descrição botânica, ecologia e distribuição geográfica das espécies Sttychnos cogens  

Bentham,  S. guianensis (Aubl.)  Mart.,  S. mattogrossensis S.  Moore.  

As características botânicas, ecologia e distribuição geográfica das espécies 

estudadas são descritas a seguir de acordo com Krukoff (19). 

3.1. Stlychnos cogens  Bentham  (Figura 3.1) 

3.1.1.Descrição botânica 

Liana de porte médio, alcançando cerca de 30 m de comprimento e 11 cm de 

diâmetro. Folhas com pecíolos 4-7 mm de comprimento; lâmina largamente elíptica—

ovalada a estreitamente lanceolada, 4-15 cm de comprimento, 2-6,5 cm de largura, base 

geralmente obtusa e ápice acuminado, opaco a brilhante em ambas faces, verde-

acinzentado a marrom, cartaceo a coriáceo, 3(5) plinervado com o par interno suboposto 

ou alternado e divergindo 0-15 mm da base. 

Inflorescência em cimeiras congestas (algumas vezes acima de 1,5 cm de 

comprimento); flores sésseis, brácteas 2,5-3 mm X 1,2-1,6 mm, ovado a ovado-

acuminado; cálice 2,4 mm de comprimento, lobos ovados, obtusos; corola 6 mm de 

comprimento, tubo 2 mm de comprimento, largamente lanceolado; ovário glabro, 

estilete piloso na base. 

Frutos mais ou menos globosos, pequenos, 2,5 cm de diâmetro; casca fina, cerca 

0,75 mm de espessura (exocarpo muito fino e mesocarpo mais desenvolvido), 

amarelado, brilhante. Pedicelo com ca. 2,5 mm de diâmetro. Semente, 1-2, mais ou 

menos discóides, Ca. 15 mm de comprimento, 11 mm de largura e 3 mm de espessura. 

3.1.2.Ecologia e distribuição geográfica (Figura 3.2) 

Habita mata terra firme ou capoeiras, sendo comum nas vizinhanças de Manaus. 

Ocorre raramente em resquicios de floresta de savanas. Na Venezuela, é reportada ser 
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comum em floresta alta no sul do Rio El Tigre, próximo ao Rio Cuchivero, 

especialmente em lugares pouco úmidos. 

Distribui-se na Venezuela, Guiana e Guiana Francesa e na Amazônia brasileira, 

nos estados de Roraima e do Amazonas (Parintins, bacias do Alto e Baixo Rios Negro e 

Solimões, Rio Tonantins, Igarapé Jandiatuba e Igarapé de Belém). Dúvidas ocorrem 

sobre a existência nas adjacências da Colômbia e Peru, assim como no Suriname. 

3.2. Sttychnos guianensis (Aublet) Martius (Figura 3.3) 

3.2.1.Descrição botânica 

Liana de porte médio, algumas vezes alcançam grande tamanho. Folhas com 

pecíolos 2-6 mm de comprimento; lamina muito variada, ovalada a lanceolada ou 

obovada a oblanceolada, 3-9 cm de comprimento, 1.5-4.5 cm de largura, base 

subcordada a cuneada, ápice arredondado a agudo ou não agudo, mucronulado, opaco 

ou brilhante em ambas faces, mais pálida abaixo, submembraniceas a cartáceas ou 

subcorikea, 3(5)-plinervedas, com o par mais interno usualmente alternado e 

divergindo 0-13 mm a partir da base, reticulação usualmente fraca em ambas as 

superficies. 

Inflorescência em cimeiras curto-racemosas; poucas flores (maioria 5-7); lobos 

do cálice variado, largamente ovado a estreitamente lanceolado; lobos da corola lanoso 

na face inferior, na superior muiro papiloso e glabro; ovário e estilete glabros. 

Frutos maduros oblongos ou subovados, mucronados na base, muito pequenos, 

ca. 2 cm de comprimento e 1,7 cm de largura; Pedicelo do fruto ca. 1,5 mm de diâmetro. 

Casca muito fina, ca 0,5 mm de espessura, amarelo-laranja, brilhante, lisas; testa muito 

fma, glabra; sementes 1 (ou 2), mais ou menos discóides, ca. 14 mm de comprimento, 9 

mm de largura e 4 mm de espessura. 

3.2.2.Ecologia e distribuição geográfica (Figura 3.2) 

Espécie mais comum no Bacia Amazônica, em variados  habitats:  terra-firme, 

várzea, restinga, igapó, resquícios de florestas de savanas, em mata virgem e secundária. 

E particularmente comum na margem inundada de rios, riachos e lagos de Aguas brancas 

(ricas em sedimentos). 
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Bem distribuída na bacia do Médio e Alto Rio Orenoco e através da toda a Bacia 

Amazônica: Brasil, Venezuela, Eq_uador, Peru, e nas Guianas e Suriname. No Brasil, 

ocorre nos estados do Para (rios Trombetas, Amazonas, Xingu, Tapajós, Tocantins, 

Acará, Guami e outros),  Amapa  (bacia do Oiapoque) Amazonas (bacia dos rios Urubil, 

Rio Negro, Madeira, Jurud, Jutai, Solimões e Javari) Rondônia, Roraima e Mato Grosso 

(Rio Juruena). 

3.3. Snychnos mattogrossensis S.Moore (Figura 3.4) 

3.3.1.Descrição botânica 

Liana lenhosa de grandes dimensões, cujos caules velhos (caducos) desprendem 

uma casca ferruginea, em pequenas laminas. Os galhos  tern  gavinhas e espinhos. Folhas 

com pecíolos de 2-7 mm de comprimento; lâmina ovado-lanceolada a lanceolada ou 

oblanceolada, 2,5-14 cm de comprimento e 1-4 cm de largura, base arredondada a 

aguda, ápice acuminado a finamente agudo, opacas em ambas faces, membraniceas a 

carticeas, 3-plinervadas, com par interno suboposto ou alternado, divergindo em 1-13 

mm a partir da base, reticulação ténue em ambas as faces na parte inferior da nervura 

principal, puberulentas. 

Inflorescência em panicula cimosa, usualmente hemisfaica e multifloras, glabra 

ou muito esparsamente puberulentas; lobos do cálice, usualmente ovado-lanceolados, 

geralmente desiguais em tamanho, ligeiramente acima de 1 mm de comprimento. Lobos 

da corola em geral obscuramente papilosos externamente; ovário e estilete glabros. 

Infrutescencia com pedicelos com ca. 2 mm de diâmetro; frutos maduros 

globosos, muito pequenos, com ca. 1,5 cm de diâmetro, casca com aproximadamente 

0,5 mm de espessura brilhante, lisa, testa com fibras lanosas, marrons: 1 ou 2 sementes, 

mais ou menos discoides, com ca. 7 mm de largura. 

3.3.2. Ecologia e distribuição geográfica. (Figura 3.2) 

Encontrada em vários habitat, sendo freqüente em igarapés e rios de Agua branca 

(rica em sedimentos). Sua presença é registrada na Colômbia, Venezuela e Peru. No 

Brasil, é encontrada nos estados do  Park  Mato Grosso, Ceará, Rio Grande do Norte, 

Bahia e Amazonas. Sua distribuição geográfica no Amazonas compreende as bacias dos 

Rios Madeira, Solimões, Japurá e Içá. 
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Figura 3.1. Amostra herborizada de Sttychnos cogens. do herbário da 

Universidade do Amazonas. 
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Strychnos cogens O S. cogens localização não detalhada -4-  S. guianensis 

-0- S. guianensis localização não detalhada S. mattogrossensis S. mattogrossensis 1oco1i7ação não detalhada 

Figura 3.2. Distribuição geográfica de Strychnos cogens, . Strychnos guianensis e. Strychnos 
mattogrossensis segundo KnIkoff (19), na Amazônia brasileira. 
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Figura 3.3. Amostra herborizada de Stiychnos guicmensis do herbário do 
Instituto Nacional de Pesquisas da Amazônia. 
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Figura 3.4. Amostra herborizada de Sttychnos mattogrossensis do herbário do Instituto 
Nacional de Pesquisas da Amazônia. 
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CAPÍTULO IV 

4. Identificação de constituintes de S.cogens 

4.1. Identificação de SCA1 ( lupeol) 

SCA1 foi obtido como um sólido cristalino branco, ponto de fusão 178-180°  C, 

solúvel em clorofórmio, apresentando coloração vermelha diante do reagente de 

Liebermann- Burchard, característica de triterpenos pentaciclicos. 

0 espectro no infravermelho (Figura 4.1) apresentou banda intensa em 3313 

cm-1, típica de grupamento OH associado e em 2946, 2900, 1458 e 1381 cm11, 

característica de estiramentos  CH,  CH2/CH3  , observando-se ainda absorções de baixa 

intensidade em 3068, 1640 cm4  , compatíveis com deformações axiais de =C-H e  

C=C  olefinicos, respectivamente. 

O espectro de RMN1H (Figura 4.2) revelou intensos sinais na regido 0,7-1,01 

ppm, característicos de grupos metila de estruturas triterpénicas, registrados em 5 0,74; 

0,77; 0,81; 0,92; 0,96; 1,01. Observou-se ainda dois dupletos, respectivamente em 5 

4,67 (1H, d, J= 2,0 Hz) e 4,54 (1H, J=2,0 Hz), compatíveis com a existência de um 

grupo metileno terminal, os quais, aliados ao registro de uma absorção em 5 1,68 típica 

de um grupo metila ligado a carbono olefinico, indicaram a presença de um grupo 

isopropenil na molécula. Também era evidente um duplo dubleto em 5 3,16 (dd, 

Js=11,4 e 4,9 Hz), atribuído a um hidrogênio ligado a carbono carbinólico. 

O espectro de RMN 13C ( Figura 4.3 ) totalmente desacoplado apresentou 30 

linhas espectrais. Através do experimento  DEPT-135 ( Figura 4.4) verificou-se a 

presença de sete carbonos metilicos, onze metilênicos (sendo um sp2  ) e seis metinicos, 

deduzindo-se a ocorrência de seis carbonos não hidrogenados por comparação com o 

espectro de RMN 13C (BB). Um sinal em 5 79,05 revelado como de carbono metinico 

mostrou estar o grupo hidroxila ligado a um carbono secundário e os- sinais em 5 

150,96 e 5 109,34 no espectro de RMN 13C (BB) ratificaram a ocorrência de ligação 
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dupla terminal, permitindo identificar SCA1 como o triterpeno do grupo lupano, lup-

20(29)-eno-30-o1 ( lupeol) (Figura 4.5). 
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Figura 4.1 . Espectro no infravermelho (ICBr) de SCA1 
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Figura 4.4. Espectro de RMN13C-DEPT 135 ( CDC13  , 125  MHz) de SCA1  

P
P
m
 

1
0
9
.
3
5
5
 

7
9
.
0
4
8
 

5
5
.
3
7
2
 

5
0
.
5
1
0
 

4
8
.
3
7
6
 

4
8
.
0
3
4
 

4
0
.
0
5
5
 

3
8
.
7
7
8
 

3
8
.
1
2
5
 

3
5
.
6
4
1
 

3
4
.
3
5
5
 

2
9
.
9
1
5
 

2
8
.
0
3
8
 

2
7
.
5
1
0
 

2
7
.
4
7
8
 

2
5
.
2
2
0
 

2
0
.
9
9
3
 

1
9
.
3
5
8
 

Z
I 

1
8
.3

7
5
 

1
8
.
0
5
1
 

1
6
.
1
5
4
 

1
6
.
0
3
2
 



30 

20 

29 

-27  

Figura 4.5. SCA1 (lupeol) 

O cromatograma de  ions  totais ( CIT) (Figura 4.6) de SCA1, obtido através de 

um sistema constituído de um cromatógrafo a gás acoplado a um espectrômetro de 

massa, revelou um único componente, com tempo de retenção compatível com o do 

lupeol 0 espectro de massa ( Figura 4.7) apresentando  ion  molecular [M1 426 

( C30 H50 0) e um pico intenso em miz 189, confirmou a proposta, a qual ainda foi 

ratificada através de comparação dos dados espectrais de RMNI3C de SCA1 e do 

lupeol , constantes da literatura (113) conforme visto na Tabela 4.1. 
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Figura 4.7. Espectro de massa de SCAl. 
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Tabela 4.1.Dados de espectros de R_MN13  C (CDC13) e lupeol* 

N°  C Tipo C 8C observado SC lupeol 

1 CH2  38,78 38,7 
2 CH2  27,78 27,4 
3 CH-OH 79,05 78,8 
4 C 38,91 38,8 
5 CH 55,37 55,2 
6 CH2 18,36 18,3 
7 CH2  34,36 34,2 
8 C 40,91 40,8 
9 CH 50,51 50,4 
10 C 37,26 37,1 
11 CH2  20,99 20,9 
12 CH2  25,22 25,1 
13 CH 38,13 38,0 
14 C 42,90 42,8 
15 CH2 27,51 27,4 
16 CH2  35,64 35,5 
17 C 43,04 42,9 
18 CH 48,38 48,2 
19 CH 48,03 47,9 
20 C= 150,96 150,6 
21 CH2 29,92 29,8 
22 CH2  40,06 39,9 
23 CH3  28,04 28,0 
24 CH3 15,40 15,4 
25 CH3  16,15 16,1 
26 CH3  16,03 15,9 
27 CH3  14,60 14,5 
28 CH3 18,05 18,0 
29 =CH2  109,36 109,2 
30 CH3  19,36 19,3 

* Palau, A., Miikhopadhyay, A.K.,  Mitra,  A. K., 1981 (113) 
Org..Magn.Res., 17, 3, 166-8 

4.2. Identificação de SCA2 ( longicaudatina) 

SCA2 foi isolado como um sólido branco que passa a uma coloração 

avermelhada, ponto de fusão acima de 300 ° C . Em cromatoplaca de  silica  gel 

absorve fortemente a luz  UV,  254 nm. Apresenta coloração alaranjada com o reagente 

Dragendorff e azul com o sulfato cérico, característica de alcalóides dos grupos das 

toxiferinas e longicaudatinas (114). 
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O espectro no infravermelho (Fig.4.8) apresentou bandas características de  NH  

/OH( 3413 e 3 247 cm-1  ) e de ligações duplas olefinicas e aromáticas (1635, 1600, 

1450 e 756 cm-1). 

0 espectro no  UV ( Fig.  4.9) apresentou máximos em 283, 290 e 310 nm, 

típicos de crom6foros indolo-indolinicos (115). 

0 espectro de RMN1H(  Fig.  4.10) mostrou sinais para 11 hidrogênios 

aromáticos/oleffnicos, um hidrogênio em campo muito baixo (8 11,06), provavelmente 

de  NH  ou OH e um conjunto complexo de hidrogênios entre 4,5- 0,8 ppm. 

4000.0 30)0 2C)0 1500 1000 
an4 

Figura 4.8. Espectro no infravermelho (ktir) de SCA2 
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4.9.  Espectro  no  ultravioleta  (  Me0H)  de  SCA2  
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Na região aromático/olefinica do espectro de RMNIH, pela utilização do 

espectro bidimensional de correlação heteronuclear de hidrogênio- carbono-13 através 

de uma ligação (1H,13  C-HMQC, Figura 4.11) observou-se onze picos de correlação, 

correspondendo a 11 hidrogênios metinicos. 

- 110 o o 
- 

o *  o - 120 

o 
- 130 o 

o 
PPm 

o 

1 ' 
7.0 

' 1 ' 
6.5 6.0 

Figura 4.11. Espectro de RMN 2D-HMQC (DMS0d6  ) parcial de SCA2 
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No espectro de Ressonância Magnética Nuclear bidimensional de correlação 

homonuclear de hidrogênio-hidrogênio com gradiente de campo ('H, 1H-COSY-gs) 

(Figura 4.12) constatou-se que oito dos onze hidrogênios evidenciados, se agrupavam 

em dois conjuntos de sinais [ 5 = 7,45 (d); 6,98 (t); 7,00 (t); 7,34 (d) e 7,23 (d); 6,78 

(t); 6,99 (t) 6,69 (dl )], representando dois sistemas de quatro hidrogênios esperados 

para uma molécula contendo dois fragmentos indólicos não substituidos. Esta técnica 

(Figura 4.16), também colocou em evidência outras subestruturas, tais como, a unidade 

etilideno CH3  CH=C [ quarteto largo em 5 5,82 (1H) e dupleto em 5 1,69 (3H) ] e o 

fragmento =CHCH20, através dos sinais de hidrogênios em 6 6,30 [tripleto largo (1H) 

] e 64,0- 64,10 (multipleto). 

PPm 7.5 7.0 
' 

6.5 

Figura 4.12. Espectro de Ressonância Magnética Nuclear 2D-1 H,IH-COSY-gs 
(DMS0d6  , 500 MHz) de SCA2 parcial 
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Definidos os deslocamentos químicos dos átomos de hidrogênio e carbonos 

hidrogenados, foi possível determinar os deslocamentos químicos dos carbonos não 

hidrogenados através do espectro bidimensional de correlação heteronuclear de 

hidrogênio-carbono-13 a longa distância (111,13  C-HMBC, Figura 4.13, Tabela 4.3), o 

qual também permitiu definir os núcleos indólico e indolinico da molécula (Figura 

4.14 A e 4.14 B), principalmente através de acoplamentos a três ligações. Assim, 

pôde-se verificar que : H-9' ( 8 7,45 d) estava correlacionado com C-13' (8 137,0) e C-

11' (8 122,0); H-10' (8 6,98 t) com C-8' (8 126,0); H-11' (7,00 t) com C-9' (8 118,0); 

H-12' com C-8' (8 126,0) e C-10' (8 120,0), observando-se ainda que o sinal em 8 

11,06 ( s ), acoplava com C-7' ( 8 106,0) e C-8' (8 .126,0), sendo por isso, atribuído a 

um hidrogênio ligado ao nitrogênio  (NH)  do sistema indólico. Do mesmo modo, eram 

evidentes os seguintes acoplamentos: H-9 (8 7,23 d)  coin  'C-13 ( 147,0), C-11 (130,0) e 

C-7 (650,5) e H-10 ( 66,78 t) com C-8 (8 129,0) e C-12 ( 8 110,0). 

117T111 ITT MITTIm-purrn till T17771 TTITTIT1lTr171 i  (17111TTITITIrmir nu II 1171171T111TTITI TIITTMT111111 
ppm 10.0 7.5 5.0 2.5 

Figura 4.13. Espectro de RMN 2D-HMBC ( DMS0d6  ) de SCA2 
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A  

Figura 4. 14 (A) Fragmento indólico de SCA2; (B) Fragmento indolinico de 

SCA2. 

Na faixa de 8H 3,5- 8H  1,4 x 8c 10-8c 47, do espectro RMN 2D HMQC  (Fig.  

4.15) nove picos de correlação foram prontamente definidos, como 3 metilenos, 2 

metinos e 1 metila . 

Grupo  611 8 C 

CH 1,45 42,0 
CH2  1,45 e 2,38 25,0 
CH3  1,60 13,0 
CH2  1,70 e 1,90 39,0 
CH2  2,9 e 3,0 18,0 
CH 3,30 31,5  

Na faixa de 8113,5- 4,5 x 8c 48,0-100,0 a interpretação do espectro RMN 2D 

HMQC foi dificultada pela absorção de água pelo solvente, gerando muitos picos 

indesejáveis e impedindo os assinalamentos de alguns carbonos, nesta regido do 

espectro. 
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Figura 4. 15 - Espectro de RMN 2D HMQC (DMS0d6) de SCA2 . 
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Através da análise do espectro RMN 2D 1H,1H-COSY-pr (Figura 4.16) 

observou-se o acoplamento dos pares de hidrogênios geminais com sinais em 8 

1,70 / 1,90 e 8 2,9 / 3,0, respectivamente com pares de hidrogênios assinalados em 5 

3.2 / 8 3,7 e 8 3,5/ 3,9 , caracterizando a presença de dois segmentos triptarninicos 

CH2  -CH2N. Adicionalmente, verificou-se pico de correlação entre o metino em 6 

1,45 (5c 42,0) e o sinal de um hidrogênio situado em 5 3,7, compatíveis, 

respectivamente, com H-16 e H-2. No espectro RMN 2D 1H,1H-COSY-gs 

( Figura 4.17) verificou-se que um sinal em 8 2,38-2,40 apresentava acoplamento 

com os localizados em 8 4,3 e 5 4,5, atribuidos respectivamente a H-3 e H-3'. 

As interações dipolares , reveladas no espectro de efeito nuclear Overhauser 2D 

(NOESY) ( Figura 4.18) dos hidrogênios assinalados em 5 7,23 (H-9) / 8 1,70, e 

5 7,45 (H-9') / 3,0- 2,9, justificaram a posição do primeiro segmento na metade 

indolinica da molécula e do segundo, na parte indólica. 

O NOESY revelou ainda que o H-9 acopla espacialmente com o hidrogênio 

metinico em 8 4,3, confirmado como o H-3. H-3 também interage dipolarmente com 

um hidrogênio com sinal em 6 1,45, compatível com o H-14B. Verificou-se também 

um acoplamento entre o hidrogênio olefinico ( 5 6,30) do segmento HC=C-CH20 e 

sinais em 5 3,4, atribuído ao H-21B, e 5 3,2 , confirmando o H-5B. Estas 

observações permitiram constatar a subestrutura estricnano abaixo para SCA2. 

NOESY 1H,1H-COSY 
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Figura  4.16.  Espectro  de RMN 2D 1H,1H-COSY-pr (DMS0d6  ) de SCA2 
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Figura 4.17. Espectro de RMN 2D 1H,1H-COSY-gs (DMS0d6 ) de SCA2 
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O registro de um singleto em 8 6,51 correlacionado a um carbono em 8 127,0 no 

espectro HMQC, caracterizou o hidrogênio enaminico H-17' e acentuou as  

semelhanças de SCA2 com uma estrutura corinante-estricno, do grupo da 

longicaudatina. Um forte pica de correlação no NOESY, entre o H-17' e um sinal em 

5 2,4 atribuído a um dos H-14' também indicaram um sistema corinante na 

molécula. No mesmo espectro , um pequeno pico de correlação, entre esse hidrogênio 

(11-17') e os do grupo metila do grupo (20')C = (19')CHCH3  e outro entre o 11-19' 

(8 5,82) e os hidrogénios localizados em 5 3, 6 e 8 4,0 atribuidos respectivamente a 

H-21' B e H-21'A, confirmaram o segmento delineado abaixo: 

NOESY r\lk 1H,1H-COSY 
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A partir deste informações, verificou-se a semelhança de SCA2 com os dados 

da literatura (68, 114) do alcalóide longicaudatina (Figuras 4.19 e 4.20, Tabela 4.2), 

observando-se que os deslocamentos químicos, se encontram na maioria das vezes em 

campo mais baixo, e não sendo possível assinalar alguns carbonos, principalmente os 

quaternários (Tabela 4.3). A troca nas atribuições dos deslocamentos químicos de C-9 

e C-11 em relação as realizadas por Mukherjee et  al.  (68) foi baseada nos acoplamentos 

evidenciados no espectro HMBC e NOESY, mantendo-se as atribuições feitas por 

Massiot  eta!  (114). 

