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RESUMO

If
^.

Este trabalho relata o estudo da composição quünica (componentes voláteis e não

voláteis) de duas plantas: Aegiphila Ihútzkyana Cham e Acritopappus confertus (Gardn)

K.& R., coletadas respectivamente nas localidades de Barreiro Grande e Behnonte, Crato,
Ceará. O estudo químico dos óleos essenciais das folhas de A. Ihotzkyana revelou que o

trans-caxiofúeno é o seu componente majoritário. A análise cromatográfica do extraio

etanólico das raízes de A. Ihotzkyana permitiu o isolamento e caracterização de seis

diterpenos, sendo um deles de esqueleto caureno, o ácido en/-caur-16-en-19-óico e cinco

diterpenos abietanos: a uncmatona, a teuvincenona E, o sugiol, a cirtofilona B e um novo

diterpeno 12,16-epoxi- 11, 14-diidroxi-6-metoxi-17 (15^'16)-a6eo-abieta-5,8,ll,13,15-

pentaeno-3,7-diona, além de um triterpeno, o ácido betulínico. Para o espécimen de

Acritopappus confertus foi feito um estudo da composição química dos óleos essenciais

das foUias (coletas anuais), caules (coletas anuais) e raízes. Verificou-se, então, que na

composição das folhas e caules houve pequenas variações quantitativas, revelando altos

teores de P- mirceno nas folhas e de a- bisabolol nos óleos dos caules e raízes. A análise

cromatográfica do extrato hexânico das raízes possibilitou isolamento do triterpeno acetato

de taraxasterila. Do extraio etanólico das raízes, isolou-se o triteqïeno friedelina, e três

cumarinas: a obliquina, a preniletina e a 7- (3,3-dünetilaliloxi)-6-metoxi-cumarina. Do

extrato diclorometano das raízes, isolou-se a cumarma hidrato da obliquma e do extrato

hexânico do caule, o sesquiterpeno a-bisabolol. Para a identificação dos constituintes

voláteis, utilizou-se CGL/EM, comparação dos índices de Kovats corrigidos, espectros de

massa em espectroteca e comparação visual com dados da literatura. Para a determinação
estrutural dos constituintes fixos e derivados reacionais, utilizou-se métodos

espectrométricos, tais como: o infravermelho, espectrometria de massa, RMN 1H e
RMN13C, mcluindo técnicas bidimensionais do tipo COSY, HETCOR, COLOC, HMQC e
HMBC.
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ABSTRACT

This work describes the phytochemical analysis of the chemical constituents (volatile and
non- volatile) of two species: Aegiphila Ihotzkyana Cham e Acritopappus confertus
(Gardn) K.& R., collected in Barreiro Grande and Belmonte, Grato, Ceará, respectively.
The analysis of the essential oil from leaves OÍA. Ihotzkyana yielded ^•ana'-caryophyllene
as the major component. Chomatographic treatment fi-om ethanol extract roots from the A.
Ihotzkyana allowed the isolation and characterization of six diterpenes, en?-kaur-16-en-19-
oic acid, and the abietanes: uncmatone, teuvicenone E, sugiol, cyrtophyllone B, and the
new 12,16-epoxy-ll,14-dihydroxy-6-methoxy-17 (15-^16) - a6eo-abieta-5,8,ll,13,15-
pentaene-3,7-dione, besides the triterpene, betulmic acid. Analysis of essential oils fi'om
leaves (annual collets), stem (annual collets) and roots of Acritopappus confertus were
also carried out. Results showed that the constituents of essential oils of leaves presented a
few qualitative changes , and revealed R-mircene as the major component fi-om leaves and
a-bisabolol fi'om stem and roots. Cromatografic analysis ofhexane extract of roots allowed
the isolation of the triteq^ene taraxasteryl acetate. From ethanol extract of roots were
isolated the triterpene friedelin and three coumarins: obliquin, prenyletin, and 7-(3,3-
dünethylallyloxy)-6-methoxycoumarin.The dichlorometane extract fi-om the roots yielded
the coumarm obliquin hydrate, and the hexane extract from stem, revealed the
sesquiterpene a-bisabolol. The identification of volatile constituents were accomplished by
CGL/MS and mass spectra comparison with data from computer library, as well as visual
comparison to published spectral data. Spectrometric analysis such as infrared, mass
spectrometry, and nuclear magnetic resonance including 2D NMR COSY,HETCOR,
COLOC, HMQC and HMBC, were used to detemúne the stmctures of non-volatile
constituents and chemical derivatives.
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INTRODUÇÃO

mTRODUÇÃO

O presente trabalho relata o estudo fitoquímico de espécunens de duas espécies

nativas do Nordeste do Brasil: Aegiphila Ihotzkyana Cham (Verbenaceae) e Acritopappus

confertus (Gardn.) K. & R. (Asteraceae).

A. Ihotzkyana é um arbusto que cresce abundantemente no Nordeste do Brasil, onde

é conhecida popularmente como "pau-de-sebo". A literatura registra um possível uso do

extraio das suas raízes na medic ma popular, como antídoto para picadas de cobras, além da

ação pediculocida e escabicida do óleo de seus frutos [Leitão et al., 1992]. Porém, apesar

do vasto número de espécies do género Aegiphila (-140 espécies), apenas A. Ihotzkyana e

A. obducta foram submetidas a estudos fitoqumiicos. Estudos preliminares a partir das

folhas de A. Ihotzkyana, revelaram o isolamento de triterpenos, esteróides, glicoesteróides

[Leitão et al., 1992], acil-glicoesteróides [Leitão et al., 1994a] e de glicofenilpropanóides

[Leitão et al., 1994b].

O estudo fitoquímico de A. Ihotzkyana descrito neste trabalho tem como objetivo o

isolamento e caracterização estrutural dos metabólitos secundários das raízes, além da

determinação dos constituintes quünicos voláteis do óleo essencial das folhas, cujos dados

são inéditos na literatura.

A partü- do extraio etanólico das raízes de A. Ihotzkyana foi isolado um diterpeno

de esqueleto caurano, cinco diterpenos abietanos, dentre os quais um inédito, além de um

triterpeno. Reações de hidrogenação catalítica, acetilação e metilação foram utilizadas para

a preparação dos derivados reacionais e a consequente confirmação estrutural do diterpeno

inédito.

Em paralelo, foi realizado um estudo dos constituintes químicos do óleo essencial

das folhas de A. Ihotzkyana para a determmação de sua composição volátil. Este estudo

permitiu identificar sesquiterpenos (85,6 %) inclusive oxigenados (13,7 %) como

constituintes majoritários, além de monoterpenos (0,7 %).

Acritopappus é um novo género da família Asteraceae [King e Robinson, 1972]

constituído por cerca de treze espécies, todas endémicas do Nordeste do Brasil [Bautista et

al., 2000]. Acritopappus confertus, que até pouco tempo era denominado Ageratum

confertum [King e Robmson, 1987], é um pequeno arbusto que cresce abundantemente na
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Chapada do Araripe, Crato-Ce. Estudos preliminares realizados por Bohlmann e

colaboradores [Bohlmann et al.,1980,1983b], revelaram o isolamento de dois derivados do

bisabolenos a partir das raízes, e diterpenos labdanos das partes aéreas de um espécimen

de A. confertus coletado na Bahia..

O estudo fitoquímico de A. confertus apresentado neste trabaüio tem como objetivo

o isolamento e caracterização estmtural dos metabólitos secundários das raízes e caule,

além determinação dos constituintes químicos voláteis do óleo essencial das suas raízes,

caule e folhas, cujos dados estão sendo relatados pela primeira vez.

A investigação fitoquímica do extraio hexânico das raízes de A. confertus permitiu

o isolamento de um triterpeno. Do extraio etanólico das raízes, isolou-se um triterpeno,

além de três cumarinas, duas das quais premiadas na posição 7. Do extraio diclorometano

das raízes foi isolada outra cumarina, e um sesquiterpeno foi isolado a partir do extraio

hexânico do caule.

O estudo dos constituintes voláteis de A. confertus foi realizado através de coletas

anuais referentes a uma mesma época do ano, nas quais os óleos essenciais de folhas,

caules e raízes foram analisados e revelaram altos teores de monoterpenos para as folhas e

sesquiterpenos oxigenados para os caules e raízes.

Para a realização deste trabalho, foram utilizadas diferentes técnicas

cromatográficas tais como: cromatografia em coluna (CC), cromatografia de camada

delgada (CCD) e cromatografia líquida de alta eficiência (CLAE), além de métodos

espectrométricos usuais como Espectrometria de Massas, Ressonância Magnética Nuclear

(RMN), incluindo técnicas uni e bidimensionais, e Ind&avermelho (IV).

O trabalho apresentado constará do capítulo l referente às considerações botânicas

dos espécimens estudados. No capítulo 2 encontra-se detalhada uma revisão bibliográfica

acerca dos constituintes quünicos não-voláteis dos géneros Aegiphila, Ageratum e

Acritopappus. O capítulo 3 está relacionado à determinação estrutural dos constituintes

voláteis e não-voláteis isolados. A parte experimental encontra-se descrita no capítulo 4.

A confecção desta tese foi realizada de acordo com as normas constantes no

Manual de Elaboração de Dissertações e Teses do Curso de Pós-Graduação em Química

Orgânica da Universidade Federal do Ceará.
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COgH
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H
HO

OH o
OH

OH
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''',

OCH3

OCH'3

(3) Ri=OH
(5) Ri=COCH3
(6)R,=CH,

HO

(4) (7)

~0

H
OH

3

R2OH

RI

OH

oo '"',^
^H '-//

(8) (9)

o

(10)Ri=OH,R2=OH
(11) Ri=OCH3, R2=OCH3

Quadro l. Metabóütos secundários isolados deAegiphila Ihotzkyana Cham
e derivados reacionais
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\
\

(12)
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(14)

HO

oo o

(16)

\
\

o

(13)

o

HO

(15)

CH3

o

(17)

HO
\
\

^
^1+

(18)

Quadro 2. Metabólitos secundários isolados de Acritopappus confertus
(Gardn.) K. & R.
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CAPÍTULO I - CONSIDERAÇÕES BOTÂNICAS

1.0 CONSIDERAÇÕES BOTÂNICAS

1.1 Considerações botânicas sobre a família Verbenaceae

A família Verbenaceae compreende cerca de 91 géneros e aproximadamente 1900
espécies de distribuição pantropical, principaknente em terras babías. No Brasil, esta
família é representada por aproximadamente 16 géneros, dentre os quais algumas espécies
são utilizadas como plantas ornamentais e outras na medicina popular [Ribeiro et al.,
1999].

Segundo Ribeiro a família Verbenaceae é constituída por [Ribeiro et al., 1999]:
"Ervas, arbustos, árvores, raras lianas. As folhas são opostas ou subpostas,
verticalizadas geraünente simples, às vezes palmadas. As inflorescências
são cimosas ou racemosas, congestas ou laxas. As flores apresentam
formas variadas: o cálice apresenta 5 lobos persistentes, a corola apresenta
4 ou 5 lobos, às vezes, bilabiada, formando um tubo distinto. O finto é
drupa ou esquizocarpo com l a 4 sementes, raramente cápsula
bivalvada".
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Figura l. Desenho de partes das plantas características da famítía Verbenaceae:
1-5. Verbena Aspecto geral. Flor isolada. Flor cortada longitudinalmente.
Ovário em corte transversal. Fruto. 6-7. Lantana Aspecto geral. Frutos. 8-9
Clerodendron Ramo com flores. Flor isolada. 10-11 Stachytarpheta
Aspecto geral. Flor isolada. 12-13. Petraea Ramo florífero. Flor cortada
longitudinaünente. 14-15. Aegiphila Ramo florífero. Fmtos. 16. Diagrama
floral de Verbena officinalis [Jolyl966].
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CAPÍTULO I-CONSIDERAÇÕES BOTÂNICAS

1.2 Considerações botânicas sobre a espécie Aegíphila Ihotzkyana Cham

Pertencente à família Verbenaceae, A. Ihotzkyana (Fig.2, Pág.35) é descrita como

[Martius e Eichler, 1856-1864]:

"Arbusto arborescente, 2-3 m de altura. Folhas opostas 5-6,5 cm de

comprimento, 1,8-3,3, cm de largura, oblonga elíptica, subsésseis, aguda

nas duas extremidades, face superior lano sá apressa, na face inferior

lanosa, tomentosa- esbranquiçada. Cimo exilaris. Cálice obcônico, na flor

masculina com dentes truncados, na femmma brevíssimos obtusos. Dmpa

ovóide leve, brilhante, amarelo-pardo."
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CAPÍTULO I - CONSIDERAÇÕES BOTÂNICAS

1.3. Considerações botânicas sobre a família Asteraceae

As Asteraceae, da ordem das Campanulales, compreende cerca de 1100 géneros,
com aproximadamente 25000 espécies de vasta distribuição, encontradas em regiões
tropicais, subtropicais e temperadas [Barroso, 1983].

Estas plantas podem tanto serem encontradas em localidades ao mvel do mar, como
atingir os picos mais altos das montanhas, tendo invadido com sucesso todos os tipos de
habitat, corn exceção, talvez, do aquático, visto que poucas espécies são, reahnente,
aquáticas. São também mais abundantes nas regiões áridas que nas regiões tropicais mais
úmidas.

No Brasil esta família está representada por aproximadamente 180 géneros, sem
considerar muitos daqueles criados recentemente e baseados em espécies de Eupatorium
Z., por exemplo.

De acordo com Barroso a família Asteraceae é constituída por [Barroso, 1983]:

"Espécies herbáceas, anuais ou perenes, subarbustivas ou arbustivas e, só
raramente, por espécies arbóreas. O sistema radicular pode ser

constituído por uma raiz füsiforme, alongada, ou por um febíe de longas
raízes fibrosas, fasciculadas. As raízes secundárias podem ter gemas
adventícias, pelas quais as plantas são capazes de se multiplicarem
vegetativamente. As folhas, na grande maioria, são alternas ou radicias;

folhas opostas apresentam-se em alguns géneros e espécies,
principalmente nas tribos Heliantheae e Eupatorieae".

A classificação dos géneros e espécies da família é considerada tão difícil (até pêlos
próprios especialistas) quanto é fácil o recoiúiecimento da família.
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Figura 3. Desenho de partes das plantas características da família Asteraceae:

1-4. Achyrocline Aspecto geral. Capítulo. Flor aberta longitudmab-nente.

5-8. Bidens Aspecto geral. Flor tubular. Flor ligulada do bordo. Fruto. 9-

12. Senecio Ápice de ramo. Capítulo cortado longitudinalmente. Flor

ligulada do raio. Flor tubulosa do disco. 13-15. Helianthus Capítulo

cortado longitudinalmente. Flor ligulada do raio. Flor tubular do disco

[Joly, 1966].
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1.4 Considerações botânicas sobre a espécie Acrítopapp us confertus

A espécie Acritopappus. confertus (Fig.4, Pág.39), pertencente à família
Asteraceae é descrita como [Martius e Eichler, 1856-1864]:

"Arbusto glabro 1,5-2 m de altura. Pecíolo 6-18 mm de comprünento.
Folha coriaceae, 7,5-12,5 cm de comprimento, 1,8-2,4 cm de largura,
acuminada, face superior verde brilhante, a inferior obscura, corünbo 7,5-
15 cm de largura, capítulo irregularmente glomerato raro solitário,
invólucro 3 mm de comprimento, 2 mm de largura, aquênio glabro, 2 mm
de comprimento".

38
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Figura 4. Cópia colorida de um ramo florífero de Acritopappus confertus (Gardn.) K.
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^
2.0 LEVANTAMENTO BIBLIOGRÁFICO DOS CONSTITUINTES QUÍMICOS
ISOLADOS DOS GÉNEROS: Aegíphila, Ageratum e Acritopappus

Até recentemente, acreditava-se que uma das espécies selecionadas para este estudo
tratava-se de Ageratum conferlum. Porém, somente durante a conclusão deste trabatho,
fomos mformados que as características morfológicas do género Ageratum (Asteraceae)
haviam sido reavaliadas por King e Robmson, resultando na inclusão de três espécies de
Ageratum em um novo género, restrito somente a espécies brasileü-as e denominado
Acritopappus [Kmg e Robinson. 1987]. Dentre as espécies mclusas neste novo género,
encontrava-se a antiga Ageratiim confertum, hoje nomeada Acritopappus confertus.

Com essas novas informações, um levantamento bibliográfico sobre os metabólitos
secundários isolados foi realizado a partü- dos géneros Aegiphila, Acritopappus e Ageratam
. Este estudo visava a comparação a partir dos constitumtes químicos isolados destes dois
géneros próximos botanicamente (Acritopappus e Ageratum), na pretensão de corroborar
com a reclassifícação sugerida por King e Robinson.

2.1 Constituintes químicos isolados a partir de espécimens do género Aegiphila

*.

Aegiphila (Verbenaceae) são árvores pequenas ou arbustos, endémicos de regiões
tropicais e subtropicais da América [Leitão et al., 1992]. Apesar do grande número de
espécies (aproximadamente 140), verifícou-se segundo levantamento bibliográfico no
Chemical Abstracts e -webofscience.fapesp.br, que apenas as espécies A. Ihotzkyana e A.
obducta foram estudadas fítoquimicamente. Estudos a partir da casca do caule dessas
espécies revelaram o isolamento de triterpenos, esteróides, glicoesteróides [Leitão et al.,
1992], acil-glicoesteróides [Leitão et al., 1994a], e glicofenilpropanóides [Leitão et
al., 1994b], (Tab. l , Pág.42), cujas estruturas encontram-se descritas no quadro 3 (Pág.43).
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Tabela l. IVIetabólitos secundários isolados de espécimens do género Aegiphila
I- A. Ihotzkyana II- A. obducta

-3
\

Classes de Substâncias Estruturas Espécimens Referências
Esteróides

24-metü-colestanol 19
estigmastanol 20

. estigmast-22-enol 21
colesterol 22

24-metil- colesterol 23
24a-metilcolesta-5,22-dienol(crinosterol) 24

24p-metilcolesta-5,22-dienol (brassicasterol) 25
estigmast-5-enol 26
estigmasterol 27

24p-estigmasta-5,25-dien-3p -ol (clerosterol) 28
24p-estigmasta -5,22,25-trien-3p -ol(22- 29

diidroclerosterol)

Tríterpenos

ácido betulínico l
ácido betulônico 30

lupeol 31
ácido ursólico 32

I e II
I e II
I e II
I e II
I e II
I e II
I e II
I e II
I e II
I e II
I e II

I e II
I e II
I e II
I e II

Leitão et al.,1992
Ï5

»ï

??

IV

5?

11

5Ï

??

»ï

5?

Leitão et al, 1992
15

11

ï?

Heterosídeos

glicosídeo do estigmasterol 33
glicosídeo do clerosterol 34

glicosídeo do 22-diidroclerosterol 35
acilglicosídeo do -3-0-[6'-0]-estigmasterol 36
acilglicosídeo do -3-0-[6'-0]-clerosterol 37

acilglicosídeo do 3-0-[6'-0-]-22- 38
diidroclerosterol

glicosídeo do acetilmartino A 39
glicosídeo do 4 " -0-acetilmartino 40

I e II
I e II
I e II
I e II
I e II
lell

TL
H

??

55

55

Leitão et al., 1994a
55

55

Leitão et al.,1994b
35

OBS: algumas substâncias foram isoladas como derivados ou misturas.
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d(22E, 24P/R) e(24E) f(22E, 24a/S)

\
'",

R
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=
=

"",.

R

g(24p/S) h(22E, 24P/S)

R

HO

H

R

HO

(19) R= b (22) R= a
(20) R= e (23) R= b
(21) R= f (24) R= c

(25) R= d
(26) R= e
(27) R= f
(28) R= g
(29) R= h

Quadro 3. MetabóUtos secundários isolados de espécimens do género Aegiphíla
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(30)

(32)

COOH

J
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H

H

H

HO \
^H

H

H

HO \ cH\

COOH

H

(31)

(33) R= f
(34) R= g
(35) R= h

R

R1

H

o
H

R

gliO

(36) R= f
(37) R= g
(38) R= h

Quadro 3. Metabólitos secundários isolados de espécimens do género Aegíphíla
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o OH

o
o OH

H

^
OH

RaQ

R20
OR2

(39)Rl=R2=Ac,R3=H
(40)R1=R2=H, R3=Ac

OMe

Quadro 3. Metabóütos secundários isolados de espécimens do género Aegiphila
(cont.)
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2.2 Constituintes químicos isolados a partir de espécimens do género Ageratum

De acordo com a pesquisa bibliográfica feita na webofscience.fapesp.br e no
Chemical Abstracts, o género Ageratum contém cerca de trinta espécies. Dentre as
espécies estudadas deste género, Ageratum conyzoides se destaca como a mais
representativa de todas, devido a um vasto uso medicinal dividido em largo espectro de

atividades farmacológicas, e também pêlos inúmeros relatos de estudos fitoquünicos. De

acordo com os dados apresentados na tabela 2 (Pág. 47), espécies de Ageratum são
caracterizadas pela ocorrência de terpenóides, cromenos, beiizoíüranos, cumarinas,
flavonóides, e raramente alcalóides do tipo pirrolizidínicos.
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á?3W

v^'

Tabela 2. Metabólitos secundários isolados de espécimens do género Ageratum
I- A. conyzoides II- ^. corymbosum
IV- A. houstonianum V- ^4. mexicanum
VH- A. tomentosum var. bracteatum

Ill- A. fastigiatwn
VI- A. strictum

Classes de Substâncias Estruturas Espécimens Referências

-^.

Benwfuranos

2-(2'-metil-etil)-5,6-dimetil-benzoíurano 41
14-hidroxi-2H-P-3-diidro-euparina 42

hidroxitremetona 43
diidroageratona 44

euparina 45
ageratona 46

5-hidroxi-6-acetil-2-isopropenil-benzo[b]fürano 47
5-hidroxi-6-acetil-2-(l-hidroximetilvinil)- 48

benzo[b]fürano
5-hidroxi-6-acetil-2-(l-acetoximetilvinil)- 49

benzo[b]fürano
4-acetoximetil-7-acetil-4-[2'-(6'-acetil-5'- 50

hidroxi-benzo[b]füranila)]-6-hidroxi-l-
metileno-l,2,3,4-tetraidrodibenzo[b,d]fúrano
l ,4-bis-acetoximetil-7-acetil-4-[2'-(6-acetil-5'- 51

hidroxi-benzo[b]íüranila)]-6,7-diidroxi-
l ,2,3,4-tetraidrodibenzo[b,d]fürano

5-hidroxi-6-acetil-2-(l-acetoxi-metil-isopropil)- 52
benzo[b]-fürano

Cromenos

2,2-dimetilcromeno(precoceno I) 53
ageratocromeno(precoceno II) 54

6-(l-metoxi-etil)-7-metoxi-2,2-dimetilcromeno 55
6-( l -hidroxi-etil)-7-metoxi-2,2-dimetilcromeno 56
6-( l -etoxi-etil)-7-metoxi-2,2-dimetilcromeno 57

encecalina 58
6-vinil-7-metoxi-2,2-dimetilcromeno 59

6-angeloiloxi-7-metoxi-2,2-dimetilcromeno 60
diidro-encecalina 61

diidro-dimetoxi-encecalina 62
dimetoxi-encecalina 63
dimetil-encecalina 64

2-(1 '-oxo-2'metíl-propil)-2-metil-6,7-dimetoxi- 65
cromeno

dímero do ageratocromeno 66
(+) encecanescina 67
9-epi-encecanescina 68
(-) encecanescina 69

I
I
rv
rv

IV
IV
w
TV

TV

IV

IV

TV

I
I
I
I
I
I

Okunade, 2002
;?

15

Anthonsen e Chatharasakul,
1970
?;

l?

Breuer et al., 1987
?5

ï?

??

55

Siebertz et al., 1988

Okunade, 2002
??

?5

i;

?5

?5

i i

;5

5?

?;

5?

?5

i?

ï?

ï?

;5

55
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Cromona

3- (2'-metilpropil)-2-metil-6,8-dimetoxicrom-
4-ona

70 I 55

Cromanona

2-(2'-metilprop-2'-enil)-2-metil-6,7-dimetoxi-
croman-4-ona

71 I 5?

Cumarínas

6,7-metilenodioxicumarina(aiapina)
obliquina

Alcalóides

licopsamina
echinatina

72
14

73
74

m
m

I
I

Bohlmannetal.,1983a
3?

Okunade, 2002
55

Flavonóides

quercetina 75
campferol 76

5,6,7,5 '-tetrametoxi-3 ',4'-metilenodioxiflavona 77
5,6,7,8-tetrametoxi-3 ',4'-metilenodioxiflavona 78

(linderoflavona B)

7-hidroxi-5,6,8,5'-tetrametoxi-3',4'-metileno 79
dioxiflavona

5,6,7,8,5'-pentametoxi-3'4'-metileno 80
dioxiflavona (eupalestina)

5,6,7-trimetoxi-3' ,4' -metilenodioxiflavona 81
5-hidroxi-6,7,2',4',5'-pentametoxiflavona 82

(agehoustinaG)
5,6,7,2',4',5'-hexametoxiflavona 83

5,6,7,3 ',4',5 '-hexametoxiflavona 84
5,3 '-diidroxi-6,7,2',4',5-pentametoxiflavona 85

(psiadiarabina)
5-hidroxi-6,7,2',3',4',5'- hexametoxiflavona 86

(agerocorininaF)
3'-hidroxi-5,6,7,2',4',5'-hexametoxiflavona 87

(agerocorininaG)
5-hidroxi-7,8,2',3',4',5'-hexametoxiflavona 88

5,6,7,2', 3',4',5'-heptametoxiflavona 89

I
I
v

I
I
n
IV
VH
vn

I
H
TV
vn
I
H
rv
H
rv
rv
H

n

H

H
rv

55

Ï5

Mionskowski e Stanislaw,
1975

Okunade, 2002
»»

Quijanoetal.,1992
Quijanoetal.,1982b
Vasquezetal.,1988

Vasquezetal.,1988

Okunade, 2002
Quijanoetal.,1980
Quijanoetal.,1982b

Vasquezetal.,1988
Okunade, 2002

Quijanoetal.,1992
Quijanoetal.,1987
Quijanoetal.,1992

Quijanoetal.,1987
Quijanoetal.,1987
Quijanoetal.,1992

55

55

55

Quijanoetal.,1982b
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V^t.'

-A

(agehoustina B)
5,6,7,8,3 ',4',5 '-heptametoxiflavona(éter 90

metílico da gardenina A)

5,6,7,3,4',5'-hexametoxiflavona (5'- 91
metoxinobiletina)

5,6,7,3',4',5',-hexametoxiflavona 92
5,6,7,3',4'-pentametoxiflavona (smensetina) 93

5,6,8,3 ',4',5'-hexametoxiflavona 94
8-hidroxi-5,6,7,3',4',5'-hexametoxiflavona 95
4'-hidroxi -5,6,7,8,3'-pentametoxiflavona 96
4'-hidroxi -5,6,7,8,3',5-hexametoxiflavona 97

4'-hidroxi -5,6,7,3'-tetrametoxiflavona 98
4'-hidroxi -5,6,7,3',5'-pentametoxiflavona 99
5-hidroxi -6,7,8,3',4',5'-hexametoxiflavona 100
5,6,7,8,2',4',5'heptametoxiflavona 101

(agerocorinina C)

5,2',4'-triidroxi -6,7,8,5'-tetrametoxiflavona 102
(agerocorinina D)

tí-iacetato da agerocorinina D 103
2',4'-diidroxi-5,6,7,8,5'-pentametoxiflavona 104
5-hidroxi-6,7,8,2',4',5'-hexametoxiflavona 105

(agehoustina E)
5,2'-diidroxi-6,7,8,4',5'-pentametoxiflavona 106

(agehoustina F)
5,6,7,8,2',3',4',5'-octametoxiflavona 107

(agehoustina A)

3'-hidroxi-5,6,7,8,2',4',5'-heptametoxiflavona 108
(agehoustina C)

5,3'-diidroxi-6,7,8,2',4',5'-hexametoxiflavona 109
(agehoustina D)

6-hidroxi-5,7-dimetoxi-3',4'-metileno dioxi 110
flavanona (agestricina B)

4'-hidroxi-5,6,7,3'-tetrametoxi flavanona 111
(agerocorinina E)

6-hidroxi-5,7,3',4'-tetrametoxiflavanona 112
(agestricina C)

6,4'-diidroxi-5,7,3'-trimetoxiflavanona 113
(agestricina D)

5,6,7,5'-tetrametoxi-3',4'-metilenodioxi 114
flavanona (agerocorinina A)

5,6,7,8,5'-pentametoxi-3',4'-metilenodioxi 115
flavanona(agerocorinina B)

3',6'-diidroxi-2',4'-dimetoxi-3,4-metileno 116
dioxichalcona (agestricina A)

Esteróides

sitosterol 117

n
I
H
VH
I

I
I
I
I
I
I
I
I
H
H
TV
VH
H

H
vn
rv

rv

II
w
VH
n
IV
IV

VI

II

n
VI
VI

n
vn
H

VI

Quijanoetal.,1992
Okunade, 2002

Quijanoetal.,1980
Vasquezetal.,1988

Okunade, 2002

55

55

?5

; 5

55

?1

55

??

Quijanoetal.,1980
55

Quijanoetal.,1982b
Vasquezetal.,1988

Quijanoetal.,1980

5Ï

Vasquezetal.,1988
Anthonsen e Chatharasakul,

1970
Quijanoetal.,1987

Quijanoetal.,1992
Ï 5

Vasquezetal.,1988
Quijanoetal.,1992
Quijanoetal.,1985

? 5

Quijanoetal.,1982a

Quijanoetal.,1992

Quijanoetal.,1992
Quijanoetal.,1982a

55

Quijanoetal.,1980
Vasquezetal.,1988
Quijanoetal.,1980

Quijanoetal.,1982a

I Okunade, 2002
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brassicasterol 25
diidrobrassicasterol 118

estigmasterol 27

espinasterol 119
diidroespinasterol 120

Sesquiterpenos

9-angeloiloxi-3-hidroxi-5,6-diidro-6,7-diidro- 121
a-fameseno

9-angeloiloxi-3-hidroxi-10,l l-epoxi-5,6-diidro- 122
6,7,10,11 -tetrahidro-SE-a-fameseno

7-hidroxi-5,6-diidro-6,7-diidro-3E-a-fameseno 123
9-angeloiloxi-7-hidroxi-5,6-diidro-6,7-diidro- 124

3E-a-fameseno
7-hidroxi-5,6-diidro-6,7-diidro-3Z-a-fameseno 125
9-angeloiloxi-7-hidroxi-5,6-diidro-6,7-diidro- 126

3Z-a-fameseno

9-angeloiloxi-7-hidroxi-10,l l-epoxi-5,6-diidro- 127
6,7,10,11 -tetrahidro-SZ-a-fameseno

9-angeloiloxi-3-hidroxi-10,l l-epoxi-5,6-diidro- 127 e 128
6,7-,10,1 l-tetrahidro-SZ e3E-a-fameseno

9a-angeloiloxi-1 Op-hidroxi-3Z-agerafastina 129
9a-angeloiloxi-1 Op-hidroxi-3E-agerafastina 130

germacreno D 131
6a-hidroxi-eudesm-4(15)-eno 132

6a-angeloiloxi-eudesm-4(15)-eno 133
fastigiolídeo 134
a-humuleno 135

Diterpenos

fítol 136
ácido 15,16-diidroxi-ent-labda-7,13-dieno-15- 137

oiço lactona
wedelisecocaurenolido 138

Triterpenos

esqualeno 139
lupeol 31
friedelina 13
taraxasterol 140

acetato de taraxasterila 12

n
VI
I
I

H
VI
I
I

m

m

m
m

m
m

m

m

m
m
m
m
m
m
m

I
m

m

m
m
I
n
m
VI
m

Quijanoetal.,1980
Quijanoetal.,1982a

Okunade, 2002
51

Okunade, 2002
Quijanoetal.,1980
Quijanoetal.,1982a

Okunade, 2002
Ï?