Figura 4.19. Estrutura da Longicaudatina (SCA2) 
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Figura 4.20. Estrutura tridimensional da longicaudatina (Programa  

Spartan)  

Os espectros de massa, usando o modo de ionização electrospray ( ESI), e de 

espectrometria tandem EM/EM (Figuras 4.21 e 4.22), confirmaram a identificação de 

SCA2 como a longicaudatina. 0 primeiro revelou um  ion  proeminente em 569,2 

(M+H)+  (100%), correspondendo A. formula molecular C38H40 N4 0, observando-se o 

pico base em m/z 273 [ (M+H)±-2H2-C19H20N20] e fragmentos em m/z 251, 

característicos do sistema indoloquinolizidina não substituído da parte corinante e em 

m/z 144, evidenciando presença de esqueleto estricnano. Um  ion  em m/z 536,3 

[ (M+2H)2±- 2H2  - H2C0 ], oriundo de  ion  em m/z 566, [ ( M+2H)2+  - 2H2  ] (espectro 

ESI-EM/EM), caracterizou presença do éter cíclico na molécula ( 115). Interpretação 

da fragmentação com perdas de fragmentos neutros nas Figura 4. 23 e 4.24. 
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Figura 4 .21. Espectros de massa (ESI e EM/EM )de SCA2 

Figura 4.22. Espectros de massa ( ESI-EM/EM) de SCA2 
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Tabela 4.2.Dados de espectros de RMN1H(500 MHz) e RMN13C(125 MHz) de 
SCA2 em DMS0d6  

Posição 8 H* 6 C*  COSY  NOESY HMBC* 
2'  
3'  4,5 54,5 
5'A; 5'B 3,9; 3,5 49,9 6'A; 6'B 
6'A; 6'B 3,0; 2,9 18,0 5'A; 5'B 
7' 106,0 
8' 126,0 
9' 7,45 d 118,0 10' 6-B' 13'; 11' 
10'  6,98 t 120,0 9'; 12 8' 
11' 7,0 t 122,0 12' 9'  
12' 7,34d 112,0 11'  NH 8'; 10' 
13' 137,0 
NH 11,06s 12' ; 14' 7' 
14'A;14'B 2,4 32,0 

15'  3,5 38,0 
16'  
17'  6,51 s 127,0 14'; 18' 

18'A; 18'B 1,60 13,0 19' 17'; 19' 19' 

19' 5,82q1 130,0 18'  21'A; 21'B 

20' 

21'A ; 21'B 4,0;3,6 
2 3,7 61,0 16 
3 4,3 61,0 
5A ; 5B 3,7; 3,2 51,0 6A; 6B 
6A ; 6B 1,90; 1,70 39,0 5A; 5B 
7 50,5 
8 129,0 
9 7,23 d 123,0 10 3; 6B' 13; 11;7 
10 6,78t 121,0 9;11 8;12 
11 6,99t 130,0 10; 12 
12 6,69 110,0 11 
13 147 
14A; 14B 2,38; 1,45 25,0 
15 3,3 31,0 
16 1,45 42,0 2 
17 4,0 80,0 2 
18A ; 18B 4,1; 4,0 64,0 17; 19 
19 6,30 134,0 18A 18;21B 
20 
21A  4,1 
21B 3,4 15; 19 
* Correlações a partir de H com os carbonos indicados. 

Assinalamentos de 13  C baseados no HIMQC. 
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Tabela 4.3.Dados de espectros de RMN1H (500 MHz) e RMN13C (125 MHz) de SCA2 
em DMS0d6  e da Longicaudntina * # 

Posição SCA2 SCA2 *Longicaudatina * Longicaudatina # 
&C 8 H 8 C 8 H 8 C 

2'  133,35 132 

3'  54,5 4,5 54,5 4,10 si 54,2 
5'A; 5'B 49,9 3,9; 3,5 50,72 ou50,66 3,02m;3,13m 50,6 
6'A; 5'B 18,0 3,0;2,9 14,90 2,59m 2,92 18,3 
7'  106,0 106,36 108,1 
8'  126,0 127,43 127,8 
9'  118,0 7,45d 117,81 7,31 d 117,9 
10'  120,0 6,98t 118,78 6,87t 118,9 
11'  122,0 7,00 t 120,68 6,91 t 119,1 
12'  112,0 7,34 d 110,24 7,19 d 110,5 
13'  137,0 136,22 135,6 
14'  32,0 2,4 31,48 2,15m ; 2,58m 31,4 
15'  38,0 3,5 38,31 3,30t 38,2 
16'  116,23 117 
17'  127,0 6,51 s 126,87 5,96 s 127 
18'  13,0 1,60d 12,87 1,42 d 13,1 
19'  130,0 5,821 122,47 5,51 q 124,5 
20'  134,65 134,5 
21'A;2113 4,0;3,6 54,80 3,01d; 3,50m 52,4 
2 61,0 3,7 60,17 3,48 60,5 
3 61,0 4,3 59,55 3,70m 59,9 
5A; 5B 51,0 3,7; 3,2 50,66 ou50,77 2,85m3,20m 51,4 
6 A; 6 B 39,0 1,70;1,90 39,37 1,48m; 1,60m 39,9 
7 50,5 50,95 51 
8 129,0 131,13 136,9 
9 123,0 7,23 d 128,25 6,85 d 122,6 
10 121,0 6,78t 119,53 6,58t 119,4 
11 130,0 6,99t 122,36 6,86t 128,1 
12 110,0 6,69d 108,46 6,19 t 108,5 
13 147,5 146,49 147,0 
14A; 14B 25,0 2,38; 1,45 26,58 2,18;1,34 27,1 

15 31,0 3,3 31,74 3,11 32,2 

16 42,0 1,45 42,29 1,39 42,7 

17 80,0 4,0 82,16 3,97 82,6 
18A;18B 64,0 4,0; 4,1 64,65 4,13 ; 4,32 64,9 
19 134,0 6,30 ti 127,28 6,02 129,8 
20 140, 85 132,5 
21A; 21B 4,1; 3,4 52,62 2,75; 3,64 53,2 

* Mukherjee et al. Phytochemical Anal 1997-8,115-119 (68) # Massiot et aL 
Phytochemistry 1988, 7, 10, 3293-3304. 
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(M+H)+569 

m/z 273 (100%)  

m/z 144 m/z 251 

FIVZ 565 

- C21H22N20 

Figura 4.23. Esquema de interpretação da fragmentação (ESI-EM/EM) de SCA2 
(Longicaudatina) 
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nik 566 rrilz 536 

C H20 

++ 

Figura 4.24. Esquema de interpretação da fragmentação ( ESI-EM/EM) de SCA2 
(Longicaudatina) 
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CAPÍTULO V 

5. Identificação e determinação estrutural dos constituintes isolados da raiz de Strychnos 

guianensis (Aublet) Martius 

5.1. Identificação de SG1 (hannano) 

A substância codificada como SG1, detectada no extrato metanólico da raiz, 

apresentou fluorescência azul sob luz  UV  (366 nm) e foi identificada como o alcalóide 

harmano (Figura 5.1), através de comparação cromatográfica em CCD analítica, 

utilizando os sistemas de solvente AcOEt/Isoprop0H/NH4  OH (90:8:2) e CHC13  

/Me0H (9:1), com amostra autêntica 

Figura 5.1. SG1- Harmano 

5.2. Identificação de olivil- SGA1 

SGA1, isolada do extrato metamilico da raiz, apresentou-se como um sólido 

esbranquiçado, ponto de fusão 144-146°  C, [a]25D  - 46,4 ( c 0,125, Me0H) insolúvel 

em clorofórmio, solúvel em acetona, acetonitrila e metanol. Absorve fortemente a luz  

UV  de comprimento de onda 254 mn, apresenta coloração amarela ao Dragendorff e 

violeta   corn  sulfato cérico/dcido sulfdrico. 

O espectro na regido do infravermelho (Figura 5.2) registrou banda larga em 

3400 cm-1  característica de deformação axial de 0-H, em acordo com as deformações 

axiais em 1270 e 1030 cm-1, devido a ligação C-0. Absorções em 1600, 1510 e 1445 
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cm-1, típicas de vibrações esqueletais de sistema aromático (vC—C), foram ratificadas 

pelas bandas em 700 e 770 cm-1, compatíveis com deformação angular :=C-H, fora do 

plano. 

O espectro de RMN-11-1 (Figura 5.3), apresentou um sinal simples e intenso em 5 

3,98, caracterizando a presença de grupo CH30, compatível com o registro de duas 

absorções, quase superpostas em 5 55,52 e 55,49 no espectro de RMN 13  C (Figura 5.4). 

Observou-se também sinais entre 5 7.22 e 6.91, correspondentes a 8 hidrogenios na 

região aromática e, como o espectro  DEPT  (Figura 5.5) apresentou somente 6 carbonos  

CH  sp2', dois foram atribuidos a hidrogenios de hidroxilas fenolicas (5 6 ,89 ,2H).  

DEPT  indicou, também, a ocorrência de 3 grupos metilenicos, correspondendo aos 

sinais em 5 39,09, 59,59 e 76,62, no espectro de RMN-13  C, observando-se que os dois 

últimos, evidenciavam carbonos oxigenados (2 CH2-0). Observou-se ainda, a presença 

de dois carbonos metínicos  (CH)  sp3, em 8 60,23 e 83,67 sendo o ultimo oxigenado. 

Por comparação com o espectro de RMN 13C totalmente desacoplado, deduziu-se a 

presença de um carbono não hidrogenado em 5 81,168, também revelando vizinhança 

com o oxigênio. Estas observações foram confirmadas pelo espectro de RMN 1  H, que 

registrou sinais para 10 hidrogênios entre 5 3,6 e 5 4,0, sendo 4 compatíveis com 

dois grupamentos CH2  0 (5 3,92/3,68, 2H e 3,82/3,78, 2 H). Os outros 6 hidrogenios 

foram, obviamente, correlacionados a dois grupos metoxilas (5 3,98, s, 614). 

0 Espectro de Massa de Alta Resolução (EMAR)(Figura 5.6) registrou  ion  

molecular com razão de massa/carga (m/z) 376,15228, compatível com formula 

molecular C20142407, levando ao índice de deficiência de hidrogênios igual a nove. 

Considerando a natureza aromática do composto e, o registro de 12 sinais para 

carbonos sp2  , no espectro de RMN13C, os nove graus de insaturação foram 

justificadas através de três anéis, sendo dois benzênicos . 0 pico base em m/z 137,06 

(100%), acompanhado de outro em m/z 138,0 (96,51 %), correspondentes aos 

fragmentos C8 -1902 e C8H io 0 2, sugeriu a presença de um fragmento benzilico 

substituído com uma hidroxila e uma metoxila, devendo os outros dois grupos OH e 

CH30, evidenciados nos espectros de ressonância, estar localizados no segundo anel 

aromático. 

94 



P
R

-5
•1

9
-  

Ir
J,

V?
 

1
0
 

1
4

  
I
 
2

0
 

1
4
0
0
 

\N
A

V
E

 I
 

K
 (

C
M

"i
) 

»_
16

.1
1 

Ilk
A

l: 
I 
O

P
P

 C
,C

  
4
0
)0

 

41
1,

11
1.

11
4 

4 
7
 

lt,
71

J 

F
ig

ur
a 

5.
2.

 E
sp

ec
tr

o 
no

 in
fr

av
er

m
el

ho
 (

 K
B

r)
 d

e 
S

G
A

L
 



 
 

 
 

 
 

 
 

 

 
 

8
H

 

1H
 

 
 

10
H

 

2
 

2
H

 2
H

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 

 
 

 
 

 
 

 
 

 

 
 

 
 

 
 

 
 

 

 
 

 
 

 
 

 
 

 

I
 

8
 

6
 

5
 

4 
3
 

2 
pp

m
 

F
ig

ur
a 

5.
3.

 E
sp

ec
tr

o 
de

 R
M

N
1  H

 (
 C

D
3C

N
 , 

30
0 

M
H

z)
 d

e 
SG

A
1 



am
, 

co
m

w
 

ai
n

to
m

 
tr

i •
 •

N
r 

m
o

o
n

 •
 

c;
17

1
5

 

ir9
 

O
t.

10
0

 
t0

.4
4n

 
0
 N

u:
4

' 
• 

...
gm

, 

ti3
.1

.4
  

•••
• 

o
 

o
 /
T

r
i
l
l
 

R
oo

 
18

0 
16

0 
14

0 
1
2
0
 1

 1
0
0
 

BO
 

16
0 

4
0
 

20
 

0 
pp

m
  

F
ig

ur
a 

5.
4.

 E
sp

ec
tr

o 
de

 R
N

IN
 13

  C
 (B

B
) 

( 
C

D
3C

N
 , 

75
 M

H
z)

 d
e 

SG
A

1 



I 
f
i
l
l
!
 

I 
I 

I 
r
, 

1
2
0
 

11
0 

10
0 

9
0
 

BO
 

70
 

6
0

 
5

0
 

4
0

 
pP

m
 

F
ig

ur
a 

5.
5.

  D
E

P
T

  E
di

ta
do

 (C
D

3C
N

) d
e 

SG
A

L
 



S
o

u
rc

e
 r

o
e
 

S
o

u
rc

e
 S

c
a

n
(s

) 
: 

9
:1

6
 

%
n

e
e
 -

E
n

tr
ie

s
=

3
8

7
. 

1
0

0
%

 M
I.

..
1

2
0

8
0

9
0

. 

9
0
 

8
0

 -
 

7
0
 -

 

6
0

 -
 

5
0
 -

 

4
0
 -

 

3
0
 -

 

3
7
6
.1

5
2
2
8
 

2
0

 

1
8
0
.0

7
8
8
7
 

1
2
2
.0

3
6
8
1

..
  

0
6
0
3
3
 

1
0

 ,
 

7
7

.0
3

8
8

3
 

1
9
6
.0

7
3
0
2
 

1
3

7
 

0
iL

L
JJ

L
J 

11. 1
b. 

JA
I 

 

3
2

7
.1

2
2

7
4

 
• 

11
1.,

  

 
 

3
7

7
.1

5
5

2
9

 

2
9
7
.1

1
2
4
3
 

, 
..I,

,. 
•  

 
 

 
 

SO
 

1
0
0
 

1
5

0
 

2
0
0
 

2
5
0
 

3-
0
0
 

3
5
0
 

4
0

0
 

M
iz

  

•„d
i 

F
ig

ur
a 

5.
6.

 E
sp

ec
tr

o 
de

 M
as

sa
 d

e 
A

lta
 R

 e
so

lu
ca

o 
(E

I,
 7

0e
V

) 
de

 S
G

A
1 



Estes dados espectrais pennitiram verificar que se tratava de uma substância 

com esqueleto básico com 18 carbonos, apontando para a presença de um dfinero 

(C6  C3)2 de natureza fenilpropanóide, provavelmente, uma lignana. A presença de um 

duplo dupleto centrado em 5 2,39 (J=7,0 Hz , 1H) acoplado a um dupleto em 5 4,78 

(J=7,0 Hz, 1H) e a dois duplos dupletos, respectivamente em 5 3,78  (Js=  10,7 e7,0Hz, 

1H) e 8 3,82  (Js=  10,7 e 7,0 Hz, 1 H) revelaram a presença do segmento 

-CH—CH-Cft-Q 
na molécula, confirmado com base em experiências de 

dupla ressonância em freqüências selecionadas (Figura 5.7). Assim é que a irradiação do 

dupleto em 4,78 5 transformou o duplo dupleto situado em 5 2,39 em um tripleto, 

enquanto a irradiação deste sinal levou à substituição do dupleto em 8 4,78 por um 

singleto e ao colapso dos dois duplos dupletos em 5 3,78 e 3,82 para dois dupletos 

simples, característicos de hidrogênios geminais. 

Dois dupletos mutuamente acoplados em 5 3,01 (d,14,0 Hz, 1H) e 3,10 (d,14,0 

Hz, 1H) ratificaram a presença de um metileno  benzine°,  evidenciado no E.M. e 

compatível com o sinal a 5 39, 09 no espectro de RMN 13  C, constituindo um sistema 

isolado. Também era evidente a presença de outro sistema isolado de hidrogênios 

geminais, em 5 3,92 (9,1Hz, d) e 3,68 5 (9,1 Hz ,d) . Considerando-se que o carbono 

não hidrogenado em 5 81,17 portando um átomo de oxigênio, servia de ponte entre dois 

grupos metilenos constituindo o segmento 

o 

CH2— C— CH20, ficavam definidos os dois componentes C6C3  da molécula 

1.00 



2 CH30 
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uri 
HVA H713 
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Figura 5.7. Espectros de RMN11-1 de SGA1 com dupla irradiação em freqüências 

selecionadas: a-Branco b-Irradiação em 5 4.78 c- Irradiação em 5 

2.39. 
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OH (Me0)  

OH 

OMe 

A posição dos substituintes nos dois anéis aromáticos foi definida pelo padrão de 

acoplamento dos dois conjuntos de hidrogênios (3 hidrogênios em cada anel). Assim, 

foram observados, sinais em 8 7,22 (d,2,0 Hz,1H) e 8 7,02 (d, 1,8 Hz, 1H) acoplados, 

respectivamente, com hidrogênios em 8 7,00 (dd, 7,7; 2,0 Hz, 1H) e 8 6,89 8 (dd 7,7; 

1,8 Hz, 1 H), que estavam, independentemente, orto-acoplados com um sinal 

representando 2 hidrogênios em 6 6,91 (d, 7,7 Hz, 2H), configurando a presença de 2 

anéis benzênicos 1, 3, 4 tri-substituídos. 

5 7  

' (Me0) 14°1  
OMe 

(OH) 

Comparação com dados da literatura (116, 117), principalmente de RMN1H 

(Tabela 5.1) e RMN 13  C (Tabela 5.2) permitiu identificar SGA1 como a lignana (-) 

olivil (Figura 5.8). A proposta de fragmentação da molécula apresentada na Figura 5.9, 

baseada no E.M, ratifica a identidade de SGA1 com (-) olivil. 

Figura 5.8. SGA1- (-) Olivil 
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Tabela 5.1. Dados de espectros de R1VIN1H- de SGA1 e  °Rya  * 

1•11)  H SG Al  solvente:  Acetonitrila-d3 Olivil-solvente:acetona-d6 

3  (1)Pm) 

2 7,22-1H 
5 6,91-1H 
6 7,00-1H 
7 4,78 1H 
8 2,39 1H 
9 3,78-1H 
9 3,82-1H 
2' 7,02-1H 
5'  6,91-1H 
6'  6,89-1H 
7'  3,01-1H 
7' 3,10-1H 
9' 3,92-1H 
9' 3,68-1H 

Me0 3,98-6H 
OH 6,89-1H 
OH 6,89-1H 

OH-8' 3,25-1H 
OH-9 3,25-1H 

J em Hz 5 J em Hz 

d,2,0 7,14-1H d,2,0 
d, 7,7 6,73- 1H 

dd, 7,7; 2,0 6,88 -1H dd, 8,0; 2,0 

d, 720 4,72 1H d, 7,5 
dd ,7,0;7,0 2,31 -1H ddd, 6-7 

dd, 10,7;7,0 3,95-3,73 
dd, 10,7;7,0 3,95-3,73 

d,1,8 6,96-1H d, 2,0 
d, 7,7 6,75-1H d, 8,0 

dd, 7,7;1,8 6,77-1H dd, 8,0; 2,0 
d, 14,0 2,95 -1H d ,14 ,0 
d, 14,0 3,05-1H d ,14,0 
d, 9,1 3,95-3,73 - 
d, 9,1 3,60 1H 

s 3,83-6H 
s 7,39 
s 7,40 

3,83 
3,90 

*Achenbach, H. et al . 1983 .Phytechemistry, 22, 3, 749(116) 
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Tabela 5.2. Dados de espectros de RMN13C (BB) de SGA1 e olivil * 

N°  c SGA1 a 75 MHz, em 
acetonitrila-d3, 6 (ppm) 

Olivil a 100 MHz, em piridina-d5, 

8  (pPm) 
1 134,8 135,6 
2 110,2 111,6 
3 147,1 148,7 
4 145,4 147,6 
5 114,2 116,1 
6 119,3 120,5 
7 83,7 84,8 
8 60,2 62,1 
9 59,6 60,5 
1'  129,4 130,1 
2'  113,9 115,4 
3'  146,7 148,2 
4'  144,6 146,7 
5'  114,2 116,0 
6'  122,8 123,7 
7'  39,9 40,7 
8'  81,2 82,0 
9'  76,6 78,1 

2 Me0 55,5 55,8 55,9 

* Abe, F. et al. 1989. Phytochemistry. 28, 12, 3473 (117) 
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HO 

a HO 

4,  
OH 

HO 

Figura 5.9. Proposta de fragmentação no Espectro de Massa de SGA1 

106 



5.3. Identificação de SGA2 ( cicloolivil) 

SAG2 apresentou-se como um sólido amarelado, p.f. 162-166°  C, [a]25D 

+ 39,5 (c 0,12, Me0H) insolúvel em clorofórmio e solúvel em metanol. Como SGA1, 

absorve fortemente a radiação  UV  (254 nm ), apresenta coloração amarela ao 

Dragendorff e violeta com reagente sulfato célico/ácido sulfúrico. 

0 espectro no IV (Figura 5.10) apresentou semelhanças com o de SGA1, 

registrando absorções características de grupamento OH em 3500- 3310 cm-1  e 

deformações axiais C-0 em 1260, 1220, 1030 cm-1. Absorções em 1600, 1520 e 1450 

cm-1, típicas de estiramento  —C=C-,  confirmaram a natureza aromática do composto, 

ratificada pela deformação angular fora do plano em 700 e 770 cm-1  de =C-H. 

0 espectro de massa (Figura5.11) de baixa resolução, revelou  ion  molecular 

376, semelhante ao de SGA1, compatível com a mesma fórmula molecular, C20 H24071 

diferindo, porém, com relação ao padrão de fragmentação . Do mesmo modo que 

SGA1, evidenciou a presença de duas metoxilas, nos espectros de RMN1  H (8 3,78 e 

8 3,75) (Figura 5.12) e RMN13  C (BB) (8 56,43 e 656,46) (Figura 5.13) . 
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Entretanto, várias diferenças entre SGA1 e SGA2 foram observadas nos 

espectros de RMN, através de técnicas modernas uni e bi-dimensionais. 0 espectro de 

RMN1H apresentou sinais para cinco hidrogênios entre 8 6,74-6,16 distribuídos em dois 

conjuntos: um conjunto constituído de 1 hidrogênio em 8 6,65 (J =8,0 e 1,6 Hz, 1H) 

acoplado com sinais em 8 6,67 (J=1,6 Hz„ d, 1H) e 8 6,75 (J=8,0 Hz, d, 1H), e outro 

constituído de dois singletos respectivamente em 8 6,16 e 6,61 configurando a presença 

de dois anéis aromáticos, o primeiro 1, 3, 4 tri-substituído, e o segundo 1,2,4,5 tetra 

substituído. Estes dados foram confirmados pelo espectro  DEPT-135 (Figura 5.14) e 

HMQC (Figura 5.15) que evidenciaram presença de cinco  CH  sp2, dois dos quais 

oxigenados, deduzindo-se a presença de sete carbonos não hidrogenados, por 

comparação com o espectro de RMN13  C totalmente desacoplado (BB). 

Na região aliffrtica, através dos espectros de RMN13  C (BB) e  DEPT-135 foi 

constatada a presença de três carbonos metilenicos (8 39,95, 8 60,88, 8 69,45) dois dos 

quais ligados a oxigênio, dois metínicos (8 44,92 e 47,67) e um carbono oxigenado não 

hidrogenado (8 74,95). 0 espectro de RMN1H mostrou um duplo tripleto em 8 2,01 

(dt, 11,5 ,4.1 e 2,6 Hz, 1H) acoplado a um dupleto em 64,00 (d, 11,5H Hz, 1H) e a 

sinais em 8 3,54 ( dd, 10.4 e 4.1 Hz, 1H) e 3,79 (dd, 10.4 e 2.6 Hz, 1H), confirmados 

no espectro 111 , 1H-  COSY  (Figura 5.16), indicando a presença do segmento 

CH-CH-CH20, também compatível com a seguinte correlação no espectro HIVIQC: 

Parte  do  segmento  8 111 8 13  C 

CH 4,0 44,92 

CH 2,01 47,00 

CHA  3,54 60,88 

CHB  3,79 60,88 

Os outros dois grupos metilenicos CH2  e CH2  0 constituiam conjuntos assim 

localizados: dois dupletos respectivamente em 8 2,59 (J=16,72 Hz) e 8 3,19 (J=16,72 

Hz), correspondendo, provavelmente a um carbono benzilico, assinalado em 8 39,95 e 

outros dois dubletos em 3,56 8 (d, 11,14 Hz, 1H) e 3,19 8 (d,11,14 Hz,1H), 

correspondendo ao carbono do metileno registrado em 8 69,45, verificado através das 
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mesmas técnicas. Considerando-se que o carbono não hidrogenado em 5 74,95 servia 

de ponte entre os carbonos metilênicos , pôde-se delinear a estrutura parcial 

0 outro anel aromático deveria estar ligado ao semento -CHCHCH20, 

constituindo a outra unidade C6C3 da lignana, correspondendo ao fragmento. 

A junção das subestruturas evidenciadas foi apoiada no espectro 

HMBC(Figura 5.17) onde foram observados os acoplamentos de H-9B com C-8 e 

C-8'; H-9A com C-8 e C-7; H-7 com C-1 'e C-1, configurando-se a estrutura preliminar 

de uma lignana com esqueleto do tipo tetrahidronaftaleno, tridroxilado na parte alifitica. 

As outras quatro oxigenações foram localizadas nos anéis aromáticos. 

Ainda através do HMBC foi possível localizar inequivocamente as duas 

metwdlas em 3,3', considerando as oxigenações remanescentes como hidroxilas, 

situadas nas posições 4,4', com base nos deslocamentos químicos dos respectivos 

carbonos (Tabela 5.4). 
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Figura 5.15. Espectro de RMN HMQC (CD3  OD)  de SGA2 
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Figura 5.17 Espectro de RMN HMBC (CD30D) de SGA2 

• Através de comparação destes dados com os da literatura (118, 119), SGA2 foi 

identificado como (+) cicloolivil (Figura 5.18) 

Figura 5.18. SGA2- (+) Cicloolivil 
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Tabela 5.3. Dados de espectros de RMN1 H (500 MHz) e RMN13  C (125 MHz) de SGA2 em 
CD3  OD  e de cicloolivil a 80 MHz p/1 H e 20 MHz p/ '3C. 

1\1°  do 

H e C 

811 t 

de SGA2 

8 C 

de SGA2, 

5H t 

de cicloolivil + 

6C 

de cicloolivil+ 
1'  133,60 138,40# 
2'  6,61 ( s,1H) 113,08 6,20(s, 1H) 113,30 
3'  147,50 147,60 
4'  145,33 145,50 

5'  6,16 (s, 1H) 117,36 6,61 ( s,1H) 116,20 
126,46 126,60 

7'  2,59 (d , 16,72, 1H) 39,95 2,60 ( d, 16,7 ,1H) 40,10 
3,19 (d ,16,72 , 111) 3,21 ( d, 16,7 ,1H) 

8'  74,95 74,90 
9'  3,56 (d , 11,14,1H) 69,45* 3,54 (d, 11,30, 1H) 61,00 # 

3,77 (d , 11,14,111) 3,76 (d, 11,30, 1H) 
1 138,49 133,70 # 
2 6,67 (d, 1,6, 1H) 114,07 6,68 (d ,1,9 ,1H) 114,30 
3 149,13 149,20 
4 146,12 146,20 
5 6,75 (d, 8,00 ,1H) 116,06 6,75 (d, 7,8, 1H) 117,36 
6 6,65 (dd, 8,0 ; 1,6, 1H) 123,58 6,66 (dd, 7,8; 1,9 123,70 

,1H) 
7 4,00 (d, 11, 5 , 1H)) 44,91 4,01 ( d , 10,5,1H) 45,00 
8 2,01 (dt ,11,5 ;2,6 1H) 47,67 47,90 
9 3,54 (dd ,10,4 ; 4,1 ,1H) 3,79 60,88 * 3,46 (dd ,12,0 ; 2,5, 69,50# 

(dd ,10,4 ; 2,6, 111) 1H) 3,77 (dd, 12,0; 
4,1 Hz) 

20 Me 3,78 ( s, 3H) 56,46 3,76 56,60 
3,75 (s,..311) 56,43 

+ Ghogomu-Tih, R, BodoB., Niasse, a,Sondengan, B.L., 1985 Planta Médica, 464 (118) 
# HMBC demonstra inequivocamente que estes valores estão trocados. 
* Compatível com a literatura (119) . t Multiplicidades e constantes de acoplamento 
em Hz entre parênteses. 
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Tabela 5.4. Dados de espectros de RMN 1 H (500 MHz) e RMN 13  C (125MHz)de 
SGA2 ( cicloolivil) em CD3  OD  

do II e C SH 
de SGA2 f 

5 C 
de SGA2 

IIMBC* 
Correlações H/C 

l' 133,60 
2' 6,61s 113,08 l', 6', 4', 7', 5' 
3' 147,50 
4' 145,33 
5' 6,16s 117,36 6', 3', 7 
6' 126,46 
7' 2,59 (d, 16,72 ,1 H) 39,95 8', 9'; 8; 2'; 6';1' 

3,19 (d,16,72 ,1 H) 8'; 2' ; 6' ; l' 
8' 74,95 
9' 3,56 (d d , 11,14 ,1H) 69,45 7',8 

e 3,77 (d , 11,14,1H) 7', 8 
1 138,49 
2 6,67 (d , 1,6 ,1H)) 114,07 6, 4, 1 
3 149,13 
4 146,12 
5 6,75 (d , 8,00 ,1H) 116,06 1, 4, 3 
6 6,65 (dd, 8,0; 1,6 ,1H) 123,58 7, 2 
7 4,00 (d , 11,5 ,1H) 44,91 2,6, 1', 1 
8 2,01 (dt ,11,5 ; 2,6, 1H) 47,67 
9 3,54 (dd ,10,4 ; 4,01, 1H) 60,88 8, 8' 

3,79 (dd ,10,4 ; 2,6 ,1H) 7 ,8' 

20Me 3,75 56,43 3 
3,78 56,46 3' 

* Correlações a partir de H com os carbonos indicados. Assinalamentos apoiados no 
HMQC. t  Multiplicidades e constantes de acoplamento em Hz entre parênteses. 
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5.4. Determinação estrutural de SGA3 (carbonato de cicloolivil) 

SGA3, isolada do extrato metanólico da raiz, apresentou-se como um solido 

branco, ponto de fusão 118-122 ° C, [a]25D + 68,0 ( c 0,05, Me011) insolúvel em 

clorofórmio, solúvel em acetona, acetonitrila e metanol. Absorve fortemente a luz de 

comprimento de onda 254 nm , apresenta coloração amarela ao Dragendorff e violeta 

com reagente sulfato cérico/Acido sulfúrico. 

Do espectro no IV (Figura 5.19) destaca-se: uma banda larga em 3 360 cm-1, 

associada a deformação axial de grupamento OH; uma intensa absorção em 1785cm-1, 

característica de carbonila com um ombro 1820 cm-1  ; uma absorção larga 

desdobrada em dois picos a 1250 e 1240 cm-1, própria de deformação axial de C-0; 

três absorções em 1600, 1505 e 1450 cm -1  juntamente com uma absorção em 765 cm-1  

(compatível com deformação fora do plano) indicando , tal como em SGA2, a 

natureza aromática de SGA3.Estes dados demonstraram semelhança entre as duas 

substancias, diferindo entretanto, pela presença da carbonila em SGA3. 
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O espectro de RIViNI-1H (Figuras 5.20 e 5.20.1) apresentou duas absorções em 8 

3,80(s,3H) e 3,78 (s,31-I), características da presença de metoxilas, confirmadas pelo 

sinal de dois carbonos, respectivamente em 8 56, 62 e 56,57 no espectro deViNT-13C 

(Figura 5.21). Observou-se também os sinais de 7 hidrogênios na região aromática, 

entre 6,8 e 6,1 ppm, sendo dois deles hidroxílicos. Constatou-se a presença de 13 

carbonos sp2  entre 8 155,99 e 8 112,1 sendo o assinalamento em 8 155,99 atribuído 

carbonila registrada no espectro de infravermelho, compatível com a molécula de um 

alquilcarbonato (120) 

O espectro de massa de alta resolução (EMAR) registrou  ion  molecular (Figura 

5.22) à m/z 402,12992, correspondendo a fórmula molecular C21112208, implicando em 

onze insaturações, das quais, seis estão associadas a duplas ligações C—C, uma a 

ligação C=0 e as quatro restantes a anéis, sendo dois deles aromáticos. 
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Figura 5.20.1. Espectros de RIVIN1H parciais ampliados de SGA3 (CD3  CN, 500 

MHz) 
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A clara semelhança entre SGA2 e SGA3 patenteada através de dados 

espectrais de RMN1  H e RMN13C (Tabelas 5.4 e 5.5), e a diferença de 28 daltons 

adicionais no espectro de massa de SGA3, atribuida a uma carbonila ( evidente nos 

espectros de IV e RMN13  C), aliadas ao aumento de duas insaturações, configuraram 

a presença de um cicloalquilcarbonato derivado do cicloolivil, tendo-se como 

prováveis, as estruturas 5.23a e 5.23b ( Figura 5.23).. 

a  

Figura 5.23. Estruturas preliminares propostas para SGA3 

Os sinais dos hidrogênios geminais isolados em 6 4,18 (d, 8,8 Hz ,1H) e 4,87 (d, 

8,8 Hz , 1 H) correlacionados ao carbono metilênico em 8 73,4, associados as 

absorções em 1785 e 1820 cm-1  registradas para a carbonila no espectro de 

infravermelho, diagnosticando alquilcarbonatos com anéis de 5 membros ( 121), 

permitiram atribuir a estrutura 5.23b à SGA3. As atribuições dos deslocamentos 

químicos estão de acordo com os espectros 1H,13  C-COSY  (HETCOR) (Figura 5.24) e 

111,13  C-COSY  LR (Figura 5.25). 
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Tabela 5.5. Dados de espectros de RNIN-1H e 13C de SGA3 (carbonato de cicloolivil) em 
CD3CN a 500 MHz p/ 1H e 75 MHz p/ 13C 

C e H 8H 6C* 11-F13  C acoplados a LR* 

1'  132,13 
2'  6,65 (s, 1H) 112,12 147,0; 132,1; 40,6 
3 147,00 

4'-01-1 6,24 (s,1H) 145,72 116,6 
5'  6,16 (s,1H) 116,58 147,0; 145,7; 124,2; 45,1, 40,6 
6'  124,17 
7'  3,27(d, 16,7;1H) 40,64 132,1; 124,2; 84,8,73,4;49,5 

3,05 (d, 16,7; 1H) 
8'  84,84 

9'  4,18 (d, 8,8; 1H) 73,44 84,8; 49,5; 40,6 
4,87 (d, 8,8; 1H) 

1 137,51 
2 6,75( 2,0 1H) 113,62 148,3; 145,6; 137,5; 122,6 

3 148,26 
4-0H 6,42 145,63 115,6 

5 6,76 (d, 8,5; 1H) 115,61 148,2; 145,6; 137,5; 122,6 
6 6,60 (dd, 8,5 e 2,0 1H) 122,64 145.6; 113,6 
7 3,93 (d, 11,0; 1H) 45,13 137,5; 132,1;124,2; 122,6; 113,6; 60,1; 

49,5 
8 2,20 (ddd, 11,0; 6,0; 3,0; 1H) 49,53 
9 3,63 (m) 60,05 

3,50 (m) 
90H 2,81 (t,4,5, 1H) 
OMe 3,78 (s, 3H) 56,57 
OMe 3,80(s,311) 56,62 

0-00- 155,95 

* Assinalamentos compatíveis com o 1E1,13  C-COSY  ( Figura t 
Multiplicidades e constantes de acoplamento em Hz entre parênteses. 
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Tabela 5.6. Dados de espectros de RIv1N-111 (500 MHz)  e l-3C (75 MHz) de SGA3 em 
CD3CN e de SGA2 em Me0D, a 500 MHz pt1H e 125 MHz p/ 13C  

C e H SGA3 ( carbonato de cicloolivil) SGA2 (olivil) 
13H t SC SH SC 

132,13 
133,60 

2` 6,65 (s,1H) 112,12 6,61,s 113,08 

3' 147,00 147,50 

4'-OH 6,24(s,1H) 145,33 
145,72 

5'  6,16 (s,1H) 116,58 6,16, s 117,36 

6'  124,17 126,46 

7'  3,27 (d, 16,7;1H) 40,64 2,59 ( d , 16,72,1H) 39,95 

3,05(d, 16,7; 1H) 3,19 (d ,16,72 , 1H) 

8'  84,84 74,95 

9'  4,18 (d, 8,8; 1H) 73,44 3,56 ( d , 11,14, 1H) 69,45 

4,87 (d, 8,8; 1H) 3,77 (d, 11,14, 1H) 

1 137,51 138,49 

2 6,75 (d; 2, 1H) 113,62 6,67 ( d , 1,6,1H) 114,07 

3 149,13 
148,26 

4-0H 6,42 145,63 146,12 

5 6,76 (d, 8,5; 1H) 115,61 6,75 ( d , 8,00, 1H) 116,06 

6 6,60 (dd, 8,5 ; 2,0 1H) 122,64 6,65 (dd , 8,0 ;1,6 ,1H) 123,58 

7 3,93 (d, 11,0; 1H 45,13 4,00 ( d , 11,5 1H) 44,91 

8 2,20 (ddd, 11,0; 6,0;3,0; 49,53 2,01 (dt , 11,5 ; 2,6, 1 47,67 

1H) H) 
9 3,63 (m) 60,05 3,54 ( dd , 10,4 ; 4,01 60,88 

3,50 (m ) 1H) 3,79 (dd ,10,4 ; 2,6 

1H) 

9-0H 2,81 (t , 4,5) 

OMe 3,78 (s,3H) 56,57 3,75 (s, 3H) 56,43 

OMe 3,80 (s,3H) 56,62 3,78 (s, 3H) 56,46 

0-CO- 155,95 

Multiplicidades e constantes de acoplamento em Hz entre parênteses. 
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5.5. Identificação da mistura de ácidos graxos SGHA (ácidos 

palmitico,oleico,estedrico e nonadecanoico) 

Após saponifição seguida de acidificação, SGHA forneceu um material oleoso, 

cujo espectro no IV (Figura 5.26), apresentou bandas intensas em 2 920 e 2880 cm-1  

superpostas a uma absorção larga entre 3 500-2800 cm-1, compatíveis, respectivamente, 

com estiramentos de grupos  CH  e OH. Absorção adicional em 1715 cm', própria de 

C=0, caracterizou a presença de carboxila típica de uma mistura de ácidos graxos. 

Após metilação com BF3/Me0H, ficou evidenciada o processo de esterificação pelo 

desaparecimento da absorção referente a hidroxila e deslocamento da absorção da 

carbonila para maior frequência (Figura 5.27). Através de análise por cromatografia 

gasosa (Figura 5.28 e 5.29) foi identificada, com base nos tempos de retenção e  co-

injeção com amostras autênticas, .uma mistura de ésteres metilicos dos ácidos 

carboxilicos: acido palmitico (43.85 %), ácido oleico (33.33 %), ácido esteárico (6.14 

%) e ácido nonadecanoico (7.01 %), 
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CAPÍTULO VI 

6. Identificação e determinação estrutural dos constituintes do caule e casca do caule de S. 

mallogrossensis S.  Moore  

6.1. Identificação de SM1 (Estricnobrasilina ) 

SM-1 foi isolado como um solido cristalino branco, ponto de fusão 208 ° C 

(AcOEt). Absorve fortemente luz  UV  (254 nm, apresenta coloração laranja com o 

reagente de Dragendorff e salmão com sulfato cérico/dcido sulfúrico. 

0 espectro no  UV  (Figura 6.1) registrou máximos a 207 e 247 nm e ombros a 278 e 

285tun, sugerindo a presença de um cromóforo N-acetilindolinico (76) 

0 espectro no IV (Figura 6.2) revelou absorções em 1592 e 1574 cm 1, 

correlacionados a estiramento  C=C  do anel aromático e em 755 cm-1, típica de deformação 

angular fora do plano de  =CH,  indicando um sistema benzênico orto- substituído. Também 

foi identificada uma banda intensa em 1660 cm-1, compatível com a presença de 

carbonilas, encontradas em alcalóides N-acil indolinicos da série N-Metil-secpseudo(76) 

Comparação com amostra autêntica através de CCD analítica, utilizando dois 

sistemas de solvente [AcOEt/Isoprop-OH/NH4  OH (80:15:5) e CHC13/Me0H (7:3)], e 

espectros no  UV  e IV revelou a identidade de SM-1 com a estricnobrasilina (Figura 6. 3) 

formula molecular C22 H26 N2 03 , isolada anteriormente de S.brasiliensis (75) e S. 

mattogrossensis (7) 
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Figura 6.3 - SM1 (Estricnobrasilina ) 

Os espectros de Ressonância Magnetica Nuclear da estricnobrasilina (SM1) são 

complexos, indicando a presença de rotâmeros, decorrentes da presença do grupo N-

acetil, que através de conjugação do par de eletrons do nitrogênio com a carbonila 

restringe parcialmente a rotação do grupo acetil, (Figura 6.4). 

Figura 6.4. Estruturas parciais dos Rotâmeros a e b. 

O novo isolamento deste alcalóide ensejou a obtenção de espectros de RMN a 

diferentes temperaturas com vistas à caracterização de seus rotfimeros. Foram obtidos 

espectros unidimensionais (RMN 11-1 e RMN 13C (BB) em três temperaturas (288°, 298°  e 
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308°  K), e bidimensionais (11,11-  COSY,  NOESY,. HMQC e HMBC) incluindo técnicas 

de detecção inversa para as experiências realizadas à temperatura ambiente (2980 K). 

Os espectros de RMN 111 e RMN 13C (BB) , registrados a 298°  K e a 288°  K 

(Figuras 6.5, 6.6, 6.7 e 6.8) colocaram em evidência a presença de um equilíbrio 

conformacional, cujas interconversões, especialmente a temperatura mais baixa, devem ser 

mais lentas que o fenômeno de RMN. Assim, foi possível observar os espectros de 

RMN1H e RMN13C dos dois roameros, sendo que as principais diferenças entre seus 

deslocamentos químicos, ocorrem nas proximidades do grupamento amida, 

particularmente, a 288°  K. Muito diferente é o perfil dos espectros realizados a 308°  K, 

onde é evidenciada a coalescência de sinais (Figuras 6.9 e 6.10 e Tabela 6.3), como pode 

ser verificado no espectro de RMN13C, de modo completo, e para alguns sinais do 

espectro de RMN1H (H-12, 11-2, H-17A, H-17-B, II-16 e 11-21). 

Os espectros HMQC (Figura 6.11), HMBC (Figura 6.12), H,H-COSY (Figura 

6.13) e NOESY (Figura 6.14) permitiram a atribuição da maioria dos sinais dos rotãmeros 

a 2980  K ( Tabela 6.1) e por comparação, foram feitos os registros nas duas outras 

temperaturas, observando-se os sinais dos 2 rotãmeros a 288°K e a simplificação do 

espectro a 3080  K. Estes dados confirmaram os prévios assinalamentos para o rotimero 

principal (7) (Tabela 6.2) exceto para os pares H-6A /6B e 14H-A/14H-B, cujos registros 

da literatura (7) estão trocados em relação aos verificados através dos espectros 'H, 111-

COSY  [ H-6A ( 8 2,96) acopla com H-6B ( 8 1,75) e ambos acoplam com H-5A (8 2,77] 

e NOESY [ H-2 (8 4,60) interage dipolarmente com 5A e 6A e 6B]. 

Através do NOESY não foi possível observar os dois rotãmeros em função dos 

picos de correlação de H-2 e H-12 com os hidrogênios metilicos do grupo acetil (CH3C0), 

pois os sinais das metilas se encontram superpostos. Entretanto, o "congelamento" (ou 

seja, restrição à rotação do grupo N-acetil) já foi evidenciado através da mesma técnica, 

a — 40°  C (122), onde se Ode verificar um NOE entre H-2 (a) e os hidrogênios do grupo 

acetil, do rotãmero principal e entre H-12 (b) e os hidrogênios deste grupo no rotimero 

minoritário. 

A razão entre o rotãmero a e rotfimero b estimada com base na integração dos 

sinais de 11-2(a) e 11-2 (b) nas temperatura 288°  e 298°  K ,é, aproximadamente, 70:30, em 

acordo com o verificado na literatura (7, 122). 