Bohlmannetal.,1981a

Bohlmannetal.,1983a
?i

55

5Ï

Bohlmannetal.,1983a

?5

55

95

Bohlmannetal.,1981a
55

?3

Bohlmannetal.,1983a
?5

Okunade, 2002
Bohlmann et al., 198 la

5?

»»

Okunade, 2002
Quijanoetal.,1980

Bohlmann et al., 1983a
Quijanoetal.,1982a

Bohlmannetal.,1981a

^-T.
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-<-

Lignana

(+) sesamina 141

Heterosídeos

7-0-P-glicopiranosídeo -2,2-dimetilcromeno 142
3-ramnopiranosídeo da quercetina 143

3-ramnopiranosídeo do campferol 144
3,7-diglicopiranosídeo do campferol 145
3,7-diglicopü-anosídeo da quercetina 146

a-L-ramnopiranosídeo da 5-0-a-L- 147
raiïinopiranosila 5,7',2',4-tetrahidroxi-6,3'-di-

(3 -3 -dimetilalil)- isoflavona

Outros Compostos

ácido fümárico 148
ácido caféico 149

acetato de aurantiamida 150
vitamina A 151

I
VI

I
I
v

v
v
v

I
I

I
I
I

Okunade, 2002
Quijanoetal.,1982a

Okunade, 2002
Okunade, 2002

Mionskowski e Stanislaw,
1975

55

55

Mionskowski e Stanislaw,
1975

Okunade, 2002
?5

33

7?

55

l?

OBS: algumas substâncias foram isoladas como derivados ou misturas.
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Me' o i-Pr

(41)

ÇHzR
o

H o

(43) R=H
(44) R=OAc

HO.

o

OH

"'"„

oH

(42)

ÇHzR
o

\

H o

(45) R=H
(46) R=OAc

OH
OAc

o
HO

R

o R
o

(47) R=H
(48) ROH
(49) R=OAc

(50) R=CH2
(51) R=HOCH2(C9Hi20Ac)

Quadro 4. Metabóütos secundários isolados de espécimens do género Ageratum
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.A-

lh-
^

o

o
o

o

MeO

(53) R=H
(54) R=OMe
(55) R=MeO

(56) R=H(

o,

^

o

(52)

o

R

(57) R=Et
(58) R=
(59) R=—=

(60) R= O

0-^Y^

oMeO

MeO

o
(65)

i-Pr

(61) R=OMe
(62)R=H
(63) R=H , A3
(64) ROH

Quadra 4. Metabóütos secundários isolados de espécimens do género Ageratum
(cont.)
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MeO

MeO

.0 OMe MeQ

11

(67) lla-Me, ll'p-Me
(68) llp-Me, ll'p-Me
(69) lla-Me, ll'a-Me

(71)

o /

i
H

o

(66)

o

o

11

Me

o

OMe

OMe

OMe

o

Me

o

(70)

i-Bu

<
o

(72)

Quadro 4. Metabólitos secundários isolados de espécünens do género Ageratum
(cent.)
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-s^

-3;

--.. OH
\o

HO
^
r 'HÓ HO

\

(73)

\ OH
\o

HO
^\

HÓ HO
\

(74)

RZ

H

oRI

OH o

ORa

(75) Ri=R2=OH, R3=H
(76)Ri=R3=OH^=H
(143) Ri=R2=OH; R3=Ramnopiranosila
(144) Ri=OH, R2=H, R3=Ramnopiranosila
(145) Ri=0-Glicopiranosila, R2=H, R3=Glicopiranosila
(146) Ri=0'Glicopiranosila^2=OH<Il3=GUcop'ranosil a

Ho'
R1

oMe
R

o

Me

ÕMe

(77) Ri=H,R2=OMe
(78) Ri=OMe,Rz=H
(80) Ri=R2=OMe
(81) Ri=R2=H

Quadro 4. Metabótitos secundários isolados de espécimens do género Ageratum
(cont.)
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OMe

&-\
o

OH

OMe O

(79)

MeO

MeO

OMe O

(84)

Me

ÔH Ó

Me'

OMe

We-

Me o

OR

Me

Me

o

OMe

OMe

o OMe

Me

Me

)Me-

OMe

Me
Me

MeO

MeO

(88)

(82) R=H
(83) R=Me

Me-

R2

Me

Me
Me

ORi O

(85) Ri=R2=H
(86) Rj=H, R2=Me
(87) Ri=Me, RÍ=H

OMe

MeO OMe

o
OMe

OMe O

(89)

Quadro 4. Metabólitos secundários isolados de espécunens do género Ageratum
(cont.)
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-^
MeO

MeO

OMe

Ri
Rs

R o
R

Me

o

OMe

OMe

(90) Ri=R2=R3=R4=OMe
(91) Ri=Rz=R3=OIVIe, R4=H
(92) Rz=R3=R4=OMe, Ri=H
(93) Ri=R4=H, R2=R3=OMe
(94) Ri=R3=R4=OMe, Rz=H
(95) R2=R3=R4=OMe, Ri=OH
(96) Ri=R2=Ohfle, R3=OH, R4=H
(97) Ri=R2=R4=OMe, R3=OH
(98) Ri=R4=H, R2=OMe, R3=OH
(99) R2=R4=OMe, R3=OH, Ri=H

MeO

MeO

Me

Me

o

OH
o

(100)

Me

OMe
RO OR

o

OR

OMe
HO

MeO.

OMe

õ

(101) R=Me
(102) R=H
(103) R=Ac

OH

Me

OMe O

(104)

OMe

Quadro 4. Metabóütos secundários isolados de espécimens do género Ageratum
(cont.)
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MeO

MeO

MeO

OMe Ri0 OMe

o
OMe

OR 0

(l05)R=H,Ri=Me
(106) R=Ri=H

o-^
o

o

HO

ÓMe Õ

(110)

R

Me'

ÓMe O

MeO

MeO

OR

MeO OMe
OMe

o
OMe

ÓRi Õ

(l07)Ri-^Ie,R2=Me-
(l08)Ri=Me,R2=H
(109) Ri=R2=H

R,

Rs

Me

RlO

OMe O

Me

(lll)Rl=R2=Me,R3=H
(112)Ri=H,R2=R3=Me

Q (113) Ri=R3=H, R2=Me

(114) R=H

(115) R=OMe

Quadro 4. Metabólitos secundários isolados de espécimens do género Ageratum
(cont.)
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K

-À.

Ill"11II

HO

(117)

'"/
"///

H

(118)

22
"//

"".

HO
22(119)A

(120)

Quadro 4. Metabóütos secundários isolados de espécimens do género Ageratum
(cõnt.)
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OH

OAng

(121)

OH

R

(123) R=H
(124) R=OAng

OH

3^ ^'"/ ^o

OAng

(127) 3Z
(128) 3E

OH

OAng

^CHs

Ang
H<

(122)

OH

\R

(125) R=H
(126)R=OAng

3

(129) 3Z
(130) 3E

(131)

Quadro 4. Metabólitos secundários isolados de espécimens do género Ageratum
(cont.)
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-

-ï:

H
OR

(132) R=H
(133) R=Ang

//

o

o

(134)

y» ^

^

(135)

OH

(136)

Quadro 4. Metabóütos secundários isolados de espécimens do género Ageratum
(cent.)
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oo
^^-õ '»

\OH

'\ o

rs
(137) (138)o

(139)

''// o//'//

H
H o's

H
o o

H

< H
H

^HO
.?

(141)(140)

Quadro 4. Metabólitos secundários isolados de espécimens do género Ageratum
(cont.)
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^S-r

-A

.OH

"
ÔH

o.

(142)

(HS^C =HC-H2C

oOH

oo
OH^"SS^^OH

Rha (1 -^ 5) Rha CH2 - CH = C(CH3)2

(147)

\=/COOH

HOOC-^ ^H H

(148)
OH

ÔOzH

(149)

Quadro 4. Metabóütos secundários isolados de espécimens do género Ageratum
(cent.)
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\
oH

/ \
/ \

o^Ac

(150)

N

CONH2

(151)

Quadro 4. Metabólitos secundários isolados de espécimens do género Ageratum
(cont.)
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2.3 Constituintes químicos isolados a partir de espécimens do género Acritopappus

Acritopappus (tribo Eupatorieae, família Asteraceae) é um pequeno género
brasileiro, constituído por cerca de treze espécies endémicas do nordeste [Bautista et al.,
2000], as quais encontram-se concentradas primariamente no estado da Bahia, duas
espécies no Sul de Minas Gerais e A. confertus se extendendo no estado do Ceará.

Levantamento bibliográfico realizado, revelou que as espécies de Acritopappus
estudadas fítoquünicamente são caracterizadas por um vasto número de diterpenos de
esqueleto do tipo colavano e labdano, além de tetranorditerpenóides, esteróides e
sesquiterpenos eudesmano, cadmano, flavonóides , lactonas, e cumarinas. Na tabela 3
(Pág.66) encontram-se listados os metabólitos secundários encontrados na literatura.

Ao ser feita a comparação entre os levantamentos bibliográficos de Ageratum e
Acritopappus observou-se que em ambos os géneros encontraram-se beiizofüranos,
cumarinas, flavonóides, sesquiterpenos, diterpenos, ti-iterpenos, e esteróides. Mais
especificamente dentro da classe dos flavonóides foram encontrados: flavonas e flavanonas;
na classe de sesquiterpenos : o tipo eudesmano e na classe dos diterpenos: o tipo labdano.
Verificou-se também que existem cromenos, cromonas e cromanonas apenas no género
Ageratum, e tetranorditerpenos somente no género Acritopappus.

Assiin, observou-se que a presença de várias classes de compostos em ambos
géneros, confirmam suas proximidades quünicas. Mas a ausência de cromenos no género
Acritopappus, que são largamente encontrados em espécies do género Ageratum, e a
presença de tetranorditerpenos unicamente no género Acritopappus são informações
adicionais, que poderiam ajudar a diferenciar esses dois géneros botânicos e quimicamente
tão próximos.
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Tabela 3. Metabólitos secundários isolados de espécimens do género Acritopappus
I-A. confertus H-A. hagei III-A. longifolius
B^- A. morii F- A. pritnifolius VI- A. teixeirae

Classes de Substâncias Estruturas Espécimens Referências
Benwfuranos

3 p-angeloiloxi-6-metoxitrametona
5-hidroxi-6-acetil-2-isopropenil-3p-metoxi-2,3-

diidro-benzofürano

Cumarína

hidrato da obliquina

Flavonóides

5,7,4' -triidroxi-3 -metoxiflavona
5,7,4'-trüdroxiflavona(naringenma)

4'-hidroxi-7-metoxiflavona(sacuranetma)
5,6,7-trimetoxiflavona(pinocembrina)

Esteróide

estigmasterol

Sesquiterpenos

2p-angeloiloxi-l,2,5,6-tetrahidrocromolaenina-
8-ona

2 p-angeloiloxihimacanolido
nerolidol

germacreno D

4a-hidroxigennacreno

biclogermacreno

acriprunina-1-ona
6a-hià-oxi-eudesm-4(l 5)-eno
4a-hidroxi-eudesm-7(l l)-eno

152
153

15

154
155
156
157

27

158

159
160
133

161

162

163
131
164

ÏV
VI

H
m
v

H
I
I
I

m
v

v

m
m
I
H
m
IV
v
VI
I
H
H
m
VI
v
I
v

Bohlmaimetal.,1980
??

Bohlmannetal.,1980
Bohlmannetal.,1981b
Bohlmannetal.,1982

Bohlmannetal.,1980
Bohünannetal.,1983b

5?

??

Bohlmannetal.,1981b
Bohktiaimetal.,1982

Bohlmannetal.,1982

Bohünann
Bohlmann
Bohlmann
Bohhnaim
Bohlmann
Bohlmann
Bohlmann
Bohlmaim
Bohlmann

etal.,1984
etal.,1981
etal.,1983b
et al., 1980
etal.,1981b
et al, 1980
et al., 1982
etal.,1980
etal,l980

5?

Bohlmannetal.,1981b
Bohlmannetal.,1980
Bohlmannetal.,1982
Bohlmannetal.,1980
Bohlmannetal.,1982
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.^

-•y

14-acetoxi-y-humuleno
14-angeloiloxi-y-humuleno

a-humuleno

165
166
135

y-humuleno

a-bisabolol

cubebol
9-epi-cariofíleno

Y- cadineno
8-cadineao
a-cadinol

diidro-nerolidol-angelato
l a-angeloiloxi-hünacalanolido

10,11 -epoxi-10,11 H-P-bisaboleno
10,1 l-diidroxi-10,1 IH-P-bisaboleno

10-oxo-10,11 H-P-bisaboleno

Diíerpenos

ácido ent-metil-12-hidroxi-16-oxo-labda-
7,13Z-dieno-15-óico

ácido ent-metil-16-acetoxi-1 7-oxo-labda-
7,13E-dieno-15-óico

ácido ent-12, l 6-diidroxi-labda-7,13-dieno-
15-óico

ácido ent-metil-16-acetoxi-1 7-oxo-Iabda-
6,13E-dieno-15- oiço

ácido ent-metil-16-acetoxi-8p-formil-8-
dimetil-labda-6,13E-dieno-15- oiço

ácido ent-metil-16-acetoxi-labda-6,13E-
dieno-15,17-dióico

ácido ent- metil-8a,16-diidroxi-labda-6,13E-
dieno-15- oiço

ácido ent-metil-16-hidroxi-labda-6,8( 17), 13E-
trieno-15- oiço

ácido ent-metil-16-acetoxi-8-oxo-8-dünetil-
labda-6,13E-dieno-15-óico

ent-nor-labda-7-eno-al
ácido ent-metil-16-acetoxi-6-oxo-labda-7,13E-

dieno-15- oiço
ácido ent-metil-16-metoxi-6-oxo-labda-7, l 3E-

dieno-15-óico
ácido ent-metil-16-hidroxi-6-oxo-labda-7,13E-

dieno-15-óico
ácido ent- metil-16-acetoxi-6a-hidroxi-17-oxo-

167

18

168
169
170
171
172
173
174
175
176
177

178

179

180

181

182

183

184

185

186

187
188

189

190

191

v
v
I
m
IV
v
VI
m
v
I
v
I
VI
m
m
H
H
H
I
I
I

I

I

I

I

I

I

I

I

I

I
I

I

I

I

55

?5

Bohlmann
Bohlmann
Bohlmann
Bohlmarm
Bohlmann
Bohlmann
Bohlmann
Bohlmann
Bohlmann
Bohlmann

etal,1983b
et al, 198 Ib
et al., 1980
et al., 1982
et al., 1980
etal,1981b
et al., 1982
etal.,1983b
et al., 1982
etal.,1983b
5?

Bohlmannetal.,1981b
9?

Bohlmannetal.,1980
3?

??

Bohlmannetal.,1983b
•»

55

?ï

?ï

»?

?;

5?

?5

»5

?»

9i

55

»ï

?ï

??

??

3'

^
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labda-7,13E-dieno-15-óico
ácido ent-metil-16-acetoxi-6p-hidroxi-17-oxo- 192

labda-7,13E-dieno-15-óico
ácido ent-metil-16-acetoxi-6-oxo-labda-7,13E- 193

dieno-16-1actona-15-óico
ácido ent-metil-6,16-dioxo-labda-7,13E-dieno- 194

15-óico
ácido ent-16-hidroxi-labda-7,13E-dieno-15-óico 195
ácido ent-metil-16-acetoxi -17-oxo-labda 7,13E- 196

dieno-15-óico
ácido ent-16-hidroxi-6-oxo-labda-7,13E-dieno- 197

lactona-15-óico
ácido ent-16,16-diidroxi-6-oxo-labda-7,13E- 198

dieno-15-óico
ácido ent-metil-6, l ó-dioxo-8, l 2-óxido-13Z-eno- 199

15-óico
ácido metil-8,16,16,17-bis-óxido acriconfertóico 200
ácido metil-16-acetoxi-1 7-hidroxi-acritoconifer- 201

7-en-óico
ácido 16-acetoxi-18-hidroxicolavênico 202

ácido 16,18-diidroxicolavênico 203

ácido 16-acetoxi-18-oxocolavênico 204
ácido 16-hidroxi-18-oxocolavênico 205

ácido 2 p, 15 -diidrocolavênico-lactona-16-óico 206
ácido 16,18-diidroxicolavênico-lactona 207

7p-hidroxipolialtino 208
17-hidroxisopolialtino 209

ácido ent-16-oxo-labda-7(17)ène-15-óico 210
ácido ent-7-a-16-hidroxi-labda-8-eno-lacta-oxi- 211

polialtino -15-óico (Acritopappus lactona A)
ácido ent-7-p-16-hidroxi-labda-8-eno-lacta-oxi- 212

polialtino-15-óico (Acritopappus lactona B)
ácido ent-7p-15-diidroxi-labda-8(17),13(14). 213

dieno-lactona-16-óico
ent-7,15,16-trihidroxi-labda-7,12(14)-dieno 214

ácido 16-oxo-coval-3-eno-15-óico 215
ácido 16,16-diidroxi-coval-3-eno-15-óico 216
ent-8-hidroxi-labda-13(14)E-eno-15-ol 217
ent-8-hidroxi-labda-13(14)E-eno-15-al 218
ent-8-hidroxi-labda-13(14)Z-eno-15-al 219

ácido ent-16-hidroxi-labda-7.13E-dieno lactona- 220
15-óico

ácido ent-16-hidroxi-labda-6,8(17,13,15-trieno)- 221
lactona-óico

ácido ent-16-hidroxi-7-metoxi-labda-7,13(14)- 222
dieno-15-óico

ácido ent-17-hidroxi-1 6-acetoxi-labda-7,13E- 223
dieno-15-óico

ácido 16-hidroxi-colava-3,13Z-dieno-lactona- 224
15-oiço

I

I

I

I
I

I

I

I

I
I

n
I
H
H
H
H
H
TV
IV
IV
IV

TV

IV

rv
VI
VI
m
m
m
m

m

I

I

m

95

l?

55

55

)»

?»

Ï3

»5

??

»;

Bohlmannetal.,1980
ï?

55

i;

?ï

ï»

??

Bohlmannetal.,1980
Ï»

5»

ï?

»?

)5

?s

99

5»

Bohlmannetal.,1981b
ïï

5?

?>

5?

Bohünannetal.,1980

??

Bohlmannetal.,1984
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A

ácido 16,16-diidroxi-colava-3,13Z-dieno 225
lactona-15-óico

ácido 16-hidroxi-colava-3,13E-dieno-lactona- 226
15-óico

acritolongifolido A 227
acritolongifolido B 228

Tetranorditerpenos

ácido acritopappus 229
acripappusol 230

ácido acriconfértico 231

Triterpenos

esqualeno 139
lupeol 31

Acetato de lupeíla 232

Outro Composto

ü-idecapentaineno 233

m

m

m
m

H
H
I

v
v
v

I
II
v

??

Bohlmannetal.,1981b
Ï5

Bohlmannetal.,1980
59

5?

Bohlmannetal.,1982
55

Bohlmannetal.,1980
35

Bohlmannetal.,1982
OBS: algumas substâncias foram isoladas como derivados ou misturas
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OMe

(152) (153)

OH

HO

o-OH

(154)

OMe

H

HO o

oOH

(155)

H

Me o

o

(156)

Me

OMe O

(157)

MeO

Quadro 5. Metabólitos secundários isolados de espécimens do género Acritopappus
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^.

^

HH
H'-,

OAngo i \\Ang

oo

H ^
^

(159)
(158)

z
OH

<.--'
HO

(161)
(160)

^
^

'"„ ^'", ^

(162) (163)

í
\ H

OH

(164)

Quadro 5. Metabótítos secundários isolados de espécimens do género Acrítopappus
(cont.)
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OR

\
''',

(165) R=Ac

(166) R=Ang

''',
'-',

H
l H

''OH

(168)

H

: i
i H

A
(170)

s
'''',

(167)

(169)

(171)

Quadro 5. Metabótítos secundários isolados de espécünens do género Acritopappus
(cont.)
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H
H\-,T

^
OH
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Ang
H

(173)(172)

o

o
= H
i Í

o
o

H l

(174)
(175)

H

(176) (177)

Quadro 5. Metabólitos secundários isolados de espécimens do género Acritopappus
(cont.)
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OH

I I
HO

\ H\

OzCHa

(178)

OH

^ o

o

\tí
'í

R
i I

OR2

\
\

COzRi

(179) R=CHO, RÏ=H, R2=Ac
(197) R=CH3, Ri=H, R2=H

OzR
RI I /

ORi

\H
'í

(181) R=H, RI=AC, R2=CHO
(182) R=Me, RI=AC, R2=OCHO

(183) R=Me, Ri=Ac, R2=C02Me

(184) R=Me, Ri=H, R2=OH

(185) R=Me,Ri=H,R2==CH2
(186) R=Me, Ri=Ac,Rr= =0

Quadro 5. Metabólitos secundários isolados de espécimens do género Acrítopappus
(cont.)
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--fc

CHO

'\
\

(187)

=

Ri

\
\

o

COzR

(188) R=Me^Ri=Ac
(189) R=Me,Ri=Me

(190)R=MeA=H

HzORz
I I

\Ĥ

COzRi

(195)R=Me,Ri=H,R2=H

(196) R=CHO, Ri=H, R2=Ac

ÇOzR

Ac

\
\

OzR

1

^ H
-í

o

(191)R=OH,Ri=Me

(192)R=OH,Ri=Me

(193) R=CH20Ac, Ri=Me

(194) R=CHO, Ri=Me

Quadro 5. MetabóKtos secundários isolados de espécimens de género Acritopappus
Fcont.^
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//^
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(197) R=H

(198)R=OH

7

^'^v
l o

I I -5 oE ^^5-
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COzCHa

(200)

OzH
CHO

oj i

\
i\

(199)

H3C02Í

// /OAC
OH=^ .^v^i =

\
\ •I

(201)

Quadro 5. Metabóütos secundários isolados de espécünens do género Acrítopapp us
(cont.)
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H^'

H l.^
< .^'RI
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2

COzR

(202) R=H, Ri=CH20H, R2=CH20H

(203) R=Me, Ri=CH20H, Rr= CHzOH
(204) R=H, Ri=CH20Ac, I^<;HO
(205) R=H, Ri=CH20Ac, I^=CHO

//
<.--'H oHO ^

^
^

^

H

o

(206) HO
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//
^

^
«"

^<"

(207)

\ o

H
„»>""

V H H
\

.(208)

\
i?; =

c 2

•• H

(209)

Quadro 5. Metabótííos secundários isolados de espécimens do género Acritopappus
(cont.)
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f\»
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\
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o
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M

(216)

Quadro 5. Metabólitos secundários isolados de espécimens do género Acrítopappus
(cont.)
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R

OH

\ H
\

(217) R=CH20H(13,14E)
(218) R=CHO

(219) R=CHO(13,14E)

o

y

o

^ H
\

(221)

o

^'
^ <.<•'

^
R

(224) R=H

(225) R=OH

o

//

I I

\ H
'í

(220)

= =
R

Ri

H•I

COzH

(222) R= CHzOH, Ri= CHzOMe

(223) R=CH20Ac, R^CHzOH

COOH

H ^' OH^ <.<'
^

(226)

Quadro 5. Metabóütos secundários isolados de espécünens do gêiiero Acrítopappus
(cont.)



CAPÍTULO H - LEVANTAMENTO BIBLIOGRÁFICO 80

o

= =
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\
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(227)R=H(16a)
(228)R=Ac

^CO^H
i I
-P^Y-^OH
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(231)

AcO

RiO

R

H 1.0s'
<." ^

<>-'

(229)R=C02H,Ri=H
(230)R=C020H,Ri=H

-/
Í
\

H

H

H

\
''- H (232)

Me[C=C]5CH=CH2
(233)

Quadro 5. ]V[etabóütos secundários isolados de espécimens do género Acrítopappus
(cont.)
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3.0 DETERMINAÇÃO ESTRUTLTRAL

3.1 Determinação estrutural dos constituintes químicos voláteis das folhas de
Aegiphila Ihotzkyana Cham

As folhas de A. Ihotzkyana coletadas em 2002 foram submetidas ao processo de
hidrodestilação, em aparelho doseador do tipo Cleavenger modificado por Gottlieb
[Gottlieb e Magalhães, I960]. Os procedünentos referentes à coleta e à obtenção do óleo
essencial encontram-se descritos nos itens 4.1.1 (Pág.253) e 4.7.1 (Pág.257)
respectivamente. A identificação dos constitumtes químicos do óleo foi efetuada pela
comparação com espectros de massa em banco de dados (espectroteca) [Alencar et al.,
1984], combmada com a detenninação dos índices de Kovats simulados [Alencar et al.,
1990], e também por comparação com dados da literatura [Adams, 2001].

O óleo essencial obtido a partir das folhas de A. Ihotzkyana foi denominado OEAL-
F, com rendimento de 0,002 %, cuja análise por CG/EM forneceu o cromatograma
mostrado na figura 5 (Pág. 83).

Foram identificados os seguintes constituintes do óleo: ciclosativeno (0,6 %), cc-
ylangeno (0,7 %), a-copaeno (7,2 %), ^-bourboneno (1,2 %), ^-cubebeno (0,8 %), /?-
elemeno (0,6 %), trans-cariofúeno (32,4 %), a-humuleno (9,2 %), y-muuroleno (21,6 %),
biciclogermacreno (7,3 %), j-cadineno (4,2 %), espatulenol (4,1 %), óxido de cario fileno
(3,5 %), globulol (0,6 %), epóxido de humuleno II (0,9 %), epi-a-cadmol (1,7 %), ep?"-a-
muurolol (0,9 %) e a-cadinol (2,0 %) (Tab.4, Pág.84).
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Figura 5. Cromatograma de gás-líquido do óleo essencial das folhas de A. Ihotzkyana
coletadas em 2002 (OEAL-F)
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Tabela 4. Constituintes químicos voláteis do óleo essencial das folhas de Aegiphila
Ihotzkyana relacionada à coleta de 2002

Constituintes Químicos *DÍ (%)
ciclo sativeno (234)
a-ylangeno (235)
a-copaeno (236)
p-bourboneno (237)
p-cubebeno (238)
P-elemeno (239)
trciïis-canoGïeno (240)
a-humuleno (135)
7-muuroleno (167)
biciclogermacreno (162)
ô-cadineno (171)
espatulenol (241)
óxido de cariofileno (242)
globulol (243)
epóxido de humuleno II (244)
Ê-pí-a-cadinol (245)
ep/'-a-muurolol (246)
a-cadinol (172)

Total

1365
1368
1379
1386
1392
1395
1424
1454
1482
1495
1519
1581
1583
1591
1605
1633
1635
1653

0,6
0,7
7,2
1,2
0,8
0,6

32,4
9,2

21,6
7,3
4,2
4,1
3,3
0,6
0,9
1,7
0,9
2,0
99,3

*IK: índices de Kovats corrigidos

3.2 Determinação estrutural dos constituintes químicos voláteis das folhas, caules e
raízes de Acritopappus confertus (Gardn.) K. & R.

Os constituintes químicos voláteis dos óleos essenciais das folhas, raízes e caules da
espécie Acritopappus confertus não possuem qualquer relato na literatura. Os óleos
essenciais das folhas, raízes e caules foram obtidos através da técnica de extração por
hidro destilação e arraste a vapor. Os dados referentes às coletas e obtenção dos óleos
essenciais encontram-se descritos nos itens 4.1.2 (Pág.253) e 4.7.2 (Pág.257).

Os óleos essenciais obtidos das folhas, foram analisados por cromatografia gás-
líquido acoplada à espectrometria de massa (CGL/EM), e a composição química de cada
óleo essencial, foi determinada através das determinações dos índices de Kovats corrigidos
[Alencar et al., 1990], pesquisa em espectroteca e comparação com os dados da literatura
[Adams, 2001].

^VE&smàm yEBEBS&fe. aã »^.
"^IKLMITBeA BS CNENGIAC E TFCRiOLa®"
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3.2.1 Estudo da Composição Química Volátil das Folhas de A confertus.

Quatro coletas anuais em período chuvoso foram realizadas para as folhas de A.
confertus, e os óleos essenciais obtidos receberam as seguintes denominações OEAC-F1
(1996) (rendimento de 0,3 %), OEAC-F2 (1997) (rendimento de 0,3 %), OEAC-F3
(1998) (rendünento de 0,1 %) e OEAC-F4 (2002) (rendimento de 0,5 %). Os
cromatogramas obtidos destas análises estão apresentados nas figuras 6-9 (Págs.86-
88).

No cromato grama de OEAC-F1 oriundo da coleta do ano de 1996 (Fig. 6,
Pág.86) foram identificados os monoterpenos yff-mirceno (64,4 %) e yÇ-pmeno (14,4 %,)
que aparecem como compostos majoritários. Os demais compostos identificados
foram: a-pineno (2,9 %), limoneno (7,2 %), ct-humuleno (1,1 %), e yff-eudesmol (0,9
%).

Em relação aos constituintes da amostra OEAC-F2 da coleta do ano de 1997
(Fig. 7, Pág.87) foram identificados os constituintes: yC-mu'ceno (66,0 %) e y0-pineno
(17,0 %) que novamente se mostraram como majoritários, e pequenas proporções de a-
pineno (3,3 %), limoneno (7,6 %) e 9-ep;'- cariofíleno (0,8 %), foram também
detectadas.

O cromatograina de OEAC-F3 do ano de 1998, está apresentado na figura 8
(Pág.87), /?-mirceno e yÇ- pineno apresentaram proporções de 53,9 % e 22,6 %,
respectivamente. Os constitumtes minoritários identificados foram: a-pmeno (6,9 %),
limoneno (2,5 %) e o ^-cubebeno (2,8 %).

Dos constituintes da amostra OEAL-F4 relacionado à coleta do

ano de 2002 (Fig. 9, Pág.88) foram identificados : yff-mirceno (46,7 %) e
yff-pineno (14,1 %) que revelaram-se novamente como os constituintes
principais do óleo, e pequenas proporções de a-pmeno (3,0 %), limoneno
(8,5%), yff-cubebeno (10,5 %), e o yff-eudesmol (3,3%), também foram registradas.