Nas Tabelas 6.1, 6.2 e 6.3 são apresentados os dados completos e comparativos de 

RMN, obtidos nas 3 temperaturas 
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Tabela 6.1. Dados de espectros de R/v1N1H (500 MHz) e RMN13C (125 MHz) de SM1 em CDC13  , 

a 298°  K 

Posição  298°  K rot a 
5 13C 

298°  K 
Rot.a 

6H 

298°  K 
rot b 

5  13C 

298°  K  
rot b 

COSY 
Correlações  H/H  

NOESY 
Correlações  Hill 

HMBC  
Correlaçõ( 
H/C C 

Rot a Rotb Rot a Rot b Rot a 

, 2 

3 

4,60 63,25 

193,83 

5,24 62,46 

193,.83 

16 16 5A; 6A; 6B; 

MeCO 

5A 2,77 53,45 2,77 53,45 5B; 6B 6A; 6B; 21 

5B 2,63 2;63 5A 7 

6A 2,96 41,01 2,96 41,01 6B; 5A; 5B 2; 21 2 

6B 1,75 1,75 6A; 5A 2 2 7; 3 

7 57,53 57, 53 

8 133,19 133,19 

9 7,50 125,15 7,60 126, 37 10 

10 7, 05 124,83 7,05 124,52 11; 9 8; 12; 9 

11 7,22 128,19 7,22 127,87 12; 10 12 13; 12; 9 

12 7,92 119,14 7,05 116,86 11 MeCO; 11 11 

13 141,.45 141,45 

14A 2,59 40,60 2,59 40,60 14 B 14B 16; 7 

14B 2,45 2,45 14A 14A 16 

15 2,62 41.02 2,62 41,12 16 16 

16 1,.95 41.73 1,82 41,73 15, 2 2 15; 17A; 

17B 

17A • 4, 03 68.50 4,09 69,52 17B 15; 16 19 

17B 3,75 3.65 17A 15; 16 

18 1,35 16,87 1,35 16,87 19 21 19; 20 

19 4,01 4,01 

20 136, 68 137,02 

21 5,99 134,20 134,20 N-Me ; 18; 15; 20 

5A; 6A 

CO-Me 2,34' 23,09 2,3? 23,55 2; 12 2; 12 

CO-Me 169,60 169,60 CO- Me 

N-Me 2,20 42,39 21 21 5 

Obs. As atribuições  sac)  apoiadas no HMQC . Aparecem superpostos no NOESY. 
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Tabela 6.2. Dados de espectros de RMNIH (500 MHz) e RMN13C (125 MHz) de 
SM1 e Estricnobrasilina [S] (7) em CDC13  . 

Posição 511 

[S] 

(7) 

5, 13
c 

 

[S 1 

(7) 

298°  K rot a 

SM1 

8  13
c 

 

298°  K rot a 

SM1 

-81-1 

298°  K rot b 

SM1 

5  13
c 

 

298°  K rotb 

SM1 

2 4, 63 63,2 4,60 63,25 5,24 62,46 

3 .. 193,4 193,83 193,83 

5A 2, 5 53,6 2,77 53,45 2,77 53,45 

5B 2, 7 2,63 2,63 

6A 2,2 40,7a  2,96 41,01 2,96 41,01 

6B 2,6 1,75 1,75 

7 57 57,53 57,53 

8 133,2 133,19 133,19 

9 7,5 125 7,50 125,15 7,50 126,37 

10 7,0-7,2 125,3 7,05 124,83 7,05 124,52 

11 7,0-7,2 128,3 7,22 128,19 7,22 127,87 

12 7,9 119,3 7,92 119,14 7,05 116, 86 

13 141,5 141,45 141,45 

14A 3,0 41,5a  2,59 40,60 2,59 40,60 

14B 

1,7 2,29 2,45 

15 2,68 41,8b  2,62 41,12 2,62 41,73 

16 1,8 41,2b  1,95 41,73 1,82 41,12 

17A 4,0 68,6 4, 03 68,50 4,09 69,52 

17B 3,7 3,75 3,65 

18 1,37 16,9 1,35 16,90 1,35 16,87 

19 4,0 77,3 4,01 77,32 4,01 77,32 

20 136,8 136,68 137,02 

21 6,0 134,3 5,99 134,20 134,20 

CO-Me 2,35 23,2 2,34 23,09 2,37 23,55 

CO-Me 169,7 169,60 169,60 

N-Me 2,2 42,5 2,20 42,39 2,20 42,73 
a,13 intercambiáveis 
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Tabela 6.3. Dados de espectros de R_MN1H (500 MHz) e RMN13C (125 MHz )de 

SM1 em CDC13  , a 2880  K.e 308°  K. 

Posição 8H * 
8  13

c 
 

SH 8  13
c 

 8  13
c 

 5 H 

288°  K rot a 288°  K rot a 288°  K rot b 288°  K rot b 308°  K 308°  K 

2 4,59 63,23 5,22 62,36 63,17 

(d,10,3,1H) 

3 193,48 193,48 193,1 

5A 53,36 53,36 53,58 2,82 

5B 2,61 

6A 2,95 40,97 2,95 40,97 40,68 2,97 

6B 1,73 1,73 1,71 

7 57,45 56,21 57,20 

8 133,18 133,18 133,96 

9 7,49 125,21 7,69 126,.37 125,40 7,24 

10 7,.05 124,52 7,05 124,52 124,63 7,02 

11 7.21 127,26 7,21 127,97 127,99 7,20 

12 7,91 119,16 7,05 116,86 118,20 7,54 

13 141,35 141,17 141,49 

14A 2,59 40,52 2,59 40,52 40,68 2.60 

14B 2,30 2,30 2,25 

15 41,59 41,59 41,26 2,58 

16 1,88 40,97 1,76 40,97 41,26 1,85 

(d, 10,3,111) (d, 10,3,1H) 

17A 4,04 4,04 69,54 68,78 4,06 

17B 3,77 3,74 3,71 

18 1,34 16,96 1,34(6,1) 16,96 16,75 1,34 

(d, 6 ,1 , 3H) 

19 4.04 76,71 3,94 76,71 76,69 4,00 

20 136,55 136,91 136,93 

21 6,00 (s, 1H) 134,14 5,95 (s,1H) 135,44 133,96 5,98 

CO-Me 2,35 (s, 3H) 23,23 2,37 (s, 3H) 23,81 23,03 2,37 

CO-Me 169,74 169,89 169,53 

N-Me 2,19 (s, 3H) 2,18 (s, 3H) 42,60 42,39 2,20 

* Multiplicidades e constantes de acoplamentos em Hz entre parênteses. 
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6.2. Identificação de SM-3 ( 12-Hidroxi-11-metoxiestricnobrasilina ) 

SM-3 apresentou-se como um sólido cristalino branco, ponto de fusão 220-2220  

C (metanol). Absorve fortemente a luz  UV  ( 254 nm) , apresenta coloração laranja com 

o reagente Dragendorff e violeta com reagente sulfato cérico/kido sulfúrico. 

0 espectro no IV (Figura 6. 15) revelou absorções em 3500 cml, caracterizando 

a presença de uma hidroxila e em 1665, 1630 cm-1  típicos de carbonilas conjugadas e 

ligações duplas. 0 espectro de RMN1  H (Figura 6.16) exibiu uma absorção em 8 10.05 

(s, 1H),atribuida a uma hidroxila fenólica e uma absorção em 8 3.85 (s, 3H), compatível 

com a presença de uma metoxila Apresentou também um sistema  AB  na regido de 

hidrogênios aromáticos (8 6.96, d, 8.3; 8 6.69,d, 8.3). Com base nestes dados e através 

de comparação com amostra autêntica em CCD analítica, utilizando dois sistemas de 

solvente [AcOEt/Isoprop0H/NH4  OH (80:15:5) e CHC13/Me0H (1:1)] verificou-se a 

identidade de SM-3 com a 12-hidroxi-11-metoxiestricnobrasilina (Figura 6.17), fórmula 

molecular C23H28N205 , isolada anteriormente de S.brasiliensis (75 ) e S. 

mattogrossensis (7). 

A frequência mais baixa da C=0 amidica no IV, indicativa de associação por 

ponte de hidrogênio é compatível com a posição C-12 para a hidroxila 0 espectro 

HMBC (Figura 6.18), não mencionado na literatura, confirmou a posição da hidroxila 

em C-12 e justificou a da metoxila em C-11. 

0 espectro HMQC (Figura 6.19) estabeleceu, inequivocamente, o deslocamento 

químico de H-5A /H-5B em 8 2.,72 e 2,65 respectivamente, e H-15 em 8 2,65. Os 

espectros de 1H , 1H-COSY  (Figura 6.20) e NOESY (Figura 6.21) confirmaram os 

dados anteriormente obtidos na literatura (7), exceto para os deslocamentos químicos 

dos pares H-6A/H-6B e H-14A/11-14B cujos assinalamentos estão mutuamente 

trocados. A definição dos deslocamentos químicos de H-5A/H-5B e H-15, pelo hilvIQC 

e os acoplamentos no espectro 'H, 1H-COSY,  entre o sinal em 8 2,72 , referente a H-

5A, com os sinais em 8 3,0 e 8 1,73, justificaram a atribuição dos últimos, 

respectivamente, a H-6A e H-6B, o que foi confirmado no espectro HMBC (2Jx6B-c7). 

Quanto ao H-15, sua atribuição foi confirmada pelo NOESY que evidencia, uma 

interação  dipolar  entre H-16 (8 1,90) e 11-15 (8 2,65), confirmando ainda a 

estereoquimica previamente determinada para a junção dos aneis D/E. Na Tabela 6.4 

estão registrados os dados completos e comparativos da molécula. 
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Tabela 6.4. Dados de espectros de RMN1H (500 MHz) e RMN13C (125 MHz) de SM3 em 
CDC13  e de 11-metoxi-12-hidroxiestricnobrasilina [Si] (7) 

Posição [S11(7) 
8  li 

SM-3 
6 H  

[S11(7) 
8  13

c 
 

SM-3 
5 13c 

BRABC 
Correlações 

H/C 
No. do C 

NOESY 
Correlações H/H 

No. do H 

HxH-COSYGS 
Correlações H/11 

No.d o H 

2 

3 

5A 

5B 

6A 

6B 

4,62 

2,67 

2,67 

2,53 

2,27 

4,63(d, 10,7) 

2,72 (m,1H) 

2,65 (m, 1H) 

3,00 (m,1H) 

1,75 (m,1H) 

65,4 

192,9 

53,5 

40,3' 

65,0 

192,0 

53,0 

40, 0 

13 

21 

Me-N; 7 

7; 3 

5A, Me-CO 

2, 5B, 6B 

5A; 6A 

6B, 5B 

6A, 5A 

16 

6A , 6B 

6B, 5A 

6A, 5A 

7 57,01 

8 137 

9 6,96 6,96(d, 8,3,111) 115,9 116,0 11; 13 10 10 

10 6,70 6,69(d, 8.3,1H) 110,1 110,0 12, 8 ;11 9, Me0 9 

11 150,6 150,5 

12 127,0 127,0 

13 129,5 129,0 

14A 3,00 2,56(d,17, 5, 1H) 40,4a 40,0 3, 16 14B 14B 

14B 1,75 2,23(d,17, 5, 1H) 3, 16 14A 14A 15 

15 2,67 2,65 (m,1H) 41,1b  41,0 16 14B 

16 1,9 1,90(d, 10,7,111) 41,02b  41,0 17B, 17A, 15 2 

17A 4,02 4,00 (d, 12,4,111) 68,4 68,0 19, 15 17B, 15, 16 17B 

17B 3,80 3,80(d,12,4, 1H) 2 17A, 15 17A 

18 1,34 1,34(d, 6,1, 3H) 16,90 16,5 20, 19 21, 19 19 

19 3,9 4,01 (m,1H) 77,26 77,0 21 18, 15 18 

20 137,0 137,0 

21 6,01 6,01 134,4 134,5 19,20,15 18, 5A 

N-Me 2,2 2,21 (s,3H) 42,5 42,5 5 

N-COMe 172,5 172,0 

N-COMe 2,40 2,38 (s,311) 22,7 23,0 17A 

0-Me 3,85 3,85 (s,3H) 56,6 56,5 

OH 10,08 10,05 (s,1H) 
a 
'
b Intercambiáveis * Multiplicidades e constantes de acoplamentos em Hz entre parênteses. 
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6.3- Determinação estrutural de 12-Hidroxi-10,11-dimetoxiestricnobrasilina-SMR1 

SMR-1 apresentou-se como um sólido cristalino, ponto de fusão 260-262 ° C 

(AcOEt). Absorve fortemente a luz de comprimento de onda 254 nm , apresenta coloração 

laranja ao Dragendorff e amarela ao reagente sulfato cérico/dcido sulfúrico. 

0 espectro no  UV  (Fig.6 22) apresentou máximos em 222  (log  e 4 .29), 255  (log  e 

3.94) ombro, 294  (log  e 3.14) nm. 

0 espectro no IV (Figura 6.23) revelou uma banda larga em torno de 3460 cm-1, 

caracterizando um grupamento OH ou  NH.  Apresentou ainda absorções em 1600 e 1580 cm-1  

típicas de estiramento  C=C  do anel aromático e em 760 cm-1, própria de deformação fora do 

plano de  C=C-H. Absorções intensas em 1660 e 1630 cm-1, indicaram a presença de duas 

carbonilas, a última provavelmente amidica em ponte de hidrogênio intramolecular, sugerindo 

a presença do grupamento N-acilindolinico de alcalóides da série N-Metilsecpseudo. 

0 espectro de RMN-1  H (Figura 6.24) apresentou semelhanças com o da 12-hidroxi-

11-metoxiestricnobrasilina ( SM3), exceto pelo registro de sinal de um único hidrogênio na 

região aromática, representado por um singleto em 8 6. 68, e dois sinais em 8 3. 84 (3H, s) e 

8 3.85 (em 3H, s) indicativos da presença de duas metoxilas. No espectro de RMN13  C (BB) 

(Figura 6.25) e  DEPT-135 (Figura 6.26) verificou-se, a presença de dois carbonos ligados a 

oxigênio, em 56,25 e 8 60,70, compatíveis com a presença de duas metoxilas, previamente 

identificadas no espectro de RMN1H. Os sinais característicos de N-CH3  (8 2.18, s, 3 H) e do 

grupo acetil (8 2,37, s, 3H) eram evidentes no espectro de RMN1  H que também mostrou um 

dubleto em 8 1.31 devido a um terceiro grupo metila acoplado a um hidrogênio em 64.02. 0 

dubleto em 8 4.58 (J=10,5 Hz) atribuído a H-2 em função do acoplamento com H-16 ( 8 

1.93, m) e um singleto em 8 6.0 caracterizando um único hidrogênio olefinico em C-21 

acentuou a semelhança com uma estrutura derivada da estricnobrasilina. 

Através dos acoplamentos dos hidrogênios metilênicos em 8 3,00 e 8 1,73c0m os 

hidrogênios em 8 2,74 e 8 2,64, observados no espectro de RMN 2D 1H,1H-  COSY  (Figura 

6.27), observou-se a presença do segmento (6)CH2(5)CH2N na molécula. Este espectro 

ratificou a presença dos segmentos (2)CH(16)CH e (18)CH3(19)CH-0, observados no 

espectro de RMN1H, evidenciando ainda a sequência (16)CH(15)CH(14B)CH. Os espectros 

de HMQC (Figura 6.28) e  DEPT-135 constataram presença de 4 metilenos, 6 metinos e 5 

metilas, definindo os deslocamentos químicos dos hidrogênios e carbonos correlacionados 
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(Tabela 6.5). Através do espectro  BMW  (Figura 6.29) identificou-se os carbonos não 

hidrogenados e a maioria das conectividades da molécula. Assim é que os acoplamentos dos 

sinais atribuidos aos hidrogênios H-2 e H-9 (11-2 / C-7, C-8, C-13; H-9/C-10, C-11, C-8 e C-

13), confirmaram o núcleo indolinico. Um pico de correlação entre o H-6 e C-2 conectou a 

sequência (6)CH2(5)CH2N a este núcleo, caracterizando a parte triptaminica da estrutura, o 

que , juntamente com as correlaçõe entre os hidrogênios do grupo  CH  3 N. com  o C-21 e do 

H-21 com C-5 e C-20 ratificou o anel C. Por outro lado, os segmentos (2)CH(16)CH e 

(16)CH(15)CH(14B)CH , evidenciados no espectro H,H-COSY, aliados ao acoplamento no 

espectro HMBC do H-14A com C-3 , C-7 e C-15 e do H-14B com C-15, C-3 e C-20 , 

configuraram a presença do anel D. A conexão entre estes anéis e o anel E 

(tetrahidropiránico) foi caracterizada pelo acoplamento do H-21 com C-15, C-19 e C-20 e 

do H-17A com C-16, C-2 e C-19. A localização das metoxilas em C-10 e C-11 decorreu 

das correlações dos seus hidrogênios, respectivamente com os carbonos aromáticos em 8 

152,698 e 8 138,79. Com  base nestes dados, concluiu-se que SMR-1 era o derivado inédito 

da estricnobrasilina, 12-hidroxi-10,11-dimetoxiestricnobrasilina Figura 6.30. 
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Figura 6.30. SMR1 ( 12-hidroxi-10,11-dimetoxiestricnobrasilina ) 

Em apoio a esta conclusão, o espectro de massa (Figura 6.31) apresentou  ion  

molecular M4--  a m/z 442 , correspondendo a fórmula molecular C24 H30 N2 06  e 

fragmentos em rniz 427 (MtCH3  ), 262, 220, 206, 194, 180, 166. Comparando-se com 

o espectro de massa de SM-3 (Quadro 6.1), verifica-se uma diferença de 30 daltons, 

correspondente a substituição de um átomo de hidrogénio por um grupamento 

metoxila, nos fragmentos correspondentes à parte indolinica da molécula (Figura 6.32), 

enquanto que a fragmentação da parte terpenétide, revelou-se semelhante nas duas 

estruturas. 
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Quadro 6.1.Comparação de fragmentos do espectro de massa de SM-3 e SMR1. 

m/z m/z m/z m/z 

SMR1 442 262 220 206 194 180 166 

SM-3 412 232 190 176 194 180 166 

6H3 
 

m/z 262 m/z220 

m/z 206 

Figura 6.32. Fragmentos do Espectro de Massa característicos da parte 
indolinica de SMR1 

A configuração relativa dos 5 centros quirais da molécula (C-2, C-7, C-15, C-

16 e C-19) foi estabelecida da seguinte maneira: A curva de Dicroismo Circular (Figura 

6.33) apresentou efeito  Cotton  positivo na região de 277 nm (0 = +14046), 

implicando em acordo com a regra de Klyne (123) em configuração 20,70, 16a e 

15a, o que foi confirmado pelo acoplamento transdiaxial de H-2 com H-16 ( J=10,5 

Hz) e interações clipolares 1H :11 (H-2 /H-6 A e H-6B), H-15/H-16, evidenciadas no 

espectro NOESY (Figura 6.34). A configuração do C-19, situado em posição alilica e 

ligado a um C-0 etéreo (77), foi deduzida com base no baixo valor de seu deslocamento 

químico (8 4.02) . Estes dados justificaram a atribuição da posição axial para o H-19, 

o que foi confirmado pelo NOESY que revelou um acoplamento  dipolar  do H-19 com 

H-15 e dos hidrogênios de CH3  -18 e H-21, indicando proximidade entre os mesmos, 

compatível com a posição equatorial para CH3-18 (Figura 6.35). 
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Tabela 6.5 Dados de espectros de RMN1H (500 MHz) e RMN13C (125 MHz) de SMR1 em 

CDC13  . Deslocamentos químicos (5) em ppm a partir do TMS.  

Posição 13C 1 118  
DEPT-  

135 
HMBC (correlações  

H/C) 
/NI°  do C 

COSY  
(correlações H/H) ' 

N°  do H 

NOESY 
(correlações H/H) - 

N°  do H 
2 65,09 4,58 (d, 10,50) CH 8; 13.7; 15; 17; 6 A; 6B; CHICO 

CO-Me 

3 192,53 
5A 53,42 2,74 ( m) CH2  21 6A; 6B 

5B 2,64 ( m) 
6 A 40,28 3,00 (m) CH2  2; 5; 7 6B; 5A 

6B 1,73 2; 5; 7 2 

(dd, 13,9; 6,6) 
7 57,56 
8 128,99 
9 100,28 6,68 (s) CH 8; 13; 10; 11; 7 CH30 
10 152,69 
11 138,79 
12 142,02 
13 123,76 

14 A 40,37 2,54 CH2  7; 15; 3 14B 
( bd, 17,3 ) 15 

14B 2,25 15;16; 3; 20 14 A ; 15 
(dd, 17,3 ; 5,3) 

15 41,03 2,66(m) CH 16;14 14 B; 16 14A; 14B;17A ;16 
16 40,92 1,93 CH 2; 15 15; 17A ;17B 

( dl, 10,5 ) 
17A 68,36 3,98 CH2  16; 2; 19 16 

(dl, 12,5) 
17B 3,76 16;2 16 

(dd, 12,5 ; 1,9 ) 

18 16,77 1,31 (d, 6,.3) CH3  19;20 19 19;21 
19 77,17 4,02 (q, 6,3 ) CH 20;21 15,18 
20 136,76 
21 134,20 6,0(s) CH . 20 ; 19; 15; 5 6A; 18; 22 

CHLO 171,72 
CHICO 22,40 2,37( s) CH3  2 
N-at 42,29 2,18(s) CH3  21 
-0-CH3.  56,25 3,84 (s) CH3  10 9 
-0-CH3.  60,70 3,85 (s) CH3  11 

-OH 10,32(s) 11; 12; 13 

Multiplicidades e constantes de acoplamento em Hz estão entre parênteses. 
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.2.,  

Figura 6.35. Estrutura tridimensional da 12-hidroxi-10,11- dimetoxiestrienobrasilina 
(Programa  Spartan)  
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6.4- Identificação dos constituintes de SMC1(mistura de esteróides campesterol, 
estigmasterol e sitosterol ) 

SMC1 apresentou-se como um sólido cristalino, p.f. 13504400  C, e reação 

característica para esteróides no reagente de Liebermann-Burchard 

0 espectro de IV (Figura 6.36) mostrou banda larga em 3500-3180 cm-1, 

caracterizando estiramento OH, confirmada pela presença de de um pico em 1050 cm-1  

característica de deformação axial C-0 .Uma absorção fraca em 1630 cm-1  atribuida a 

uma ligação  C=C,  acrescida de uma banda em 970 cm --1  era compatível com uma 

dupla ligação dissubstituida  trans  (121). Fortes absorções em 2940,2900 e 2860, 

características de estiramento  CH  de grupos metil e metileno, bem como, a ausência de 

absorções típicas de substâncias aromáticas, evidenciaram a natureza alifática do 

sólido. 

0 espectro de RMN1H (Figura 6.37) apresentou um multipleto em 5 5,35 

indicativo da presença de hidrogênio vinflico de esqueleto esteroidal e dois duplos 

dupletos a 5 5,05 (16,0 e 8,7 Hz) e em 5 5,15 (16,0 e 8,7 Hz) , mutuamente acoplados, 

confirmando a presença de dupla ligação  trans  dissubstituida (124) . Um multipleto em 

5 3,52 , correspondendo a um hidrogênio carbinófico e sinais a 5 0,66 , 0,76, 0,82, 0,84, 

0,90 e 1,0 , sugeriram a presença de grupos metilas de esteróides. 