Observou-se então, pequenas variações qualitativamentes na
composição quünica volátil para esta espécie numa mesma
época do ano. Entretanto para todas as coletas verificou-se a

presençaconstante dos quatro constitumtes prmcipais: ci-pineno, yS-pmeno, ?-

MKSS^ W.W
:'y^'S^M:S^y^ss^^^
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A

mirceno e limoneno em todas as análises. Perfazendo um total de mais de 60 % do teor dos
óleos.
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Figura 6. Cromatograma de gás-Iíquido do óleo essencial das folhas de ^4. confertus
coletadas em 1996 (OEAC-F1)



CAPÍTULO m - DETERMINAÇÃO ESTRUTURAL 87

afcuncance

"000000-i

-

600COOO.-1

6.175
TIC: OEAC1.D

5000000

J 6.0
4000000-!

3000000-;

2000000-^ 5.0J

1000000-1

o

.54

21.85
20.

19.9j

T--ie—> - 5.0.0 10.00 15.00 2f..OO 25.00
j

30.00 35.00
j

40.00 45.00

Figura 7. Cromatograma de gás-líquido do óleo essencial das folhas de ^4. confertus
coletadas em 1997 (OEAC-F2)

e §§g88§e

500000-]

450000-1

400000-]

350000-]

300000-]

250000-]

200000-1

150000-1

looooo-!

50000-1

o

4.181
TIC: IF.D

4.2]9

&.5

^AJJ

10.26

1.67

ÏL Itf-; o

Tiae-- 5.00
-T-T-T-
10.00

•^

40.93

^kj^*^
15.00 20.00 25.00

T

30.00 35.00 40.00
I, _ ' ' ' I

45.00
-T

Figura 8. Cromatograma de gás-tíquido do óleo essencial das folhas de ^4. confertus
coletadas em 1998 (OEAC-F3)



CAPÍTULO M - DETERMINAÇÃO ESTRUTURAL 88

-x

Aüunaance

9000000-1

8000000-1

71SOOOOO-]

6000000-1

5000000-1

4000000-1

3000000

2000000

1000000

o
rime—>

7.,93

7.2

6.01

3

18.99

5.00
I

TIC: OACF20Ó2.D

24.21

23.3

I

31.63
D

2^2§3'
LLjLL^JMlLiL

10.00 15.00 20.00 25.00 30.00
I

35.00 40.00

Figura 9. Cromatograma de gás-Iíquido do óleo essencial das folhas de A. confertus
coletadas em 2002 (OEAC-F4)

t_.



CAPÍTULO m - DETERMINAÇÃO ESTRUTURAL 89

Tabela 5. Constituintes químicos voláteis dos óleos essenciais das folhas de

Acritopappus confertus relacionadas às coletas anuais de 1996,1997,1998 e 2002

Constituintes
Químicos

*IK OEAC-F1 OEAC-F2 OEAG-F3 OEAC-F4
(%) (%) (%) (%)

a-pineno(247) 949 2,9 3,3
P-pineno (248) 974 14,4 17,0
P-mirceno (249) 992 64,4 66,0
Limoneno (250) 1022 7,2 7,6
P-cubebeno (238) 1411
a-humuleno (135) 1444 1,1
9-ep;-cariofileno(169) 1455 - 0,8
P-eudesmol(251) 1610 0,9
Total 90,9 94,7

6,9
22,6
53,9
2,5
2,8

88,7

3,0
14,1
46,7
8,5

10,5

3,3
86,1

*IK: Índices de Kovats corrigidos

3.2.2 Estudo da Composição Química Volátü do Caule de A confertus

Três coletas anuais em 1996, 1997 e 1998 foram realizadas para o caule de A.

confertus, cujos óleos essenciais obtidos foram denominados OEAC-C1, OEAC-C2 e
OEAC- C3 respectivamente.

Analisando-se o cromatograma do caule de A. confertus OEAC-C1 (1996)
(Fig. 10, Pág.90) identificou-se o oc-bisabolol como constituinte majoritário (72,7%).
Os outros constituintes identificados foram: y-muuroleno (3,5 %), elemol (1,8 %),
espatulenol (2,4 %) e o zerumbona (9,7 %).

Para a coleta do ano de 1997, a porção volátil OEAC-C2 apresentou novamente o a-
bisabolol como constituinte majoritário (43,6 %), porém em menor proporção em relação a
coleta do ano anterior (72,7 %) (Fig.ll, Pág.91) (Tab.6, Pág.92). Foram identificados
ainda o fraw-cariofileno (4,4 %), cc-humuleno (5,6 %), düdro-aromadendreno (1,3 %),

seicheleno (2,4 %), y-muuroleno (13,2 %) espatulenol (8,6 %), óxido de cariofileno (1,3

%), epóxido de hujnuleno II (4,4 %), y?-eudesmol (4,9 %), a-óxido de B bisabolol (1,1 %) e
a valeronona (1,7 %).

Dos componentes da amostra de óleo essencial OEAC-C3 do ano de 1998,
(Fig.12, Pág.91), foi identificado (Tab. 6, Pág.92) o cc-bisabolol (27,2 %) sendo
também o constituinte majoritário porém em proporções bem mferiores em relação
as outras duas coletas anteriores (72,7 e 43,6 %). Foram identificados ainda o y-
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muuroleno (0,8 %), yÇ-selineno (2,2 %), yÇ-bisaboleno (0,6 %), ô-cadineno (3,6 %), elemol
(0,7 %), espatulenol (9,6 %), epóxido de humuleno II (4,7 %), cubenol (0,6 %), ^-eudesmol
(8,8 %), a-óxido de B bisabolol (6,1 %), valeranona (2,0 %), e o zerumbona (6,3 %).

Diante destes resultados verificou-se apenas pequenas variações quantitativas nos
óleos essenciais dos caules desta espécie para um mesmo período do ano, em todos as
amostras os compostos y-muuroleno, espatulenol e o a-bisabolol encontram-se presentes,
sendo o último o composto majoritário em todas análises.
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coletado em 1996 (OEAC-C1)
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Tabela 6. Constituintes químicos voláteis dos óleos essenciais dos caules de
Acrítopappus confertus relacionadas às coletas anuais de 1996,1997 e 1998
Constituintes Químicos *IK OEAC-C1

(%)
trans-canofúeno (240) 1418
a-humuleno (135) 1454
diidro-aromadendreno (252) 1460
seicheleno (253) 1463
y-muuroleno (167) 1467
P-selineno (254) 1494
P-bisaboleno (255) 1513
ô-cadineno (171) 1525
elemol(256) 1551
espatulenol (241 ) 1579
óxido de cariofíleno (242) 1581
epóxido-humuleno n (244) 1606
cubenol(168) 1637
P-eudesmol(251) 1649
a-óxido de B-bisabolol (257) 1661
valeranona (258) 1665
a-bisabolol (18) 1694
2emmbona(259) 1719

Total

3,5

1,8
2,4

72,7
9,7

90,1

OEAC-C2
(%)
4,4
5,6
1,3
2,4

13,2

8,6
1,3
4,4

4,9
1,1
1,7

43,6

92,5

OEAC-C3
(%)

0,8
2,2
0,6
3,6
0,7
9,6

4,7
0,6
8,8
6,1
2,0

27,2
6,3

73,2
*IK: Índices de Kovats corrigidos

3.2.3 Estudo da Composição Química Volátil das Raízes de Acritopappus confertus

Foi realizada uma co leia das raízes de A. confertus no ano de 1998 e o óleo essencial
obtido foi denominado OEAC-R (Fig. 13, Pág.93). A análise do óleo das raízes nos mostrou
o OE-bisabolol (44,9 %) como constituinte majoritário. Os outros constitumtes identificados
foram o trans-carwfúeno (4,2 %), cc-humuleno (2,8 %), diidro-aromadendrano (0,9 %),

seicheleno (2,4 %), valenceno (1,5 %), viridifloreno (1,8 %), fraw-P-guaieno (11,3 %),

óxido de cariofileno (2,3 %), globulol (3,9 %), selina-ll-en-4-a-ol (1,6 %), e valeranona
(2,9%).

A análise comparativa dos óleos essenciais das folhas, caules e raízes de A.confertus
revelou que o constituinte majoritário das folhas, o P-mirceno, não se encontra presente nos
caules e raízes, porém nessas duas partes da planta o a-bisabolol sempre se apresentou em
altas proporções.
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O estudo dos óleos essenciais da Acritopappus confertus também contribuiu para

corroborar a transferèncisi da espécie Ageratum confertum para o género Acritopappus,

sugerida há pouco tempo por King e Robinson [King e Robinson, 1987]. Espécies do

género Ageratum (Asteraceae) são particularmente caracterizadas pela presença dos

cromenos precocenos I e II na composição química dos seus óleos essenciais. [Singh et al.,

2000, Okunade, 2002]. A ausência de cromenos nos óleos essenciais das diferentes partes

dos espécünens de Acritopappus conferttis justificam a mudança de género, e sugerem a

análise dos óleos essenciais das espécies de ambos os géneros, como uma ferramenta

adicional para a sua classificação botânica.
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Tabela 7. Constituintes voláteis do óleo essencial das raízes de Acritopappus cofertus
relacionada à coleta de 1998

Constituintes Químicos
fr-aw-cariofíleno (240)
a-humuleno (135)
diidro-aromadendreno (252)
seicheleno (253)
valenceno (260)
viridifloreno (261)
fr-an^-p-guaieno (262)
óxido de cariofileno (242)
glóbulo! (243)
selina-1 l-en-4-a-ol (263)
valeranona (258)
a-bisabolol (18)

Total

*IK
1407
1448
1454
1482
1487
1500
1549
1574
1582
1654
1674
1717

(%)

*IK: mdices de Kovats corrigidos

4,2
2,8
0,9
2,4
1,5
1,8

11,9
2,3
3,9
1,6
2,9
44,9
81,1

l-í

^.
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3.3 Detenninação estrutural dos constituintes químicos não-voláteis das raízes de

Aegiphila Ihotzkyana Cham

3.3.1 Determinação Estrutural de AL-1:

Precipitação de um sólido amarelado no extraio hexânico da raiz de A, Ihotzkyana

(ALR-H), após recristalização com hexano forneceu cristais brancos, (Item 4.8.2, Pág.260

), ponto de fusão 271,8 - 272,7 ° C e [ag* = +5,6 ° (c= 0,66 , etanol) sendo denominado
AL-1.

O espectro na região do infravermelho de AL-1 (Fig. 52, Pág. 109) mostrou uma

banda larga na faixa de 3459 a 2900 cm correspondente à deformação axial da ligação 0-
H característica de ácidos carboxílicos, confirmada pela banda intensa em 1686 cm de
deformação axial de C=0, além de bandas em 1653 cm de deformação axial de ligação
C=C, e em 879 cm'1 relacionada à defonnação angular fora do plano de ligação do tipo
R2C=CH2.

Através da análise do espectro de RMN 13C BB (Fig.54, Pág.110) verificou-
se a presença de trinta linhas espectrais, o que sugeriu uma estrutura triterpênica para AL-

l. Comparando-se os espectros de RMN 13C BB (Fig.54, Pág.110) e RMN 13C DEPT 135°
(Fig. 55, Pág. 110), pôde-se deduzü- a presença de seis absorções correspondentes a

carbonos metínicos, onze absorções de carbonos metilênicos, seis absorções de carbonos
metílicos e, por diferença de espectros, constatou-se a ausência de sete absorções relativos
aos carbonos não-hidrogenados, como apresentado na tabela 8 (Pág.106).

Utilizando-se a teoria do deslocamento químico [Silverstein et al., 1994] pôde-se

inferir que temos na estrutura de AL-1, uma carboxila em § 181,1 (C-28), dois carbonos

olefínicos em uma dupla terminal em ô 110,0 (C-29) e 150,8 (C-20) além de um carbono

oxigenado em ô 79,4 (C-3), corroborando a análise feita no espectro de IV.

'3:^ ,.
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Tabela 8. Deslocamentos químicos de RMN 13C de AL-1 com padrão de
hidrogenação (RMN I3C BB e DEPT 135°, ô, CDCb, 125 MHz)

c
181,1
150,8
56,7
42,8
41,0
37,6
37,4

C7
1C02H
1 OH

CH
79,4
55,7
50,9
49,6
47,3
39,1

C6H6

CH2

110,0
39,2
38,8
34,7
32,5
30,9
30,1
27,7
25,9
21,2
18,6

CllH22

CH3

28,3
19,7
16,5
16,4
15,7
15,1

QHig

Total = C3oH4603

-A-

O espectro de RMN 1H de AL-1 (Fig. 53, Pág. 109) mostrou absorções em ô 4,61
(Ha-29, d, J= 2,0 Hz) e 4,74 (Hp-29, d, J= 2,0 Hz) relacionadas a hidrogênios de dupla
temiinal. Foram observadas também absorções sünples e intensos em ô 0,76 (H-24, s),

0,83 (H-25, s), 0,94 (H-23, s), 0,97 (H-26, s) e 0,98 (H-27, s) e 1,69 (H-30, s) referentes a
seis grupamentos metila ligados a carbonos não-hidrogenados, sendo o último ligado a um

carbono insaturado e um absorção em ô 3,19 (Hp-3, dd, J=4,8 e 11,8 Hz).

De acordo com os dados apresentados, pôdè-se sugerir para AL-1 a fórmula

molecular C3oH4g03, tendo portanto sete lacunas de insaturação. Como duas msaturações
estão relacionadas a uma dupla ligação e uma carbonila, as outras cinco restantes devem
ser atribuídas a um esqueleto triterpênico pentacíclico. A presença de carbonos olefínicos

de uma dupla exocíclica, seis grupamentos metila ligados a carbono não-hidrogenados, dez
carbonos metilênicos e um carbono metmico carbmólico, possibilitam deduzir que AL-1
trata-se de um triterpeno de esqueleto do tipo lupano. (Pág. 107)

y
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Esqueleto lupano (264)

A comparação dos dados de RMN C de AL-1, com os dados descritos na

literatura [Siddiqui et al., 1988] para triterpenos da série lupano (Tab.9, Pág.108), ponto de

fusão (275-278 OC) e [ag = + 7,9° (c= 0,057 , piridina) [Robinson e Martel, 1970],
confirmou a identificação deste composto como sendo o ácido betulínico, já descrito em

outras espécies da família Verbenaceae [Leitão et al., 1992].
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Tabela 9.Comparação entre os dados de RMN "C de AL-1 (ô, CDC^, 125 MHz) com
os dados descritos na literatura para o ácido betulínico (ô, CDCb» 75 MHz) [Siddiqui
et al.,1998]

••»

Carbono
l
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30

AL-1
39,2
27,7
79,4
37,6
55,7
18,6
34,7
41,0
50,9
37,4
21,2
25,9
39,1
42,8
31,0
32,6
56,7
47,3
49,7
150,8
30,1
38,8
28,3
15,7
16,4
16,5
15,1

181,1
110,0
19,7

^L^
H

12 .• 1 22

1 7
26 H

1

H 273

7H

23 24

COOH

2, 16
15

^SHT
Estrutura de AL-1 (l)

Acido Betulínico
38,7
27,4
78,9
38,8
55,3
18,3
34,3
40,7
50,5
37,2
20,8
25,5
38,5
42,4
30,5
32,1
56,3
46,8
49,2
150,3
29,7
37,0
27,9
15,3
16,0
16,1
14,7
180,5
109,6
19,4

J»

e
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Figura 52. Espectro de absorção de AL-í na região do IV
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3.3.2 Determinação Estrutural de AL-2:

O tratamento cromatográfico do extraio etanólico da raiz de A. Ihotzkyana (ALR-

E), permitiu o isolamento de cristais incolores (Item 4.8.4, Pág. 260) com [a^ = -70 ° (c=:

0,5 , clorofórmio), e ponto de fusão 158,2-160,3 OC, o qual foi denommado AL-2.

A análise do espectro de RMN 13C BB (Fig. 57, Pág. 114) de AL-2 revelou a

presença de vmte linhas espectrais, indicando o caráter diterpênico deste composto. Dentre

as absorções observadas duas foram identificadas como carbonos insaturados em ô 103,3

(C-17) e 156,2 (C-16). Dezessete absorções na faka de ô 16,0 a ô 57,4 foram relacionadas

a carbonos saturados, além de uma absorção em ô 184,7 (C-19) que foi atribuída a uma

carboxila.

Através da comparação dos espectros de RMN 13C BB (Fig. 57, Pág. 114) e DEPT
135 (Fig. 58, Pág. 115) observou-se a existência de três carbonos metínicos, dez carbonos

metilênicos, dois carbonos metílicos e, por diferença, cinco carbonos não- hidrogenados de

acordo com a tabela 10 ababco:

Tabela 10. Deslocamentos químicos de RMN C de AL-2 com padrão de
hidrogenação (RMN 13C BB e DEPT 135°, 8, CDCb, 125 MHz)

c CH CH2 CH3
184,7
156,2
44,6
44,1
40,0

Cs
1C02H

57,4
55,5
44,2

CaH3

103,3
49,3
41,6
41,1
40,1
38,2
33,5
22,2
19,5
18,8

CioHzo

29,3
16,0

C2H6

Total=C2oH3o02

fc,



CAPÍTULO III -DETERMINAÇÃO ESTRUTURAL 112

- '£-

O espectro de RMN H (Fig. 56, Pág.l 14) revelou a presença de dois absorções

simples centrados em ô 0,97 (H-20, s, 3H) e 1,26 (H-18, s, 3H) referentes a grupamentos

metilas ligados a carbonos não-hidrogenados, dois singletos em 8 4,76 (Ha-17, s, l H) e

4,82 (Hj3-17, s, 1 H) atribuídos a hidrogênios olefínicos, além de um singleto largo em
52,66(H-13,sl,lH).

Com os dados apresentados até o momento pôde-se postular para AL-2 a fórmula

molecular C2oH3o02. As seis lacunas de insaturação existentes na sua estrutura foram
atribuídas à uma carboxila, uma dupla temiinal e as quatro msaturações restantes foram
relacionadas a uma estrutura diterpênica tetracíclica. A presença dos dois singletos em ô

4,76 (Ha-17) e 4,82 (Hp-17), relacionados a hidrogênios de dupla termmal e um singleto
largo em § 2,66 (H-13), são característicos de um esqueleto do tipo caureno.

^
<<1'

s
"'',

Esqueleto caureno (265)

Através de comparações dos dados de RMN 13C de AL-2 com aqueles referentes
aos ácidos caurenóicos descritos na literatura (Tab. 11, Pág.113), verificou-se que a

absorção do carbono-4 do ácido substituído em C-18 (ô 47,6) encontra-se mais

desprotegida, em relação à do ácido substituído em C-19 (Ô 43,8). Embora as absorções

das carbonilas localizadas em C-18 (Ô 185,0) e C-19 (ô 184,6) apresentem semelhanças, os

absorções dos grupos metilas ligados em C-4 apresentam uma diferença de 11,2 ppm
(8 29,0-17,8). Desta forma, obser^ou-se que AL-2 possui ponto de fusão 178,2-180,3 OC

(179-180 °C) [Ohno et al., 1979] e deslocamentos químicos semelhantes aos relatados na
literatura para o ácido e^-caiir-16-en-19-óico [Hutchison et al., 1984] (Tab. 11, Pág.l13).

O ácido en/-caur-16-en-19-óico [Hutchison et al., 1984] possui grande ocorrência
no reino vegetal, porém, no melhor do nosso conhecimento, este é o seu primeiro registro
em espécies do género Aegiphila.

^
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12
11 13

20
171 149 ^ 16

^2
10

15
3

\

18
'COzH

7

Estrutura de AL-2 - Acido en/-Caur-16-en-19-óico (2)

Tabela 11. Comparação entre os dados de RMN 13C de AL-2 (Ô, CDCb, 125 MHz)

com os descritos na literatura para os ácidos ^n/-caur-16-en-18-óico (ô, CDCla)

[Monte et al.,1988] e ení-estw-16-en- 19-óico (ô.CDCb) [Hutchison et al., 1984]

Carbono AL-2 Ac. ení-Caur-16-en-18-óico Ac. ení-Caur-16-en-19-óico
l
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

41,1
19,5
38,2
44,1
57,4
22,2
41,6
44,6
55,5
40,1
18,8
33,5
44,2
40,0
49,3
156,2
103,3
29,3
184,7
16,0

39,9
18,0
37,0
47,6
50,0
23,3
40,7
44,4
56,2
39,8
18,0
33,3
44,0
39,5
49,1
155,3
103,2
185,0
17,8
16,1

40,1
19,1
37,8
43,8
57,1
21,8
41,3
44,2
55,1
39,7
18,4
33,1
43,9
39,7
49,0

155,9
103,0
29,0

184,6
15,6

12
11 13

M
71 14

^ 16

10
15

7

COzH
18 19

1

HOïC

1
11 13

20-
17

1^ 16«-.•
1

15
4 7

w/"\
'-, 19

Estrutura de AL-2 (2) Estrutura do Ácido ent-Caur-16-en-18-óiço (266)

I'1*
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3.3.3 Determinação Estrutural de AL-3:

Sucessivos fi-acionamentos cromatográficos da fi-ação clorofónrúca obtida a partir do

extraio etanólico (ALRE-C) de A. Ihotzkyana, possibilitou o isolamento de uma substância

sólida amarela (Item 4.8.5, Pág.262) com ponto de fusão 247,7 - 248 OC e [ag = +50° (c=

0,5 , clorofónnio), denominada AL-3.

A aiiálise do espectro de RMN *H (Fig. 60, Pág.123) de AL-3, revelou a presença de

quatro linhas simples correspondentes a gmpos metilas em ô 1,51 (H-20, s, 3H), 1,54 (H-

18, s, 3H), 1,59 (H-19, s, 3H) e 2,48 (H-17, s, 3H), dois grupos metUênicos em 1,93 (Ha-1,

dt, 1H, J= 13,3 Hz), 3,43 (Hp-1, dt, 1H, 3= 13,3 Hz), e 2,77 (H-2, m, 2H), eum hidrogénio
em carbono sp em ô 6,62 (H-15, s, l H). Adicionahnente, observou-se um sinal em ô 3,93

(CHsO-ó, s, 3H) referente a um grupamento metoxüa e duas hidroxüas; uma em ô 5,44

(HO-11, si) e a outra, quelada com uma carbonila, absoryendo em ô 13,62 (HO-14, s). O

espectro de RMN 13C BB (Fig.61, Pág.124) de AL-3 apresentou vinte e uma Imhas
espectrais. Após comparação com o espectro de RMN 13C DEPT 135° (Fig.62, Pág.124),
observou-se que nove absorções estão relacionadas a carbonos sp , uma das quais é

correspondente a um carbono sp oxigenado em ô 60,4 (ÇHsO-é), dez absorções são

referentes a carbonos sp2 na fabca de ô 101,9 -156,1 e as restantes estão relacioiiados a duas

carbonilas em § 187,2 (C-7) e Ô 214,3 (C-3). (Tab. 12, Fig. 117)

A análise do espectro de absorção do IV (Fig. 59, Pág.123) revelou uma banda em

3436 cm , relacionada à deformação axial de 0-H , bandas em 1712 e 1623 cni'1

relacionadas à deformações axiais de C=0 e bandas esqueletais em 1572 e 1460 cm'1, que,
juntamente com as absorções em 1231, 1137 e 986 cm , de deformações angulares de

ligações =C-H, confirmaram a presença de um esqueleto aromático.
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Tabela 12. Deslocamentos químicos de RMN 13C de AL-3 com padrão de
hidrogenação (RMN 13C BB e DEPT 135°, ô, CDCla, 125 MHz)

c CH CH2 CHa
214,3
187,2
156,1
155,7
151,8
149,1
146,5
131,3
128,0
117,8
109,7
49,8
41,9
Cl3

2C=0
5=C-0

101,9 33,4
27,6

60,4
26,2
22,9
20,9
14,3

Ê .?

CH C2H4 CsHis
CHaO

Total=C2iH2o04

O espectro de HMQC (Fig. 64, Pág. 125), permitiu correlacionar inequivocamente

as absorções dos carbonos aos seus respectivos hidrogênios (Tab. 13, Pág. 121). A partir

desta análise verifícou-se as correlações entre os hidrogênios dos grupamentos metilênicos

em Ô 1,93 (Ha-1, dt, 1H, J- 10,1 e 13,3 Hz) e 3,43 (Hp-1, dt, 1H, J= 4,8 e 13,3 Hz) com o

carbono ô 27,6 (C-l) e dos hidrogênios em ô 2,77 (2H, m) com o carbono em ô 33,4 (C-

2). A indicação que estes hidrogênios pertencem a dois grupos metilênicos adjacentes foi

sugerida através do espectro de correlação homonuclear 1H,1H-COSY que mostrou os

acoplamentos entre os hidrogênios em ô 1,93 (Ha-1) e ô 3,43 (Hp-1) com os dois

hidrogênios em ô 2,77 (H-2). Este últüno grupo metüênico, por sua vez, encontra-se

também adjacente a uma carbonila, através da correlação destes com o carbono carbomlico

em ô 214,3 (C-3), no espectro de HMBC (Fig. 65, Pág. 126) (Tab. 13, Pág. 121),o que

levou à sugestão da porção -CO-CH2-CH2- na estrutura de AL-3.

Continuando a análise do espectro bidimensional HMBC observou-se também as

correlações das duas metilas geminais em ô 1,54 (H-18) e ô 1,59 (H-19) com o carbono

não-hidrogenado em Ô 49,8 (C-4) e com a carbonüa em ô 214,3 (C-3) e, apenas uma delas,

mostrou correlação com o carbono olefínico em ô 156,1 (C-5). O gmpamento metila em

-^'

r
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ô 1,51 (H-20) mostrou correlação com os carbonos em ô 27,6(C-1), 41,9 (C-10), 128,0 (C-
9) e 156,1 (C-5). De acordo com os dados discutidos acima, pôde-se inferir a presença de
um anel cicloexânico contendo um grupo carbonila na posição 3, de acordo com a
subestrutura (l) apresentada ababío:

20

1

4
o

6\
19 18

7

Subestrutura (l) de AL-3

A correlação do grupo metila em ô 2,48 (H-17, s,3H) com os carbonos em ô 101,9
(C-15) e ô 155,7 (C-16), do hidrogénio em ô 6,62 (H-15, s, l H) com os carbonos em ô
117,8 (C-13), 149,1 (C-12) e também com o carbono oxigenado em Ô 155,7 (C-16) levou à
formação da porção -0-C(CH3)=CH-C=C-0- ,que indicou a existência de um anel
íürânico trissubstituído para a estrutura de AL-3, de acordo com as subestruturas (2) e (3).
A comparação do valor do deslocamento quünico do hidrogénio íürânico do composto AL-
3 (ô 6,24) com sistemas a-íürânicos (ô 7,20 a 7,60) [Haiza e Snyder, 1990] descritos na
literatura mostrou que tem-se um hidrogénio p-íürânico.

ss16

12

\
1

13 H
\
13 <-y'

Subestrutura (2) de AL-3 Subestrütura (3) de AL-3

Prosseguindo a análise do espectro HMBC, verifícou-se as correlações da
hidroxüa quelada em ô 13,62 (HO-14) com os carbonos em ô 109,7 (C-8) e ô 117,8 (C-13)
e 151,8 (C-14), enquanto que a metoxila em ô 3,93 (CHsO-ó), só apresentou correlação
com o carbono em ô 146,5 (C-6). A posição da outra hidroxila em Ô 5,44 (HO-11) no
sistema aromático, foi determinada através da absorção em campo babco de um dos
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hidrogênios metilênicos em ô 3,43 (Hp-1), cujo valor de deslocamento quünico é

característico de um hidrogénio equatorial localizado no carbono-1 em esqueletos

abietanos, desblindados por um grupo -OH ligado ao carbono-11 no anel C [Carreiras et

al, 1990].
.7

H

1

5
1

20
c

4
9 H

10

•«3

o

Subestrutura (4) de AL-3

A formula C2iH2206 pôde ser postulada para AL-3 com onze lacunas de insaturação,

onde quatro são as de anel aromático, duas das carbonilas, uma do gmpo olefínico, três do

anel fürânico e finalizando duas dos outros dois anéis. O espectro de massa de alta

resolução de AL-3 (Fig. 68, Pág.127), confirmou a fórmula molecular, apresentando o pico

com razão massa/carga (m/z) 370,1315 Daltons (calculado m/z 370,1416).

A reunião de todos os dados até aqui discutidos possibilitou caracterizar AL-3 como

sendo o 12,16-epoxi-l l,14-diïdroxi-6-metoxi-17(15^-16)-a6eo-abieta-5,8,l 1,13,15-

pentaeno-3,7-diona, que possui caráter inédito na literatura.
17

'<.o

12HO 11
3

20

1

12 H

3

7
s

''',
1819

OCHs

Estrutura de AL-3 - 12,16-epoxi-ll,14-diidroxi-6-metoxi-17(15->16)-a6eü-

abieta-5,8,ll,13,15-pentaeno-3,7-diona(3)
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A confirmação estrutural de AL-3 se deu após comparação dos dados de RMN 13C
de AL-3 com dados descritos na literatura para os diteq^enos abietanos análogos

cirtofilona A [ Tian et al., 1993 ] e teuvincenona H [Cuadrado et al., 1992]. Tabela 14

(Pág.122).

HO.

7

16

1512
l

1320

l

9 14 "OH
10

7

4 5
% 6 o
%

19 is òCHs

Estrutura da Cirtofilona A (267)

HO

17

16

\
1512

l
1320

l

9 14 OH
10

7

o o5s 6
"',

19 18 ÒH

Estrutura da Teuvincenona H (268)

^

^
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Tabela 13. Dados de RMN 1H,13C e correlações 1H,13C -HMQC-lJcn e HMBC- "JCH
(n=2 e n=3) de AL-3

H,"C -HMQC- IJCH 1H,"C -HMBC- "JCH
(n =2 e n =3)

JCH
2H-2

Hp-1
2H-2

3H-18, 3H-19

JCH
3H-20

Hp-1, 3H-18, 3H-19

Hp-1, 3H-19, 3H-20
CHaO-õ

HO-14
3H-20
H-2

H-15
HO-14
H-15
3H-17

3H-19
3H-18

Carbono
l

2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

CH30-6
HO-11
HO-14

ôC
27,6

33,4
214,3
49,8

156,1
146,5
187,2
109,7
128,0
41,9

131,3
149,1
117,8
151,8
101,9
15.5,7
14,3
26,2
22,9
20,9
60,4

OH
l,93(a,dt,10,lel3,3Hz)
3,43(P,dt, 4,8 el3,3Hz)

2,77(m)

6,62(s)

2,48(s)
l,54(s)
l,59(s)
l,51(s)
3,93(s)
5,44(sl)
13,62(s)

3H-20

H-15

H-15, 3H-17

H

17

1

^
12

1
3

20
1

12 H

3

"•-..
I? "18

OCHa

Estrutura de AL-3 (3)

•f
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Tabela 14. Comparação entre os dados de RMN 13C de AL-3 (S, CDCl3,125
MHz) com os dados descritos na literatura para a Teuvincenona H (ô, CDCb)
[Cuadrado et al., 1992] e Cirtofilona A (5, CDCk) [Tian et al., 1993]

A

Carbono
l
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

CHsO-ó

AL-3 Teuvincenona H Cirtofilona A

27,6
33,4

214,3
49,8

156,1
146,5
187,2
109,7
128,0
41,9

131,3
149,1
117,8
151,8
101,9
155,7
14,3
26,2
22,9
20,9
60,4

27,6
33,2

214,4
48,8

140,1
141,2
184,3
107,4
131,5
40,6

128,4
151,2
117,2
155,4
101,5
149,1
14,0
21,1
20,5
24,3

H :5

17

\
12

11
3

20

1

12

3

••-..
1 18

16

1512HO 11

u20

» 14 OH
10

7

4 5
6\

"Í8

OCHs

;7 Estrutura de AL-3 (3)

29,5
17,5
36,8
37,1

159,0
147,7
185,6
108,7
138,4
42,6

130,1
154,1
110,7
153,8
34,4
83,4
22,0
29,3
29,0
27,2
60.0

o

r ÓCH3

7

16

\
12 15HO

l
u20

l

14 OH
10

•7

o \ 6

OH

o

if \

Estrutura da Cirtofilona A (267) Estrutura da Teuvincenona H (268)

'->.--
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Figura 59. Espectro de absorção de AL-3 na região do TV
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Figura 60. Espectro de RMN1H de AL-3 ( 500 MHz, CDCla)
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Figura 63. Espectro de RMN bidimensional de correlação homonuclear
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A confirmação estrutural de AL-3 foi defínitivamente realizada, a partir da

obtenção dos seus respectivos derivados reacionais, através das reações de hidrogenação ,

acetilação e metilação.

3.3.3.1.1 Reação de Hidrogenação de AL-3 - Determinação Estrutural de AL-3-H

A reação de hidrogenação de AL-3 (Item 4.9.1, Pág.268), feita com hidrogénio e

paládio/carvão forneceu um sólido amarelo com p.f. 226,4 - 228,8 °C e [cr^ = + 20° (c=

0,27, clorofórmio), o qual foi denominado de AL-3-H.

No espectro de RMN H de AL-3-H (Fig. 70, Pág.132) em coniparação com o de

AL-3 (Fig. 60, Pág.123), observou-se o surgimento dos absorções em 8 2,90 (Hp-15,

dd, l H, J=7,2 e 15,4 Hz), 3,42 (Ha-15, dd, l H, J= 8,9 e 15,4 Hz) e 5,18 (H-16, m) (Tab. 15,

Pág. ) e o desaparecimento do hidrogénio em § 6,62 (H-15, s, l H). O acoplamento geminai

dos hidrogênios metüênicos em ô 2,90 (Hp-15) e 3,42 (Ha-15) foi evidenciado no espectro

de RMN bidimensional de correlação homonuclear 1H,1H-COSY de AL-3-H (Fig.73,
Pág.134). Foi observado ainda o acoplamento vicmal dos hidrogênios metilênicos (Ha-15)

e (Hp-15) com o hidrogénio em ô 5,18 (H-16), que por sua vez, mostrou correlação com a
metila C-17 em ô 1,55 (H-17, s, 3H).

A análise dos espectros de AL-3-H (Fig. 71, Pág.133) e AL-3 (Fig. 61, Pág.124)

RMN 13C BB, mostrou o aparecimento do carbono metilênico em ô 34,6 (C-15) e do
carbono metímco em 5 83,6 (C-16) em AL-3-H, indicando a redução somente de uma

dupla ligação do anel fiirânico , mas não da dupla que apresenta conjugação com a

carbonila em virtude talvez, do impedimento estérico das metilas 19 e 20 por uma das

faces e da metila 18 pela outra, além da presença da metoxila.

A presença de um sistema diidroíürânico, foi ainda confirmado pêlos acoplamentos

à longa distância no espectro de HMBC (Fig.75, Pág.135), através dos acoplamentos entre

os hidrogênios em ô 2,90 (Hp-15) e 3,42 (Ha-15) com os carbonos em Ô 22,1 (C-17), 83,6

(C-16), 111,7 (C-13) e 154,3 (C-12) (Tab.15, Pág.130).

Os dados reunidos até o momento, permitem propor para AL-3-H a fórmula

molecular C2iH240ô. O espectro de massa de AL-3-H (Fig. 76, Pág.135) confirmou a
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formula molecular postulada, ao apresentar o pico do íon molecular com razão
massa/carga (m/z) em 372 Daltons.

A partir destas indicações a estmtura de AL-3-H foi determinada como sendo o
diterpeno medito 12,16-epoxi-l l,14-dihidroxi-6-metoxi-17(15-^16)-a6eo-abieta-
5,8,11,13-tetraeno-7-ona. A tabela 16 (Pág. 131) apresenta os dados de RMN 13C de AL-3
e AL-3-H.

H

17 H3

16o

151
1

1320

9
14

8

3
4

7
\ 6

'',
Í8

2

19

H

ÒCHa

Estrutura de AL-3-H - 12,16-epoxi-ll,14-dihidroxi-6-metoxi-17(15-+16)aéw-abieta-
5,8,1143-tetraeno-7-ona (4)

><,
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Tabela 15. Dados de RMN 1H, 13C e correlações 1H,13C-HMQC- lJcH e HMBC- "JCH
(n=2 e n=3) de AL-3-H

Carbono
l

2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15

16
17
18
19
20

CH30-6
HO-11
HO-14

IH,"C-HMQC- IJCH 1H,"C-HMBC- "JCH
(n=2 e n=3)

ôC
26,9

33,2
214,1
49,5
154,9
146,3
185,7
109,3
134,3
41,7

130,7
154,3
111,7
154,4
34,6

83,6
22,1
26,1
22,7
20,3
60,2

OH
l,91(a,dt,10,Oel3,4Hz)
3,35(p,dt, 4,6 e 13,4Hz)

2,75(m)

2,90(p,dd,7,2el5,4Hz)
3,42(a,dd,8,9el5,4Hz)

5,18(m)
l,55(d,6,3Hz)

l,52(s)
l,57(s)
l,46(s)
3,91(s)

13,21(s)

JCH
2H-2, 3H-20

2H-1

3H-18,3H-19

CHs 0-6

HO-14

Hp-1, 3H-20

2H-15
HO-14
2H-15

2H-15. 3H-17

3JCH

3H-18,3H-19,3H-20

HO-14
3H-20
2H-2

2H-15
HO-14
2H-15
3H-17

2H-15
3H-19
3H-18

17 H,

15

20

3

7

•-..
Ï819

'H

ÕCH3

Estrutura de AL-3-H (4)
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Tabela 16. Comparação entre os dados de RMN "C de AL-3 (ô, CDC]3,125 MHz)
com os dados de AL-3-H (ô, CDCb, 125 MHz)

Carbono AL-3 AL-3-H
l
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

CHaO-ó

27,6
33,4

214,3
49,8
156,1
146,5
187,2
109,7
128,0
41,9

131,3
149,1
117,8
151,8
101,9
155,7
14,3
26,2
22,9
20,9
60,4

26,9
33,2
214,1
49,5

154,9
146,3
185,7
109,3
134,3
41,7

130,7
154,3
111,7
154,4
34,6
83,6
22,1
26,1
22,7
20,3
60.2

?•

17

1

\
12HO .11

3
20

1

1

3

\
'181

Hl

OCH3

Estrutura de AL-3 (3)
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3.3.3.1.2. Reação de Acetilação de AL-3 - Obtenção de AL-3-Ac

A reação de acetilação de AL-3 com piridina e anidrido acético (Item 4.9.2,
Pág.268), forneceu um sólido amarelado com p.f. 184,2 - 186,1 °C e [a^ = +22° (c=0,66,
clorofórmio), sendo denominado AL-3-Ac.

A comparação dos espectros de RMN 1H de AL-3 (Fig. 60, Pág.123) e AL-3-Ac
(Fig. 77, Pág.139) revelou a incorporação de um grupamento acetila pelo surgimento de
um absorção simples e üitenso em ô 2,43 (CHsCOO-l l, s, 3H). A presença de apenas um
grupo acetila era esperado, visto que a outra hidroxila em C-14 (Est.5) encontra-se quelada
com uma carbonila (Tab. l 7, Pág. 137).

Estes dados foram corroborados pelo espectro de RMN 13C BB (Fig. 78, Pág.139)
com o surgimento de linhas espectrais adicionais em ô 168,3 (CH3COO-11) relacionada a
um carbono carbonílico, e em ô 21,3 (CH3COO-11) referente a um grupamento metila,
bem coino o efeito de proteção esperado para o carbono-11 (~ 5ppm) que passou a
absorver em ô 126,2 (C-l l).

Após análise dos dados espectrais apresentados, chegou-se a fórmula molecular
C23H24Ü7, sendo esta proposta confirmada pelo espectro de massa (Fig. 80, Pág.140),
tendo o pico do íon molecular com razão massa/carga (m/z) em 412 Daltons.

Desta forma, AL-3-Ac foi caracterizado como sendo o ll-acetoxi-12,16-epoxi-14-
hidroxi-6-metoxi-17(15->16)-aéeo-abieta-5,8,l l,13,15-pentaeno-3,7-diona, de caráter
inédito na literatura. A tabela 18 (Pág.138) apresenta dados RMN13C BB de AL-3 e AL-3-
Ac.

17

16

\
1512AcO

11
320

1 14

OH10 8

7
4 53o

6%
\

19

o

18 ÓCHs

Estrutura de AL-3-Ac-ll-aceíoxi-12,16-epoxi-14-hidroxi-6-metoxi-
17(15^16)-a^o-abieta-5,8,ll,13,15-pentaeno-3,7-diona(5)
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Tabela 17. Dados de RMN !H, 13C e correlações lH,13C-HMQC-lJcH e HMBC-"JCH
(n=2 e n=3) de AL-3-Ac

1H,"C-HMQC- IJCH

Carbono ÔC
l 29,6

2 33,4
3 213,4
4 50,0
5 155,1
6 146,7
7 186,7
8 109,3
9 134,7
10 41,7
11 126,2
12 151,9
13 119,0
14 156,0
15 101,3
16 156,4
17 14,4
18 26,4
19 23,0
20 22,2

CH30-6 60,5
CHsCOO-ll 21,3
CH3COO-11 168,3
HO-14

^H,I3C-
_í":

HMBC- "JCH
=2 e n=3)

OH
2,10(a,dt,9,9el3,8Hz)

2,81(p,m)

2,74(m)

6,60(s)

2,44(s)
l,54(s)
l,58(s)
l,39(s)
3,93(s)
2,43(s)

13,91(s)

JCH

2H-2
3H-18, 3H-19

3H-20

H-15
HO-14

H-15, 3H-17

JCH
3H-20

3H-18, 3H-19

3H-18,3H-19,3H-20

HO-14
3H-20
2H-2

H-15
HO-14

3H-17

3H-19
3H-18

CH30-6

CHsCOO-ll

17

16

\
15AcO -1

11
1^ 320

1^1 14

OH10 8

43o o
"•'..

'-18 OCH,19

Estrutura de AL-3-Ac (5)

^
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Tabela 18. Comparação entre os dados de RMN 13C de AL-3 (ô, CDCl3,125 MHz)

corn os dados de AL-3-Ac (ô, CDCb, 125 MHz)

Carbono

'"a.

l
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

CH30-6
CH3COO-11
CH3COO-11

AL-3

27,6
33,4

214,3
49,8

156,1
146,5
187,2
109,7
128,0
41,9

131,3
149,1
117,8
151,8
101,9
155,7
14,3
26,2
22,9
20,9
60,4

3

AL-3-Ac

29,6
33,4
213,4
50,0

155,1
146,7
186,7
109,3
134,7
41,7
126,2
151,9
119,0
156,0
101,3
156,4
14,4
26,4
23,0
22,2
60,5
21,3
168,3

2

H

17

1
o

\
12 B

11
3

20
1

1 H

3

•\
•;

19 18
OCH}

17

16

\\15
1AcO

11
320

1 14

OH
10

4
o^'^r5^' "o\

"18 HS19

Estrutura de AL-3 (3) Estrutura de AL-3-Ac (5)
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3.3.3.1.3 Reação de Metilação de AL-3 - Obtenção de AL-3-Me

A reação de metilação de AL-3 com diazometano (Item 4.9.3, Pág.269), forneceu

um sólido amarelo com p.f. 175,6 - 176,9 °C e [^g = +21° (c=0,4 , clorofórmio) , o qual
foi denominado AL-3-Me.

O espectro de RMN H de AL-3-Me (Fig.81, Pág.145) em comparação com o de AL-
3 (Fig. 60, Pág.123), mostrou a presença de um grupo metoxila adicional em §4,10
(CHaO-l 1, s, 3H). No espectro de RMN 13C BB (Fig. 82, Pág.145) verifícou-se a presença
de um grupamento metila em ô 60,7 (CHaO-ll), confirmando que houve reação de

metilação somente na hidroxila carbono-11, enquanto que hidroxila quelada permaneceu
intacta. (Tab. 19, Pág.143). Esta informação foi totahnente corroborada pelo efeito de
desproteção observado no deslocamento do carbono-11 de aproximadamente ô 4,6 , e

ainda pelo aparecimento de um carbono metoxflico adicional em ô 60,7 (CHsO-l l).
Analisando-se os espectros de RMN bidimensionais, pôde-se então aferir que a

absorção do grupamento metoxila em ô 4,10 (CIÏsO-ll) correlaciona-se com o carbono
metílico em ô 60,8 no espectro de HMQC (Fig.8^, Pág.147) (Tab.19, Pág.143), e com o
carbono em ô 135,9 (C-ll) no espectro de HMBC (Fig.86, Pág.147) (Tab.19, Pág.143).

A discussão de todos os dados apresentados são condizentes com a fórmula

molecular C22H21Ü6 para o derivado AL-3-Me. O espectro de massa (Fig. 87, Pág.148)
mostra o pico do íon molecular com razão massa carga (m/z) 384 Daltons, estando em
concordância com a fórmula proposta.

Baseados nestes dados e comparação com os dados de RMN C de AL-3 (Tab.20,
Pág.144) a estintura de AL-3-Me pôde ser caracterizada como a 12,16-epoxi-14-hidroxi-
6,1 l-dimetoxi-17(15^16)-abeo-abieta-5,8,l 1,13,15-pentaeno-3,7-diona, que possui
caráter medito na literatura.
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Tabela 19. Dados de RMN 1H, 13C e correlações lH,13C-HMQC-lJcH e HMBC- lJcH
(n=2 e n=3) e 1H,1H-COSY de AL-3-Me

1H,"C-HMQC- 'Jen 1H,"C-HMBC- "Jen
(n=2 e n=3)

Carbono
l

2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

CHaO-ó
CH3Ü-11
HO-14

ÔC
28,9

33,5
214,1
49,9
156,2
146,5
187,0
109,4
133,7
42,3
135,9
152,3
119,5
153,4
101,1
155,6
14,4
26,3
22,9
22,0
60,4
60,7

OH
l,97(a,dt,9,8 e 13,8Hz)
3,16(P,dt,5,5 e 13,5Hz)

2,76(m)

3

JCH
2H-2

H-l
2H-2

3H-18, 3H-19

6,60(s)

2,49(s)
l,53(s)
l,58(s)
l,45(s)
3,91(s)
4,10(s)
13,72(s)

Hp-l,3H-20

H-15
HO-14

H-15, 3H-17

JCH
H-20

Hp-l,3H-18,3H-19

3H-18, 3H-19,3H-20
CH30-6

HO-14
3H-20
2H-2

CHaO-ll
H-15

HO-14

3H-17

3H-19
3H-18

17
1

\
151CH3Q

1 ^s
13

1
4

OH10

3 o
6'•'.

""18
CH319

Estrutura de AL-3-Me (6)
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A^

Tabela 20. Comparação entre os dados de RMN 13C de AL-3 (ô, CDCl3,125 MHz)
corn os dados de AL-3-Me (ô, CDCb, 125 MHz)

Carbono
l
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

CH3Ü-6
CH30-11

AL-3
27,6
33,4

214,3
49,8
156,1
146,5
187,2
109,7
128,0
41,9

131,3
149,1
117,8
151,8
101,9
155,7
14,3
26,2
22,9
20,9
60,4

AL-3-Me
28,9
33,5

214,1
49,9

156,2
146,5
187,0
109,4
133,7
42,3

135,9
152,3
119,5
153,4
101,1
155,6
14,4
26,3
22,9
22,0
60,4
60,7

\t.
. ^

HO

17

1

^
12

11
3

20

1

12
H

3

\
19 18

OCHs

Estrutura de AL-3 (3)

17
1

\
1512CHaQ

1320
1

4

OH10 8

3 oo
\

"w
CH319

Estrutura de AL-3-Me (6)
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3.3.4 Determinação Estrutural de AL-4:

O fracionamento cromatográfico de ALR-E em sílica gel forneceu um sólido
alaranjado (Item 4.8.6, Pág. 264) de [ag = -110° (c=0,5, clorofónnio) ep.f. = 191, 6 -
193,2° C.

A análise do espectro de RMN 13C BB (Fig. 90, Pág.157) revelou a presença de
vinte linhas espectrais, que por comparação com o espectro de RMN C DEPT 135° (Fig.
91, Pág.157), pôde-se observar quatro absorções correspondentes a carbonos metüicos, três
relacionadas a carbonos metilênicos, duas referentes a carbonos mono-hidrogenados e em
consequência, as onze absorções que faltavam foram relacionadas aos carbonos não-
hidrogenados (Tab. 21, Pág.150).

Ainda analisando o espectro de RMN 13C BB pôde-se facilmente observar que dez
carbonos encontram-se na região de carbonos sp2 na fabca de ô 111,3 ao 165,6 e nove na
região de carbonos saturados na fabca de ô 21,0 a ô 83,4, sendo um deles oxigenado. O
pico em ô 190,5 (C-7) foi indicativo de um carbono carbomlico que provavelmente se
encontra conjugado.

O espectro de HMQC (Fig. 93, Pág.158), foi utilizado para associar as absorções de
todos os hidrogênios aos seus respectivos carbonbs (Tab.22, Pág.154). Com base nestes
dados pôde-se observar a correlação dos três carbopos metüênicos ô 29,7 (C-l), 30,6 (C-2)
e 34,9 (C-15) como os hidrogênios em ô 1,60 (tíu-1) e 3,25 (Hp-1), 2,25 (Ha-2) e 2,53
(Hp-2), 2,91 (Hp-15) e 3,43 (Ha-15).

O espectro de RMN H (Fig. 89, Pág.156) exibiu três absorções simples em ô 1,51
(H-20, s, 3H), 1,90 (H-18, s,3 H), 1,93 (H-19, s, 3H) e um absorção duplo em 1,56 (H-17,
d, 3H, J= 6,3 Hz) referentes a quatro gmpamentos metilas; outro smgleto relacionado a um
hidrogénio ligado a carbono sp2 em ô 6,24 (H-6, s, l H), além de dois singletos de
grupamentos hidroxilas em ô 4,77 (HO-11, s) e §13,73 (HO-14, s), sendo a última
provavelmente em posição peri a uma carbonila.

Ainda no espectro de RMN 1H, verifícou-se absorções múltiplos na fabca de ô 1,60 a
ô 5,15 de hidrogênios ligados a, carbonos sp3, onde o absorção em ô 5,15 (H-16, m, 1H) foi
associado a um hidrogénio ligado a iml carbono oxigenado, de acordo com o observado no
espectro de RMN 13C BB.

À-
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A.

Tabela 21. Deslocamentos químicos de RMN C de AL-4 com padrão de
hidrogenação (RMN 13C BB e DEPT 135°, ô, CDCb, 125MHz)

c
190,5
165,6
154,5
154,1
140,7
136,5
131,3
125,7
111,3
109,7
39,9
Cii

1C=0
l C-0
2 OH

CH
118,9
83,4

C2H2

CHz
34,9
30,6
29,7

CaHo

CH3
22,5
22,3
21,0
15,3

C4Hi2

Total = C20H22Ü4

\»-

O espectro de infravermelho (Fig. 88, Pág. 156) de AL-4 confirmou as observações
sugeridas, a partir da verificação da deformação axial de ligação 0-H em 3446 cm'1,
bandas esqueletais em 1576 e 1461 cm referentes às deformações axiais de ligação C=C,
e uma banda em 1625 cm de deformação axial de ligação C=0, de uma carbonila
cetônica a, P-insaturada.

Baseando-se nos dados até agora apresentados, pôde-se propor a fórmula molecular
C2oH2204 com dez lacunas de insaturação, onde quatro delas são relacionadas ao anel
benzênico, uma de uma carbonila , duas duplas ligações, e as três restantes relacionadas a
três ciclos totalizando dez insaturações. A confirmação da fórmula molecular foi obtida
pelo espectro de massa de alta resolução (Fig. 96, Pág. 160) que apresenta razão
massa/carga Çm/z) 326,1529 Daltons (calculado 326,1518 Daltons).

No espectro de RMN bidimensional de correlação homonuclear 1H,1H-COSY
(Fig. 92, Pág. 15 8) pôde-se observar os acoplamentos geminais dos hidrogênios em
ô 2,91 (Hp-15, dd, 1H, J= 7,3 e 15,3 Hz) e 3,43 (Hu -15, dd,lH, J=8,9 e 15,2 Hz ); entre
os hidrogênios em ô 1,60 (Ha-1, dd, 1H, J= 5,9 e 12,6 Hz) e 3,25 (Hp-1, dd, 1H, J=
4,5 e 13,3 Hz) e ainda entre os hidrogênios em ô 2,25 (Ha-2, dd, 1H, J=5,7 e
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19,lHz) e 2,53 (Hp-2, m,lH). Pôde-se ainda observar as correlações do hidrogénio ligado

ao carbono oxigenado em ô 5,15 (H-16,'m, l H) com os hidrogênios metilênicos em ô 2,91

(Hp-15) e ô 3,43 (Ha-15) e com o grupamento metüa em ô 1,56 (H-17, d, 3H, 3=6,3 Hz).
Desta forma a subestrutura (l) de AL-4 foi sugerida, e posteriormente confirmado pela

análise do espectro de HMBC (Fig.94, Pág.159), através das correlações dos hidrogênios
metflicos em ô 1,56 (H-17, d, 3H, J- 6,3 Hz) com ^ carbono metilênico em ô 34,9 (C-15).

o
17 H3

16
/

"Ill
15

H

lieSubestrutura (l) ^e AL-4

Continuando a análise do espectro HMBC de AL-4, observou-se que os

hidrogênios metílicos absorvendo em ô 1,51 (H-20, s) acoplaram com os carbonos em ô

29,7 (C-l); 39,9 (C-10), 136,5 (C-9) e 165,6 (C-^), e o grupo metila em Ô 1,93 (H-19, s)
mostroucorrelação com os carbonos em ôl25,7 (C-4), 140,7 (C-3) e 165,6 (C-5) o outro

grupo metila em ô 1,90 (H-18, s) correlacionou-se com o carbono em 030,6 (C-2). O

acoplamento do hidrogénio em ô 6,24 (H-6) com os carbonos em ô 39,9 (C-10); 109,7 (C-

8) e 125,7 (C-4), juntamente com os dados discutidos até agora permitiu a construção das

subestruturas (2), (3) e (4) relacionadas a um sistema decalma contendo uma carbonila

conjugada, como apresentado a seguir:

"Tt=

--•ï
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"•'•»•.
f

^

2
20

1
1

8
8

7
5 7 o 31

o4
18 4

1

20
1

9

i8<_^r|>;^ 7^°
1Í V^H— - 4

Subestrutura (2) de AL-4 Subestrutura (3) de AL-4 Subestrutura (4) de AL-4

A ausência de qualquer outro absorção de hidrogénio ligado a carbono olefínico no
espectro de RMN 1H e a existência de sistema aromático na estrutura, levou à conclusão
que este encontra-se completamente substituído. A posição relativa das duas hidroxilas
neste sistema foram completamente estabelecidas através da presença de uma hidroxila em
posição peri a uma carbonila absorvendo em ô 13,73 (HO-14) e as correlações desta com
os carbonos msaturados em § 109,7 (C-8), 111,3 (C-13) e 154,5 (C-14). A outra hidroxila
em ô 4,77 (HO-11) mostrou correlações com o carbono em ô 136,5 (C-9) e também com o
carbono insaturado e oxigenado em ô 154,1(C-12). Foi ainda observado o acoplamento dos
hidrogênios metilênicos em 8 2,91 (Hp-15) e 3,43 (Ha-15) com o carbono em 8 111,3 (C-
13). Pôde-se então concluir que o anel aromático em questão encontra-se substituído com
um sistema diidro-íürânico a-substituído, de acordo com as subestruturas (5) e (6) abako:

1(,CH3H317

r\
15HO 11 13.

\^r ^9

OH

16
H

HHO, 11 1

^-^
9

4 OH
8

Subestrutura (5) de AL-4 Subestrutura (6) de AL-4

Desta forma, a estrutura final de AL-4 pôde ser estabelecida como um diterpeno de
esqueleto do tipo abietano que se encontra rearranjado. Dados de RMN 13C da literatura
relacionados a diterpenos abietanos, e ponto de fusão (214-216 C) [Dorsaz et al.,1985]
levou à identificação de AL-4 como sendo 12,16-epoxí-ll,14-diidroxi-

WWBSIBABB ^EBEBAL ro
v

UFC
Textbox
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17(15->16),18(4->3)-dia6eo-abieta-3,5,8,ll,13-pbntaeno-7-ona também descrito como
uncmatona. Apesar de já descrito na literatura como um metabólito secundário isolado da
espécie Clerodendron cyrtophyllum (Verbenaceae) [Tianet al., 1993] este composto possui
caráter inédito no género Aegiphila.

17^CH

6

12HO
1

1320

1 14

OH10 8

3

5 71

'3

o

1

Estrutura de AL-4 - Uncinatona (7)
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Ï

^

22. Dados de RMN 1H,13C e correlações 1H,13C-HMQC- lJcH e HMBC- "JCH (n=2 e
n=3) de AL-4

Carbono
l

2

3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15

16
17
18
19
20

HO-11
HO-14

1H,"C-HMQC- IJCH 1H,"C-HMBC- "JCH
(n=2en=3)

ôC
29,7

30,6

140,7
125,7
165,6
118,9
190,5
109,7
136,5
39,9

131,3
154,1
111,3
154,5
34,9

83,4
22,3
21,0
15,3
22,5

OH
l,60(a,dd,5,9el2,6Hz)
3,25(p,dd,4,5el3,3Hz)
2,25(a,dd,5,7el9,lHz)

2,53 (P,m)

6,24 (s)

JCH

2,91(P,dd,7,3el5,3Hz)
3,43(a,dd,8,9el5,2Hz)

5,15 (m)
1,56 (d, 6,3Hz)

1,90 (s)
1,93 (s)
1,51 (s)
4,77 (s)
13,73 (s)

3H-19

3H-20

2H-15
HO-14

JCH
3H-20

3H-18

Hp-l,3H-19
H-6

Hp-1, 3H-20, 3H-19

H-6, HO-14
HO-11,3H-20

Hp-1, H-6

HO-11,2H-15
HO-14

3H-17

2H-15

Ha-1

1ÍCH3
16

12HO
11

1320
1

14

OH10

3

718

19

2.

o

Estrutura de AL-4 - Uncinatona (7)
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Tabela 23. Comparação entre os dados de RMN "C de AL-4 (ô, CDCl3,125 MHz)
com os dados descritos na literatura para a uncinatona (ô, CDCla) [Tian et al., 1993]

Carbono AL-4 Uncinatona
l
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

29,7
30,6

140,7
125,7
165,6
118,9
190,5
109,7
136,5
39,9

131,3
154,1
111,3
154,5
34,9
83,4
22,3
21,0
15,3
22,5

29,2
30,3
140,4
125,3
165,3
118,5
190,1
109,3
136,2
39,6

131,0
153,8
111,0
154,2
34,5
83,0
22,1
20,7
15,0
22,0

^CH,
16

12HO 5
1

1320

1 14

OH10

3

5 71

19

o

Estrutura de AL-4 - Uncinatona (7)
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Figura 88. Espectro de absorção de AL-4 na região do IV
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3.3. 5 Determinação Estrutural de AL-5:

O composto denominado AL-5 foi obtido á partir do tratamento cromatográfico de
ALRE-C (Item 4.8.5, Pág. 262), apresentando-se ria forma de um sólido de cor vermelha,
[ag = +82° (c= 0,2, clorofórmio) e p.f. 235,2-237,1 OC.

O espectro de IV (Fig. 97, Pág.166) apresentou uma banda em 3436 cm -1, típica
de deformação axial de gmpamento OH e em 2922cm característica de deformação axial
de C-H. Observou-se ainda duas absorções em 1656 e 1627 cm' de deformações axiais de
ligação C=0 de carbonilas, e bandas esqueletais em 1568 e 1461 cin' de deformações
axiais de ligações do tipo C=C.

No espectro de RMN 1H (Fig. 98, Pág.16^) verifico u-se a presença de absorções
em ô 1,66 (H-20, s, 3H), 2,02 (H-18, s, 3H) e 2,24 (H-19, s, 3H) referentes a três
gmpamentos metilas ligados a carbonos não-hidrogenados e absorções múltiplos em Ô 2,46
(Ha-1, d, 1H, J=16,7 Hz), 2,92 (Hp-15, ddJH, J=7,3 e 15,4 Hz), 3,44 (Ha-15, dd,lH, J=9,0
e 15,4 Hz) e 4,17 (Hp-1, d, 1H, 3=16,6 Hz) de hidrogênios ligados a carbonos alifáticos. O
absorção em ô 5,19 (H-16, m, l H) foi indicativo de um grupo inetmico ligado a um carbono
oxigenado. Aquele em ô 6,55 (H-6, s, l H) foi atribuído a um hidrogénio ligado a um
carbono oleiïnico, e um outro em ô 13,40 (HO-1^) foi relacionado a uma hidroxila que
encontra-se quelada com uma carbonila.

O espectro de RMN 13C BB (Fig. 100, Pág.167) exibiu vmte linhas espectrais.
Utilizando-se a teoria do deslocamento químico [Silverstein et al., 1994], pôde-se
facilmente atribuir que os absorções de onze carboiios se encontram na região de carbonos
sp2 (ô 109,2-161,0) e sete na região de carbonos sp3 (ô 12,4-83,9), dentre os quais um é
oxigenado (ô 83,9, C-16). Os picos em ô 189,3 (G-7) e § 197,5 (C-2) foram atribuídos à
carbonos carbonílicos de cetonas conjugadas, como anteriormente observado na análise do
espectro no IV.

A análise do espectro de HMQC (Fig. 102, Pág. 168) possibilitou associar todos os
carbonos a seus respectivos hidrogênios (Tab. 24, Pág.164). Dentre as correlações
observadas, pôde-se citar a conectividade do hidrogénio em ô 6,55 com carbono em
ô 124,3 (C-6) e do hidrogénio metínico em ô 5,19 cpm o carbono oxigenado em ô 83,9 (C-
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16), além dos acoplamentos dos hidrogênios em ô 2,92 (Hp-15) e 3,44 (Ha-15) e õ 2,46
(HU-I) e 4,17 (Hp-1) com os dois carbonos metilênicos em ô 34,7 (C-15) e 8 45,8 (C-l).