0 espectro de RMN13  C (Figura 6.38), apresentou sinais em 5 140,64 e 121,62 

típico de esqueleto esteroidal 313-o1-5-en  , e em 5 138,22 e 129,15 compatível com a 

presença de outra ligação dupla, localizada em cadeia lateral de esteróides. 

O cromatograma de  ions  totais  (TIC)  (Figura 6.39), obtido em sistema CG/EM 

apresentou  tits  picos, identificados através de seus tempos de retenção (Re) e 

comparação com amostra similar autentica, como campesterol (14,7 %) , estigmasterol 

(78,4 %) e sitosterol (6,9 %) ( Figura 6.40), comumente encontrados em plantas. As 

Figuras (6.41, 6.42 e 6.43) apresentam o espectro de massa de cada componente. 
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6.5- Identificação dos constituintes da mistura de ácidos graxos provenientes SM 

(ácidos palmitico, linoleico,oleico, esteárico e behênico). 

Após saponificacdo seguida de metilaçdo, SM forneceu um material oleoso, o 

qual foi analisado através de cromatografia a gás, sendo identificada, por comparação 

dos tempos de retenção e  co-injeção com amostras autenticas, uma mistura de ésteres 

metilicos de ácidos carboxilicos: acido pa1mitico (27.08 v), ácido linoleico (5.64%), 

ácido oleico (14.67), ácido esteárico (7.7 %) e ácido'behénico (5,86 % ) (Figuras.6.44 e 

6.45). 
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CAPÍTULO vll 

7 . Banco de dados sobre espécies americanas do  Oiler  o Strychnos 

A informatização do conhecimento fitoquimico já existente sobre a Amazônia e 

a utilização deste recurso nas novas pesquisas é indiscutível, em vista da premência de 

se acelerar tais investigações, até o momento restritas a menos de 1% (2) das espécies 

de sua flora, em constante ameaça de devastação e alienação de seu patrimônio 

genético. Visando contribuir para a realização desta tarefa, foi desenvolvido o programa 

STRYC, o qual pode ser adaptado para aplicação a qualquer tixon. 

7.1 Descrição do programa STRYC 

A elaboração do programa STRYC, sobre espécies americanas do gênero 

Strychnos, especialmente da flora amazônica, decorreu da necessidade de se organizar 

e facilitar o acesso as informações sobre o gênero, para pesquisadores e estudantes da 

área de produtos naturais. 0 programa foi desenvolvido em  Delphi  4 utilizando um 

banco de dados na plataforma MS  Access  7.0 e visa o controle das informações sobre 

aspectos fitoquimicos, botânicos, fitogeográficos, farmacológicos e etnofarmacológicos, 

condensando o acervo disperso na literatura, herbários e fontes populares. Seus 

objetivos não contemplam a realização de classificação botânica ou determinação 

estrutural de substâncias, embora possa auxiliar estes estudos inclusive, sob o ponto de 

vista quimiotaxonômico. 

Para instalação do programa STRYC,  hi  necessidade que haja um ambiente 

operacional composto dos seguintes recursos básicos: 

a) CPU  com 16 Mb de memória  RAM  e disco rígido de no mínimo 810 Mb. 

b) Unidade de  video  com placa controladora CGA. 

c) Teclado padrão  IBM-PC  ou customizado para o português, 

d) Sistema operacional  Windows  95 ou superiores. 

e) Impressora padrão  HP, Epson, etc.  

f) Mouse.  
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O programa apresenta uma grande capacidade de armazenamento de dados, 

aliada a uma flexibilidade que permite atualização continua de informações. Possibilita 

a inserção, exclusão e alterações dos dados, através de três Cadastros (de Espécies, de 

Alcalóides e Geral), que podem ser acessados na tela através dos botões que estão na 

janela principal do programa, ou através do menu principal (Figura7. 1), de onde se 

pode acessar também os Relatórios gerados pelo programa: 

STRYC  -  Sistemsde Cadastra  des  Espécies do Género Strychnos 

Figura 7.1. Menu principal do Programa STRYC 

0 Cadastro de Espécies (Figura 7.2) apresenta dados relacionados is espécies 

cadastradas, tipo: 

Nome da Espécie, Seção, Alcalóides, Uso Popular, Distribuição Geográfica, 

Outras Substâncias, Referências e Observações. Nesta tela aparecem seis botões com 

as opções: 

• Novo — permite inclusão de novas espécies, 

• Abrir — mostra a lista de espécies já registradas, para a procura de uma especifica. 

• Salvar — salva as alterações feitas. 

• Imprimir — apresenta todos os dados referentes à espécie em um formulário de 

relatório, podendo imprimi-lo, se acionado o botão da impressora existente na barra 

de ferramentas. 
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IBreviflora.e J. 

• Excluir — exclui uma espécie. 

• Sair — Sai do cadastro. 

Com exceção do campo Nome da Espécie, que é digitado pelo usuário, os outros 

dados lançados nos campos do Cadastro de Espécies provém de dados inseridos através 

dos Cadastros Geral e de Alcalóides. 

STRYC  -  Cadastra ne Espécies 

-E-x-c-luir  

Nome d. Espécie: Usa Popular: 

IStrychnos brasifensis (Spteng.) Mad.  

Seção:  

Antimalarico 

Alcalóides: Referências: 

10.11-0imetoxiestrionobrastifre 
12-Hami-11-metoxiesommoestricrina 
12-Hidroxi-11-metogiestricnobtasirm 
Espermoestricnina 
Estriambrasima  

Nome 

hvataki, L  Comi.  J. Tetrahedron 27: 2541-52_ 
1971 

Outras Substlincias: 

 

tbservagibes: 

   

   

Figura 7.2 Menu de apresentação do Cadastro de Espécies 

0 Cadastro de Alcalóides ( Figura 7.3) apresenta os dados referentes aos 

alcalóides, como: 

Nome do Alcalóide, Grupo, Tipo, Série, Estrutura, Atividade biológica, Peso 

Molecular, Fórmula e Referencias. 

Na tela de apresentação aparecem seis botões com as mesmas opções do menu 

do Cadastro de Espécies, podendo-se também visualizar todos os dados referentes ao 

alcalóide a partir do botão Imprimir. 

•11111MENSMILDE  
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Ni-svo I Arr._ I Setrvar I Imprimir-F  at-Ur T   

Nome do Alcalbide: Estrutura: 

[Estrionobrasilina 

Grupe: 

IV 
Tipo: 

IEspermoestricnina  

Serie: 

ISecpseudo 

Peso Molecular Férmula: 

386 IC221-1264203 

Atividade ieIéic 

Reverts  resistência  do Falciparum 
cloroquina  

Referencias: 

Com exceção dos campos Nome do Alcalóide e Estrutura, que são digitados ou 

inseridos diretamente pelo usuário na tela do cadastros de alcalóides, os outros dados 

são provenientes do Cadastro Geral. 

Figura 7.3 Menu de apresentação do Cadastro de Alcalóides. 

0 Cadastro Geral é supridor das informações usadas pelos dois cadastros 

descritos anteriormente. Como mostrado na sua tela de apresentação (Figura 7..4) 

possui 11 opções correspondendo a 11 tabelas denominadas: 

Países, Estados, Grupos, Tipos, Séries, Usos Populares, Atividades biológicas, 

Substâncias, Seção, Peso Molecular e Referências. Possui apenas quatro botões: Novo, 

Salvar, Excluir e Sair. A abertura dos registros é feita mediante um toque nas opções 

que ficam marcadas e somente o cadastro de Referências tem opção de impressão, a 

partir diretamente desta janela. 
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STRYC Cadastra Para] .  

M8etoI3, 8 .E., Bisset. Ka itti,clia, 35 (3)135202. 1572 1572 

Galeffr, Done Mcnacx, E. M.. hi aii-Eatt6o, G.D.r On) 
Arral d thi-nba, 63. 843-53 

Marini 13  eido.  F., Delia Monad-is, F. 13a. C Ital 103 1; 1973 
543-3. 1373 

QuetirLedereq,J.Angenot, Lifts-tel.. tl.G..,.131.mal of 
Eilacphorrnacogy, 23..1 62, -93C  

Cadastro de Referências 
—topyau  

Es-Ablec 

C oniFos 

c Pak= 

:tiafcriirici4 

C Segh'es 

Sériee 

Suovairc as 

C: 

C (7_,  Uwe Populaimg  

Figura 7.4. Menu de apresentação do cadastro geral 

0 programa também pode fornecer Relatórios. Através de um  clique  no botão 

Relatório do menu principal é aberta uma tela ( Figura 7.5) com os botões Imprimir 

e Sair e abas denominadas Espécie, Alcalóide e Geral , cada uma com as opções 

listadas nas respectivas páginas  ( Fig.  7.6 e  Fig.  7.7) . A partir de um  clique  nas opções, 

seguido de um toque no botão Imprimir, são gerados Relatórios, que são visualizados 

na tela, podendo ser impressos se acionado o botão da impressora existente na barra de 

ferrametas.. As figuras 7.8, 7.9 , 7,10 e 7,11 , são demonstrativos deste tipo de 

Relatório. 
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C Grupos 
—0139a0- 

Alcaloides 

Poises C Estruturas 

STRYC - Sistema de Relatórios 

EspéciqAlcoloide ti  Gera! -I 

Nome da Espécie: 

[Stn,./chno:E; alvirniana Kr okoff Barneby 

Alcalóides das Espécies C Locais de Coleta 

C Estados C Nome da .Espécie 

C Fteferências 

C .Substêncios 

C Uses Pepulares  

STRYC - Sistema de Relatórios 

(77 Nome  des  Alcalóides C Seges 

Espécie  

• 

Nome do Alcalóide: 

Opção:  

q. Espécies 

GeralTi 

C Estrutura C Referências . 

a.: 

• 
no", t -  

Figura 7.6 Menu de apresentação do sistema de Relatórios da aba Alcalóide 
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ir  Imprimir 

stade 

: 1954 

Especie Alcaléide Gera] 

PiliS Peso Molecular  

Ands H_ Water. P.,Schiid H_ Karrer P. {1955) Heist. Chita. Acta 38 
i661-68 

Arai: II_ Schmid. H_ Karref P_ [1954) Hay_  Chim_ Acta  37.1983-92.. 

Angenot L. 8e1ihn-Pinheiro.14.L. Rocha. A. F. habinla da. 1990 
Potakens4ienswart P_ fluetin-Lecitercq. J._  Warm.  R. Phytochernishy 29.18) 
:2746-9.19% 

STRYC - Sisierna de Relsdáricts  

oPgele- 

   

  

Dada Referência, listar, segundo a Opg1o, es AlcalOides ou as 
Espécies que são citados em tel Referência. 

Alcaléides 
Espécies 

 

    

 

- 4114' 
_VARMUMAUMIA::  

 

Figura 7.7 Menu de apresentação do sistema de Relatórios da aba Geral 
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STRYC - Cadastro de Alcalóides 
Relatório: Espécies que possuem o Alcalóide 
Alcaláide: Diabolina 

Espécie(s): 

22/10/2000 22:1,  

  

Strychnos castelnaeana Wedd. 

Strychnos chloranta Prog. 

Strychnos diaboli Sandw. 

Strychnos erichsonii Richard Schomb 

Strychnos fendleri Sprag & Sandw. 

Strychnos froesii Ducke 

Strychnos jobertiana Bail!. 

Strychnos panamensis Seemann 

Strychnos pseudoquina St.Hil. 

Strychnos rondelentioides Spruce ex 6th 

Strychnos solerederi Gilg. 

Strychnos solimoesana Krukoff 

Total de Espécies = 12 

Figura 7.8. Relatório : Espécies que possuem o alcalóide diabolina 
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STRYC - Cadastro de Alcalóides 22/10/200022:11: 

Relatório: Referências acerca do Alcalóide 
Alcalóide: Estricnobrasilina 

Referencia(s)  
Nome Ano 

Angenot L., Belém-Pinheiro, MI., Rocha, A. F. Imbiriba da, Poukens-Renwart P., Quetin-Lecllercq, J.,  Warm,  R, 1990 
Phytochemistry 29, (8) :2746-9, 1990 

Galeffi, C., Ciasca Rendina, M.Delle Monache, E.M., Marini-Bettólo, GB., ( 1971)I1Farmaco ( Ed. Sci) ,26, 1100-1114. 1971 

lwataki, I., C-ornin, J., Tetrahedron 27: 2541-52, 1971 1971 

Marini-Bettólo, G.B.,Messana,J., Nicoietti, M., Patamia, M., Galefft, C. (1982),  Anates  Asoc.Quim. Argentina 70,263-70 1982 

Total de Referências =04 

Figura 7.9. Relatório : Referé'ncias sobre o alcalóide estricnobrasilina 



STRYC - Cadastro de Espécies 
Relatório: Akalóides presentes na Espécie 
Espécie: Strychnos brasiliensis (Spreng.)  Mart.  

22/10/2000 22:16:( 

Alcalóide(s) 

10,11-Dimetwdestricnobrasilina 

12-Hidro)d-11-meto)despermoestricnina 

12-114r0A-11-metwdestricnobrasiiina 

Esperrnoestricnina 

Estricnobrasilina 

Estricnosilidina=Acetiltabascanina 

Estricnosilina 

Total de Alcalóides = 07 

Figura 7.10. Relatório : Alcalóides presentes na espécie Sttychnos brasiliensis 
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STRYC -  Cadastro Gera) 
Relatório: Espécies da  Septic 
Sep,  5c: Breviflorae 

22/10/2000 22:17:: 

Espécie(s) 

Strychnos acuta Progel 

Strychnos alvimiana Krukoff & Bameby 

Strychnos atlantica Krukoff & Bameby 

Strychnos brachistanta Stan& 

Strychnos brasiliensis (Sprang.) Mart. 

Strychnos castelnaeana Wedd. 

Strychnos cerradoensis Krukoff & Bameby 

Strychnos fendleri Sprag & Sandw. 

Strychnos fulvotomentosa Gilg 

Strychnos grayi Grisebach 

Strychnos malacosperma Ducke & Froes 

Strychnos mattogrossensis S. Moore 

Strychnos negiecta Krukoff & Bameby 

Strychnos nigricans Prog. 

Strychnos oiapocensis Froes 

Strychnos pachycarpa Ducke 

Strychnos parvfflora Spruce & Beath 

Strychnos parvtfolia DC. 

Strychnos poeppigii Prog. 

Strychnos progeliana Krukoff & Bameby 

Strychnos recognita Krukoff & Bameby 

Strychnos rubiginosa DC 

Strychnos schuttesiana Krukoff 

Strychnos schunkei Krukoff & Bameby 

Strychnos setosa Krukoff & Bameby 

Strychnos tarapotensis Spr. & Sandw. 

Total de Espécies = 26 

Figura 7.11. Relatório: Espécies da seção Breviflorae. 
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CAPÍTULO VIII 

8. Considerações biogenéticas sobre as substâncias obtidas 

• Alcalóides indoloterpênicos 

Os estudos para elucidar o caminho biossintético dos alcalóides 

indoloterpênicos e as etapas enzimáticas envolvidas, vêm sendo realizados, há algumas 

décadas. Basicamente, toda informação disponível sobre a biossintese desses alcalóides, 

foi obtida em experimentos com Catharanthus roseus (125, 126, 127  etc).  Até o 

presente, várias enzimas envolvidas nesta biossintese foram isoladas e caracterizadas, 

e os genes codificando algumas enzimas foram clonados (128), o que poderá 

melhorar a produção de alcalóides por modificação genética de planta ou culturas de 

células. 

Numerosos experimentos demonstraram que a porção aromática é derivada do 

triptofano, que fornece a triptamina através da descarboxilação pela enzima triptofano 

descarbmdlase (TDC) Está também definido experimentalmente, que a componente 

triterpenica provêm da loganina ou mais precisamente da seco-loganina, através de  

Arias  etapas que ocorrem depois da hidroxilação do gera.niol pela enzima geranio1-

10-hidroxilase (G10H) (128). A reação entre estas duas substâncias catalisada pela 

estrictosidinassintase (SSS) forma a 3 (a) (S) estrictosidina, precursor universal dos 

alcalóides indoloterpênicos. A partir deste intermediário, várias rotas levam a 

alcalóides das diversas classes e subclasses  (CAP  II, Figura 2.1). 0 que exatamente 

governa a divergência de rotas não está bem conhecido, mas a próxima etapa 

enzimática,  ern  que ocorre a hidrólise da estrictosidina é importante no processo (129). 

A enzima envolvida, estrictosidina O-D-glicosidase  (SG),  parcialmente purificada a 

partir de C. roseus leva a um hemiacetal , que está em equilíbrio com um dialdeido 

altamente instável, que seria convertido, através de vários rearranjos intramoleculares 

em 4,21-desidrogeissoschizina e subsequentemente, em catenamina e ajmalicina. 

Recentemente, um novo modelo proposto por  Stevens,  mostrou que nesta etapa, não se 
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forma 4,21-desidrogeissoschizina e sim uma carbinolamina da catenamina, esclarecendo 

mais um passo na biossintese dos alcalóides indoloterpepénicos (128). 

Os únicos estudos biogenéticos realizados diretamente com Strychnos foram 

dirigidos á. formação da estricnina em S. nux-vomica (130) os quais mostraram como 

intermediários, a strictosidina, geissoschizina, desidropreakuamicina e aldeído de  

Wieland  -Gumlich. Baseado nestes estudos e nos alcalóides isolados dos diversos 

órgãos de Strychnos,  Bisset  (18) propôs um caminho biossintético, envolvendo 

intermediários (alguns hipotéticos), que justifica a diversificação das estruturas obtidas 

e coloca em evidência as relações entre elas. 

0 isolamento de longicaudatina de S.cogens é compatível com as tendências 

reveladas pela seção Rouhamon em produzir este tipo dímero, também existente na 

espécie S. guicmensis, da qual foram isolados os alcalóides guianensina e guiaflavina e 

um dos prováveis precursores destes alcalóides, o 9-metoxigeissoschizal. Do mesmo 

modo, o isolamento de estricnobrasilina e seus derivados de S.mattogrossensis 

confirma as tendências reveladas pela seção Breviflorae em produzir alcalóides do 

grupo V. 

Na figura, 8.1 é esquematizada uma rota biossintética adaptada da literatura, 

(128, 129))para alcalóides com esqueleto corinante/estricno. Nas Figuras 8.2 e 8.3 são 

apresentados esquemas biogenéticas para os alcalóides de S.mattogrossensis e S.cogens, 

com base na literatura (18, 11). 
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206 



1 8-Desoxialdeido de Gumlich 

Espermoestricnina 

1-2-hidroxi-11-metoxiestricnobrasilina 
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1 2-hidroxi-10,1 1 -di metoxiestricnobrasilina  

Figura 8.2. Rotas biogenéticas propostas para alcalóides indoloterpénicos 

isolados de S.mattogrossensis (18,11) 
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indoloterpenicos isolados de S.cogens (18,8) 
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• Lignanas 

As Angiospermas são uma rica e variada fonte de lignanas, encontradas tanto 

em mono como em dicotiledemeas. Segundo  Lewis  et aL (131), há uma aparente 

progressão estrutural dentro das diferentes superordens q_ue podem ser de imenso valor 

para propósitos classificatórios. 

Resumidamente, as lig_nanas de Angiospermas podem ser divididas em três 

grandes categorias: lignanas com esqueleto derivado do pinoresinol, isto 6, contendo 

funções oxigenads em C9  / ; lignanas possuindo grupos metilicos ou metilênicos 

em C9  Ciy, derivados aparentemente de  all  ou propenil fenóis (neolignanas); dimeros 

arilciclobutanos, achados principalmente em monocotiledõneas. As lignanas isoladas 

de Sttychnos guianensis se enquadram no primeiro grupo, constituindo-se, 

provavelmente, nos primeiros registros de esqueletos ariltetrahidronaftalenos na 

ordem Gentianales (sensu Dahlgren), em acordo com os estudos de  Lewis  et  al.  (131) . 

Ao lado das . lignanas lirioresinol A e B, isoladas da espécie africana 

Strychnos dinklagei [132], as lignanas de S.guicmensis representam os únicos 

registros desta classe na literatura para o gênero, sendo o primeiro em Strychnos 

americanas. 

Entretanto, o isolamento de lignanas do gênero Strychnos não surpreende, 

uma vez que estas plantas são portadoras de outros metabólitos secundários 

(alcalóides, flavonóides) oriundos da rota do chiquimato. 

Na Figura 8.4 são resumidas as relações biogenéticas entre os precursores 

(derivados do ácido chiguimico) de lignanas e alcalóides indoloterpenicos. Na Figura 

8.5 é apresentada uma proposta de biossintese para as lignanas de S.guicmensis, 

adaptada da literatura (131) 
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CAPÍTULO IX 

9.Parte experimental 

9.1. Material e métodos 

9.1.1. Métodos cromatogrificos 

As colunas cromatogirdficas, analíticas ou filtrantes, foram realizadas em colunas 

de vidro de vários tamanhos, utilizando como fase estacionária  silica  gel-Merck  

(0,063-0,209 mm, 70-230  mesh  ASTM) ou Sephadex LH-20 - PHAR.MACIA. Como 

eluentes foram usados solventes orgânicos p.a.,  Merck  e Vetec. 

A Cromatogafia de Camada Delgada (CCD) analítica foi desenvolvida em 

cromatofolhas  Merck  Pl,  silica  gel 60 F254, 0,2nun de espessura, usando solventes 

orgânicos ou mistura destes com hidróxido de amônio, como eluentes. Como 

reveladores, foram usados, iodo ressublimado, ácido sulfúrico a 5% em etanol, sulfato 

cérico 1V/ácido sulfúrico, Reagente de Dragendorff e Luz  UV  254 e 366 nm. 

A Cromatografia de Camada Delgada Preparativa (CCDP) foi desenvolvida em 

placas confeccionadas com  silica  gel 60 PF 250  Merck.  Aproximadamente 90g de  silica  

foram suspensos em 180 ml de água e colocados com espalhador Desaga, regulado 

para 1 mm, em placas de vidro de 20x40 cm. As placas foram eluidas com misturas de 

acetato de etila/isopropanol/hidróxido de amônio (80:15:5) ou CHC13/Me0H (7:3). As 

faixas foram reveladas com luz  UV  254 e 366 nm, reagente de Dragendorff e sulfato 

céric,o IV/ ácido sulfúrico. 