O espectro de RMN 2D de correlação homonuclear (1H, 1H-COSY) (Fig. 101,
Pág.168) revelou o acoplamento geminai entre os hidrogênios em ô 2,92 (Hp-15) e ô 3,44
(Ha-15) além dos acoplamentos vicinais destes com o hidrogénio em ô 5,19 (H-16, m, l H),
que por sua vez, encontra-se acoplando vicinalmente com o gmpamento metila em ô 1,56
(H-17). Os dados encontrados a partir da análise deste espectro foram condizentes com a
presença de uma subestrutura (l) diidrofiirânica a-substituído e ligada a um anel
aromático.

o 17 Ha

1

"II
15

H

Subestrutura (l) de AL-5

\,

A partir da reunião dos dados expostos até o momento, pôde-se atribuir à estmtura
de AL-5 a presença de uma subestrutura benzodüdroíürânica a-substituído, uma hidroxila
quelada, dois grupamentos metilas ligadas a carbonos insaturados e um esqueleto
aromático totalmente substituído.

A comparação dos dados de RMN 'He RMN 13C de AL-5 com os encontrados para
AL-4 descritos anteriormente (Tab.22, Pág. 154), revelou uma grande semelhança
estrutural entre estes compostos, cuja única diferença está baseada na substituição de um
carbono metilênico em ô 30,6 (C-2) na estrutura de AL-4, por um carbono carbonílico em
ô 197,5 (C-2) em AL-5, sugerindo que o grupo metilênico referente ao carbono-2 em AL-
4, se encontra oxidado em AL-5. (Tab.24, Pág.164)

A confirmação para esta sugestão foi feita através da observação do valor do pico
do ion molecular com razão massa/carga (m/z) 340,1012 Daltons (calculado m/z 340,1310)
no espectro de massa, compatível com onze lacunas de msaturação (Fig. 104, Pág.169) e
portanto diias unidades a menos que AL-4.

Além destes dados, a análise do espectro de HMBC (Fig. 103, Pág.169) (Tab. 24,
Pág.164), foi decisivo para a confirmação estrutural de AL-5, através da correlação do
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hidrogénio olefínico em S 6,55 (H-6) com os carbonos em ô 43,0 (C-10), 109,2 (C-8) e
146,4 (C-4), além da correlação simultânea dos hidrogênios metilênicos em 8 2,46 (Ha-1) e
4,17 (Hp-1) e do grupamento metila em ô 2,02 (H-18), com o carbono carbomlico em ô
197,5 (C-2), fato este que determinou defínitivamejnte a posição da carbonila no carbono-2
. Subestrutura (2) ababco:

v

20

91o

53
o64

Subestrutura (2) de AL-5

Levantamento bibliográfico revelou que AL-5 trata-se do diterpeno abietano
rearranjado descrito na literatura como teuymcenona E (12,16-epoxi-dihidroxi-
17(15-»16),18(4->3)-difl6eo-abieta-3,5,8,ll,13-pentaeno-2,7-diona) (p.f. 237-238 °C e
[a]^= + 80,2°, c= 0,177, clorofórmio), isolado ^ partir da espécie Teucrium fruticans
(Labiatae) [Bruno et al., 1990]. A comparação dos seus dados de RMN 13C de AL-5 com
os da teuvincenona E encontram-se apresentados na tabela 25 (Pág.165). No género
Aegiphila o relato desta substância está sendo realizado pela primeü-a vez.

1^H3

16

1HO 151

20
1

14

2 10

3

o71 4

9

o
OH

Estrutura de AL-5 - Teuvincenona E (8)
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Tabela 24. Dados de RMNlH,I3Ce correlações 1H,13C-HMQC-lJcH e HMBC-
°JCH (n=2 e n=3) de AL-5

Carbono
l

2
3
4
5

6
7
8
9
10
11
12
13
14
15

16
17
18
19
20

HO-11
HO-14

1H,"C -HMQC- IJCH 1H,"C -HMQB- "JCH
(n=2 e n=3)

ôC
45,8

197,5
131,3
146,4
161,0

124,3
189,3
109,2
134,6
43,0

136,6
155,1
112,2
155,0
34,7

83,9
22,3
12,4
17,8
25,3

OH
2,46(a,d,16,7Hz)
4,17(P,d,16,6Hz)

6,55(s)

2,92(P,dd,7,3 e 15,4Hz)
3,44(a,dd,9,0 e 15,4Hz)

5,19(m)
l,56(d,6,3Hz)

2,02(s)
2,24(s)
l,66(s)

13,40(s)

JCH

2H-1

3H-19

2H-1, 3H-20

2H-15

H-16

2H-15

JCH
3H-20

3H-18

H-6, 3H-18,3H-20
Hp-1, 3H-19,

3H-20

H-6
3H-20
H-6

3H-17

3H-17

2H-1

1;CH3
6

1H
161

20
1o 14

OH2 10 8

3

71

19

6
o

Estrutura de AL-5 - Teuvincenona E (8)
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Tabela 25.Comparação entre os dados de RMN 13C de AL-5 (ô, CDCl3,125 MHz

com os dados descritos na literatura para teuvincenona E (5 , CDCb, 75,4 MHz)

[Bruno et al., 1990]

Carbono

l
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

AL-5
45,8

197,5
131,3
146,4
161,0
124,3
189,3
109,2
134,6
43,0

136,6
155,1
112,2
155,0
34,7
83,9
22,3
12,4
17,8
25,3

17
H3

6

1HO 151

20
1 14

OH2 10

3

1 6

19

o

o

Teuvincenona E

45,3
197,3
131,0
146,1
160,5
123,9
188,8
108,7
134,1
42,6

136,1
154,5
111,8
154,7
34,3
83,4
21,9
11,9
17,4
24,8

\

Estrutura de AL-5 - Teuyincenona E (8)
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3.3.6 Determinação Estrutural de AL-6:

Sucessivos tratamentos cromatográficos de ALRE-C, obtida do extrato etanólico das
raízes de A. Ihotzkyana (Item 4.8.7, Pág.265), permitiram o isolamento de cristais
incolores, com ponto de fusão na fabca de 279,3 - 282,2 °C e [a^ = +20° (c= 0,2 , etanol),
os quais foram denominados AL-6.

O espectro de absorção na região do mfi-avermelho (IV) de AL-6 (Fig. 105, Pág.176
) revelou a presença de uma banda larga em 3496 cm referente à defomiação axial de
ligação 0-H, uma banda em 2929 cm indicativo de deformação axial de C-H alifático, e
outra banda em 1646 cm indicativa de uma deformação axial de ligação C=0 de uma
carbonila provavelmente a, p insaturada.

O espectro de RMN H (Fig. 106, Pág.176) exibiu a presença de um grupamento
isopropila, através das absorções, e padrão de multiplicidade características, em ô 1,38 (H-
17, d, 3H, J=6,8 Hz), 1,39 (H-16, d, 3H, J=7,0 Hz) e 3,64 (H-15, hepteto, 1H, 3-6,9 Hz).
Neste espectro pôde-se observar ainda a presença de três absorções simples referentes à
três outros grupamentos metilas em ô 0,83 (H-19, s, 3H), 0,87 (H-18, s, 3H) e 1,16 (H-20,
s, 3H), dois hidrogênios aromáticos em ô 7,13 (H-ll, s, 1H) e 8,41 (H-14, s, l H), além de
absorções múltiplas em ô 1,60 (Ha-2, m), 1,79 (H-5, dd, l H, J=:3,9 e 13,7 Hz), 2,10 (Hp-1,
dt, 1H, J=12,4 Hz) e 2,71 (Ha-6, dd, 1H, J=3,9 e 17,6 Hz) e 2,80 (Hp-6, dd, 1H, J=13,9 e
17,6 Hz).

No espectro de RMN C BB (Fig. 107, Pág.177) observou-se a existência de vinte
linhas espectrais, onde de acordo com a teoria do deslocamento químico [Silverstein et
al.,1994] as seis linhas entre ô 110,3-161,8 encontram-se na região de carbonos
aromáticos, e a absorção em ô 161,8 (C-12) está relacionada a um carbono sp oxigenado.
A absorção em Ô 197,3 (C-7) foi atribuída a um carbono carbonílico de cetona conjugada,
como já observado no espectro de IV.

A análise comparativa com o espectro de RMN 13C DEPT 135° (Fig.108, Pág.177),
possibilitou identificar a presença de quatro carbonos metínicos, quatro carbonos
metilênicos, cinco carbonos metílicos e, por exclusão, seis carbonos não-hidrogenados.
(Tab. 26, Pág. 171).
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Tabela 26. Deslocamentos químicos de RIVÏN 13C de AL-6 com padrão de
hidrogenação (RMN 13C BB e DEPT 135°, ô, CsDsN, 125 MHz)

c
197,3
161,8
156,6
134,1
123,4
38,2
33,4
C7

1C=0
1 OH

CH
126,6
110,2
49,9
27,4

C4H4

CHz
41,6
38,1
36,5
19,2

C4Hs

CHs
32,6
23,5
22,9
22,7
21,4

CsHis

Total = C2oH2s02

—.,

A partir da análise dos dados comentados até o momento pôde-se propor a fórmula

molecular C2oH2g02 (Tab. 26) para AL-6. A presença de uma carbonila de cetona, um anel
aromático pentassubstituído sugerem a presença de dois ciclos, somando portanto sete

lacunas de insaturação.

O espectro de HMQC (Fig. 110, Pág. 178) permitiu atribuir de forma inequívoca

todas as absorções dos hidrogênios e seus respectivos carbonos conforme a tabela 27

(Pág.174). De acordo com esta análise, pôde-se observar as correlações de todos os

carbonos metilênicos com os seus respectivos hidrogênios, além de possibilitar

correlacionar o carbono em ô 19,2 (C-2) com os hidrogênios em ô 1,44 (Hp-2) e 1,60 (Ha-

2), o carbono em 8 38,1 (C-1) com os hidrogêniqs em ô 1,40 (Ha-1) e ô 2,10 (Hp-1); o

carbono em ô 36,5 (C-6) com os hidrogênios em ô 2,71 (Ha-6) e ô 2,80 (Hp-6) e, por sua

vez o carbono em ô 41,6 (C-3) apresenta-se correlacionado aos hidrogênios em ô 1,10 (Ha-

3)eôl,35(Hp-3).

No espectro de RMN bidimensional de correlação homonuclear H, H-COSY (Fig.
109, Pág.178) pôde-se observar o acoplamento entre o hidrogêmo em ô 3,64 (H-15) com

os grupos metilas em ô 1,38 (H-17) e Ô 1,39 (H-16) , confirmando a presença do grupo

isopropila já sugerido anteriormente. Pôde-se ainda observar os acoplamentos vicinais

entre todos os hidrogênios de grupamentos metilênicos, através dos acoplamentos dos

hidrogênios em ô 1,44 (Hp-2) e ô 1,60 (Ha-2) com os hidrogênios metüênicos Ô 1,40 (Ha-

-s'

^
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~<

l) e ô 2,10 (Hp-1) e com os hidrogênios Ô 1,10 (Ha-3) e ô 1,35 (Hp-3) indicando que estes
encontram-se adjacentes em um sistema do tipo -CH2-CH2-CH2-. Observou-se ainda o

acoplamento gemmal dos hidrogênios em ô 2,71 (Ha-6) e ô 2,80 (Hp-6) , que por sua vez,

acoplam com o hidrogénio do carbono metínico em 5 1,79 (H-5) , caracterizando a

existência de um sistema do tipo ABX. Com isto, a construção das subestruturas abaixo foi
possível:

16

1
17

H-»
5 7

o
H

Subestrutura (l) de AL- 6

^H H

Subestrutura (2) de AL- 6

\3.-

Partindo-se destes dados e analisando o espectro de HMBC (Fig. 112, Pág.179),
foi possível observar os acoplamentos à longa distância 2JcH e JCH entre a maioria dos
hidrogênios e carbonos (Tab. 27, Pág.174). Pôde-se ressaltar a correlação do hidrogénio

aromático em ô 8,41 (H-14, s,lH) com os carbonos em ô 27,4 (C-15), 156,6 (C-9), 161,8

(C-12) e com a carbonila em ô 197,3 (C-7). O outro hidrogénio aromático em ô 7,13 (H-

11, s,lH) correlaciona-se os carbonos em ô 38,2 (C-10), 123,4 (C-8), 134,1 (C-13), 161,8

(C-12). Observou-se ainda a correlação dos absorções dos hidrogênios metüênicos em Ô

2,71 (Ha-6) e 2,80 (Hp-6), com o carbono em ô 49,9 (C-5) e também com o carbono

carbonílico em ô 197,3 (C-7), corroborando o sistema ABX já observado no espectro

H, H-COSY. A posição do gmpamento isopropila no anel aromático ficou
definitivamente estabelecida através do acoplamento do hepteto em ô 3,64 (H-15) com os

carbonos ô 126,6 (C-14), 134,1 (C-13) e 161,8 (C-12). De posse destes dados as

subestmturas (3), (4) e (5) puderam ser sugeridas :
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H

OH

1 1
11

^9

14 H

75

H
o

o

13

11

o ^
H8

o
H

H

OH

12
11

3

14 H

75
6

^ o

Subestrutura (3) de AL-6 Subestrutura (4) de AL-6 Subestrutura (5) de AL-6

Diante destes resultados e através de comparação de seu ponto de íüsão (273-275

C) [Chang et al., 1990], rotação óptica ([ag= +26°, c=l,0 , etanol) [Kupchan et al., 1969],
e com dados de RMN C descritos na literatura para diterpenos abietanos (Tab.28,
Pág.175 ), pôde-se propor para AL-6 aestmturado 12-hidroxi-abieta-S, 11, 13-trieno-7-
ona, também conhecido como sugiol [Chang et al., 1990]. Embora comumente isolado a
partir de espécies da família Verbenaceae [Tian et al., 1993] e Labiatae [Chang et al.,
1990], este é o prüneiro relato da sua ocorrência ho género em estudo.

OH

2
1311 1

17
20

91 14

2
8

3
7 o

^
H\

1 Í9

"l

Estrutura de AL-6 - Sugiol (9)
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Tabela 27. Dados de RMN 1H, 13C e correlações lH,13C-HMQC-ljai e HMBC-"JCH
(n=2 e n=3) de AL-6

2

3

4
5
6

7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

HO-12

1H,"C-HMQC- IJCH 1H,"C-HMBC- "JCH
(n=2 e n=3)

Carbono ôC
l 38,1

19,2

41,6

33,4
49,9
36,5

197,3
123,4
156,6
38,2

110,2
161,8
134,1
126,6
27,4
22,7
22,9
32,6
21,4
23,5

OH
1,40 (a,m)

2,10 (P,dt,12,4Hz)
1,44 (p,m)
1,60 (a,m)

l,10(a,dd,3,3el2,6Hz)
1,35 (P,m)

l,79(dd,3,9el3,7Hz)
2,71(P,dd,3,6el7,6Hz)
2,80(a,dd,13,9el7,6Hz)

JCH JCH

7,13(s)

8,41(s)
3,64 (hept,6,9 Hz)
l,39(d,7,OHz)
1,38 (d,6,8 Hz)

0,87 (s)
0,83 (s)
1,16 (s)
12,3 (si)

H-19
2H-6, H-10

2H-6

3H-20

H-ll
H-15

H-16

H-16

3H-18,3H-19

3H-18,3H-19,3H-20
H-10

H-14
H-ll

H-14, 3H-20
2H-6,H-11

H-14,H-15
H-11,H-16

H-15
H-14

OH

2H 1311 1 1720

91 4

H

3
7

'•. H•-.
18 Í9

o

Estrutura de AL-6 - Sugiol (9)
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Tabela 28. Comparação entre os dados de RMN 13C de AL-6 (§, CsDsN, 125 MHz)
com os dados descritos na literatura para o sugiol (ô, CDaCOCDj-CDCla, 75,0 MHz)

[Chang et al., 1990]
:i-

Carbono
l
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

AL-6
38,1
19,2
41,6
33,4
49,9
36,5
197,3
123,4
156,6
38,2
110,2
161,8
134,1
126,6
27,4
22,7
22,9
32,6
21,4
23,5

Sugiol
38,5
19,4
42,0
33,6
50,3
36,4
197,5
124,3
158,6
38,5
110,2
160,3
133,6
126,5
27,2
22,5
22,9
32,6
21,6
23,4

OH

2H 131 1 17
20

4

2 H

3
7

\ H
ï

18 -.[9

o

Estrutura de AL-6 - Sugiol (9)
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3.3.7 Determinação Estrutural de AL-7:

A fração clorofómuca do extrato etanólico das raízes de A. Ihotzkyana (ALRE-C),
após sucessivas cromatografias "flash" forneceu um sólido branco, com ponto de fusão

239,2 - 242,3 °C (Item 4.8.8, Pág. 266), [ag = +18° (c= 1,4 , metanol) e denominado
AL-7.

Fazendo-se a análise do espectro de RMN 13C BB (Fig. 116, Pág. 188), verificou-se
a presença de vinte linhas espectrais, que por comparação com o espectro de RMN 13C
DEPT 135° (Fig. 117, Pág. 188), três absorções foram asabsorçãoados como carbonos
metmicos, cinco como carbonos metilênicos, quatro como carbonos metílicos e em
coiiseqüência, os outi-os oito absorções foram atribuídos a carbonos nâo-hidrogenados
(Tab. 29, Pág. 181).

De acordo com a teoria do deslocamento químico [Silverstein et al., 1994],

observou-se que o deslocamento do carbono em Ô 200,8 (C-7) sugeria a presença de uma
carbonila cetônica conjugada. Os seis absorções na fabca de Ô 119,1-149,8 indicam a

presença de um anel benzênico, e o absorção em ô 67,5 (C-16) foi asabsorçãoado a um
carbono oximetilênico.

Tabela 29. Deslocamentos químicos de RMN C de AL-7 com padrão de
hidrogenação (RMN "C BB e DEPT 135°, ô, CD30D,125 MHz)

c
200,8
149,8
143,7
139,9
129,5
124,4
32,6
40,3
Cs

1C=0
3 OH

CH
119,0
51,1
37,6

CaHa

CH2
67,5
41,4
36,5
35,4
19,0

CsHio

CÏÏ3
33,3
20,9
17,0
15,5

C4Hi2

Total= C2oH2s04

O espectro de IV (Fig. 114, Pág. 187) exibiu uma banda em 3507 cm de
deformação axial de ligação 0-H, confirmando presença de hidroxüa no composto. A

•^
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-ï'

\£-

absorção em 1655 cm de deformação axial de ligação C=0, evidenciou uma cetona a, p-
insaturada, já apontada no espectro de RMN 13C BB, além de absorções em 2923 e 2856
cm indicando deformação axial de C - H alifático e bandas esqueletais em 1564 e 1458
cm-1 de ligações do tipo C=C de aromático.

Os dados apresentados e discutidos até o presente momento, pemútiram atribuir a
formula molecular C2oH2s04, indicando sete lacunas de insaturação para AL-7. A presença
de anel aromático na substância corresponde a quatro insaturações, e a carbonila conjugada
corresponde a uma insaturação. As duas insaturações restantes foram atribuídas à presença
de um sisteina decalina, devido à presença de vários carbonos sp3 não füncionalizados.

O espectro de RMN 1H (Fig. 115, Pág.187), revelou absorções com deslocamentos
químicos de hidrogênios alifáticos em Ô 1,29 (H-17, d, 3H, 3=7,1 Hz); 3,14 (H-15,
sextetoJH); 3,63 (Ha-16, dd, 1H, J=6,2 e 10,2 Hz) e 3,75 (Hp-16,, 1H, J=4,6 e 10,2 Hz).
Foram observados ainda três gmpamentos metilas angulares em ô 0,95 (H-18, s, 3H), 1,01
(H-19, s, 3H), e 1,42 (H-20, s, 3H), um grupamento metila ligado a carbono mono-
hidrogenado em ô 1,29 (H-17, d, 3H, J=7,l Hz) e um hidrogénio aromático em ô 7,44 (H-
14, s, 1H).

O espectro de HMQC (Fig. 119, Pág.189) permitiu associar claramente as absorções
de todos os hidrogênÍos a seus respectivos carbonos conforme exposto na tabela 30
(Pág.185). Assim, os cmco carbonos metilênicos foram correlacionados aos respectivos
hidrogênios da seguinte forma: o carbono em ô 19,0 (C-2) está ligado aos hidrogênios em
ô 1,57 (Ha-2) e 1,59 (Hp-2) , o carbono em ô 35,4 (C-6) encontra-se ligado aos hidrogênios
em ô 2,55 (Hp-6) e 2,57 (Ha-6), o carbono em ô 36,5 (C-l) correlaciona-se com os
hidrogênios em ô 1,34 (Ha-1) e 3,42(Hp-l), o carbono em ô 41,4 (C-3) está conectado aos
hidrogênios em ô 1,32 (Ha-3) e 1,61 (Hp-3) e fínaknente o carbono oxigenado em ô 67,5
(C-16) encontra-se ligado aos hidrogênios ô 3,63 (Ha-16) e 3,75(Hp-16).

Além da observação de todos os acoplamentos geminais dos hidrogênios metilênicos,
o espectro de RMN 2D de correlação homonuclear (1H, 1H-COSY) (Fig. 118, Pág.189)
permitiu a identificação de um sistema ABX através das correlações dos hidrogênios
metilênicos em ô 2,55 (Hp-6) e 2,57 (Ha-6) com o hidrogénio metínico em ô 1,81 (H-5).
Verifícou-se ainda a correlação dos hidrogênios ligados a carbono carbinólico em ô 3,63
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(Ha-16) e 3,75 (Hp-16) com o hidrogénio metínico em ô 3,14 (H-15) , que por sua vez,
encontra-se acoplando com um grupamento metüa em ô 1,29 (H-17) , o que evidenciou a

presença de um sistema isopropílico oxidado. Estes dados permitiram a constmção das

subestruturas (l) e (2) abako:

-TV *^'

^
5

6
o\H

\

w

'H^
OH

16

'"/

15
13

.17

Subestrutura (l) de AL-7 Subestrutura (2) de AL-7

O espectro de HMBC (Fig. 120, Pág.190) (Tab. 30, Pág.185), corroborou com os

dados anteriores através da correlação do hidrogénio metínico em ô 1,81 (H-5) com os

carbonos em ô 36,5 (C-l), 40,3 (C-10) e com o carbono carbonílico em ô 200,8 (C-7). As

correlações entre os hidrogênios dos grupamentos metílicos terciários em ô 0,95 (H-18) e

1,01 (H-19) com os carbonos em ô 32,6 (C-4), 41,4 (C-3) e 51,1 (C-5) completam a

estrutura de uma decalina contendo uma carbonila em C-7.

A correlação do único hidrogénio aromático em ô 7,44 (H-14) com acarbomla em ô
200,8 (C-7) determinou que o anel pentassubstituído encontra-se fundido ao sistema
decalina e que este hidrogénio deveria estar ligado ao carbono-14. A correlação deste

mesmo hidrogénio ao carbono saturado do sistema isopropilíco em ô 37,6 (C-15),
determmou definitivamente o padrão de substituição no anel aromático da seguinte
fonna:(subestmtura a seguir)

-^
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HO.

H
K. l .OH
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OH

15 L,»" H

13
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7 o

Subestrutura (3) de AL-7

^-•L..

A conjunção dos dados obtidos levou à caracterização de AL-7 como sendo o

diterpeno abietano 11, 12,16 - triidroxi - abieta -8, 11, 13 - trien - 7 - ona também

usuaknente chamado de cirtofilona B. Comparação dos dados físicos de AL-7 (p.f 239-

242,3°C e [erg =+18°, c=l,4 , metanol), com os da literatura (p.f. 249-251°C e [ag

=+17,1°, c-0,00014 , metanol) [Tian et al.,1993] confirmou a estrutura proposta. Esta

substância isolada de Clerodendron cyrtoplyllum (Verbenaceae) [Tian et al., 1993] , é

relatada pela prüneü-a no género em estudo.

OH 1^
OH

12 lHO l

20 13 17
l

14
10 8

43
7^05

\ 6
-•-/

18

Estrutura de AL-7 - Cirtofilona B (10)

A comparação dos dados de RMN 13C de AL-7 corn os descritos na literatura

para a cirtofilona B encontram-se listados na tabela 31 (Pág.186).
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Tabela 30. Dados de RMN 1H,13C e correlações
(n=2 e n=3) de AL-7

H,13C -HMQC- lJai e HMBC - "JCH

Carbono
l

2

3

4
5
6

7
8
9
10
11
12
13
14
15
16

17
18
19
20

1H"C -HMQC- IJCH IH"C-BMQB-"JCH
(n=2 e n=3)

ôC
36,5

19,0

41,4

32,6
51,1
35,4

200,8
124,4
139,9
40,3

143,7
149,8
129,5
119,0
37,6
67,5

15,5
33,3
20,9
17,0

OH
1,34 (a,td, 3,8 e 13,6Hz)
3,42(p,dq,l,2el3,lHz)
1,57 (a,qt, 3,6 e 12,8Hz)
1,59 (p,qt, 3,3 e 13,6Hz)
1,32 (a,td, 3,7 e 13,4Hz)
1,51 (p,dq, 1,3 el3,3Hz)

1,81 (dd,4,3 e 13,OHz)
2,55 (P,dd,3,8 e 16,7Hz)
2,57 (a,dd,3,8 e 16,8Hz)

7,44(s)
3,14(sexteto)

3,63 (a,dd,6,2 e 10,2Hz)
3,75(P,dd,4,6elO,2Hz)

1,29 (d, 7, IHz)
0,95 (s)
1,01 (s)
1,42 (s)

JCH

2H-1

3H-18,3H-19
2H-6,

2H-6

H-5,3H-20

2H-15

2H-16
H-15

2H-15

JCH
H-5, 3H-20

Ha-l,3H-18,3H-19

3H-18,3H-19,3H-20

H-5,H-14
Ha-6 ,H-14

Ha-l,H-5,H-14
2H-6

H-14,H-15
3H-17
H-15
H-14

2H-6

3H-18

..T^-^

-í •>
"-V

^,

OH
H

HO 12

20 13 17
l

14
10 8

43
75

\; o
\s

19

o

Estrutura de AL-7 - Cirtofflona B (10)
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Tabela 31. Comparação entre os dados de RMN 13C de AL-7 (§, CDaOD, 125 MHz)
com os dados descritos na literatura para a cirtofilona B ([Tian et al., 1993]

"---i"-

Carbono
l
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

AL-7
36,5
19,0
41,4
32,6
51,1
35,4

200,8
124,4
139,9
40,3

143,7
149,8
129,5
119,0
37,6
67,5
15,5
33,3
20,9
17,0

Cirtofilona B

OH
OH

12HO
l

20 13 17

14
10

43
75

\ 6

/Í8
19

35,9
18,4
40,7
32,7
50,5
34,9
196,9
123,8
138,9
39,6

142,7
148,7
129,4
117,7
35,6
66,1
16,3

32,8
21,2
17,5

o

Estrutura de AL-7 - Cirtofilona B (10)
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Figura 114. Espectro de absorção de AL-7 na região do IV
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3.3.5.1 Reação de Metilação de AL-7 - Determinação Estrutural de AL-7-Me

A obtenção de derivado de AL-7 auxiliou na confirmação da estrutura proposta. A

reação de metilação de AL-7 com diazometano (Item 4.9.4, Pág. 269) forneceu um sólido

branco, com ponto de fusão 209,2-211,7 °C e [ag = +15° (c=0,4 , clorofórmio) o qual foi
denominado AL-7-Me.

A análise dos espectros de RMN 1H de AL-7 (Fig. 115, Pág. 187) e AL-7-Me (Fig.

122, Pág. 194) mostrou o aparecimento de dois gmpos metoxilas adicionais em ô 3,31

(CHaO-ll, s, 3H) e 3,83 (CH3Ü-12, s, 3H) no espectro do derivado metilado, além do

surgimento de duas Imhas espectrais em 5 59,3 (CHaO-ll) e 62,4 (CHsO-ll) no espectro

de RMN 13C BB (Fig. 123, Pág. 194), desta forma, foi possível estabelecer para AL-7-Me
a estrutura do 16-hidroxi-l l,12-dimetoxi-abieta-8,l l,13-trien-7-ona, abaixo:

-F"i-"

OCH3 K

CHs

OH

12 l
l

20 13 7
l

2 14
10

43
75

"', 6
''',

ifs
19

o

Estrutura de AL-7-Me -16-hidroxi-ll,12-dimetoxi-abieta-8,ll,13-trien-7-ona (11)

A comparação entre os dados de RMNl3C de AL-7 e AL-7-Me estão apresentados
na tabela 33 (Pág.193).
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Tabela 32. Dados de RMN 1H,13C e correlações 1H,13C-HMQC- lJcH e HMBC- "JCH
(n=2 e n=3) de AL-7-Me

Carbono
l

2

3

4
5
6

7
8
9
10
11
12
13
14
15
16

17
18
19
20

CHaO-ll
CH30-12
HO-16

1H,"C-HMQC- 'Jen 1H,1JC-HMBC- "JCH
(n=2 e n=3)

ôC
36,5

19,3

41,6

33,8
50,5
36,0

199,5
129,2
138,9
40,6

147,0
150,1
135,5
118,0
32,8
78,3

18,8
33,5
21,8
18,4
59,3
62,4

OH
l,45(a,m)
3,10(P,m)
l,58(a,m)
l,80(P,m)
l,31(a,m)
l,50((3,m)

l,90(m)
2,57(a,dd,14,2Hz)
2,64(P,dd,2,9el4,OHz)

JCH

7,57(s)
3,34(m)

3,47((3,dd,6,7Hz)
3,49(a,dd,l,6Hz)
l,26(d,6,9Hz)

0,94(s)
0,98(s)
l,44(s)
3,31(s)
3,83(s)
6,ll(s)

3H-20

H-12

3H-17

3H-18

CH3'

OH
OCH3 l

12 l
l

20 13 7
l

2 14
IO 8

43
75

% 6
'/
is

19

o

JCH
3H-20

3H-18,3H-19

3H-18,3H-19,3H-20

3H-20

3H-17

3H-17

3H-19
3H-18

Estrutura de AL-7-Me (11)
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Tabela 33. Comparação entre os dados de RMN 13C de AL-7 (ô, CDaOD, 125 MHz)

com AL-7-Me (ô; CDCla, 125 MHz)

Carbono
l
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

CH30-11
CH30-12
HO-16

AL-7

36,5
19,0
41,4
32,6
51,1
35,4

200,8
124,4
139,9
40,3

143,7
149,8
129,5
119,0
37,6
67,5
15,5
33,3
20,9
17,0

AL-7-Me

36,5
19,3
41,6
33,8
50,5
36,0

199,5
129,2
138,9
40,6

147,0
150,1
135,5
118,0
32,8
78,3
18,8
33,5
21,8
18,4
59,3
62,4

~M'

OH iç
OH

HO u
l

20 13 17
l

14
10 8

43
7

\. ' 6
'',
Í8

19

o

Estrutura de AL-7 (10)

GH

OH
CHs l

12
3

20 u 17
I

14
10

43
75

\; 6
'^

19

o

Estrutura de AL-7-Me (11)
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3.4 Determinação estrutural dos constituintes químicos não-voláteis das foUias,
caule e raízes de Acrííopappus conferias (Gardn.) K. & R.

3.4.1 Determinação Estrutural de AC-1:

O tratamento cromatográfico da fi-ação hexânica, obtida a partü- de
cromatografia filtrante do extrato hexânico das folhas de A. confertus (Item 4.10.3,

Pág.272), forneceu um sólido branco amorfo, com p.f. 245,2-248,0 °C e [ag = +120°
(c=0,5 , cloro fómiio), o qual foi denominado AC-1.

A análise do espectro de RMN C BB (Fig. 126, Pág.200) revelou a presença de
trinta e duas linhas espectrais, das quais vinte e nove foram associadas a carbonos
saturados, e três referentes a carbonos msaturados. Denti'e os carbonos insaturados,

observou-se a presença de uma dupla ligação terminal através da presença de um
carbono metilênico em ô 107,1 (C-30), além da presença de uma carbonila pela
absorção em 8 170,9 (CHsCOi).

De acordo com a análise do espectro de RMN 13C DEPT 135° (Fig. 127, Pág.
201) pôde-se inferir para a estrutura de AC-1 a presença de oito carbonos nietílicos,
onze carbonos metüênicos e seis carbonos metínicos. Ao compararmos os espectros de
RMN 13C BB com DEPT 135 , têm-se por diferença, a presença de sete carbonos não-
hidrogenados (Tab. 34, Pág. 197).

O espectro de RMN 'H (Fig. 125, Pág. 200) apresentou uma absorção em 8 4,63
(H-3, dd, l H, J= 7,9 Hz) que foi relacionada a um. hidrogénio de um carbono
oximetmico, e uma absorção em. 8. 4,50 (H-30, in, 2H) referente aos dois hidrogênios
olefímcos da dupla ligação. A presença de uma absorção simples e intensa em 8 2,07
(CH3C02 , s, 3H) indicou a presença de uma metila correspondente a um grupamento
acetila, além de seis absorções simples na fabca de 8. 0,86 a ô 1,28 referentes a grupos
metilas ligados a carbonos não-hidrogenados, e um dubleto em 8 1,04 (H-29) relacionado
a um grupamento metila ligado a um carbono terciário.

Pelas mforinações obtidas das análises dos espectros acima, temos para AC-1 a
formula molecular €32115202, contendo sete lacunas de insaturação. A carbonila de éster
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e a dupla ligação, juntamente com uma estmtura de um triterpeno de esqueleto
pentacíclico, justificariam o número de insaturações previstas.

Tabela 34.DesIocamentos químicos de RMN 13C de AC-1 (RMN l3C BB e DEPT
135°, ô, CDCÏ3,125 MHz) com padrão de hidrogenação.

-T.-

c
170,9
154,6
40,9
38,3
37,8
37,0
34,5
34,5

C7
1C=0
l C-0

CH
80,9
55,4
50,4
48,6
39,6
39,3

CfiH,6

CHz
107,1
39,1
38,8
38,4
34,0
26,6
26,1
25,6
23,7
21,6
18,1

CllH22

CH3
27,9
25,4
21,4
19,4
16,4
16,3
15,9
14,7

CsH24

Total= C32H52Ü2

De acordo com a tabela 34 , a presença de onze carbonos metilêmcos, seis

carbonos metínicos, dentre os quais um se encontra oxigenado e um grupamento metila
ligado a carbono terciário, permitem associar AC-1 ao gmpo dos triterpenos de
esqueleto do tipo taraxastano [Newman,1972].

"",."",

\
\

Esqueleto taraxastano (269)

->
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A posterior comparação dos dados de RMN 1H e RMN 13C de AC-1 corn os

descritos na literatura para esta classe de triterpenos [Reynolds et al., 1985], juntamente

com o ponto de fusão 245-246 °C [Reynolds et al.,1985] , permitiu caracterizar AC-1

como o acetato de taraxasterila. Embora já isolado em uma grande variedade de espécies

vegetais [Bohlmann et al., 1981a] , [Reynolds et al, 1985], o isolamento no género em

estudo está sendo apresentado pela primeira vez.

2\.

30

"// l
'', 20 21

2
223

l
1725 26

l

1692
17

27
7Ac \ 6

\
232.

Estrutura de AC-1 - Acetato de Taraxasterila (12)

^í-
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Tabela 35.Comparação entre os dados de RMN 13C de AC-1 (8, CDCb, 125 MHz)

com os dados descritos na literatura para o acetato de taraxasterila (ô, CDCla, 75

MHz) [Reynolds et al., 1985]

Carbono AC-1 Acetato de Taraxasterila

l
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30

CH3-CÜ2
CH3-C02

38,8
25,6
80,9
37,8
55,4
18,1
34,0
38,3
50,4
37,0
21,6
26,1
39,3
40,9
26,6
38,4
34,5
48,6
39,6
154,6
26,1
39,1
27,9
16,4
16,3
15,9
14,7
19,4
25,4
107,1
21,4
170,9

38,4
23,7
81,0
37,8
55,4
18,2
34,0
40,9
50,4
37,0
21,5
26,1
39,1
42,0
26,6
38,3
34,5
48,6
39,3

154,6
25,6
38,8
27,9
16,5
16,3
15,9
14,7
19,5
25,5
107,1
21,3

171,0

2K.

30

'",
20 121

2
22

1725 26
l

16

I p
27

7
6AcO'

Estrutura'â'e AC-1 (12)
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3.4.2 Determinação Estrutural de AC- 2:

AC-2 que foi isolado a partir da fração clorofórmica do extrato etanólico da raiz
de A. confertus (ACRE-C) ( Item 4.10.5, Pág. 273) e apresentou-se como um sólido

branco, com p.f. 261,8-263,0 C e [ag =-l 52° (c=0,46 , clorofórmio).
O espectro de RMN 13C BB (Fig. 130, Pág. 206) revelou trinta Imhas espectrais,

dentre as quais vinte e nove foram relacionadas a carbonos saturados, e a única absorção

relacionada a carbono msaturado em ô 213,0 (C-3) foi atribuída a uma carbonila, o que
foi confirmado pela banda intensa em 1715 cm'1 no espectro de IV (Fig. 128, Pág. 205).

Fazendo-se a comparação entre o espectro de RMN 13C BB (Fig. 130, Pág. 206)
e DEPT 135° (Fig. 131, Pág. 206), foi possível a identificação de quatro carbonos
metüücos, onze carbonos metilênicos, oito carbonos metílicos e, por diferença, sete
carbonos não hidrogenados de acordo com a tabela 36 abaixo:

^-x^-

Tabela 36. Deslocamentos químicos de RMN C de AC-2 com padrão de
hidrogenação (RMN 13C BB e DEPT 135°, ô, CDCb, 125 MHz)

c
213,0
42,1
39,7
38,3
37,5
30,0
28,2

C7
1C=0

CH
59,5
58,2
53,1
42,8

C4H4

CH2
41,5
41,3
39,2
36,0
35,6
35,4
32,8
32,4
30,5
22,3
18,2

CllH22

CH3

35,0
32,1
31,8
20,2
18,6
17,9
14,6
6,8

CsH24
Total ^CaoHsoO

O espectro de RMN 'H (Fig. 129, Pág. 205) revelou oito absorções de
gmpamentos metflicos em ô 0,70 (H-24, s, 3H), 0,85 (H-25, s, 3H), 0,86 (H-23, d, 3H,
J=2,3Hz), 0,93 (H-29, s, 3H), 0,98 (H-30, s, 3H), 0,99 (H-26 , s, 3H), 1,02 (H-27, s, 3H)
e 1,16 (H-28, s, 3H), sendo sete deles referentes a grupos metílicos ligados a carbonos

9SKS^_
'm^s

tHM""fc

UFC
Textbox
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não-hidrogenados. A absorção dupla em § 0,86 (H-23, d, 3H, J=2,3 Hz) foi indicativo de

uma metila ligada a um carbono metmico.

A reunião destes dados possibilitaram postular para AC-2 a fórmula molecular

C3oH5oO, com seis lacunas de insaturação. A ausência de absorções na região de

carbonos msatiu-ados, exceto pela presença de uma absorção de carbonila, observados

tanto no espectro de IV bem como no de RMN C, assim como o número de

msaturações previstas, sugerem um esqueleto triterpênico pentacíclico para AC-2. O

valor da absorção em ô. 0,86 (H-23) de xun gmpamento metila ligada a um carbono

metínico, foi compatível apenas com o esqueleto tipo fi-iedelano.
\1

Esqueleto friedelano (270)

A comparação dos dados de RMN 13C BB de AC-2 com os apresentados na

literatura para triterpenos fi-iedelanos, e ponto de fusão (260-263 OC) [Akihisa et al.,

1992], levou à identificação do AC-2 como sendo a friedelan-3-ona, também conhecida

como friedelina (Tab. 37, Pág. 204), cujo isolamento está sendo relatado pela primeira

vez no género em estudo.

\ 30

-i.
20

19
21

27

12 i i
17

11 1,3

9 14
10 16

25 26
74

o

24

23

,8

2,

Estrutura de AC-2 - Friedelma (13)
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^

.-'-

Tabela 37. Comparação entre os dados de RMN "C BB de AC-2 (ô,CDCl3,125
MHz,) com os dados descritos na üteratura para a friedelina (ô, CDCIa, 100,6
MHz) [Atíhisa et al., 1992]

Carbono
l
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30

AC-2
22,3
41,5

213,0
58,2
42,1
41,3
18,2
53,1
37,5
59,5
35,6
30,5
39,7
38,3
32,4
36,0
30,0
42,8
35,4
28,2
32,8
39,2
6,8

14,6
17,9
20,2
18,6
32,1
35,0
31,8

\r
20

19

27
12 Z2

l
11

14
l 16

25 26

o

24

23

Friedelina
22,3
41,5

213,2
58,2
42,1
41,3
18,2
53,1
37,4
59,4
35,6
30,5
39,7
38,3
32,4
36,0
30,0
42,8
35,3
28,1
32,7
34,2
6,8
14,6
17,9
20,2
18,6
32,1
35,0
31,8

Estrutura de AC-2 - FriedeUna (13)
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3.4.3 Determinação Estrutural de AC-3:

Sucessivos fracionamentos cromatográfícos em gel de sílica de ACRE-C (Item

4.10.6, Pág. 273), levaram ao isolamento de imi sólido de aspecto amorfo e cor branca,

com ponto de fusão 157,7-159,9 °C e [ag> = + 76° (c=0,53 , clorofórmio) o qual foi
designado AC-3.

O espectro de absorção na região do infi-avermelho (IV) de AC-3, (Fig. 132, Pág.

213) mostrou uma absorção mtensa em 1706 cm -1, relacionada à deformação axial de
ligação C=0. Apresentou também absorções em 1566 e 1502 cm -l referentes à bandas
esqueletais de deformações axiais de C=C, e absorção em 879 cm -1 de deformação
angular =C-H, o que possibilitou deduzir que AC-3 trata-se de um éster, contendo um

anel aromático na sua estrutura.

Foram observadas no espectro de RMN H (Fig. 133, Pág. 213), as absorções em

8. 6,24 (H-3, d, 1H , J-9,5Hz ) e 7,54 (H-4, d, l H, J=9,5 Hz) que são referentes a

hidrogênios olefínicos e as absorções em ô 6,83 (H-8, 1H, s) e 6,98 (H-5, 1H, s)

relativas aos hidrogênios aromáticos. Os outros dois singletos em região de desproteção

em 8 5,10 e ô 5,16 foram atribuídos a hidrogênios geminais, ligados a um carbono

insaturado em uma dupla ligação terminal. Observou-se também três absorções em ô

4,01 (Ha-!', 1H, dd, J=8,2 e 11,3 Hz), 4,34 (Hp-1', 1H, dd, J=2,2 e 11,5 Hz) e 4,51 (H-

2\ 1H, dd, J=2,3 e 8,0 Hz) relacionados a hidrogênios ligados a carbonos oxigenados, e

um absorção simples e mtenso em 5.1,83 (H-5', s, 3H) referente a um gmpamento

metila.

O espectro de RMN 13C BB (Fig. 134, Pág. 214) apresentou catorze linhas

espectrais, onde nove delas encontram-se relacionadas a carbonos insaturados na faixa

de 5 104,9-149,9. As duas absorções em ô 75,8 (C-2') e ô 67,6 (C-l')foram atribuídas a

carbonos oxigenados, e a absorção em 8 161,2 (C-2) confirmou a presença de uma

carbonila.

A análise comparativa do espectro de RMN C BB (Fig. 134, Pág. 214) com o

espectro de DEPT 135° (Fig. 135, Pág. 214), revelou a existência de cinco carbonos

metmicos, sendo quatro do tipo sp2 e um sp , dois carbonos metilênicos, um. deles sp e o
outro sp3 oxigenado, além de um carbono metílico sp3. (Tab. 38, Pág. 208)

-<
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iv
.<-. Tabela 38. Deslocamentos químicos de RMN C de AC-3 com padrão de

hidrogenação (RMN 13C BB e DEPT 135°, 8, CDCb, 125 MHz)
c

161,1
149,4
146,7
140,7
139,2
113,0
Ce

1C=0
3C-0

CH
142,9
114,5
114,2
104,9
75,7

CsHs

CHi
114,8
67,6

C2H4

CH3
18,7

CH3

Total = Ci4Hi204

À

Através do espectro de HMQC (Fig. 137, Pág. 215), as absorções de todos os

hidrogênios com os seus respectivos carbonos foram associadas corretamente. Neste

espectro foi confirmada a presença de um carbono metilênico terminal, através dos

acoplamentos dos hidrogênios insaturados em ô 5,10 (Ha-4', s, 1H) e 5,16 (Hp-4', s, 1H)

com o carbono metilênico em ô 114,8 (C-4'). (Tab. 39, Pág.211)

O acoplamento geminai destes hidrogênios metilênicos pôde também ser

observado no espectro de RMN bidimensional de correlação homonuclear (Fig. 136,

Pág. 215), além das correlações entre os outros dois hidrogênios olefmicos em S 6,23

(H-3) e ô 7,54 (H-4). Os acoplamentos geminais entre os dois hidrogênios ligados a

carbonos oxigenados em ô 4,01 (Ha-1') e 4,34 (Hp-1') juntamente com o acoplamento

vicinal de ô 4,01 (Ha-1') com o outro hidrogénio metínico ligado a carbono oxigenado

em ô 4,51 (H-2'), resultou na construção de uma subestrutura (l) ababío:

o
3'

2-

r

r-y
H

Subestrutura (l) de AC-3

Fazendo-se a análise do espectro de HMBC (Fig. 138, Pág. 216), observou-se as

correlações para os hidrogênios olefÏnicos em Ô 6,24 (H-3) e 7,54 (H-4). O hidrogénio
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em ô 7,54 (H-4) encontrou-se correlacionando-se com os carbonos insatiirados em 8

113,0 (C-4a), 114,5(0-3), 149, 4 (C-8a) e com a carbonüa em ô 161,1 (C-2). O

hidrogénio em ô 6,24 (H-3) por sua vez, correlacionou-se com os carbonos em § 113,0

(C-4a) e com a carbonila em 8 161,1(0-2) (Tab.39, Pág. 211). A partir destes dados

pôde-se sugerir a existência de um sistema lactônico a,P-insaturado substituído no anel

aromático, representando um esqueleto cumarmico.

Observou-se também que os hidrogênios da dupla ligação terminal em ô 5,10

(Ha -4') e 5,16 (Hp-4')encontram-se correlacionando-se com o carbono metmico

oxigenado em ô 75,7 (C-2')e cona o gmpamento metila em 6 18,7(C-5'). A partir desta

mformação a subestrutura parcial (2), foi definitivamente construída através da inserção

de uma "unidade isoprenila" ao carbono metmico :

^"

4:

H

^°~~f3's'

www

Subestrutura (2) de AC-3

Continuando a análise deste espectro bidimensional, observou-se as

conectividades simultâneas dos hidrogênios do sistema aromático em posição para em ô

6,83 (H-8) e 6,98 (H-5), com os carbonos insaturados em S 140,7 (C-6), 146,7 (C-7) e

149,4 (C-8a). A correlação dos hidrogênios ligados a carbonos oxigenados em ô. 4,34

(Hp-!') e 4,51 (H-2')com os carbonos insaturados em §. 146,7 (C-7)e 139,2 (C-3')

respectivamente, definiu que a subestmtura (3) encontra-se ligado ao sistema aromático

tetrassubstituído da seguinte forma:

/^~H
uH

5o 4a

2-

T
8a

7
;• 8

H
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^fc
.^

Subestrutura (3) de AC-3

A comparação dos dados obtidos dos espectros de RMN C BB de AC-3 corn

os dados descritos na literatura para cumarinas (Tab. 40, Pág. 212), ponto de fusão e

rotação óptica (p.f 162 °C e [cc]^ +76° clorofórmio) [Dean e Taylor, 1966] tomou

possível confirmar a estrutura deste composto como sendo a 2'-isopropenil-l',2'-

diidro- trioxa-antraceno-2-ona, também conhecida como obliquina . Este composto já foi

isolado a partir do género Cedrelopsis [Koorbanally et al., 2002], porém a sua ocorrência

no género Acritopappus está sendo relatada pela primeira vez.

^

4'

o2' 4
33'

2

r 7 Sáo o o

Estrutura de AC-3 - ObUquma (14)

F1
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Tabela 39. Dados de RMN 1H, "C e correlações 1H, 13C-HMQC-lJcH e HMBC-
°JcH(n=2en=3)deAC-3

\

^'"

Carbono
2
3
4
4a
5
6
7
8
8a
r

2'

3'

4'

s'

1H,"C -HMQC-'JCH 1H,"C -HMBC-nJcH
(n=2 e n=3)

sc
161,1
114,5
142,9
113,0
114,2
140,7
146,7
104,9
149,4
67,6

75,7

139,2

114,8

18,7

OH

6,24 (d, 9,5 Hz)
7,54 (d, 9,5 Hz)

6,98 (s)

6,83 (s)

4,01(a,dd,8,2ell,3Hz)
4,34(P,dd,2,2ell,5Hz)
4,51 (dd, 2,3 e 8,2 Hz)

5,10 (s)
5,16 (s)
1,83 (s)

JCH

H-4

H-4, H-5

H-5
H-8

H-8

JCH
H-2',H-4

H-3, H-8

H-8
H-5,Hp-l'

H-4, H-5

Ha-l' 2H-4\3H-5'

H-2', Hp -4' ,3H-5'
3H-5'

2H-4'

4'

o2'
33'

2

r 7 8ao O' ^0

Estrutura de AC-3 - Obíiquina (14)
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•••a'- Tabela 40.Comparação entre os dados de RMN !H e 13C de AC-5 (ô, CDCb, 125

MHz) com os dados descritos na literatura para a obliquina (ô, CDaOD, 100 MHz)

[KoorbanaUy et al., 2002]

Carbono

2
3
4
4a
5
6
7
8
8a
r
2'
3'
4'
5'

AC-3
161,1
114,5
142,9
113,0
114,2
140,7
146,7
104,9
149,4
67,6
75,7

139,2
114,8
18,7

Obliquina
161,4
114,4
143,2
113,2
114,7
140,9
146,8
105,1
149,5
67,8
75,9

139,4
115,0
19,2

./i>^°-^r\.
Í^Q^;^^S

8

Estrutura de AC-3 - ObUquina (14)

^.
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Figura 132. Espectro de absorção de AC-3 na região do IV
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CAPÍTULO m - DETERMINAÇÃO ESTRUTURAL 215

^ -M)—^-

© ^>2

3

8 o

e o1

K

1-5

h6

h7

LPPI»

H^^S
i íH

o

^—^—^—^—^—-,,
Figura 136. Espectro de RMN bidimensional homonuclear 1H,1H-COSY de AC-3 ( 500

MHz, CDCla)

Lu

t

II

I- 25

I- 50

h- 75

1-100

1-125

m»

o
^:y

o

ipinw* T

Figura 137. Espectro HMQC de AC-3 ( 500 MHz, 125 MIIz, CDCIa)



CAPÍTULO HI - DETERMWAÇÃO ESTRUTURAL 216

LiüJ.

^ 4

co H
- 50

10

o

102^1, 3

100

< , » ." 11

134
15

-150

679
'8

pp"

r" í
ppffl

Figura 138. Espectro HMBC de AC-3 (500 MHz,125 MHz, CDCIa)



CAPÍTULO III - DETERMINAÇÃO ESTRUTURAL 217

3.4.4 Detenninação estrutural de AC-4:

O tratamento cromatográfíco da fi-ação ACRD-D, proveniente da fi-ação do
extraio diclorometano das raízes de A. confertus, levou ao isolamento de cristais

incolores (Item 4.10.8, Pág. 274), com ponto de fusão 163,2-165,3 OC e [ag - + 179°
(c=0,3 , clorofórmio) o qual foi denominado AC-4.

O espectro de Infravermelho de AC-4 (Fig. 139, Pág. 221) mostrou mna
absorção em 3517 cm referente à deformação axial da ligação 0-H. Apresentou
absorções em 2969 e 2929 cm'1 relativas às deformações axiais de ligações C-H, e ainda
uma absorção intensa em 1720 cm de deformação axial da ligação C=0. Também
foram observadas absorções em 1684, 1630 e em 1567 cm referentes às deformações
axiais de ligações C=C, característicos de esqueleto aromático.

A análise comparativa do espectro de RMN 13C BB (Fig. 141,Pág. 222) com o
espectro DEPT 135 de AC-4 (Fig. 142, Pág. 222), permitiu associar todos os carbonos
com os seus respectivos padrões de hidrogenação e possibilitou a construção da seguinte
tabela:

•<

Tabela 41. Deslocamentos químicos de RMN C de AC-4 com padrão de
hidrogenação (RMN 13C e DEPT 135°, ô, CDCb, 125 MHz)

c CH CH2 CH3
161,6
149,7
147,2
141,2
113,2
71,0
C6

1C=0
4C-0

143,4
114,7
114,5
105,2
79,1

CsHs

65,7

CHï

26,3
25,7

CzHé

Total=Ci4Hi404

Comparando-se os dados de RMN !H , RMN 13C de AC-4 (Tab. 42, Pág. 219)
com os dados apresentados para AC-3 (Tab. 39, Pág. 211), observou-se uma grande
semelhança estrutural entre estes dois compostos. Estes mostraram-se distintos apenas
pelas absorções relacionadas a dois carbonos insaturados em AC-3 (ô 114,8 ,C-4' e ô
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'^

..-K:

~*v

139,2 ,C-3'), ausentes em AC-4, e pela presença de um carbono metílico em 8 26,3 (C-

4') e-outro não-hidrogenado e oxigenado em 5 71,0 (C-3'), que se mostram adicionais

no espectro de AC-4. Tais valores indicaram que a ligação dupla do grupamento

isoprenila em AC-3, encontra-se hidratada na estrutura de AC-4.

Na análise no espectro de RMN 2D de correlação homonuclear (Fig. 143, Pág.

223), foram observadas as correlações dos hidrogênios metilênicos em ô 4,11 (Ha-1' e ô

4,52 (Hji-l') com o hidrogénio metínico ligado a carbono carbmólico em 8 3,94 (H-2'),

assim como o acoplamento vicmal entre os dois hidrogênios olefínicos em ô 6,27 (H-3) e

7,56 (H-4) já verificada anteriormente para a estrutura de AC-3.

A confirmação estrutural de AC-4 se deu através da análise do espectro de

HMBC (Fig. 145,Pág. 224), observando-se as correlações dos hidrogênios metílicos em

ô 1,35 (H-5') e ô 1,40 (H-4') com o carbono não-hidrogenado e oxigenado em 8 71,0 (C-

3') e com o carbono metínico em 8 79,1 (C-2')de acordo com a subestrutura (l) ababco :

-4'

c
3' o

5'G< 2-

HO r

Subestrutura (l)deAC-4

Comparação com dados de RMN 13C descritos na literatura para cumarinas

(Tab.43, Pág. 220), possibilitou sugerir que AC-4 trata-se da diidro-hidroxi-obliquina

(hidrato da obliquina) [Herz et al., 1981], o que foi posteriormente confirmado através

da comparação do ponto de fusão (p.f 167 °C) [Herz et al., 1981] e rotação óptica ([a]^

+163°, clorofórmio) [Dean e Parton, 1969] destes dois compostos. O isolamento deste

composto é descrito a partir da espécie Acritopappus longifolius [Bohlmann et

al., 198 Ib], entretanto o seu relato para a espécie em estudo é inédito.

o2' 4
3

HO
2

l 8a7 o oo

Estrutura de AC-4- Diidro-hidroxi-obliquina (15)
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Tabela 42. Dados de RMN 1H,13C e correlações 1H ,13C -HMQC-lJcH e HMBC-

"JCH (n=2 e n=3) de AC-4

1H "C -HMQC-'JCH 1H "C -HMBC-"JCH
(n=2 e n=3)

Carbono

2
3
4
4a
5
6
7
8
8a
r

v
3'
4'
5'

ôC

161,6
114,7
143,4
113,2
114,5
141,2
147,2
105,2
149,7
65,7

79,1
71,0
26,3
25,7

OH

6,27 (d, 9,5Hz)
7,56 (d, 9,5Hz)

6,99 (s)

6,84 (s)

4,ll(a,dd,9,3ell,4Hz)
4,52(P,dd,2,2,ell,4Hz)

3,94 (dd, 2,2 e 9,3Hz)

1,40 (s)
1,35 (s)

JCH

H-3
H-4

H-4

H-5, H-8
H-8

H-8
H-2'

2H-1'
H-4', H-5'

«ÏCH

H-4

H-5
H-3, H-4
H-4, H-8

Hp-l',H-5

H-4-,H-5

H-4\ H-5'

H-5'
H-4'

WsR

K;: 's

^°~tr\
í^O-^^^0^^0

8

Estrutura de AC-4 (15)

-n>-

•^
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Tabe!a 43. Comparação entre os dados de RMN 13C de AC-4 (ô, CDCIa, 125 MHz)
com os dados descritos na literatura para a diidro-hidroxi-obüquina (ô, CDCIj,
67,9 MHz) [Hera et al., 1981]

Carbono AC-4

2
3
4
4a
5
6
7
8
8a
r
v
3'
4'
5'

161,6
114,7
143,4
113,2
114,5
141,2
147,2
105,2
149,7
65,7
79,1
71,0
26,3
25,7

*A referência não citou o carbono C-8a.

*0s valores de 4* e 5* podem estar trocados.

^

2'/

Diidro-Hidroxi-ObUquina

'HO
/0^^^^3

í^n^V^^sa-

161,3
114,4
143,0
112,8
114,1
140,8
146,8
104.8

3

65,4
78,7
70,6
25,9
25,4^

8

Estrutura de AC-4 (15)
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Figura 139. Espectro de absorção de AC-4 na região do IV
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3.4.5 Determinação Estrutural de AC-5:

O composto denominado AC-5 foi obtido do tratamento cromatográfico do extraio

etanólico da raiz de A. confertus (ACRE-C) (Item 4.10.9, Pág. 274), apresentando-se na

forma de um sólido de cor amarela, com ponto de fusão 141,5-143,2 °C e [a]p = -20° (

c=0,66, clorofómúo).

A partir da análise do especti-o de RMN H (Fig. 147, Pág. 231) de AC-5 verificou-

se que as absorções em ô 5,45 (H-2\ t, 1H, J= 6,8 Hz), 6,25 (H-3, d, 1H, J= 9,5 Hz), 6,80

(H-5, s, 1H), 6,93 (H-8, s,lH) e 7,57 (H-4, d, 1H, J=9,5 Hz) eram referentes a hidrogenios

ligados a carbonos olefiinicos, a absorção em ô 4,64 (H-1', d, 2H, 3=6,S Hz) foi inferida a

hidrogênios ligados a carbono oxigenado, e os dois sinais simples e intensos em 8 1,76 (H-

4', s, 3H) e 1,79 (H-5', s, 3H) foram correlacionados a dois grupamentos metilas.

O espectro de mfravermelho (IV) de AC-5 (Fig. 146, Pág. 231) exibiu uma banda

larga em 3460 cm correspondente à deformação axial de ligação 0-H, uma banda em
1714 cm'1 de deformação axial de ligação C=0 de carbonila conjugada, absorções em
1630, 1568 e 1513 cm. indicativas de deformações axiais de C=C de anel aromático e
uma banda em 1282 cm'1 relacionada à deformação axial de ügação C-0.

O espectro de RMN C BB (Fig. 148, Pág. 232) mostrou quatorze linhas espectrais,

dentre as quais onze se apresentaram como carbonos insaturados, três como carbonos

oxigenados, e três carbonos saturados. A absorção em S 161,5 (C-2) foi relacionada a uma

carbonila de éster a,P-insaturada corroborando a análise feita no espectro de IV. A

comparação dos espectros de RMN 13C BB (Fig. 148, Pág. 232) e RMN 13C DEPT 135° (

Fig. 149, Pág. 232) revelou a presença de cmco carbonos metínicos, um carbono

metilênico, dois carbonos inetílicos e, portanto tendo por diferença seis carbonos não-

hidrogenados (Tab. 44, Pág. 226).
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Tabela 44. Deslocamentos Químicos de RMN C de AC-5 com Padrão de
Hidrogenação (RMN 13C BB e DEPT 135°, ô, CDCfc, 125 MHz.)

c
161,5
149,3
149,2
142,9
140,2
112,1
Cfi

1C=0
3C-0

CH
143,4
118,0
113,7
110,9
100,3

CsHs

CH2

66,3

OH;

CH3
25,8
18,3

CzHé

TotaI=CisHi404

.x

A correlação das absorções de todos os hidrogênios de AC-5 com os seus
respectivos carbonos foi realizada de forma inequívoca pela análise do espectro de RMN
bidimensional de correlação heteronuclear a uma ligação com detecção inversa (HMQC)
(Fig. 151, Pág. 233), como mostrado na tabela 45 (Pág. 229).