A Cromatogfafia Gasosa (CG) dos ésteres metilicos dos ácidos graxos foi 

realizada em aparelho  Carlo-  Erba, Modelo 3160, munido com Detector de Ionização 

de Chama (DIC), utilizando coluna capilar de  silica  SE-54 -0,25 m de comprimento e 

hélio como  gds  de arraste, com velocidade 33 cm/s a 150°  C. A programação de 

temperatura utilizada foi de 6°  C/min , até 230°  C e a temperatura de injeção foi 50°  C. 
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9.1.2. Métodos espectrométricos 

• Ultravioleta - Os espectros no ultravioleta foram obtidos em aparelho  Perkin Elmer,  

modelo Lambda 11. 0 comprimento de onda de cada máximo de absorção 

QL,max) é expresso em nanômetros (nm) e sua intensidade é dada em  log  s. As 

amostras foram solubilizadas em clorofórmio ou metanol.. 

• Infravermelho - Os espectros no infravermelho foram obtidos em aparelhos  

Perkin Elmer  modelos 297 e  Spectrum  2000,  FT-IR, utilizando pastilhas de KBr, 

vmax  é expresso em cm-1. 

• Resssonfincia Magnética Nuclear - Os espectros de RMN uni e bidimensionais, 

foram registrados em aparelhos Bruker,  , modelos DPX300 e DRX500 , operando, 

respectivamente a 300, 500 MHz para RMN de 111 e a 75,0 e 125,0 MHz para 

RMN13  C. As sequências de pulsos utilizadas nas experiências bidimensionais foram 

as contidas nos subprogramas Bruker (zg30, zgpg30, dept135, cosygs, cosypr, 

inv4gstp, inv4gslplrnd). As amostras foram solubilizadas em CDC13, CD3  OD,  

CD3  CN ou DMS0- d6. Os deslocamentos químicos (8) foram expressos em partes 

por milhão (ppm) e as multiplicidades dos sinais indicadas segundo a convenção: s 

(singleto), si (singleto largo), d (dubleto), dd (duplo dupleto), t (tripleto), q 

(quarteto) e m (multipleto). As constantes de acoplamento foram registradas em Hz. 

Tetratnetilsilano, TMS, foi usado como padrão de referencia interno. Para as 

experiências feitas com variação de temperatura, as amostras foram aquecidas 

dentro da própria sonda através de um  "heater"  e após a temperatura estabilizar 

foram obtidos os espectros. O gás utilizado no fluxo foi o nitrogênio. 

• Espectros de Massa - Os espectros de massa foram obtidos através de ionização 

por impacto de eletrons a 70 e V, em aparelho Espectrômetro de Massa de alta 

resolução  VG  AutoSpec ; ou por electrospray e espectrometria Tandem MS/MS, 

sendo os dados coletados em um quadrupolo Ivficromass Quattro  LC,  equipado 

com uma fonte Z-spray,  com registro de  ions  positivos. 

• CG/EM - A análise da mistura de esteróides foi feita em aparelho GC/AutoSpec Q, 

coluna OV101, 25m. Os triterp_enos foram analisados em um sistema de 

Cromatografia Gasosa de Alta Resolução (CGAR-EM)  Hewlett Packard  modelo 

6890, com analisador de  ions  quadrupolo e ionização por impacto de eletrons, 70 
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eV, e espectroteca Wiley 59943B,  usando coluna capilar  HP-5 (5% fenil e 95% 

dimetilsiloxano), 30mx0,32mm.  

Curva de Dicroismo Circular  (DC)-  A curva de dicroismo circular foi realizada 

em espectropolarimetro JASCO 720, usando em metanol como solvente. Os valores 

foram expressos em elipticidade molecular MA,. 

• Rotação Óptica - As rotações ópticas foram obtidas em polarimetro digital  

Perkin-Elmer,  modelo 341. 

• Ponto de Fusão - A determinação de pontos de fusão foi realizada em um bloco de 

Kofler adaptado a um microscópio. Os valores encontrados não foram corrigidos. 

9.2. Reagentes e testes de identificação 

• Reagente de Dragendorff (com modificação de Munier)- (133) Solução A:1,7 g 

de nitrato de bismuto  DI  e 20,0 g de Acido tarthrico dissolvidos em 80 mL de Agua 

destilada. Solução B:16,0 g de iodeto de potássio dissolvidos em 40 mL de água 

destilada. A mistura de partes iguais destas soluções constituiu a solução estoque. 

Para borrifação das placas, adicionou-se, 10,0 g de ácido tartárico, dissolvido em 

50,0 mL de água destilada. Aparecimento de precipitado laranja após adição de 3-4 

gotas do reagente de Dargendorff à solução Acida da amostra, indicou presença de 

alcalóides. Após borrifação em placa cromatogifica, Os  spots  de substâncias 

alcaloidicas apresentaram coloração laranja. 

• Reagente de  Mayer  (134) Solução A; 1,35 g de cloreto de mercúrio dissolvidos em 

60 mL de água. Solução B: 5,0 g de iodeto de potássio em 20 mL de água. 

Misturou-se as duas soluções e diluiu-se até 100 mL. Aparecimento de 

precipitado esbranquiçado, após adição de 3-4 gotas do reagente à amostra indicou 

presença de alcalóides. 

• Reagente de  Hager  (134) 12,0 g de ácido picrico em 100 mL de água destilada 

quente, seguida de resfriamento. Aparecimento de precipitado amarelo, após 

adição de 3-4 gotas do reagente à solução da amostra com  pH  5, indicou a 

presença de alcalóides. 
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• Sulfato cérico/Acido sulfúrico (134) - Solução a 1% de sulfato cérico (IV) em ácido 

sulfúrico a 10 %. Através de borrifação em placa cromatogrifica os  spots  das 

amostras apresentaram colorações características dos seus cromóforos, a frio ou 

após aquecimento em estufa, por aproximadamente 2 minutos a 1100  C. 

• Acido sulfúrico/etanol (134) - Solução a 5-10% em etanol. Através de borrifação 

em placa cromatogrifica os  spots  das substâncias apresentaram colorações 

características dos seus cromáforos, após aquecimento em estufa por 

aproximadamente 2 minutos a 110°  C. 

• Teste de Liebermann-Burchard (134) Solubilizou-se as amostras em mistura de 

clorofórmio / anidrido acético (1:1), e acrescentou-se 2-3 gõtas de ácido sulfúrico 

concentrado. 0 aparecimento de coloração azul passando a verde, ou vermelha 

passando a marron, indicou, respectivamente, a presença de esteróides e triterpenos 

pentaciclicos. 

• Teste de Shinoda - (135)- Agregou-se pequenas quantidades de pó de magnésio a 

uma solução alcoólica das amostras e em seguida adicionou-se 2-3 gtitas de ácido 

cloridrico concentrado. Desenvolvimento de colorações vermelha, azul ou verde, 

indicou presença de flavonóides. 

9.3. Coleta e identificação botânica 

Foram escolhidas para estudo fitoquimico, as seguintes espécies do gênero 

Strychnos: S.mattogrossensis S.Moore, S.guianensis (Aublet) Martius e S. cogens  

Bentham.  A coleta do material botânico (raiz, caule e folhas) ocorreu em datas e 

locais descritos no Quadro 9.1 

Quadro 9.1 Material botânico coletado 

Data Espécie Local de coleta 

01/1988 S. mattogrossensis Igarapé Grande, situado à margem direita do Rio 
Amazonas, município do Careiro, estado do 
Amazonas. 

04/1988 S. guianensis Igarapé do Tarumã, situado a noroeste da cidade 
de Manaus. 

01/1998 S.cogens Estrada Manaus-Itacoatiara, Km 65 . 
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A identificação botânica de S.mattogrossensis e S.guianensis, foi feita pelo  Dr.  

A J. M. Leewenberg, do Departamento de Taxonomia de Plantas da Universidade de 

Agricultura de Wageningen, Holanda. As exsicatas se encontram no Herbário do 

Instituto Nacional de Pesquisas da Amazônia (INPA), estando registrados 

respectivamente sob os números 142.800 (Coletor: Dionisio Co8lho) e 162.891. 

(Coletor : José Ramos). A identificação botânica de S.cogens foi feita pela bióloga 

Joneide M. de Brito, responsável pela família Loganiaceae do Projeto Flora da Ducke, 

Inpa- AM. As exsicatas se encontram no Herbário da Universidade do Amazonas, 

registradas sob o N°  6791 (Coletor: José Ramos). 

9.4. Secagem e moagem 

0 material botânico coletado foi seco à sombra e à temperatura ambiente, 

sendo em seguida, pulverizado em moinho de facas. 

9.5. Ensaios preliminares. 

Peq_uenas quantidades do material botânico seco e moído foram submetidas a 

ensaios preliminares para avaliação qualitativa de alcalóides, esteróides, triterpenos e 

flavonáides. Os resultados estão resumidos no Quadro 9.2. Para os testes de alcalóides, 

utilizou-se os reagentes de Dragendorft  Mayer  e  Hager.  Para esteróides/ triterpenos e 

flavonóides, usou-se, respectivamente os reag_entes de Libermann-Burchard e Shinoda. 
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Quadro 9.2. Ensaios fitoquímicos preliminares do material botânico 

Espécie Parte da 
planta 

Alcalóides Esterfoides/ Flavonfoides 
triterpenos 

S. mattogrossensis 

Casca do caule 

Caule sicasca 

Folhas 

S. guianensis 

Casca da raiz 

Raiz 

Folhas 

+ 

+ 

+ 

+ 

S. cogens  

Folhas 

Casca da raiz 

Raiz s/casca 

Os sinais (+) e (-), indicam, respectivamente, presença ou ausência das classes de 
substâncias pesquisadas. 

9.6. Isolamento dos constituintes da casca da raiz de S.cogens 

710,0 g_ de material botânico seco e moído foi macerado durante 1 semana,com 

metanol contendo 1% de ácido acético, renovando-se o solvente, a cada 2-3 dias.As 

soluções obtidas foram reunidas e concentradas a vácuo, precipitando um material 

esbranquiçado, separado por filtração, o qual , após recristalização em clorofórmio 

/metanol, forneceu 6,0g do sólido cristalino não alcaloídico (SCA1). Ao filtrado, 

adicionou-se igual volume de água, evaporando-se o metanol restante. A solução 

aquosa Acida foi extraída 3 vezes com clorofórmio, obtendo-se duas frações : Fração 

clorofórmica (FC) e Fração Aquosa Ácida 1 (FA1). FC foi tratada com Na2  SO4 anidro 

e concentrada em rotavapor, obtendo-se 0,700g de sólido amorfo  (RC),  que apresentou 

teste positivo para alcalóide ao reagente Dragendorff. FA1 foi alcalinizada com 

carbonato de sódio até  pH  8 e submetida a nova extração com clorofórmio, resultando 

duas frações: Fração Cloroformica 1 (FC1) e Fração Aquosa Básica 1 (F31). FC1 foi 

tratada com Na 2SO4 anidro e concentrada em rotavopor, obtendo-se 0, 340g de um 

material pastoso (RC1). FB1 foi levado a  pH  11 com hidróxido de sódio e extraído com 

clorofórmio, obtendo-se duas novas frações: Fração Aquosa Básica 2 (FB2) e Fração 
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SCA2 

/7  \ , 
.,  

RC RC-1 RC2  

ClOrOfórmica 2 (FC2) . Após tratamento de FC2 com sulfato de sódio anidro e 

eliminação do solvente, foram obtidos 0,134 g de material oleoso (RC2) . 

Avaliação cromatografica em CCD analitica (Fase móvel, AcOEt/Isopropanol/ 

NH4  OH (85:15:5) - Reagente de Drag_endotir de  RC,  RC1 e RC2, revelou misturas 

complexas, evidenciando presença de dois alcalóides de media polaridade, de Rfs 

semelhantes, nos dois primeiros. RC2 apresentou alcalóides mais polares (Figura 9.1) 

14 132 foi levado a  pH  5 com ácido acético, apresentando precipitado amarelo (alcalóides 

Quaternários), imediatamente enegrecido, na presença do reagente de  Hager.  Marcha 

química resumida na Figura 9.2. 

Figura 9.1. CDD analítica de  RC,  RC1 e RC2 obtidos na marcha química para 

isolamento dos constituintes da casca da raiz de S. cogens. Revelador 

Dragendoi IT.  
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710 g de material botânico 
seco e moído 

1- Macerar em Metanol a 1% de AcOH 
2- Extrair 3 vezes, cturante 1 semana, com intervalo 2-3 dias. 
- Filtrar 

Solução metanálica ácida Torta 

-1Concentrar 
2-Filtrar 

Solução 
Metanólica Ácida 

1-Concentrar 
até 31 Intl  

2- Acrescentar 300 m.L 
de soLaq.ACOR 1%. 

3-Evaporar o metanol 
Extrair 3x c/ CHC1-3  

Fração 
Clarofórmita 

1-Tratar c/Na2  SO4  anidro 
2-Evaporar o solvente  

RC (0,700_g)  

Precipitado 
esbranauicado 

Recristalizar em Me0H/CHC13 

SCA1 (6,0g) 
ale.  

Fração Aquosa Ácida 

1-Levar a  pH  8 cl Na2  CO3  
2- Extrair c,/ CHC13  

Fração Clorofórmica 1 
Fraçãa-  Aquosa 

Básica  

1- Tratar c/ Na2SO4 
1- Levar a  pH  II anidro 
2-Extrair CHC13 2-Evaporar o solvente 

RC1 (0, 340 g ) 
(+) alc. 

Fração Aquosa 
Básica 2 

1-Levara  pH 5 c,/ AcOR 
2-  Reagente  de Hager  

Fração 
Clorofórmica 2 

1- Tratar c/ Na2  SO4  
anidro 

2-Evaporar o solvente 
PrecipitadO = Presença 
de-  Alb.  Quaternários 

RC2 
(0, 134.g) 
(+) ale.  

Figura 9.2. Marcha química para isolamento de constituintes do extrato da casca da raiz 
de S. cogens 
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0,340g de RC1 

1-- Aplicar em coluna de Sephadex LH20 
- 2-- Eluir com metanol (36 frações) 
- 3- CCD analitica 

4-Reunir segundo semelhança, revelando em 
Reagente de Dragendorff 

Fr.9-12 Fr.5-7SC1 mug) 

F

. 
 1- Reunir-eom SC1 proveniente de RC(0,198g) 
2- Plaeapreparativa 

SCA2 (9,906 g) 
Longicaudatina SCA1 (0 150g) 

Luneol  

1-Evaporar solvente 
2-Recristalizar CHC13 /Me0H 

9.6.1.Cromatografia em coluna de RC1 em Sephadex LH-20 

0,340 g_ de RC1 foram solubilizados em 5m1L de metanol, filtrados através de 

funil de placa porosa, aplicados em uma coluna de Sephadex LH-20 (42 cm de 

comprimento x 2,5 cm de diâmetro) e eluidos com metanol. Foram coletadas 36 frações 

de 12 mL cada uma. Avaliação cromatográfica em CCD analítica de  silica  gel [Fase 

móvel- AcOEtilsopropanol/NH4 OH (85:15:5)]/ Reagente de Dragendorff  spray,  

revelou similaridade em conteúdo alcaloidico das frações 5, 6 e 7, que foram reunidas e 

após eliminação do solvente forneceram 0,140 g de um sólido amorfo avermelhado, 

codificado SC1. As frações 9-12, após evaporação do solvente precipitaram 0,150 g de 

um sólido cristalino branco de natureza triterpenoidal ao reagente de Libermann - 

Burchard, recristalizado em clorofórmio/metanol, o qual apresentou em CCD analítica 

Rf semelhante ao de SCA1 (Figura 9.3). Das demais frações não foi isolada nenhuma 

substância. 

9.6.2. Cromatografia em  coluna  de RC em Sephadex LH-20 

0 mesmo procedimento utilizado para RC1 foi adotado por 2 vezes para  RC,  

utilizando-se 0,350g, em cada vez, obtendo-se no total, 0,198 g de sólido avermelhado 

semelhante a SC1(Figura 9.3),ao qual foi reunido. 

Figura 9.3. Coluna cromatográfica de RC1 em Sephadex LH-20 
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9.6.3Cromatografia em camada delgada preparativa (CCDP) de SC1 

0,338 g de SC1, provenientes de RC1 e  RC  obtidos a partir de colunas de 

Sephadex, foram cromatografados em placa preparativa de  silica  gel (1 mm de 

espessura), usando como fase móvel acetato de etila/isopropanol/hidróxido de amônio 

(80:15:5), obtendo-se 0,006 g de um sólido, codificado como SCA2, que se torna 

vermelho em contato prolongado com a  silica,  com reação positiva para alcalóide ao 

reagente Dragendorff e apresentando coloração azul, a frio, em sulfato cérico IV 

(Figura 9.3). 

9.6.4. Cromatografia Gasosa / espectrometria de Massa (CG/EM) de SC 

SC foi analisado em um sistema de Cromatografia Gasosa de Alta Resolução 

(CGAR-EM)  Hewlett Packard  modelo 6890, com analisador de  ions  quadrupolo e 

ionização por impacto de eletrons, 70  eV,  espectroteca  Wiley  59943B, usando coluna 

capilar  HP-5 (5% fenil e 95% dimetilsiloxano), 30mx 0,32mm, a temperatura 150-290°  

C, com programação de 5°  C por minuto e fluxo de 0,5 ml/minuto, sendo identificado 

como principal componente o triterpeno lupeol. 

9.7. Isolamento dos constituintes da raiz sem casca de S.guianenses 

800,0 a de material botânico seco e moído foram extraídos durante dois dias, 

com hexano, em aparelho Soxhlet. A solução hexanica foi tratada com sulfato de sódio 

anidro e concentrada em rotavapor, obtendo-se um resíduo com 7,53 g (SGH). A torta 

foi submetida a extração com metanol por procedimento semelhante ao anterior e 

descartada. A solução metanálica foi concentrada até o volume de 300 mL e tratada 

com 150 mL de uma de solução de acido acético a 5%, precipitando um resíduo 

escuro. 0 metanol foi eliminado em rotavapor e a solução ácida resultante , após 

'221 



filtração, foi extraída 6 vezes com clorofórmio, obtendo-se uma Fração Clorofórmica 

(FC) e uma Fração Aquosa Ácida 1(FA1). FA1 foi alcalinizada com carbonato de 

sódio até  pH  8 e submetida a extração com clorofórmio, resultando duas frações: 

Fração Clorofórmica 1 (FC1) e Fração Aquosa Básica 1 (FB1). FC1 foi tratada com 

Na2SO4  anidro e concentrada em rotavapor, obtendo-se 0, 615 g de uma pasta escura 

RG1. FB1 foi levada a  pH  11 com hidróxido de sódio e extraída com clorofórmio, 

obtendo-se duas novas frações :Fração Aquosa Básica 2 (FB2) e Fração Clorofórmica 2 

(FC2). Após tratamento de FC2 com sulfato de sódio anidro e eliminação do solvente, 

foram obtidos 0,200 g de um resíduo marrom (RG2). FC apresentou teste positivo para 

alcalóide ao reagente Dragendorff, foi concentrada em rotavapor e tratada com 100 mL 

de solução de ácido acético a 5%. Após eliminação do clorofórmio em rotavapor foi 

obtida uma Fração Aquosa Ácida  (FA)  que foi alcalinizada com carbonato de sódio até  

pH  8 e submetida a nova extração com clorofórmio, resultando duas frações: Fração 

Clorofórmica 3 (FC3) e Fração Aquosa Básica (FB). FC3 foi tratado com sulfato de 

sódio anidro, fornecendo após eliminação do solvente, 0,428 g de RG3 . FB2 e FB 

foram levados a  pH  5 e testados com o reagente de  Hager,  havendo a formação de 

precipitado característico da presença de alcalóide quaternário. Marcha analítica 

resumida na Figura 9.4. 

9.7.1. Cromatografia em coluna de RG1 + RG2 

Pela semelhança revelada em CCD analítica, RG1 e RG2 foram reunidos e 

cromatografados em  silica  gel, utilizando como fase móvel, hexano, 

hexano/clorofórmio, clorofórmio, clorofórmio /metanol em variados gradientes de 

eluição. Foram obtidas 180 frações, reunidas em dozee grupos, dos quais apenas oito 

apresentaram reação positiva ao reagente de Dragendorff (Figura 9.5). A fração 25-33, 

codificada como SG1 apresentou mancha única em CCD analítica, com fluorescência 

azul (revelada em lâmpada UV-366nm) e reação positiva ao Dragendorf. As frações 

102-112 e 131 —140 apresentaram depósitos cristalinos, que foram purificados através 

de remistalizações sucessivas com mistura de clorofórmio, metanol e hexano e 

codificados, respectivamente como SGA1 (0,040 g) e SGA2 (0,020g). Tentativas de 

isolamento e purificação de outras substâncias por intermédio de tratamentos 

cromatográficos e recristalizações foram infrutíferas. 
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9.7.2. Cromatografia em coluna de RG3. 

0,428 g de RG3 foram submetidos a processo de separação cromatográfica em 

coluna de  silica  gel (Figura 9.6) utilizando como fase móvel, hexano, 

hexano/clorofórmio, clorofórmio, clorofórmio/metanol e metanol, em variados 

gradientes de eluição, fornecendo 110 frações. As frações 83-91 e 92-94 revelaram 

reação positiva ao reagente Dragendorft sendo que 83-91 forneceu 0,037g do sólido 

SGA3 . Tentativas de isolamento e purificação de outras substâncias por intermédio de 

tratamentos cromatográficos e recristalizações foram infrutíferas. 
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800g de raiz seca e 
pulverizada 

Extrair c/ hexano em Soxhlet p/48 horas 

Torta Extrato hexánico 

Extrair c/ metanol pf48 hs. 1- Tratar com Na 2SO4 anidro 
2- Eliminar o solvente 

SGH (7,53 g ) 

Torta Fxtratn  
metantilicn  

1-Saponificar 
2-Metilar  
3-Submetera CG/EM 

1- Evaporar o solventr ate a volume de 300 ml 
2- Adicionariwido acética a 5% 
3- Evapol& a metanol residual- 
4 - Filtrar 

Ac. graxos  

Fiftrado 

F

-  Extrair cf CHC13  (6x) 

Precipitado 
insolúvel 

( descartado) 

Fração Clorofannica Fração Aquosa Acida 1 

1- Na2CO3  ate-  pH8 
Tratar cfAcOH 5% 2- Extrair c/ CHC13  
Evaporar o CFIC13  

Fração Aquosa 
Acida 

Fração 
Clorofánnica L Fração Aquosa Básica 1 

1-NaOH até  pH  11 
2- Extrair c/CHC13  

1-Levara  pH 5 
2-Rcagcnte 
de-Hager 

Fração Clorofármica 3- 

1-Tratar cf Na 2  SO4  
2- E vaporar o-solvente- 

RG3 
(0,428 g) 

Fração Aquosa 
Básica 2 

- 1--Levar a pII 5 
2-Reagente de  Hager  

Fraçãoi Clorofarmica 2 

1-Tratar c/Na2  SO4  

2-Evaporar solvente 

RG2 
(0, 200 g)  

Na2CO3  até 1311 
Extrair c/CHC13  

I- Tratar c/ Na2SO4  
2-Evaporar o solvente  

 

RG1 ( 0,6.15 )  

Fração- 
Aquosa 
Básica- 

Pptdo = Alc 
Ouats 

Figura 9.4. Marcha química para isolamento de constiuintes do extrato da raiz sem 
_casca de S.guianensis 
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SGA3 
0, 037g 

RG3 (0, 428 g) 

1-Aplicar em coluna de  Silica  gel 

2-Blair  com Hexano,Hexano/CHC13  , CHC13 /Me0H ,Me0H em 
variados-gradientes-deeluiçau 

3-CCD-winpaialiva (-Revclat enrUkr, Et0H/1-12SO4  e Dragendorft) 
nações wmelhantes; selecionando as c/ teste (+) p/alc 

5--Evaporar solvente 

Fr. 1-10 Fr.11-30 - Fr. 31-82 Fr.83-91 Fr. 92=94 Fr.95-110 
Hexano Hexano/ CHC13 CHC13/ MeOH Me0H  

CHC13  Me0H (+) Alc. 
1:1 1:1 (+) Alc. 