No espectro de RMN bidimensional de correlação homonuclear IH, H-COSY ( Fig.
150, Pág. 233), foi possível confirmar alguns acoplamentos tais como o do hidrogénio
ligado a carbono olefínico em ô 5,45 (H-2') com os hidrogênios metilênicos ligados a um
carbono oxigenado em ô 4,64 (H-1'). Foi também observado o acoplamento entre o
hidrogénio olefínico em 8. 6,25 (H-3) com o hidrogénio em 5 7,57 (H-4) que, em
conjunção com a correlação desses hidrogênios com a carbonila em ô. 161,5 (C-2) no
espectro de HMBC (Fig. 152, Pág. 234) (Tab. 45, Pág. 229), determinou a existência do
sistema lactônico a, P-insaturado já observado na estrutura das outras cumarinas descritas,
de acordo com a subestrutura (l) abaixo:

r^
sü

8a 2 o

Subestrutura (l) de AC-5
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Continuando a análise no espectro bidimensional HMBC, observou-se as correlações

de ambos os grupamentos metilas em Ô 1,76 (H-4')e 1,79 (H-5') com o carbono insaturado

e metínico em ô 118,0 (C-2') e com o carbono não-hidrogenado insaturado em ô 140,2 (C-

3'), acoplamentos dos hidrogênios do carbono oximetilênico em ô. 4,64 (H-l') com o

carbonos em ô 118,0 (C-2'), 140,2 (C-3') el 49,3 (C-7) também foram observados. Com

isto, tem-se a segumte subestrutura (2) de AC-5:

^'

4'

3'
2-

1

^

Subestrutura (2) de AC-5

A caracterização estmtural final para a cumarina AC-5, foi determinado

defmitivamente ainda com o auxílio do espectro de HMBC (Fig. 152, Pág.234), através das

correlações entre hidrogénio fenólico em ô. 7,57 (H-4) com o carbono msaturado e

hidrogenado em ô 110,9 (C-5) e com o carbono insaturado e não-hidrogenado em ô 149,2

(H-8a). Ambos os hidrogênios aromáticos em posição em ô 6,80 (H-5) e 6,93 (H-8)

correlacionaram-se com os carbonos em Ô 142,9 (C-6) e 149,3 (C-7), enquanto que o

hidrogénio em ô 5,62 (HO-6) correlacionou-se com os carbonos em ô l 10,9 (C-5) e 142,9

(C-6). Desta fornia, foram estabelecidas as posições da hidroxila fenólica e do sistema

lactônico a, P-insaturado de acordo com as subestruturas (3) e (4) ababco:

5HO
46

8áRO

H

H

4HO. » $
6

3

8â o

H

Ri

-'.-'-•
'\

Subestrutura (3) de AC-5 Subestrutura (4) de AC-5
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JG:

Os dados apresentados até aqui permitem postular para AC-5, a fórmula molecular
Ci4Hi404, com oito lacunas de insaturação, sendo quatro delas relacionadas ao anel
aromático, três referentes à carbonila a,P-insaturada de sistema lactônico e outra
relacionada a uma dupla ligação.

A comparação dos dados de ponto de fusão 141,5-143,2 OC e RMN 13C BB de AC-5
(Tab.46, Pág.230) com os dados descritos na literatura (p.f. 142-144 C) [Cardona et al.,
1992] para cumarinas 0-preniladas, confirmam que AC-5 trata-se da cumarina 7-(3-3-
dtmetilaliloxi)-6-hidroxi-cumarina (Preniletina). A referida substância já foi isolada em

várias espécies de plantas tais como Ptaeroxylon obliquum [Dean et al., 1967] e
Haplopappus multifolius [Chiang et al., 1982], enti-etanto, este é o seu primeiro relato no
género Acritopappus.

4' HO
3

4

^4

3'
7 8a 2 o

5' r

Estrutura de AC-5 - Preniletína (16)

x
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Tabela 45. Dados de RMN 1H, 13C e correlações 1H , 13C -HMQC-lJcH e HMBC-DJcH
(n=2 e n=3) de AC-5

1H, "C- HMQC-lJcH 1H, "C- HMBC-"JCH
(n=2 e n=3)

Carbono
2
3
4
4a
5
6
7
8
8a
r
v
3'
4'
5'

HO-6

ÔC
161,5
113,7
143,4
112,1
110,9
142,9
149,3
100,3
149,2
66,3
118,0
140,2
25,8
18,3

OH

6,25 (d, 9,4 Hz)
7,57 (d, 9,5 Hz)

6,80 (s)

6,93 (s)

4,64 (d, 6,8 Hz)
5,45 (t, 6,8 Hz)

1,76 (s)
1,79 (s)
5,62 (s)

JCH
H-3

H-4, H-5

HO-6
H-8

H-8

2H-1',3H-4',3H-5'

JCH
H-4

H-5

H-4, HO-6
H-5,H-8

2H-1',H-5

H-4, H-5

2H-1',3H-4',3H5'

3H-5'
3H-4'

4'

3'

5'

"Tsrh;
^^^a^

r

Estrutura de AC-5 - Preniletína (16)
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Tabela 46. Comparação entre os dados de RMN 13C de AC-5 (ô, CDClj, 125 MHz)
com os dados descritos na literatura para a preniletína (ô, CDCb, 75 MHz) [Cardona
et al., 1992]

Carbono
2
3
4
4a
5
6
7
8
8a
r
2'
3'
4'
5'

AC-5
161,5
113,7
143,4
100,3
112,1
110,9
142,9
149,3
149,2
66,3

118,0
140,2
25,8
18,3

Preniletina
161,5
113,6
143,4
100,2
112,0
110,8
142,8
149,2
149,1
66,2

118,4
140,2
25,8
18,3

4'
3

4HO
4

3-
7 8a 2 o

s' r
"fl-l..

Estrutura de AC-5 - Preniletina (16)
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Figura 146. Espectro de absorção de AC-5 na região do IV
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3.4.6 Determinação estrutural de AC-6:

Sucessivos tratamentos cromatográficos da fração ACRE-C (Item 4.10.9, Pág. 274),

obtida a partir do extraio etanólico das raízes de A. confertus, levou à obtenção de um

sólido de coloração amarela, com [a^, = +18° (c=0,66 , clorofórmio) e ponto de fusão
78,1-80,5 °C, o qual foi denominado AC-6.

O espectro de RMN 13C totahnente desacoplado (BB-Broad Band) de AC-6 (Fig.
155, Pág. 241) revelou a presença de quinze linhas espectrais. A análise comparativa dos
espectros de RMN 13C BB (Fig. 155, Pág. 241) e DEPT 135° (Fig. 156, Pág. 241), permitiu
identificar a presença de três carbonos sp3 em 8 18,4(C-5'), 25,8 (C-4') e 56,3 (CHaO-ó)
correspondentes a três grupos metílicos, dos quais um deles é oxigenado. Foram
observados amda cinco absorções de carbonos metínicos e insaturados em 8 101,1 (C-8),
108,0 (C-5), 113,3 (C-3), 118,6 (C-2') e 143,4 (C-4) e ainda um absorção em 5. 66,2 (C-l')
referente a um grupo metilêmco. Temos, por diferença, a presença de seis carbono s não
hidrogenados na estmtura de AC-6. (Tab. 47 abaixo):

Tabela 47. Deslocamentos Químicos de RMN 13C de AC-6 com Padrão de
Hidrogenação (RMN 13C BB e DEPT 135°, ô, CDCla, 125 MHz)

c CH CH2 CHs
161,6
152,1
149,9
146,6
139,0
111,3
C6

1C=0
3 C-0

143,4
118,6
113,3
108,0
101,1

CsHs

66,2

CH2

56,3
25,8
18,4

CaH,

Total = CisHi604

Pela análise do espectro de RMN 1H (Fig. 154, Pág. 240) de AC-6, verifícou-se que
as absorções relacionadas a hidrogênios ligados a carbonos msaturados em ô 5,46 (H-2', th
, 1H, 3-6,6 Hz), 6,25 (H-3, d, 1H, J= 9,4 Hz), 6,80 (H-5, s, 1H), 6,82 (H-8, s, 1H) e 7,59
(H-4, d, 1 H, J=9,5 Hz). Este espectro mostrou também uma absorção em ô 4,63 (H-1', d,
2H, J=6,6 Hz) referente a hidrogênios ligados a carbono oxigenado, uma absorção simples
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-A-.

^

e intensa em ô 3,87 (s, 3H) de um gmpamento metoxila, e as absorções em S 1,74 (H-5', s,

3H) e 1,76 (H-4\ s, 3H) referentes a grupamentos metilas ligados a carbonos insaturados.

O espectro de absorção na região do IV (Fig. 153, Pág.240) de AC-6 exibiu uma

banda em 2929 cm'1 relacionada à defonnação axial da ligação C-H, uma banda em 1708
cm , correspondente a vibração de deformação axial de ligação C=0, além de bandas
esqueletais em 1564 e 1509 cm'1, que, juntamente com as deformações angulares de
ligações =C-H no plano em 1281, 1144 e 1015 cm , são concordantes com a presença de
esqueleto aromático. A banda intensa em 1629 cm'1, relativa à deformação axial da

ligação C=0 de uma carbonila de éster conjugada, aliada a outros dados expostos leva a

sugerü- que AC-6 trata-se de um éster a, P - msaturado com um anel aronïático.

Através da análise do espectro de RMN bidimensional de correlação homonuclear

1H,1H-COSY (Fig. 157, Pág.242), observou-se os acoplamentos entre os hidrogênios
metilênicos ligados a carbono oxigenado em ô 4,63 (H-1') comum hidrogénio olefínico em

8 5,46 (H-2'). Foram verificadas também as correlações entre os hidrogênios ligados a

carbonos insaturados em ô 7,59 (H-4) e 6,25 (H-3), sugerindo um acoplamento vicinal entre

estes.

A atribuição dos deslocamentos qumiicos dos carbonos com os seus respectivos

hidrogênios foi realizada de forma inequívoca, através da análise do espectro de HMQC

(Fig. 158, Pág.242), cujos dados apresentam-se na tabela 48 (Pág.238).

A partir dos dados de RMN 13C e RMN 1H de AC-6 (Tab. 155, Pág.241), pôde-se

observar uma grande semeUiança estrutural deste composto com a cumarina preniletma

(AC-5) descrita anteriormente (Tab. 45, Pág.229). A única diferença notada no espectro de

RMN H de AC-6 (Fig. 155, Pág.241) diz respeito ao desaparecimento do absorção

referente à hidroxila feno Uca em ô 5,62 (HO-6) na estrutura da preniletina (Fig. 140,

Pág.221) e o surgünento de um absorção adicional em S 3,87 (CHsO-ó) relacionada a um

grupamento metoxüa, o que foi corroborado pela presença de um absorção em 5. 56,3

(CH3Ü-6) no espectro de RMN 13C BB de AC-6 (Fig. 155, Pág.241). Tais dados nos

levaram à sugestão de que a hidroxila fenólica presente em AC-5, encontra-se metüada na

estrutura de AC-6.

A confirmação estrutural de AC-6 foi determinada através da análise do espectro de

HMBC (Fig. 159, Pág.243), onde foram observadas as correlações dos hidrogênios do
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146,9 (C-6) alem das correlação do hidrogénio aromático em 8 6,80 (H-5) com este mesmo

carbono, de acordo com a subestrutura (l) ababco:

-H

cí 30 4a

8â

H

R0^7

Subestrutura (l) de AC-6

A comparação dos dados encontrados para AC-6 com os descritos na literatura de
ponto de fusão (80-82 OC) e RMN 13C para cumarinas 0-preniladas [Cardona et al., 1992]
(Tab. 49, Pág.239), confirmaram que o composto estudado trata-se da 7-(3,3-

dimetilalüoxi)-6-metoxi-cumarma, a qxial já foi isolada a partir da espécie Haplopappus

deserticola [Zdero et al., 1990], porém é inédita no género Acritopappus.

<< CH'°^^Â,,
'^~\—o^^^o^^o

Estrutura de AC-6 - 7-(3,3-dünetilaliloxi)-6-metoxi-cumarina (17)
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Tabela 48. Dados de RMN !H, 13C e correlações 1H, 13C -HMQC-lJcH e HMBC-"JCH
(n=2 e n= 3) de AC-6

1H "C -HMQC-lJcH 1H "C -HMBC-"JCH
(n=2 e n==3)

Carbono
2
3
4
4a
5
6
7
8
8a
r
2'
3'
4'
5'

CHsO-ó

ôC
161,6
113,3
143,4
111,3
108,0
146,9
152,1
101,1
149,9
66,2

118,6
139,0
25,8
18,4
56,3

OH

6,25 (d, 9,4 Hz)
7,59 (d, 9,5 Hz)

6, 80 (s)

6,82 (s)

4,63 (d, 6,6 Hz)
5,46 (th, 6,6 Hz)

1,76 (s)
1,74 (s)
3,87 (s)

JCH

H-5

CHsO-ó
H-8

H-r
3H-4', 3H-5'

JCH
H-4, H-3

H-5
H-3, H-8

H-4
H-5

2H-1\H-5

H-4

3H-4',3H-5'
2H-1'
3H-5'
3H-4'

^

4'
3

4CH3 ^4

3'
7 8a 2 o

5' r

Estrutura de AC-6 (17)
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Tabela 49. Comparação entre os dados de RMN I3C de AC-6 (ô, CDCb, 125 MHz)

com os dados descritos na literatura para a 7-(3,3-dimetilaliloxi)-6-metoxi-cumarina

(ô, CDCla, 75 MHz) [Cardona et al., 1992]

Carbono AC-6 7-(3,3-dimetüaUloxi)-6-
metoxi-cumarina

2
3
4
4a
5
6
7
8
8a
r
2'
3'
4'
5'

CH30-6

161,6
113,3
143,4
111,3
108,0
149,9
152,2
101,1
149,9
66,2

118,6
139,0
25,8
18,4
56.3

161,5
113,2
143,3
112,2
107,8
146,5
152,0
101,0
149,8
66,2

118,5
139,0
25,8
18,3
56,3

4'

3'

s'

°"líYï
-^^8^0-^

Estrutura de AC-6 (17)
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3.4.7 Determinação estrutural de AC-7:

A substância AC-7 foi isolada após sucessivos tratamentos cromatográficos da

fração hexânica do extraio hexânico do caule de A. confertus (ACCíl-ïï) (Item 4.10.11,

Pág. 276) na forma de um óleo amarelo.

A análise do espectro de RMN13C BB (Fig. 162, Pág. 249) de AC-7 revelou a

presença de quinze linhas espectrais, onde onze delas são referentes a carbono s satiirados,

sendo um deles oxigenado e as quatro absorções restantes foram correlacionadas a

carbonos insaturados. Comparação entre os espectros de RMN C BB (Fig. 162, Pág. 249)
e RMN 13C DEPT 135° (Fig. 163, Pág. 249), levou à identificação de quatro carbonos
metílicos, cinco carbonos metilênicos e três carbonos metínicos e, por diferença, três

carbonos não hidrogenados (Tab. 50 ):

^

Tabela 50. Deslocamentos químicos de RMN C de AC-7 com padrão de

hidrogenação (RMN 13C BB e DEPT 135°, ô, CDCb, 50 MHz)

c CH CHz
134,0
131,6
74,2

C3
10H

124,5
120,5
42,9

C3H3

40,0
30,9
26,8
23,1
22,0
CsHio

CH3
25,6
23,3
23,1
17,6

C4Hi2

Total = CisH260

Observou-se no espectro de absorção na região do IV (Fig. 160, Pág. 248) uma

absorção em 3400 cm referente à deformação axial de ligação 0-H, em 2965 e 2924 cm-

l de deformações axiais de ligação C-H e em 1660 cm de deformação axial de ligação
C=C. Nenhuma outra absorção característica foi observada, indicando assim a ausência de

outros grupos funcionais.

No espectro de RMN 1H (Fig. 161, Pág. 248) verificou-se a presença de absorções

em § 5,09 (H-10, tl, 1H, J= 6,7 Hz) e 5,33 (H-2, si, 1H) que foram relacionados a

hidrogênios ligados a carbonos olefmicos e as absorções em ô 1,07 (H-14, s, 3H), 1,58 (H-

12, s, 3H), 1,61 (H-15, s, 3H) e 1,64 (H-13, s, 3H) foram atribuídas a gmpos metilícos, os
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três últimos em carbonos de dupla ligação carbono-carbono e o outro possivelmente na
posição em que se encontra o oxigénio.

O espectro de HETCOR (Fig. 165, Pág. 250) permitiu correlacionar as absorções de

todos os hidrogênios com os seus respectivos carbonos de forma inequívoca, de acordo

com a tabela 51 (Pág. 246)

Durante a análise do espectro de COLOC (Fig. 166, Pág. 251) foi possível observar

as correlações de absorções entre os hidrogênios do grupo metila em 5 1,07 (H-14) com

carbono metilênico em ô 40,0 (C-8) e com o carbono não-hidrogeiiado e oxigenado em ô

74,2 (C-7), confirmando a sugestão acima.

Verificou-se também neste espectro os acoplamentos entre os hidrogênios da metila

em ô 1,61 (H-15) com os carbonos insaturados em 8 120,5 (C-2) e 134,0 (C-3) e as

conrelações dos hidrogênios dos outi-os grupos em ô. 1,58 (H-12) e 1,64 (H-13) com os

carbonos em § 124,5 (C-10) e 131,6 (C-11).

De acordo com os dados apresentados para AC-7, pôde-se sugerir a fórmula

molecular Ci5H260, com três lacunas de insaturação. A partir do número de carbonos

observados no espectro de RMN 13C BB, em conjunção com o número de insaturações
encontrados, pode-se sugerir para AC-7 a estmtura de um sesquiterpeno monocíclico e

contendo duas ligações duplas, já que temos apenas a presença de quatro carbonos
msaturados.

A comparação entre os dados de RMN C de AC-7 com os da literatura (Tab. 52,
Pág. 247), temos que AC-7 trata-se do sesquiterpeno a- bisabolol [Wu e Chen, 1992]. A

referida substância já foi relatada no género Acritopappus [Bohhnann et al., 1982], porém

em A. confertus está sendo feita pela prüneü-a vez.

•?r»i?.!â:T.'

"Í:! Ï B

fffí
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14'í

v.

4
^
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l
I 2 15
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12 13

Estrutura de AC-7 - a-Bisabolol (18)
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Tabela 51. Dados de RMN 1H, 13C e correlações 1H, 13C -HETCOR -lJcH e COLOC-

°JCH (n=2 e n =3) de AC-7

Carbono

l
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15

1H "C -HETCOR-lJcH

ÔC

30,9
120,5
134,0
26,8
25,6
42,9
74,2
40,0
22,0

124,5
131,6
17,6
26,1
23,1
23,3

OH

5,33 (si)

5,09 (tl, 6,7 Hz)

1,58 (s)
1,64 (s)
1,07 (s)
1,61 (s)

1H "C -COLOC-"JCH
(n=2 e n=3)

JCH

3H-15

3H-14

3H-12, 3H-13

JCH

3H-15

3H-14

3H-12, 3H-13

^-

HO

•-v/u
4

^
Pt 3

9
I

l 2 15

II

12 13

Estrutura de AC-7 (18)
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Tabela 52. Comparação entre os dados de RMN 13C de AC-7 (ô, CDCb, 50 MHz) com
os dados descritos na literatura para o a-bisabolol (ô, CDCl3,75 MHz ) [Wu e Chen,

1992]
—r

Carbono

l
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15

AC-7

30,9
120,5
134,0
26,8
25,6
42,9
74,2
40,0
22,0

124,5
131,6
17,6
26,1
23,1
23,3

a-BisaboloI

30,9
120,5
133,9
26,8
23,2
42,9
74,2
40,0
22,0

124,5
131,4
17,5
25,6
23,0
23,1

HO 14
\ 7
í

4

^
rt 3

l
l 2 15

11

12 13

Estrutura de AC-7 (18)
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4.0 PARTE EXPEMMENTAL

4.1 Coleta e identificação do material botânico

4.1.1 Aegiphila Ihotzkyana Cham

A espécie Aegíphila Ihotzkyana Cham (Verbenaceae) selecionada para este

estudo, foi coletada pelo prof. Edilberto R. Silveira na localidade de Barreiro Grande-

Grato, estado do Ceará. Sua identificação botânica foi feita por N. A. Roger do museu

Goeldi no estado do Pará. A exsicata encontra-se depositada no Herbário Prisco Bezerra

(EAC) do Departamento de Biologia da Universidade Federal do Ceará Universidade

Federal do Ceará -UFC, sob o número de registro 21997.

4.1.2 Acrííopappus confertus (Gardn.) K. «& R.

-s's-

Acritopappus confertus (Asteraceae) foi coletado na localidade de Belmonte-

Grato, no estado do Ceará, pelo prof. Edilberto Rocha Silveira. A identificação botânica

foi feita pelo botânico João Ubiratan Santos do Museu Paraense Emílio Goeldi. A exsicata

encontra-se depositada no Herbaria Prisco Bezerra (EAC) do Departamento de Biologia da

UFC, sob o número de registro 22102.

4.2 Métodos cromatográficos

4.2.1 Cromatografia líquida em coluna (CC)

Para a cromatografia de adsorção em coluna foram utüizadas gel de sílica 60 da

VETEC (0,063-0,200 mm; 70-230 mesh) código 1095, e para as colunas Flash utilizou-se

gel de sílica 60 (230-400 mesh) da Merck.

O comprimento e o diâmetro das colunas variaram conforme as quantidades e

graus de pureza das amostras a serem cromatografadas.
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Os solventes utilizados na eluição foram: hexano, clorofómüo, acetato de etila e
metanol puros ou em misturas binárias numa ordem crescente de polaridade.

4.2.2 Cromatografia de camada delgada (CCD)

Para a cromatografia de camada delgada utilizou-se gel de sílica 60G F254
VETEC código 1134 e cromatoplacas de gel de sílica sobre poliéster (2-25 [im, camada de
250 p,m) da Sigma com mdicador de fluorescência na fabca de 254 mn.

Na revelação das substâncias em CCD utilizou-se uma lâmpada de irradiação na
fabía do ultravioleta modelo UVSL- 25 da Mineral Light nos comprünentos de ondas 254 e
366 nm, e/ou pulverização com solução de vanilina em ácido perclórico (10 %) em etanol ,
seguido de aquecimento em estufa. Utilizou-se quando necessário revelação em câmara de
iodo.

4.2.3 Cromatografía Uquida de alta eficiência (CLAE)

r-''

A cromatografia líquida de alta eficiência foi feita em aparelho LC-6AR com coluna
Phenomenex Type Spherex sílica 1,5 x 3,20 mm, 5 (A, acoplado a um detector ultravioleta-
visível SPP-10A e um registrador CR 6 A Cromatopac, todos da SHIMADZU.

Empregou-se como fase móvel isocrática o clorofórmio para HPLC da Aldrich nas
seguintes condições: detecção por absorbância no UV (370 nm), velocidade de fluxo lmL/

min, volume das injeções de 20 pL e temperatura ambiente.

Ï--

4.3 Métodos espectrométricos

4.3.1 Espectrometna na região do infravermelho (TV)

Os espectros de absorção na região do inJ&avermelho foram obtidos
em espectrômetro Perkm-Ekner modelo 720, da Central Analítica do Departamento de
Química Orgânica e Inorgânica da Universidade Federal do Ceará. Para as amostras
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sólidas foram utilizadas pastilhas de brometo de potássio (KBr) e para os óleos foram

preparados filmes.

^k

•3s-"̂ -

o

4.3.2 Espectrometria de massa (EM)

Os espectros de massa dos óleos essenciais foram obtidos em espectrômetro de

massa Hewlett-packard, modelo HP-5971 A, acoplado a cromatógrafo gás-liquido, modelo

HP-5890 A serie II (CGL-EM), provido de coluna capilar DB-5 (dimetilpolisiloxano) com

30,0 m de comprimento, 0,25mm de diâmetro interno e filme de 0,1 p.m, utilizando um

gradiente de aumento de temperatura do mjetor de 35-180 ° C/4 ° C/min e 180" a 280

C/20° C/müi.

Os espectros de massa de alta resolução foram obtidos em espectrômetro VG-

AUTOSPEC - Fysons Instruments modelo M, do Instituto de Quünica da Universidade

Estadual de Campinas- UNICAMP.

4.3.3 Espectrometria de Ressonância Magnética de Hidrogénio (RMN H) e de

Carbono-13 (RMN13 C) Uni e Bidimensionais

Os espectros de RMN 'H e RMN C unidimensionais e bidimensionais foram

obtidos em espectrômetros Brucker, modelo AC-200, modelo Avance DPX-300 e modelo

Avance DRX- 500, pertencentes à Central Analítica e ao Centro Nordestmo de Aplicação e

Uso da Ressonância Magnética Nuclear (CENAUREMN) da Universidade Federal do

Ceará, operando na fireqüência do hidrogénio a 200 MHz, a 300 MHz e a 500 MHz e na

frequência do carbono a 50 MHz, a 75 MHz e a 125 MHz, respectivamente.

Os deslocamentos químicos (ô) foram expressos em partes por milhão (ppm) e

foram referenciados para RMN 'H pelo pico do hidrogénio pertencente as firações de
clorofórmio (Ô 7,24) e piridma (5 7,19, 7,55 ou 8,71) não deuteradas. Para RMN 13C pêlos
picos do clorofórmio (ô 77,0) e piridma (ô 123,5; 135,5 ou 149,9) deuterados. A

multiplicidade dos sinais foi indicada conforme a convenção: s (smgleto), si (singleto), d

(dubleto), dd (duplo dupleto), dq (duplo quarteto), t (tripleto), dt (duplo tripleto), td (triplo

dupleto), q (quarteto), qt (quarteto de tripleto), e m (multipleto).
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O padrão de hidrogenação dos carbonos em RMN C foi determmado através da
técnica 'DEPT (Distortionless Enhancement by Polarization Transfer), com ângulo de

nutação de 135, CH e CHs com amplitudes em oposição aos CHz e foi descrito segimdo a

convenção: C (carbono não hidrogenado); CH (carbono metínico); CH2 (carbono

metilênico) e CHs (carbono metflico). Os carbonos não hidrogenados foram caracterizados

pela subtração do smais observados nos espectros BB (broad band) e DEPT 135

4.4 Ponto de Fusão

Os pontos de fusão foram determinados em aparelho de microdeterminação Mettler
Toledo FP90 central processor com taxa de aquecimento de 1° C/min e microscópio

Mettler Toledo FP82HT hot stage.

4.5 Rotação Óptica

Utüizou-se um Polarímetro digital da Perkin-Ehner 341 para obtenção da rotação

óptica.

4.6 Estudo dos Constitumtes Voláteis de Aegiphila Ihotzkyana Cham. e Acritopappus

confertus (Gard.) K. & R.
-^

O óleo essencial das folhas de Aegiphila Ihotzkyana foi extraído por
hidrodestüação e coletado em um aparelho doseador tipo Cleavenger, modificado por
Gottlieb [Gottlieb e Magalhães, I960]. Para Acritopappus confertus foi realizado um
estudo dos componentes voláteis das folhas, raízes e caules visando o acompanhamento da

variação da composição qumiica dos constituintes presentes. Foram feitas quatro coletas
para as folhas, e três coletas para os caules durante ti-ês anos consecutivos. Os óleos
essenciais das foUias foram obtidos por arraste a vapor, e para os caules e raízes foi

utilizada a técnica de hidrodestilação.

A análise dos constituintes voláteis dos óleos essenciais obtidos foi realizada

utilizando-se um cromatógrado gás-líquido acoplado a um espectrômetro de massa
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(CGL/EM). A identificação dos componentes voláteis foi feita através da comparação com
espectros da literatura [Adams, 2002], de pesquisa em espectroteca e de determinação dos
indices Ko vats simulados [Alencar et al., 1990].

4.7 Obtenção dos Óleos Essenciais

4.7.1 Extração do óleo essencial das foVisis de Aegíphíla Ihotzkyana

As folhas frescas de A. Ihotzkyana (3000 g) foram colocadas em balões de 5,0 litros
juntamente com 2,5 litros de água e submetidos ao processo de hidrodestilação por 2,0
horas . A mistura água e óleo obtida foi separada e o óleo essencial obtido foi secado com
sulfato de sódio anidro (Na2S04). Os dados da extração encontram-se descritos na tabela
abaixo:

Tabela 53. Dados da extração do óleo essencial de A. Ihotzkyana

Data da Parte da Sigla Peso Peso do Óleo Rendimento
Coleta Planta (g) (g) (%)
02/2002 Folhas OEA-F 3000 0,07 0.002

4.7.2 Extração dos óleos essenciais das folhas, caules e raízes de Acrítopappus

confertus

O material vegetal coletado foi dividido em folhas, raízes e caules. As folhas
fi-escas foram colocadas em um recipiente de vidro e submetidas ao arraste com vapor
d'água por 2 horas. As raízes e o caule foram submetidas à técnica de hidrodestilação
separadamente, segumdo a mesma metodologia utüizada anterionnente para a planta A.
Ihotzkyana de acordo com o fluxograma l (Pág. 258). As misturas água-óleo resultantes
também foram tratadas como descrito anteriormente (Item 4.7.1). Os óleos essenciais
obtidos foram encaminhados às análises por CGL-EM. Na tabela 54 a seguir encontram-se
os dados referentes às extrações dos óleos:
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Tabela 54. Dados da extração dos óleos essenciais de A. confertus

Data da
coleta

(12:00 hs)

Parte da

planta
Sigla Peso

(g)
Peso do óleo

(g)
Rendiniento .

(%)

03/96
03/96
03/97
03/97
03/98
03/98
03/98
03/02

Folhas
Caule
Folhas
Caule
Folhas
Caule
Raízes
Folhas

OEAC-F1
OEAC-C1
OEAC-F2
OEAC-C2
OEAC-F3
OEAC-C3
OEAC-R
OEAC-F4

1141
1460
1740
1310
1120
1030
1180
730

3,92
3,91
5,47
1,19
1,58
1,54
0,98
3,69

0,3
0,3
0,3
0,1
0,1
0,1
0,1
A5

I Material botânico

1. Extração por
hidrodestilação

Hidrolato Óleo/Água j

Desprezado

I

L

1.8eparacao em funil
de separação

Óleo 1
L.

Solução Aquosa
^-

1. Na2S04 anidro

2. Filtração

Desprezada

Óleo Essencial

i

1. An alise por CGL/EM

Identificação

FIuxograma l. Esquema da extração de óleos essenciais
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4.8 Isolamento dos constítumtes não-voláteis de Aegiphila Ihotzkyana

4.8.1 Obtenção dos extratos das raízes de A Ihotzkyana

3900 g das raízes de A. Ihotzkyana foram coletadas na localidade de Barreiro

Grande (Crato-CE), e extraídas com hexano à temperatura ambiente. O solvente foi

destilado sob pressão reduzida levando à obtenção de 2,53 g de um extraio viscoso de

coloração esverdeada, denominado ALR-H. A torta resultante após a extração com hexano

foi submetida à extração com etanol à temperatura ambiente. Após destilação do solvente

sob pressão reduzida, obteve-se 92,10 g de um extraio viscoso de coloração marrom-escura

denommado de ALR-E.

f~

•^-

l Parte da PlantaI

-J
ALR-H

1) Extraçao com hexano

2) Evaporação do solvente

2_
Torta

1) Extraio com etanol
2) Evaporação do solvente

_I:_:
ALR-E "1 jTortafcfesprezacfaJl

FIuxograma 2. Preparação dos exíratos hexânicos e etanólicos de A. Ihotzkyana
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4.8.2 Isolamento de AL-1

Observou-se a precipitação de um sólido em ALR-E. Uma alíquota de ALR-E (0,3
g) foi então filtrada à vácuo e o sólido obtido foi recristalizado com mistura de
Hexano/Metanol, fornecendo 0,06 g de um sólido branco denominado AL-1. Após análise
espectrométrica, AL-1 foi identificado como o ácido 3-hidroxi-20(29)-lupen-28-óico
(ácido betulínico).

4.8.3 Tratamento cromatográfico de ALR-E

ALR-E (91,80 g) foi particionado com os solventes: hexano (4 x 100 mL),
clorofórmio (4 x 100 mL), acetato de etila (4 x 100 mL) e n-butanol (4 x 100 mL), para a
obtenção de quaü-o frações. (Tab. 55)

.-•í

Tabela 55. Frações provenientes da partição de ALR-E
Solvente

Hexano
Clorofórmio

Acetato de etila
n-butanol

Fração
ALRE-H
ALRE-C
ALRE-A
ALRE-B
Total

Rendimento

Peso (g)
1,98
8,08

16,32
53,44
79,82
86,9 %

'„

4.8.4 Isolamento de AL-2

A jfração ALRE-C (8,08 g), resultante da partição de ALR-E, foi submetida ao
tratamento cromatográfíco em 50,0 g de gel de sílica em coluna de 4,0 cm de diâmetro por
eluição com hexano, clorofórmio e acetato de etila puros ou em misturas bmárias
(fluxograma 3, Pág. 267). As fi-ações obtidas foram reunidas conforme análise por CCD (
tabela 56 a seguir):
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Tabela 56. Cromatografía de ALRE-C

Eluente Fração Peso (g)
Hexano/Clorofórmio 60:40
Hexano/Clorofórmio 60:40
Hexano/Clorofórmio 60:40
Hexano/Clorofórmio 60:40
Hexano/Clorofórmio 60:40
Hexano/Clorofómúo 60:40
Hexano/Clorofórmio 20:80

Clorofórmio
Clorofórmio

Acetato de etila

ALRE-C (1-32)
ALRE-C (33-48)
ALRE-C(49-51)
ALRE-C (52-67)
ALRE-C (68-73)
ALRE-C ( 74-90)
ALRE.C (91-103)
ALRE-C (104-123)
ALRE-C (124-128)
ALRE-C (129-152)

Total
Rendimento

0,14
4,22
0,23
0,73
0,16
0,51
0,35
0,40
0,10
0,52
7,36

91,08 %

A fração ALRE-C (1-32) (0,14 g) foi recromatografado em 8,43 g de gel de sílica
por eluição com hexano, clorofórmio e acetato de etila puros e como misturas bmárias em
coluna de 1,5 cm de diâmetro. As frações obtidas foram posterionnente analisadas por
CCD e reunidas conforme a sua semelhança, de acordo com a tabela 57 ababco:

.^-

Tabela 57. Cromatografia de ALRE-C (1-32)

Eluente

Hexano/Clorofórmio 10:90
Hexano/Clorofórmio 10:90
Hexano/Clorofórmio 10:90
Hexano/Clorofórmio 10:90
Hexano/Clorofórmio 20:80
Hexano/Clorofórmio 30:70
Hexano/Clorofórmio 50:50

Acetato de etila

Fração Peso (g)
ALRE-C (1-32) (1-64) 0,01
ALRE-C (1-32) (65-92) 0.01
ALRE-C (1-32) (93) 0,02
ALRE-C (1-32) (94-141) 0.03
ALRE-C (1-32) (142-169) 0.02
ALRE-C(1-32)(170-179) 0.01
ALRE-C(1-32)(180-184) 0,01
ALRE-C (1-32) (185-188) 0.01

Total 0,12
Rendimento 85,7%

A fi-ação ALRE-C (1-32) (93) (0,02 g), apresentou-se como cristais incolores e
homogénea em CCD, a qual foi denominada de AL-2. Após a análise espectrométrica AL-
2 foi caracterizado como o diterpeno do tipo caurano , o ácido en/-caur-16-en-19-óico.
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4.8.5 Isolamento de AL-3 e AL-5

A fi-ação ALRE-C (33-48) (4,22 g) foi recromatografada em 65 g de sílica gel por
eluição com hexano, clorofórmio, acetato de etila e metanol em misturas binárias com

ordem crescente de polaridade em coluna de 4,0 cm de diâmetro. Foram obtidas 183

frações que foram posteriormente combinadas conforme as suas semelhanças por CCD,
confonne descrito na tabela 58 ababco:

T^

Tabela 58. Cromatografia de ALRE-C (33-48)

Eluente

Hexano/Clorofórmio 30:70

Hexano/Clorofórmio30:70
Hexano/Clorofórmio 30:70

Hexano/Clorofórmio 30:70

Hexano/Clorofórmio 30:70

Hexano/Clorofórmio 20:80

Hexano/Clorofórmio 70:30

Hexano/Clorofórmio 10:90

Clorofórmio/Acetato de etüa 50:50

Acetato de etüa/Metanol 10:90

Fração Peso (g)
ALRE-C (33-48) (1-6) QJl
ALRE-C(33-48)(7-11) 0,52
ALRE-C (33-48) (12-18) 0,92
ALRE-C (33-48) (19-35) 0,84
ALRE-C (33-48) (36-50) 0,33
ALRE-C (33-48) (51-70) 0,12
ALRE-C (33-48) (71-104) 0,16
ALRE-C (33-48) (105-137) 0.09
ALRE-C (33-48) (138-168) 0.03

ALRE-C (33-48) (169-183) 0,47
Total 3,59

Rendimento 85,1 %
'?•'

Verificou-se a presença de composto sólido na fração ALRE-C (33-48) (12-18)

(0,92 g). A posterior recromatografia desta fração em 41 g de gel de sílica, em coluna de
2,0 cm de diâmetro com os solventes hexano, clorofórmio e metanol como misturas

binárias ou puras forneceu 105 frações, que foram reunidas de acordo com a análise feita

por CCD (Tab. 59, Pág. 263):
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Tabela 59. Cromatografia de ALRE-C (33-48)(12-18)
Eluente Fração

Hexano/Clorofórmio 15:85

Hexano/Clorofórmio 15:85

Hexano/Clorofómüo 20:80

Hexano/Clorofórmio 30:70
Hexano/Clorofónnio 50:50

Clorofórmio

Acetato de etila

Peso (g)
ALRE-C(33-48)(12-18)(1-8) 0,02
ALRE-C (33-48) (12-18) (9-13) 0,17
ALRE-C (33-48) (12-18) (14-42) 0,39
ALRE-C (33-48) (12-18) (43-56) 0,03
ALRE-C (33-48) (12-18) (57-84) 0,03
ALRE-C (33-48) (12-18) (85-100) 0,01
ALRE-C (33-48) (12-18) (101-105) 0,02

Total 0,67
Rendimento 72,8 %

.^*.V

A fi-ação (33-48) (12-18) (9-13) com 0,17 g se apresentou como um sólido

alaranjado, cuja análise por CCD mdicou a presença de dois compostos. A posterior

recromatografia em sílica flash (13 g) em coluna de 2,0 cm de diâmetro, utilizando os

solventes hexano, clorofómúo e acetato de etila puros ou como misturas bmárias levou à

obtenção de 319 fi-ações (Tab. 60, Pág. 264). As frações obtidas foram posteriormente

analisadas por CCD e reunidas conforme a sua semelhança (Tab. 60, pág. 264). As frações
ALRE-C (33-48) (12-18) (9-13) (233-249) e ALRE-C (33-48) (12-18) (9-13) (293-311) se
mostraram homogéneas em CCD, e foram denominadas de AL-3 e AL-5 respectivamente

(fluxograma 3, Pág. 267).

Através da análise espectrométrica AL-3 foi identificado como o diterpeno
abietano inédito 12, 16- epoxi- 11,14- diidroxi- 6- metoxi- 17 (15-^16) - abeo - abieta-
5,8,ll,13,15-pentaeno-3,7-diona, e AL-5 como 12,16-epoxi-diidroxi-17 (15->16), 18

(4-^3)-dia6eo-abieta-3,5,8,11,13-pentaeno-2,7-diona (teuvmcenona E) .
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Tabela 60. Cromatografia de ALRE-C (33-48)(12-18)(9-13)
Eluente Fração Peso (g)

Hexano/Clorofórmio 20:80
Hexano/Clorofórmio 20:80
Hexano/Clorofórmio 20:80
Hexano/Clorofórmio 20:80
Hexano/Clorofórmio 20:80
Hexano/Clorofórmio 20:80
Hexano/Clorofórmio 20:80
Hexano/Clorofórmio 20:80
Hexano/Clorofómúo 20:80
Hexano/Clorofórmio 20:80
Hexano/Clorofórmio 20:80

Clorofórmio

Acetato de etila

ALRE-C (33-48X12-18)(9-13)(1-98) 0,010
ALRE-C(33-48)(12-18)(9-13)(99-145) 0,010
ALRE-C (33-48)(12-18)(9-13)(146-190) 0.004
ALRE-C(33-48)(12-18)(9-13)(191-194) 0,011
ALRE-C(33-48)(12-18)(9-13)(195-230) 0,005
ALRE-C(33.48)(12-18)(9-13)(233-249) 0,011
ALRE-C(33.48)(12-18)(9-13)(250-261) 0,004
ALRE-C (33-48)(12-18)(9-13)(262-279) 0.007
ALRE-C (33-48)(12-18)(9-13)(280-285) 0.002
ALRE-C (33.48)(12-18)(9-13)(286-292) 0,002
ALRE-C (33.48)(l2-18)(9-13)(293-311) 0,006
ALRE-C (33-48)(12-18)(9-13)(312-318) 0,006
ALRE-C (33-48)(12-18)(9-13)(319) 0,051

Total 0,14
Rendimento 85,3 %

4.8.6 Isolamento de AL-4

A fração ALRE-H (1,98 g), foi croiiiatografada em coluna do tipo flash de
diâmetro 4,0 cm em 70 g de gel de sflica. Utilizou-se solventes para a eluição hexano,
clorofórmio, acetato de etila e metanol puros ou como misturas binárias. Foram obtidas
149 frações, que foram posteriormente reunidas de acordo com a semelhança em CCD. Os
dados encontram-se descritos na tabela 61a seguü-:

^.t^
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Tabela 61. Cromatografía de ALRE-H

A Eluente

Hexano/Clorofómiio 80:20
Hexano/Clorofórmio 80:20
Hexano/Clorofórmio 80:20
Hexano/Clorofómúo 80:20
Hexano/Clorofórmio 80:20
Hexano/Clorofórmio 80:20

Clorofórmio

Acetato de etila
Metanol

Fração
ALRE-H(l-S)

ALRE-H (9-36)

ALRE-H (37-49)

ALRE-H (50-73)

ALRE-H (74-97)

ALRE-H(98-126)

ALRE-H (127-144)

ALRE-H (145-148)
ALRE-H(149)

Total
Rendimento

Peso (g)
0,03
0,02

0,09
0,11
0,55
0,43

0,05
0,32
0,15
1,75

88,4 %

A fi-ação 127-144 apresentou-se como um sólido alaranjado e homogéneo em
CCD, sendo denominado AL-4. A análise dos seus dados espectrométricos permitiu
identificar AL-4 como o diterpeno abietano 12,16-epoxi-ll,14-dihidroxi-
15(15—>16), 18(4—>3)-diff6eo-abieta-3,5,8, l 1,13-pentaeno-7-ona (uncinatona).

^v

4.8.7 Isolamento de AL-6

Recromatografia da fi-ação ALRE-C (33-48) (7-11) (0,52 g), obtida no item 4.8.5,
por eluição com os solventes puros ou como misturas binárias éter de petróleo, clorofórmio
e acetato em 15 g de gel de süica, levou à obtenção de 227 fi-ações, que foram
posteriormente reunidas de acordo com a semelhança em CCD (Tab. 62)

Tabela 62. Cromatografía de ALRE-C (33-48) (7-11)
EIuente Fraçâo Peso (g)

Eter/Clorofórmio 18:82
Eter/Clorofórmio 20:80

Eter/Clorofórmio 40:60
Clorofórmio

Acetato de etila

ALRE-C (33-48) (7-11) (1-52)

ALRE-C (33-48) (7-11) (53-173)
ALRE-C (33-48) (7-11) (174-199)
ALRE-C (33-48) (7-11) (200-218)
ALRE-C (33-48) (7-11) (219-229)

Total
Rendimento

0,04

0,19
0,03
0,05
0,08
0,39

75,0 %
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Observou-se a precipitação de um sólido amarelo na fi-ação (33-48)(7-11)(53-173),

que foi recristalizado em éter de petróleo e denominado de AL-6 (0,03 g). A análise

espectrométrica de AL-6 permitiu caracterizá-lo como o diterpeno abietano 12-hidroxi-

abieta-8,11,13-trieno-7-ona (sugiol).

N,

4.8.8 Isolamento deAL-7

A fração ALRE-C (52-67) (0,73 g) foi recromatografada e acondicionada sobre

uma camada de 45 g de gel de sílica e submetida à cromatografia flash em uma coluna de

2,0 cm de diâmetro. Utilizou-se hexano, clorofórmio, acetato de etila e metanol puros ou

como misturas bmárias como eluentes. Foram obtidas 7 frações as quais foram

posterionnente reunidas de acordo com a análise comparativa por CCD (Tab. 63):

Tabela 63. Cromatografia de ALRE-C (52-67)

Eluente Fração Peso (g)
Hexano/Clorofórmio 50:50

Hexano /Clorofórmio 50:50

Hexano /Clorofórmio 50:50
Hexano /Clorofórmio 30:70

Clorofórmio
Clorofórmio/Acetato de etila 50:50

Metanol

ALRE-C (52-67) (l)

ALRE-C (52-67) (2-4)

ALRE-C (52-67) (5-20)
ALRE-C (52-67) (21-29)
ALRE-C (52-67) (30-50)
ALRE-C (52-67) (51-80)
ALRE-C(52-67)(81)

Total
Rendimento

0,09
0,02
0,09
0,16
0,07
0,02
0,07
0,52

71,2 %

A fração ALRE-C (52-67) (5-20) (0,09 g), apresentou-se como um sólido branco,

denominado de AL-7 (fluxograma 3, Pág. 267) posteriormente identificado como sendo o

diterpeno abietano l l,12,16-trihidroxi-abieta-8,l l,13-trieno-7-ona (cirtofilona B).

...^
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Fluxograma 3. Isolamento de AL-2, AL-3, AL-5, AL-6 e AL-7
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4.9 Preparação de derivados

4.9.1 Hidrogenação de AL-3

0,01 g de AL-3 foram dissolvidos em 10 mL de metanol e acondicionados em um

balão de 25 mL juntamente com quantidades catalíticas de Pd/C (-0,002 g). A solução
resultante foi saturada com hidrogénio gasoso por aproxünadamente meia hora, e a mistura
reacional foi mantida sob agitação por 24 hs à temperatiira ambiente.

Após filtração do catalisador, a solução foi submetida a destilação do

solvente sob pressão reduzida, obtendo-se um sólido amarelo denommado AL-4H . O
resíduo foi cromatografado em coluna flash de 1,0 cm de diâmetro com 1,0 g de gel de
sílica utilizando o clorofórmio e o acetato de etila puros e como misturas bmárias como
eluentes. Após a análise por CGD das fi-ações obtidas e reunião das fi-ações semelhantes,
obteve-se 0,009 g de um sólido amarelado que foi denommado de AL-3-H. O rendimento
da reação foi de 89,1 %.

4.9.2 Acetilação de AL-3

0,012 g de AL-3 foram dissolvidos em 1,0 mL de piridina, juntamente com 1,0
mL de anidrido acético em um balão de 25 mL. A mistura reacional foi mantida sob

agitação magnética durante 24 horas à temperatura ambiente. Acompanhou-se a reação por
CCD. Após este período, a mistura reacional foi transferida para um fiinil de separação e
foi efetuada diversas extrações utilizando uma solução aquosa de sulfato de cobre saturado,
até a completa eliminação da piridina.

Após o tratamento com o sulfato de cobre, a solução aquosa resultante foi
extraída com clorofórmio (3 x 20,0 mL). A fase orgânica foi seca com sulfato de sódio
anidro, filtrada e o solvente evaporado sob pressão reduzida. O resíduo obtido foi
cromatografado em uma coluna flash de 1,0 cm de diâmetro utüizando-se 1,0 g de gel de
sílica e os eluentes hexano, clorofórmio, acetato de etila puros e como misturas binárias,
fornecendo 0,009 g de um sólido de coloração laranja denominado AL-3-Ac. O rendimento
da reação foi de 67,2 %.

<---
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4.9.3 Metílação de AL-3

Em um erlemneyer de 250 mL, foram adicionados 100 rnL de solução aquosa de

KOH (50 %) e 50 mL de éter etílico. A mistura resultante foi resfriada em um banho de

gelo.

Transferiu-se a mistura para um erlenmeyer de 250 mL gelado e adicionou-se,

pouco a pouco, sob agitação, 0,5 g de N-nitroso-N-metiluréia. Após a adição, a camada

etérea adquiriu uma coloração amarelo-esverdeada.

A solução etérea de diazometano foi trasferida para um erlenmeyer contendo 6 g de

KOH em pastilhas. O erlemeyer foi vedado com uma roUia de borracha e colocado em

repouso por cerca de duas horas na geladeira. 0,015g de AL-3 foram dissolvidas em 20 mL

de metanol em um erlemeyer de 125 mL. Adicionou-se pouco a pouco a solução de

diazometano gelada, até que a solução resultante adquü-isse uma coloração aniarelo-pálida.

Após a adição, o solvente foi destilado sob pressão reduzida levando à obtenção de um

sólido amarelo. Cromatografia do resíduo obtido em uma coluna flash de 1,0 cm de

diâmetro com 1,0 g de gel de sílica por eluição com clorofórmio e acetato de etila puros e

como inisturas bmárias, levou à obtenção de 0,007 g (rendimento da reação foi de 44,9 %)

de um sólido amarelado denominado AL-3-Me.

4.9.4 Metüação de AL-7

A metüação de AL-7 (0,044 g) foi realizada com a utilização de uma solução etérea

de diazometano de acordo com o mesmo procedimento adotado para AL-4. Após

evaporação do solvente obteve-se um sólido amarelo. O composto amarelo foi

cromatografado em coluna flash de 1,0 cm de diâmetro, utilizando 1,5 g de gel de sílica e

os eluentes clorofórmio e acetato de etila puros e como misturas binárias. 0,026 g foi

obtido, e foi denominado de AL-7-Me. O rendimento da reação foi de 54,5 %.

4.10 Isolamento dos constituintes não-voláteis de Acritopappus confertus
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4.10.1 Obtenção dos extratos das folhas, caule e raízes de A confertus

Espécünens de Acritopappus confertus foram coletadas na localidade de

Behnonte (Crato) e separadas em folhas, caules e raízes. As folhas fi-escas (1100 g)

foram extraídas exaustivamente com hexano à temperatura ambiente. Após destilação

do solvente sob pressão reduzida obteve-se 54,1 g de um material viscoso, de coloração

marrom escura, denominado ACF-H. As raízes (2140 g) e o caule (2580 g) foram

triturados separadamente e extraídos exaustivamente com hexano, seguindo o mesmo

procedünento. Ambos raízes e caule forneceram extratos viscosos de coloração marrom

escura denominados ACR-H e ACC-H, pesando 294,3 g e 33,3 g respectivamente.

As três tortas resultantes das extrações com hexano foram submetidas

separadamente à extrações exaustivas com etanol à temperatura ambiente. As soluções

resultantes foram destiladas sob pressão reduzida fornecendo 166,3 g de extraio das

folhas (ACF-E), 52,0 g de extraio das raízes (ACR-E) e 68,7 g de extraio dos caules

(ACC-E). Todos os extratos apresentaram-se como óleos viscosos de coloração marrom

escura.

Uma outra porção das raízes (2540 g) de Acritopappus confertus foi extraída com

diclorometano, levando à obtenção de 5,33 g de um extraio de aspecto sólido e

coloração marrom denominado ACR-D (fluxograma 4, Pág.271).

''
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4.10.2 Tratamento cromatográiïco de ACR-H

29,4 g de ACR-H foram acondicionadas em uma coluna de 5,0 cm de diâmetro
contendo 97,5 g de gel sílica. A posterior eluição com hexano, clorofórmio, acetato de

etila e metanol, levou à obtenção de 4 fi-ações.(Tabela 64 ababío):

Tabela 64. Tratamento cromatográfico de ACR-H

Eluente Fração Peso (g)
Hexano

Clorofórmio
Acetato de Etila

Metanol

ACRH-H
ACRH-C
ACRH-A
ACRH-M
Total

Rendimento

12,40
7,40
8,84
0,11

28,75
97,8 %

4.10.3 Isolamento de AC-1

Observou-se a precipitação de um sólido na fi-ação ACRH-H. A separação deste

sólido por filtração resultou na obtenção de duas fi-ações: ACRH-H (água-mãe) (12,24 g) e
ACRH-H(sólido)(0,16g).

Análise em CCD da fração ACRH-H (sólido) (0,16 g) revelou que a mesma era
formada por dois compostos. Cromatografia em 14,5 g de gel de sílica, utilizando uma
coluna flash de 2,5 cm de diâmetro forneceu dezenove fi-ações por eluição com uma
mistura binária de hexano e clorofórmio. As frações foram reunidas de acordo com suas
semelhanças após análise por CCD. A firação ACRH-H (sólido) (2) (0,0585 g) apresentou-
se como um sólido amorfo branco, o qual foi denominado de AC-1. A posterior análise
espectrométrica de AC-1 permitiu caracterizá-lo como sendo o ti-iterpeno acetato de
taraxasterila.

^.'
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4.10.4 Tratamento cromatográfico de ACR-E

Cromatografia filtrante de ACR-E (29,6 g) em 128,0 g de gel de sílica
acondicionados em uma coluna de 8,0 cm de diâmetro e eluída com os solventes

clorofórmio, acetato de etila e metanol puros forneceu três frações, conforme a tabela 65
abaixo:

Tabela 65. Tratamento cromatográïïco de ACR-E

Eluente Fração Peso (g)
Clorofórmio

Acetato de etila
Metanol

ACRE-C
ACRE-A
ACRE-M

Total
Rendimento

12,86
7,86
7,51

28,23
95,4 %

4.10.5 Isolamento de AC-2

-^

Cromatografia de ACRE-C (10,67 g) utili2ando 70,6 g de gel de sílica em uma

coluna com 4,0 cm de diâmetro e eluição com hexano, clorofórmio, acetato e metanol

puros ou em misturas binárias de polaridade crescente, levou à obtenção de vinte e sete

frações. Estas foram posteriormente reunidas de acordo com a sua semelhança em CCD.

A fração ACRE-C (6-8) (0,32 g) foi recromatografada em 17,0 g de gel de sílica,

por eluição com hexano, diclorometano, acetato e metanol puro, ou em misturas binárias.

A fração ACR-E (6-8) (4-7) se apresentou como iim sólido branco sendo denominada AC-

2 (Fluxograma 5, Pág. 275). Após análise espectrométrica, AC-2 foi identificada como o

triterpeno friedelan-3-ona (friedelma).

4.10.6 Isolamento de AC-3

A fi-ação ACRE-C (12-16) (1,38 g) foi recromatografada em 23,0 g de gel de sílica
em uma coluna de 4,0 cm de diâmetro. Fez-se a eluição com os solvente puros ou como

misturas bmárias: hexano, clorofórmio, acetato de etüa e metanol, levando à obtenção de

vinte e cmco frações. Após análise comparativa por CCD, a fração ACR-E (12-16) (10-11)
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(6,0 mg) apresentou-se como um sólido amorfo branco denominado AC-3 (Fluxograma 5,

Pág. 275). Este composto foi posteriormente identificado como sendo a cumarina T-

isopropenil-1 ',2'-diidro-trioxa-antraceno-2-ona (obliquina).
-^

4.11.7 Tratamento cromatográfico de ACR-D

Cromatografia filtrante de ACR-D (5,47 g) em 10,0 g de gel de sílica em coluna de

4,0 cm de diâmetro e eluição com os solventes diclorometano, acetato de etila e metanol

puros, levou à obtenção de três fi-ações(tabela 66 a seguü-):

Tabela 66. Tratamento cromatográfíco de ACR-D

Eluente Fração Peso (g)
Diclorometano

Acetato
Metanol

ACRD-D
ACRD-A
ACRD-M

Total
Rendimento

2,74
2,03
0,44
5,21

90,8%

4.10.8 Isolamento de AC-4

A fração ACRD-D (66-77) foi acondicionada em uma coluna de 4,0 cm de

diâmetro contendo 1,37 g de gel de sílica. Foram utilizados para a eluição os solventes

hexano, clorofórmio, acetato de etila e metanol em misturas binárias seguindo um

gradiente de concentração. Após a obtenção de 81 frações e posterior comparação por

CCD, observou-se cristais incolores na fração 77-80 (0,05 g). Este composto foi

denominado como AC-4, sendo posteriormente caracterizado como a cumarina hidrato da

obliquina.

,^-

4.10.9 Isolamento de AC-5 e AC-6

A fração ACR-E (12-16)(12-18) (0,52 g) foi submetida à cromatografia líquida de

alta eficiência (CLAE) utilizando clorofórmio em um fluxo de 20mL/min, volume de

injeções de 20 mL, obtendo-se seis frações. A análise por CCD revelou dois compostos
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%*

puros nas jfrações (5) e (6) que se apresentaram como sólidos amarelos e foram
denominados AC-5 (0,005 g) e AC-6 (0,004 g) respectivamente (Fluxograma 5, Pág. 275).
Posterior análise espectrométrica possibilitou identificá-los como as cumarinas 7-(3,3-
dimetilaliloxi)-6-hidroxi-cumarma e 7-(3,3-dimetilaliloxi)-6-metoxi-cumarina

respectivamente.
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—T— Cromatografia em gel de sílica

:L^
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(0,005 g) I
_AC-5 j

ACRE-G(12-16)(12-18)(6H)
(0,004 g)

AC-6
L>._,

,-ÍS> FIuxograma 5. Isolamento de AC-2, AC-3, AC-5 e AC-6

4.10.10 Tratamento cromatográfico de ACC-H

Cromatografia filtrante de 27,8 g de ACC-H sobre uma camada de 12,0 g de gel de

sílica em coluna de 4,0 cm de diâmetro e eluição com hexano, clorofórmio, acetato de

etila e metanol levou à obtenção de quatro frações (tabela 67 a seguir):

Tabela 67. Tratamento cromatográfico de ACC-H

EIuente Fração Peso (g)
Hexano

Clorofórmio
Acetato de etila

Metanol

ACCH-H
ACCH-C
ACCH.A
ACCH-M

Total
Rendimento

11,22
5,81
9,17
0,42

26,62
95,5 %



CAPÍTULO IV - PARTE EXPERIMENTAL 276

4.10.11 Isolamento de AC-7

11,2 g de ACCH-H foram cromatografadas sobre uma camada de 38,7 g de gel de

sílica, em uma coluna de 4,0 cm de diâmetro. A eluição se deu através da utüização dos

solventes hexano, clorofórmio, acetato de etila e metanol puros ou como misturas binárias.

Após análise comparativa por CCD, as fi-ações obtidas foram reunidas (Tab. 68):

Tabela 68. Tratamento cromatográfico de ACCH-H

Eluente Fração Peso (g)
Hexano

Hexano /Clorofórmio 10:90
Hexano /Clorofórmio 30:70

Clorofórmio
Clorofónnio/ Acetato de etila 30:70

Acetato de etüa
Metanol

ACCH-H(l-ó)
ACCH-H(7-10)
ACCH-H(11-16)
ACCH-H(17-25)
ACCH-H (26-28)
ACCH-H(29-31)
ACCH-H (32-36)

Total
Rendimento

0,04
5,39
0,78
0,93
1,07
0,30
0,29
8,80

78,6%

A fração ACCH-H(17-25) (0,93 g) foi submetida à sucessivas cromatografias

utilizando a mistura de solventes hexano, clorofórmio, acetato de etila e metanol levando à

obtenção de um óleo amarelo denominado AC-7, identificado como o a-bisabolol através

de métodos espectrométricos.

--'"-
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CONCLUSÃO

O estudo dos componentes quiïnicos voláteis das folhas de Aegiphila Ihotzkyana
Cham resultou na identificação dos segumtes componentes: ciclosativeno, a-ylangeno, a-
copaeno, P-bourboneno, P-cubebeno, p-elemeno, trans-cariofileno, a-humuleno, Y-
muuroleno, biciclogermacreno, §-cadineno, espatulenol, óxido de cariofileno, glóbulo l,
epóxido de humuleno II, epi-a-cadmo\, ep;"-a-muurolol e a-cadinol, tendo o trans-
cario fíleno como constituinte prmcipal.

O estudo dos constituintes voláteis das folhas e caules de Acritopappus confertus
(Gardn) K.& R. mostrou que a composição química dos óleos essenciais apresentou
pequenas variações para uma mesma época do ano, constatando-se para as folhas sempre a
presença de quatro constituintes principais: a- pineno. P- pineno, P-mirceno (componente
majoritário) e limoneno ; para os caules, a presença dos compostos y~ muuroleno,
espatulenol e o a-bisabolol, sendo este últüno o componente principal em todas as análises.
Para o óleo da raiz tem-se o a- bisabolol como principal coniponente.

Os constituintes quünicos não-voláteis isolados a partir das raízes de Aegiphila
Ihotzkyana foram caracterizados como sendo o triterpeno de esqueleto lupano, ácido
betulmico, um diterpeno de esqueleto caureno, ácido en?-caur-16-en-19-óico, cinco
diterpenos abietanos, caracterizados como: 12,16-epoxi-ll,14-düdroxi-15 (15—»-16),18
(4—»3)-dia6eo-abieta-3,5,8,l l,13-pentaeno-7-ona (uncinatona), 12,16-epoxi-diidroxi-
17(15-^16),18(4^-3)-dia6eo-abieta-3,5,8,ll,13-pentaeno-2,7-diona (teuvincenona E), 12-
hidra xi-abieta-8,11,13-trieno-7-ona (sugiol), l l,12,16-trüdroxi-abieta-8,l l,13-trien-7-ona
(cirtofilona B), e 12,16-epoxi-ll,14-düdroxi-6-metoxi-17 (15—»16)-a6eo-abieta-
5,8,ll,13,15-pentaeno-3,7-diona. Os quatro primeiros diterpenos abietanos são inéditos
para o género em estudo, o último inédito na literatura, e o diterpeno ácido ent-csiW-ï6-em-
19-óico é inédito para a espécie.

Para a espécie Acritopappus confertus, o triterpeno acetato de taraxasterila foi
obtido a partü- do estudo dos constitumtes não-voláteis das folhas. O extrato etanólico das
raízes forneceu triterpeno fi-iedelan-3-ona (friedelina), além de três cumarmas, diias das
quais premiadas na posição 7: 2'-isopropeml- l',2'- diidro-antraceno- 2-ona (obliquina), 7-
(3,3-dünetilaliloxi)-6-hidroxi-cumarma (preniletma) e 7-(3,3-dimetilaliloxi)-6-metoxi-
cumarina. No extraio diclorometano das raízes foi isolada a cumarina diidro-hidroxi-
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obliquma (hidrato da obliquma). O sesquiterpeno a- bisabolol foi isolado a partü' do
extraio hexânico do caule. Os dois triterpenos, o sequiterpeno, e as cumarinas obliquina,
preniletina e 7-(3,3-dimetilaliloxi-)-6-metoxi-cumarina, possuem ocorrência inédita no
género Acritopappus e o hidrato da obliquina é inédito para a espécie.

Este trabalho descreve o primeiro relato acerca da identificação dos constituintes
quunicos voláteis dos óleos essenciais das folhas de Aegiphila Ihotzkyana, e dos óleos
essenciais das folhas, caules e raízes de Acritopappus confertus.

Uma possibilidade de dar contmuidade a esse trabalho seria um estudo mais
detalhado da composição dos óleos essenciais das plantas estudadas ,como por exemplo, o
acompanhamento da variação dos constituintes desses óleos no período de um dia , uma
semana, um mês.
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