Figura 9.6. Coluna cromatogyifica de RG3 em  silica  gel. 

9.8. Processo de Saponificação de SGH 

7,0 g de SGH acrescidos de 8 mL de solução de NaOH a 30% e 37 mL de 

etanol, foram colocados em um baldo de 50 mL e submetidos a refluxo durante vinte 

minutos. O conteúdo do balão foi transferido para um funil de separação, extraindo-se 3 

vezes com hexano, obtendo-se duas frações, a hexânica, contendo os insaponificiveis, 

denominada SGHI ( 0,141 g) e a fração aciposa alcalina contendo os saponificados. Esta 

última fração foi acidificada com HC1 a 30 % até  pH  2-3 e extraída com hexano. A 

fração hexinica resultante foi lavada com Agua destilada até alcançar  pH  6, tratada com 

sulfato de sódio anidro e submetida a eliminação do solvente a vácuo, em rotavapor, 

fornecendo 1, 48 g de um óleo contendo os ácidos carboxilicos livres, codificado como 

SGHA ( Figura 9.7). 
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7,0 g de Extrato Hex:mica (SGH) 
1-Dissolver em 8 mLde de sol. NaOH 30%+ 38 niL de 
etanol 
2-Refluxar em baldo de 50 niL por 20 minutos 
3-Extrair com hexano e resfriar 

Fração-Básica 
(etartol--kágua)- 

1-Levar a pH 2-3-e/ 
2-Extrair c/-Hexano 

Fração hexânica 

1-Evaporar 

Insaponificdveis (SGHT1) 0,141 g  

Fração 
aquosa Acida 

_ (descartar) 
Lavar com Agua até  pH  6 

Fração Hexânica 

FraOn_ 
hexanica 

1-Tratar com Na2  SO4  anidro 
2- Evaporar o solvente 

Fração Aquosa 
(descartar) 

Ac. carboxilicos (SGHA) 
1, 48 g  

Figura 9.7. Processo de saponificação de SGH 

9.9. Metilação de SGHA 

0,450g de SGHA, foram colocados em um tubo de ensaio, adicionando-se 4,0 

niL de solução de NaOH metan6lica 0,5 N. 0 tubo foi tampado e aquecido em banho-

maria até dissolver todos os gjóbulos gordurosos, tornando-se transparente (3-5 

minutos). Em seguida resfriou-se o tubo sob água corrente, adicionando-se 5 niL do 

reagente esterificante (BF3  /Me0H). 0 tubo de ensaio foi fechado, agitado e levado 

novamente a aquecimento em água fervente por 5 minutos, resfriando-se novamente em 

água corrente. Posteriormente, adicionou-se 4,0 mL de solução saturada de cloreto de 

sódio, acrescentando-se 5,0 niL de hexano (Figura 9.8). A solução hexãnica 

sobrenadante foi analisada através de cromatogafia gasosa e espectroscopia IV 
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Pesar em um tubo de ensaio 0,450 g extrato SGHA 
E acrescentar 4,0 mL sol. NaOH metanálica 0,5 N 

Fechar o tubo e aquecer em banho-maria, até 
dissolver os glóbulos de gordura e a solução ficar 

transparente (2-5 minutos) 

Esfriar o tubo sob água corrente o mais rápido 
possível 

Adicionar 5,0 mL do reagente esterificante 
(13F3/Me0H), fechar e agitar o tubo 

Aquecer  ern-  banho de 
esfriaro tubo sob-  

água fervente por 5,0 minutos, 
água coueute, o mais rápido 
possível 

Adicionar 4 mL da de NaC1 e agitar vigorosamente 
por 30 segundos 

Deixar em repouso, separar alíquota sobrenMante para 
cromatografica e IV. 

Figura 9.8. Processo de metilacao de SGHA 
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9.10. Cromatografia gasosa dos ésteres metilicos de SGHA 

Os ésteres metilicos foram analisados em cromatógrafo a  gds  com detector de 

ionização de chama e coluna capilar de  silica  de SE-54. Foi usado hélio como  gas  de 

arraste, regulado para fornecer uma velocidade linear de 33 cm/segundo (medida a 

150 ° C ) e fluxo compatível com a relação 20:1. Foram injetados 2 p.1, no modo 

"splitless", usando-se uma solução de hexano 1000:1, seguida de intervalo de 130 

segundos para purgar o solvente. A injeção foi feita com a temperatura do forno de 50°  

C e após os 3 minutos iniciais, a elevação da temperatura foi programada para 6°  

C/minuto, até 230° C. As identificações foram feitas por comparação de tempos de 

retenção com dados análogos de substâncias autenticas e confirmadas através de  co-

injeção, verificando-se a presença dos ácidos palmitico (43,85 %),  oleic°  ( 33,33 %) 

esteárico (6,14 %) e nonadecanóico (7,01%). 

9.11. Isolamento dos constituintes da casca do caule de S. mattogrossenssis 

1.212 g de casca do caule foram umidificados com hidróxido de amônio e 

submetidos a extração continua com acetato de etila, por um período de 48 horas, em 

aparelho Soxhlet. 0 extrato obtido foi concentrado em rotavapor até aproximadamente o 

volume de 200m1, adicionando-se igual quantidade de solução de acido sulfúrico a 2%. 

Em seguida, foi eliminado o acetato de etila e procedidas seis extrações com 100 mL de 

éter sulfúrico, cada uma, obtendo-se uma Fração Etérea (FE) e uma Fração Aquosa 

Ácida  (FA).  Após tratamento com sulfato de sódio, seguido de eliminação do 

solvente, FE forneceu 7,79 g do resíduo oleoso RM1.  FA  foi alcalinizada com 

carbonato de sódio e submetida A. extração com clorofórmio, resultando duas novas 

frações, a Fração Aquosa Básica (1(13) e a Fração Clorofórmica (FC). FC foi tratada 

com sulfato de sódio anidro e o solvente eliminado, obtendo-se 1, 69 g de resíduo 

escuro RM2. FB foi levada a  pH  5 e em seguida testada_ com reagente de  Hager,  não 

havendo formação de precipitado, evidenciando ausência de alcalóides quaternários 

(Figura 9.9). 
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Fração Aquosa Básica Fração Clorofórmiett- Residuo oleoso 
RM1 

(7,79 g) 1-Levar a pH 5 
c/AcOH 

2-  Reagente  
de Hager 

I- Tratar com 
Na2S0-4  anidro 

2-Eliminar o solvente 

Extrato de Acetato de Etila Torta 

1-Concentrar até o volume de 200 mL 
2-Tratar com igual vol.de  H2SO4  a 2% 
3-Eliminar  o acetato de efila 
4-Extrair com éter sulfúrico (6x) 

Flayao E '1 

1-Tratar Na2  SO4  =Are-
2- Evaporar e-selvente- 

Fração Aquosa Ácida 

1- Tratar com Na 2 CO3  
2- Extrair c/ CHC13  

RM2 (I,69g)- (-) Alc. quaternário 

1, 212 g de casca do caule 

i

1- Umidificar com NH4OH conc. 
2-  Extrair com AcOEt p/48 horas em Soxhlet 

Figura 9.9. Marcha química para isolamento de constituintes do extrato da casca do 
caule de S.mattogrossensis 

9.11.1.Cromatografia de RM1 

7,79g de RM1 foram solubilizados em clorofórmio e a solução filtrada.0 

filtrado foi adsorvido em  silica  gel e aplicado em uma coluna filtrante de  silica,  

utilizando como fase móvel, hexano, hexano/clorofórmio (7:3),clorofórmio e metanol. 

Foram coletadas as frações: Hexano (0,041g); Hexano/Clorofórinio (1,603); 

Clorofórmio (0,600 g); Metanol (2,116 g). A fração clorofórrnica foi cromatografada 

em coluna analítica de  silica  gel, com os mesmos eluentes da coluna filtrante, 

fornecendo 60 frações de aproximadamente 15 ml. As frações foram comparadas por 
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CCD analítica e reunidas segundo a semelhança apresentada. A fração obtida da 

reunião de 48-55 [ eluição com com Hexano / Clorofórmio (7:3) e Clorofórmio], foi 

recristalizada em metanol, obtendo-se 0,150 g de um sólido branco cristalino, 

denominado SMC-1 (Figura 9.10) . 

9.11.2. Cromatografia Gasosa /Espectrometria de Massa (CG/EM) de SMC1 

SMC1 foi analisado através de um sistema de cromatografia gasosa acoplado a 

um espectrômetro de massa AutoSpec Q, usando coluna OV 101, 25 m, a temperatura 

de 260°  C, com temperatura do injetor de 250°  C, sendo identificado através de 

comparação padrões da biblioteca do computador, como uma mistura de campesterol 

( 14,7 %), estigmasterol (78,4%) e sitosterol (6,9%). 

9.11.3. Cromatografia de RM2 

1,69 g de RM2 , foram adsorvidos em  silica  gel e aplicados em uma coluna 

cromatogrifica (Figura 9.11) com fase estacionária de  silica  gel, utilizando hexano, 

clorofórmio e metanol, em variados gradientes de eluição, fornecendo 76 frações, de 

aproximadamente 15 mL. 

As frações coletadas foram comparadas por CCD analítica e reunidas segundo 

a semelhança, evaporando-se o solvente. 0 material proveniente da reunião de 40-50 foi 

cromatografado em  silica  gel (Figura 9.12), fornecendo 42 novas frações de 

aproximadamente 3 ml, que foram comparados por CCD analítica. 

As frações 9 e 10 foram reunidas, por apresentarem semelhança, quando 

reveladas em lâmpada  UV  a 254 nm e Reagente Dragendorff Após evaporação do 

solvente foram adicionadas algumas gotas de metanol e 2 mL de hexano à fração 

proveniente da reunido , aquecendo-se até a ebulição para evaporação do metanol. 

Resfriada até a temperatura ambiente, a solução apresentou turvação sendo transferida, 

com auxilio de uma pequena pipeta, para outro frasco, restando um resíduo escuro no 

recipiente inicial. Repetiu-se o procedimento por mais duas vezes, obtendo-se, após 

eliminação do hexano, 0,030g de um sólido branco, denominado SMR-1, que analisado 

em CCD analítica apresentou uma única mancha (observada em lâmpada  UV  
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a 254 mu, reagente de Dragendorff e Sulfato Cérico IV/H2  SO4) com teste positivo 

para alcalóide, identificado como a 12-hidroxi-10,11-dimetoxiestricnobrasilina. 

7,79 g de RM1 

1- Aplicar em coluna filtrante de  Silica  gel  
'Muir  rom •  
Hexane,  Hexand Chnmfórmin  (7-3), Clorofórmio, Metanol. 

Hexano Hexano/ CHC13  Me0H 
0, 041 g CHC13  0,600g 2,116g 

(7:3) 1, 603 g 

Silica  gel 
1- Aplicar 

de  
em coluna 

2- Eluir com 
Hexano, Hexano 
/CHC13  (7:3), 
Clorofórmio, 
Metanol 

Fr.56-60 
Fr..1- 10 
Hexann 

Fr.11-50 Fr.50-55 
CHC13  

Me0H Hexano/ 
CPC13_(73)_ 

1-CCD comparativa 
(Revelar  UV  e Iodo) 
2-Reunir frag5es 
semelhantes e 
evaporar solvente 

Fr.48-55 

Recristalizar em Me0H 

 

CG/EM 

 

SMC- 1 
0, 150g 

 

 

Campesterol, estigmasterol, 
sitosterol 

 

Figura 9.10. Coluna cromatográfica de RM1 em  silica  gel 
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9.12. Isolamento dos constituintes do caule de S. mattogrossenssis 

880,0 g de material botânico secos e moídos foram submetidos a extração a frio 

(maceração) , durante cinco dias com hexano, obtendo-se, após evaporação do solvente, 

6, 0 g de um extrato Ilexanico codificado SMH e uma torta que foi umidificada com 

hidróxido de amônio concentrado e submetida a nova extração a frio, durante 12 dias, 

com acetato de etila, renovando-se o solvente a cada 48 horas. Após eliminação do 

solvente, a pressão reduzida, em evaporador rotativo, obteve-se 8,4g de um resíduo 

escuro RM'. 

RM' foi solubilizado em 100 mL de acetato de etila e filtrado. 0 filtrado foi 

tratado com 200 mL de solução de ácido acético a 5%, sendo a mistura destilada em 

rotavapor, a pressão reduzida, até eliminação do acetato. A solução ácida remanescente 

foi extraída 6 vezes com clorofórmio, obtendo-se a Fração clorofónnica 1 (FC1) e 

Fração Aquosa Ácida  (FA).  FC1 foi tratada com sulfato de sódio anidro, filtrada e 

concentrada a vácuo, restando um resíduo (RM'1) de massa igual a 0,601g.  FA  foi 

alcalinizada com carbonato de sódio até  pH  8 e extraída com clorofórmio, resultando a 

Fração Clorofórmica 2 (FC2) e Fração Aquosa Básica (PB). FC2 foi tratada com 

Na 2SO4  anidro e concentrada em rotavapor, obtendo-se um resíduo (RM'2) de massa 

igual a 0,550 g. FB foi levada a  pH  5 com ácido acético e testado com o reagente de  

Hager,  apresentando resultado negativo para alcalóide quaternário. 

RM'1, um sólido amarronzado, de reação positiva para alcalóide, foi 

solubilizado em um mínimo de metanol, adicionando-se em seguida excesso de hexano 

.Após filtracão e aquecimento da mistura para eliminação do metanol obteve-se uma 

solução que se tornou turva. A evaporação hexano levou a 0,025 g de um precipitado 

esbranquiçado cristalino, cuja análise em CCD analítica [fase estacionária-  silica  e fase 

móvel-acetato de etila/Isopropanol/hidróxido de amônio (80:15:5)] revelou conter, 

principalmente dois alcalóides com Rfs muito próximos (Figura 9.13), os quais foram 

separados em placa preparativa de  silica  gel utilizando como eluente, 

clorofórmio/metanol (7:3), obtendo-se 0,003g e 0,006g, de dois sólidos codificados, 

respectivamente, como SM-1 e SM-3. RM'2 apresentou-se como uma pasta escura, 
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de reação positiva para alcalóide, que submetido ao mesmo procedimento usado 

para RM' 1 revelou uma mistura complexa (Figura 9.13), com predominância de um 

constituinte de natureza alcaloidica. Através de placa preparativa em  silica  gel, 

utilizando acetato de etila, isopropanol/hidróxido de amônio (8:15:5), seguida de 

sucessivas recristalizações em acetato de etila, forneceu 0,010 g de um sólido puro, 

com mesmo Rf de SM-1. Esquema da marcha química na Figura 9.14. 

9.13. Saponificação de SMI-1 e metilação dos ácidos graxos provenientes do 
processo. 

0,450g de 9411-1 foram diretamente saponificados e metilados de acordo com 

o esquema descrito na Figura 9.8, sendo analisados através de cromatgografia gasosa 

com a mesma metodologia descrita para os ésteres metilicos de  SG-HA, item 9.10, 

identificando-se os ácidos palmitico (27,08 %), linoleico (5,64 %), oleico (14,67%) , 

esteárico (7,7 %) e behésnico (5,86 %). 

Figura 9.13. CDD analítica das frações obtidas na marcha química para 
isolamento dos constituintes do caule de S.mattogrossensis. Revelador: 
Dragendorff 
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Material botânico (880 g) 

1 

 Macerar durante 5 dias c/hexano 

Torta Sol.Hexfinica  

Conceal= 

1

._ 

Extrato He xanico (SMH) 
(6,0 g) 

1-Sapnnifi car 
2-Metilar 
3-CG/EM 

Ac. graxos 

1-Utnidificar  coin  NH4  OH concentrado 
2-Adcionar AcOEt 
3- Macerar durante 12 dias, trocando solvente 
a cada 48 horas 
4-Filtra  

Evaporar solvente 

RM' 8,4 g 

Solubili7ar em AcOEt e filtrar 

Resíduo escuro Filtrado 
(descartar) 

Torta- 
- (despwzar) 

1-Adicionar 200 mL de AcOH 5% 
Z-Fliminar o AcOEt 

Frailo-Aquosa Ácida. 
Fraçáo Clorofórmica 1 

Fra9Aa Aquasaliasica 

1-AlcAlini7ar com Na2  CO3  
até  pH  8 

2- Extrair c/clorofórmio 

Fragfia Clor0fiirmica 2 

1- Tratar com 
Na2  SO4  anidro 

2- Evaporar o solvente 

RM'l 
(0,601 g) 

1-Tratar c/ Me0H 
Hexano 

2-Filtrar 
3-Evaporar 

lAcidificar até p115 
2-Reagente de  Hager  

1-Tratar c/ Na2  SO4  
2-Evaporar 

Ausência de ptdo= RM'2 4-CCD 
(-) pfalcatóide 

quaternário 
0.550 e Preparativa 

CHC13/Me0H 
1-Tratar c/ Me0H/Hexano (7:3) 
2- Placa Preparativa [ Si gel 5-Recristalizar 
AcOEt/lsopropanol/NH4  OH 
(85:15:5) 
3-Recristalizar 

SM-I 
(0 O-10g) 

SM1 
(0,003g) 

SM-3 
(0_006 al  

Figura 9.14. Marcha química isolamento dos constituintes do extrato do caule de 
S.mattogrossensis 
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Capitulo X 

10. Constantes físicas e dados espectrométricos das substâncias obtidas 

10.1. SCA1 - Lupeol 
20 
, 

• Fórmula Molecular - C30 H50 0 29 

• Aspecto: sólido branco 

. Solubilidade : Clorofórmio 
HO 

• Ponto de Fusdo: 178-180 ° C H»  

• I.V. (KBr, v cm -1) : 3313 , 3068 ,2946, 1640, 1458, 1381, 1302, 1190, 1141, 1106, 

1038, 981, 944, 880. 

• E.M. EI, 70eV, m/z (%) 426 (7), 234 (7), 219 ( 29), 207 (44) 189 (59)135 (69) 121 

(80), 107 (100). 

• RMN1  H, 500 MHZ, CDC13, 5 , Hz TMS=0: H-29A, 4,67 (d, 2,0,1H); H-29-B, 

4,54 (d, 2,0,1H); H-3, 3,16 (dd , 11,4 e 4,9, 1H); 2,34 (m) ; 1,68; 1,01; 0,97; 0,95; 

0,92; 0,81; 0,77; 0,74. 

• RMN 13  C, 125 MHz, CDC13  , 8, 

38,91; C-5, 55,37; C-6, 18,36; C-7, 

TMS=0: C-1, 38,78; C-2 27,78; C-3, 79,05;C-4, 

34,36; C-8 40,91; C-9, 50,51; C-10, 37,26; C-11, 

20,99; C-12, 25,22; C-13, 38,13; C-14, 42,90; C-15, 27,51; C-16, 35,64; C-17, 

43,04; C-18, 48,38; C-19, 48.03; C-20, 150,96; C-21, 29,92; C-22, 40,06; C-23, 

28,04; C-24, 15,40; C-25, 16,15; C-26, 16,03; C-27, 14,60; C-28, 18,05; C-29, 

109,36; C-30, 19,36. 

30 

25 
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10.2. SCA2 -Longicaudatina 

• Fórmula Molecular -C38 H40 N4 0 

a Aspecto: Sólido branco- passando a avermelhado 

• Solubilidade: Metanol, DimetifsuIffixido 

• Ponto de Fusão: > 30G ° 

• I.V. (KBr, v =4): 3413, 3247, 2922, 2863, 1635,1600, 1483, 1450, 1380, 1355, 

1235, 1104, 1025, 823, 756. 

• E.M. (EST), m/z (%) [M+Hr 569,2 (100), 565,2 (48), 493,5 (4,5), 412,2, (5) 

344,9 (4,8 ), 286,7(39), 272,7( 100 ) , 256,7 (8 ), 250,7 (6), 143,4 (4). 

• , 4,5 (1H); H-5'A, 3,9 H-5'B, - 500 MHz, DMS0d6, 8 , Hz,TMS=0  

3,5; H- 6'A, 3,0 (1H); H-6'B, 2,9 11-9', 7,45 (d, 1H) ; H-10', 6,98 (t, 111); 11', 

7,00 (t, 1H); H-12', 7,34 (dl, 1H); H-14', 2,40 (1H); II-15', 3,5 (1H); 17', 6,51 (s, 

1H); H-18', 1,60 (d, 311); H-19', 5,82 (ql, 1, H-21'A, 4,0 (1H); H-21'B, 3,6 (1H); 

H-2, 3,7 (1H); H-3, 4,3 (1H) H-5A, 3,7 (111) ; 5B, 3,2 (1H); H- 6A,1,90 (111) ; H-6 

B, 1,70 (1H); H-9,7,23 (d, 111) H-10, 6,78 (t, 1H); H-11, 6,99 (t, 111); H-12, 6,69 

(d, 1H); H-14A, 2,38 ( 111); H-14B, 1,45 (1H) H-15, 3,3 (1H); H- 16, 1,45 (1H) ; 

H-17, 4,0 (1H) H-18A, 4,0 (1H) H-18B, 4,1 (1H); H-19, 6,30 (ti, 1H); H-21A, 4,1 

H-21B, 3,4 (1H). 

• RMN 13  C, 125 MHz, DMS0d6 , 8, TMS=0: C-3', 54.,5; C-6', 18,0; C-7,106,0; C- 

8', 126,0; C-9',118,0; C-10', 120,0; C-11', 122,0; C-12', 112,0; C-13', 137,0; C-14', 

32,0; C-15',0 ,-38; C-17',127; C-18',13; C-19',130; C-2, 61,0; C-3, 61,0; C-5, 51,0; 

C-6, 39,0; C-7,50,5; C-8, 129,0; C-9, 123,0; C-10, 121,0; C-11,130,0; C-12,110,0; 

C-13, 147,5; C-14, 25,0; C-15, 31,0; C-16, 42,0; C-17, 80,0; C-18, 64,0; 

C-19,134,0. 
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10.3. SGA1 - (-) Olivil 

. Formula Molecular - C20 1124 07 

• Aspecto:-  solida cundielado 

• Solubilidade: Metanol 

• Ponto- de Fusão- 144- 146°  C 

• r _ 
OK1 5D - 46,4 ( c 0,125, Me0H) 

OMe 

OH 

• I.V. (KBr, v cm')- 3400, 2910, 2830, 1600, 1510,1445, 1330,1270, 1240, 1150, 

1120, 1090, 1030, 970, 940, 860, 820,770, 750, 700. 

• E.M. (alta resolução) EL 70 eV,m/z (%) M+  376,15228 (20,88), 327, 12274 

(2,71), 297, 11243 (4,35), 238,08364 (6,03 ), 196,07302 (8,76), 180,07 88 7 

(14,79), 163,07563 (9,71), 138, 6775 9(96,51) ,137,06033 (100), 122,03681 (2,81). 

• RMN1  H, 300 MHz, CD3CN , 5, Hz, TMS) . H-2, 7,22 (d, 2,0 ,1H0); 11-5, 

6,91(d,7,7, 1H); H-6, 7,00 (dd, 7,7 ; 2,0,1H); H-7, 4,78 (d, 7,0, 1H); H-8, 2,39 ( dd, 

7,0; 7,0, 1H); H-9A, 3,82 (dd, 10,7; 7,0) H-9B, 3,78(dd,10,7; 7,0, 1H); H-2', 7,02 

(d, 1,8,111); H-5', 6,91 (d, 7,7, 1H); H-6', 6,89 (dd, 7,7; 1,8, 1H); H-TA , 3,10 (d, 

14,0,111); H-TB, 3,01, d,14,0, 1H); H-9'A , 3,92 (d, 9,1,111); H- 9'B, 3,68 (d, 9,1, 

1H); 2  CI-J3  , 3,98 (s, 6H); OH, 6,89 (s, 211); OH, 3,25 (s, 2H). 

• RMN 13  C, 75 MHz, CD3CN, 5, TMS=0. C-1, 134.8; C-2, 110,2; C-3, 147,1; C-4, 

83.7; C-8, 60,2;, C-9, 59,6; C-1', 129,4; C-2', 

114,2; C-6',122,8;, C-7', 39,9, C-9'; 76,6, 

2 CH3  0- 55,5. 

145,4, C-5, 114,2; C-6, 119,3; C-7, 

113,9; C-3', 146,7; C-4', 144,6; C-5', 
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10.4. SGA2 -CicIooliviI  

Fórmula Molecular - C20 H-2.4 07 

• Solubilidade: Metanol 

•- Aspecto: Sado- amarelado 

• Ponto de Fusão: 162- 166°  C 

• [ al25D + 39,5 (c 0,12, Me0H) 

• I.V. (KBr), v cm -1)- 3500, 3310, 2930 , 2910, 1600, 1520„ 1450, 1370, 1260, 

1220, 1150, 1130, 1030, 890, 860, 840, 820, 780. 

• E.M. EL 70 eV (%)- M 376-(31), 358 (13) 340 (9), 327 (54) 309 (34), 297 (100), 

284 (7), 265 (15), 191 (28), 137 (31) 115 (6). 

• RMN1  H, 500 MHz, Me0H , 8 , Hz . TMS, H-2', 6,61 (s,1H); H-5%6,16 (s, 1H); 

H-7'A ,2,59 (d, 16,72, 1H); H-7B, 3,19 (d ,16,72, 1H); H- 9'A, 3,77 (d, 11,14,1H); 

H-9'B , 3,56 (d, 11,14 ,1H); H-2, 6,67 (d, 1,6, 1H); H-5, 6,75 (d, 8,00 ,1H); H- 6, 

6,65 (dd, 8,0; 1,6, 1H); H- 7,4,00 (d, 11, 5, 1H); H-8, 2,01 (dt ,11,5 ; 2,6 1H); H-

9A, 3,54 (dd ,10,4 ; 4,01 ,1H); H-9B, 3,79 (dd ,10,4 ; 2,6, 1H); 2 CII3  0-3,78 (s, 

6H). 

• RMN 13  C, 125 MHz, Me0H, 8, TMS-C-1',133,60; C-2', 113,08; C-3',147,50; C-

4', 145,33; C-5', 117,36; C-6',126,46; C-7',39,95; C-8', 74,95; C-9', 69,45; 

C-1, 138,49; C-2, 114,07; C-3, 149,13; C-4, 146,12; C-5, 116,06; C-6, 123,58; 

C-7, 44,91; C-8, 47,67; C-9,60,88; CH3 0-56,43, CH30-56,46 
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10.5. SGA3 - Carbonato-de cieloolivil CH30- 

• Fórmula Molecular: C21 1122 08 
4 • OH 

HO • Aspecto: Sólido branco_ 
6 

• Solubilidade: Metanol 
5 

• Ponto deFugAcy 118-122°  C 4 OCH3  

OH 

• I.V. (KBr), v cm -1)- 3380, 1785, 1820, 1600, 1510, 1450, 1430, 1365, 1250, 1210, 

1030, 760. 

• E.M. EL 70  eV-(alta resolução) m/z (%) M 4--  402,12992 (20,67), 353,10223 

(13,60), 309, 11198 (100), 297,11242 (13,84) , 241,08631 (11,58), 187,07591 

(9,32), 137,06016(17,11), 115,05471 (7,67), 77, 03897 (6,06). 

• RMN1  H , 500 MHz, CD3CN , 8 ,Hz,. TMS=0. H-2', 6,65 (s,1H); 4'-OH, 

6,24(s,1H); H-5', 6,16 (s,1H); H-7'A , 3,27 (cl, 16,7;1H); H-7'B, 3,05 (d, 16,7; 1H); 

H-9'A, 4,87 (d, 8,8; 1H); H-9'B, 4,18 (d, 8,8; 1H); H-2- 6,75 (d,1H);4.0H-6,42, 

H-5, 6,76 (d, 8,5; 1H); 11-6- 6,60 (dd, 8,5 e 2,0 1H); 11-7-3,93 (d, 11,0; 1H); H-8-

2,20 (ddd, 11,0; 6,0; 3,0; 1H); H-9A, 3,63 (m); H-9B-3,50 (m); 9-0H, 2,81 (t ,4,5, 

1H); CH3 O - 3,80 (s,3H) C1130- 3,78 (s, 311). 

• RMN 13  C , 75 MHz, CD3CN , 8, TMS:1- C-1' ,132,13; C- 2', 112,12; C-3', 147,00; 

C-4', 145,72 ; C- 5', 116,58 ; C-6', 124,17; C-7', 40,64; C-8', 84,84; C-9', 73,44 ; 

C-1, 137,51; C-2, 113,62; C-3, 148,26; C-4, 145,63, C-5, 115,61; C-6, 122,64; C-

7,45,13; C- 8, 49,53; C-9, 60,05 ; CH30 -56,57, CH30 -56,62„CO- 155,95. 

• [ af5ry +68- (e 0,05, Me011)- 
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12 j H 
C 

0 Me 

1016. sm-r -Estricnobrasilina 

• Fórmilla  Molecular: Cz2 H26 N2- 03 

• Aspecto: Sólido branco 

• Solubilidade: Clorofórmio 

• Ponto de Fusão : 208 °C (AcOEt)- 

• I.V. (KBr ), v cm-1)- 2979, 2931, 2868, 1660, 1592, 1474, 1391, 1310, 1262, 1212, 

1165, 1129, 1096, 1033, 980, 940, 868, 816, 755. 

• RMNi  H, 500 MHz, CDC13 , Hz , 8,TMS=0-298°  K, rot a [rot b]- H-2 , 4,60, [H-2, 

5.24) 11-5A, 2,60, H-5B, 2,77; H-6A, 2,96; H-6B, 1,75, H-9, 7,50; H-10, 7,05; 

H-11, 7,22 ; H-12 , 7,92 LH-12 , 7,051; H-14A, 2,59; H-14B, 2,29; H-15, 2,62, 

H-16, 1,95 [ H-16 , 1,821; H-17 A , 4, 03; H-17 B , 3,75 [11-17 A, 4,09; H-17 B, 

3,65]; H-18,1,35; H-19, 4,01; 11-21; 5,99, CH3  CO, 2,34 [CH3  CO ,2,37], 

CH3N- 2,20. 

• RMN1  H, 500 MHz, CDC13 , 8 , Hz ,TMS=0, 288°  K, rot a [rot b]- H-2 ,4,59, 

[H-2, 5,221; H-6A, 2,95; H-6B, 1,73; H-9, 7,49; II-10, 7,.05; H-11,7,21; H-12, 7,91 

[H-12 ,7,05 ]; H-14 A, 2,59; H-14B, 2,30; H-16; 1,88 (s, 1H); H-17A; 4,04 ; 

H- 17B , 3,77 [ H-17A , 4,04; 17B , 4,74]; II-18, 1,34 (d, 6,15,3H); H-19; 4,04 (m, 

111); 11-21, 6,00 (s, 111); C_I-13CO, 2,35 (s, 3H); CH3  N- 2,19 (s, 3H). 

• RMN1  H, 500 MHz, CDC13 , 8 , Hz,TMS=0, 308°  K- H-5A, 2,82, H-5B, 2,61, 

H-6A, 2,97; H-6B, 1,71;H-9 7,24; H-10 7,02; H-11, 7,20; H-12, 7,54; H-14 A, 

2, 60; H-14B, 2,25; H-15, 2,58, 11-16, 1,85, H-17A , 4,06; H-17B, 3,71; II-18, 1,34; 

H-19, 4,00 ; H-21, 5.98; CH3CO, 2,37; CH3  N, 2.20. 

• RMN 13  C, 125 MHz, CDC13, 8, TMS=0 , 298°  K, rot a[rot b] - C-2, 63,25 [C-2, 

62,46]; C-3, 193,83; C-5, 53,45; C-6, 41,01; C-7, 57,53,C-8, 133,19; C-9, 125,15 

[C-9, 126,36] ; C-10, 124,83 [C-10, 124,52]; C-11, 128,19 [C-11, 127,87]; C-12, 

119,14 LC-12, 116,861; C-13, 141,45; C-14, 40,60; C-15, 41,12; C-16, 41,73; 
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12 

OH C 

C-17, 68,50 [C-1769,52]; C-18, 16,90; C-19, 77,32; C-20, 136,68 [C-20, 137,02]; 

C-21,134,20; CH3CO, 23,09 [CH3CO 23,551; CH3N, 42,39 [CH3N 42,73]; CH3CO 

169,60. 

• RMN 13  C, 125 MHz, CDC13, 8, TMS=0, 288°  K, rot a [rot b]- 63,23 [C-2, 62,36]; 

C-3, 193,48 [C-3, 193,11 C-5, 53,36; C-6, 40,97; C-7, 57,45 [C-7, 56,21], C-8-

133,18; C-9, 125,21 [C-9, 126,37]; C-10, 124,52; C-11, 127,26 [C-11, 127,97]; 

C-12, 119,16 [C-12, 116,861; C-13, 141,35 [C-13, 141,17]; C-14, 40.52, C-15, 

41.59; C-16; 40.97; C-17, 68,47 [C-17, 69,54]; C-18, 16,96; C-19, 76,71; C-20, 

136,55 [136,91]); C-21, 134,14 [C-21, 135,44]; CH3CO, 23,23 [CH3CO, 23,81] 

CH3N, 42,36 [CH3N, 42,60], CH3CO, 169,74 [CH3CO 169,89]. 

• RMN 13  C, 125 MHz, CDC13, 8, TMS=0 , 308°  K - C-2 , 63,17;  C-3,193,1; 

C-5, 53,58; C-6, 40,68; C-7,57,20; C-8- 133,96 ; C-9, 125,40; C-10, 124,63; 

C-11, 127,99; C-12, 118,20; C-13, 141,49; C-14, 40,68; C-15, 41,26; C-16, 41,26; 

C-17, 68,78; C-18, 16,75; C-19, 76,69; C-20, 136.93; C-21,133.96; CH3CO, 23,03; 

CH3N, 42.39 CH3CO- 169,53. 
Me 

I-h NV 
HC 

14 H 

',H 19 
E 

17  0 

107. S1\13.  - 124fridroxi-11-metoxies1iAmobrasilina 

• Fórmula Molecular: C23_H22N205_ 

• Aspecto: Sólida  brain  

• Solubilidade: Clorofórmio, metanol 

• Ponto de Fusão : 220-222°  C (Me0H) 

Lis 

10 Me 

• I.V. (103r v cm')- 3500, 2950, 2925, 2865, 1665,1630, 1605, 1565,1500, 1460, 

1415,1385, 1335,1258, 1230, 1212, 1148, 1122, 1100, 1089, 1079, 954,874, 818, 

800, 740, 705. 

• RMN1  H, 500 MHz, CDC13 , 8, Hz TMS=0 - 11-2, 4,63 (d, 10,7,111); H-5A, 2,72 

(m, 1H); H-5B, 2,65 (n) ,1H); H-6A,3,00 (m, 1H); H-6B, 1,75 (m, 1H); H-9, 6,96 (d, 

8,3, 1H); 11-10, 6,69 (d, 8,3, 1H); H-14A, 2,56 (d, 17,5,111); H-14B, 2,23 (d, 17,5, 

1H); 11-15, 2,65 (ra,1H); H-16, 1,90 (d, 10,7,111); H-17A, 4,00 (d, 12,4, 1H); H-

17B, 3,80 (d, 12,4,1H); 11-18, 1,34 (d, 6,1,1H); H-19, 4,01 (m, 1H); CH3CO, 2,38 

(s, 3H), CH3N, 2,21 (s, 311); CH30, 3,85 (s, 3H);  10,05 (s, 1H). 
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OH 
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• RMN 13  C, 125 MHz, CDC13, 8, TMS- C-2, 65,0; C-3, 192,0; C-5, 53,0; 

C-6, 40,0; C-7, C-8, 137,0; C-9, 116,0; C-10, 110,0; C-11, 150,5; C-12, 127,0; 

C-13, 129,0; C-14, 40,0; C-15,41,0; C-16,41,0; C-17, 68,0; C-18, 16,5; 

C-19, 77,0; C-20, 137,0; C-21, 134,5; CH3CO, 23,0, CH3C0-172,0, CH3N, 42,5; 

CH30-56,5. 

10.8. SMR1- 12-hidroxi-10,11-dimetoxiestricnobrasilina 

• Fórmula Molecular: C24H30N206. 

•- Aspectif. Solide branco 

• Solubilidade: Clorofórmio, metanol 

0- Ponto de  flu-são : 260-262 °  C (AcOEt) 

• I.V. ( KBr ), v cm')-3460, 2960, 2920, 2880, 2860, 1660, 1630, 1600,1590, 1360, 

1320, 1250, 1120, 1090, 1060, 1040, 950, 860, 760. 

• E.M. EL 70 eV, m/z(%)- [M] ±' 442, (100) , 427 (10) 262( 12), 220(60), 204(6), 194 

(9), 180 (6), 166 (10), 152 (8), 136 (18), 110 (11). 

• RMNI  11 , 500 MHz, CDC13 , , Hz - TMS- H-2; 4,58 (d, 10,50,1H); H-5A; 2,74 

(m, 1H) H-5 B, 2,64 (m,1H); H-6 A, 3,00 (m,1H ); H-6B, 1,73 (dd, 13,9; 6,61,111), 

H-9, 6,68 (s,1H); H-14 A, 2,54 ( bd, 17,3 ,1H), H-14 B- 2,25 (dd, 17,3 ; 

5,30,1H),11-15- 2,66 (m,1H) H-16- 1,93 (bd, 10,50,111); H-17A, 3,98 (bd, 

12,50,1H); H-17B, 3,76 (dd, 12,5; 1,9,1H); H-18, 1,31 (d, 6,.3, 1H); H-19, 4,02 (q, 

6,3 1H); H-21, 6,0 (s, 1H); CH3CO, 2,37 (s,3H); CH3N, 2,18 ( s, 311); C1120  3,84 

(s, 311); CH30 3,85 (s, 3 H); OH 10,32 (s, 1H). 

• RMN 13  C, 125 MHz, CDC13, 8, TMS=0- C-2, 65,09; C-3, 192,53; C-5, 53,42; C-6, 

40,28; C-7, 57,56, C-8, 128,99; C-9, 100,28; C-10, 152,69; C-11, 138,79; 

C-12, 142,02; C-13; 123,76; C-14, 40,37; C-15, 41,03; C-16, 40,92; C-17, 68,36; 

C-18, 16,77; C-19, 77,17; C-20, 136,76; C-21, 134, 20; CH3C0 , 171,72 ; CH3CO, 

22,40; CH3N, 42,29; CH30, 56,25; CH30, 60,70. 
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• Curva de Dicroismo Circular: [0] 277nm + 14046 

• Rotação óptica específica: [ a]25D +5,8 (c 0.36 , CHCb) 

10.9. SMC1 - (mistura de Campesterol, estigmasterol, 13-sitosterol) 

• I.V. ( ICBr v cm')- 3500, 2940,2860, 1630, 1450, 1430,1370, 1050, 970. 

• Aspecto: Sólido branco 

• Solubilidade: Clorofórmio 

• Ponto de Fuso : 135°440°  C 

• SMC1.I - Campesterol 

• Formula Molecular: C28H48 O. 

• E.M. ET, 70 eV, m/z(%)-M ±' 400(100),367 (46), 315 (39), 289 (52), 273 (23), 255 

(40), 213 (47), 159 (42), 145 (62) 

*- 10.9.2- SMC1.2 - Estigmasterol 

• Formula Molecular:-  C291148 

• E.M. El, 70 eV, m/z (%)-M ±' 412 ( 83), 394 (45),300 (38), 273 (18), 271 (47), 255 

(93), 213 (29), 159 (57). 

• 10.9.3-SMC1.3 - Sitosterol 

• Formula Molecular. C2911500. 

• E.M. EL 70 eV, m/z(%)-M + 414, 396 (100), 381(39), 329 (32), 303 (41), 275 (23), 

273 (20), 255 (40), 231 (20), 213 (46). 
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Conclusões 

Nesta tese, além do levantamento bibliográfico sobre aspectos fitogeográficos, 

botânicos, etnofarmacológicos, químicos e farmacológicos do gênero Strychnos na 

América do Sul, foi elaborado um banco de dados sobre as informações acumuladas, 

realizado um estudo quimiossistematico sobre as seções, e desenvolvido estudos 

fitoquímicos sobre as espécies S.cogens, S.guianensis e S.matogrossensis. 

Através do programa STRYC, o Banco de Dados facilitará o controle de 

informações sobre as espécies de Strychnos americanas, condensando o acervo disperso 

na literatura, herbários e fontes populares. 

Independente da necessidade de mais estudos para definir com maior clareza 

as relações quimiotaxonômicas das seções de Strychnos, os estudos quimiossistemáticos 

revelaram que os alcalóides que predominam na seção Rouhamon estão mais próximos 

ao precursor biogenético e os de Breviflorae mais afastados, enquanto a seção Strychnos 

situa-se em posição intermediária, destacando-se, porém, pela maior produção de 

alcalóides bis -indólicos 

0 estudo fitoquimico das espécies S.cogens e S. mattogrossensis levou 

obtenção do alcalóide longicaudatina (0,0008%) das cascas da raiz da primeira e dos 

alcalóides estricnobrasilina (0,002%), 12-hidroxi-11-metwdestricnobrasilina (0,0007%) 

e 12-hidroxi-10,11-dimetwdestricnobrasilina (0,003%), respectivamente do caule e 

casca do caule da segunda. Da espécie S.guianensis (raiz)foram isoladas as lignanas (-) 

olivil (0.005%), (+) cicloolivil (0,003%) e carbonato de cicloolivil (0,005%), sendo 

detectado o alcalóide harmano . A partir de S.cogens foi obtido aproximadamente 1% 

do triterpeno lupeol, enquanto S.mattogrossensis forneceu 0,01% de uma mistura de 

esteróides, constituída principalmente de estigmasterol (78,4%) seguida de  camp  esterol 

(14,7%) e sitosterol (6,9%). 

As espécies S.guianensis (raiz) e S.mattogrossensis (caule) apresentaram, 

respectivamente 0,9% e 0,7% de material graxo, sendo o primeiro constituído de acido 

palmitico (43,85%), Acido oleico (33,33%), Acido esteárico (6,14%) e Acido 
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nonadecanóico (7,01%) e o último, de ácido palmítico (27,08%), ácido linoleico 

(5,64%), ácido oleico (14,67%), ácido esteárico (7,7%) e ácido behênico (5,86 %). 

As análises envolveram marcha química convencional para obtenção de 

alcalóides, técnicas cromatogrificas e espectrométricas modernas (ESI, HMQC, 

HMBC,  etc).  Com exceção de S.mattogrossensis, as espécies estudadas apresentaram 

teste positivo para alcalóides quaternários 

Foram realizados espectros de RMN da estricnobrasilina em três temperaturas, 

registrando-se os espectros de RMN 111 e RMN '3 C do rotfimero minoritário, a 298°K 

(temperatura ambiente) e a 288 sendo que a 308°K , observou-se a coalescência de 

sinais dos dois roameros. 0 conhecimento da estrutura dos seus rotãmeros é 

importante para elucidação do mecanismo de sua atividade biológica e obtenção de 

derivados. 

A 12-hidroxi- 10,11-dimetoxiestricnobrasilina e carbonato de cicloolivil são 

inéditos como produtos naturais, embora o último possa ter sido formado durante a 

marcha analítica utilizada 

A estricnobrasilina reverte a resistência do  Plasmodium  falcipcfrum à cloroquina 

vislumbrando-se a possibilidade de uso como coadjunvante em tratamentos 

antipalúdicos 

O carbonato de cicloolivil apresentou atividade inibitória de neuroblastoma em 

camundongos não significativa, em testes preliminares realizados nos laboratórios da 

FIOCRUZ, do Rio de Janeiro. 

A longicaudatina, tem efeito biológico análogo à reserpina, ou seja hipotensivo e 

tranquilizante. Para os esteróides (sitosterol e estigmasterol) e o triterpeno lupeol, 

comumente encontrados em plantas, destacam-se, respectivamente, ações analgésica e 

imunosupressora. Olivil e cicloolivil apresentam ação antimddante, geralmente 

associada à atividade anti câncer. 

Os estudos fitoquímicos confirmaram o gênero Stlychnos como fonte promissora 

de alcalóides, revelando-o ainda como uma nova fonte de ligmanas. 

A potencialidade farmacológica dos lignáides e o grande rendimento de lupeol 

(-1,00%) obtido do extrato da casca da raiz de Strychnos cogens, justificam uma 

investigação mais intensiva do conteúdo não alcaloidico destas plantas, quiçá, 

responsável por muitas das virtudes atribuídas ao táxon, pela medicina popular. 
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