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RESUMO

"P	 Distribui0o	 de	 LicinOides	 e	 Policetideos	 nos Frutos

de	 Virola elongata (Benth.)	 Warb.	 (Myristicaceae)"

Este	 trabalho	 descreve	 os	 isolamentos	 e	 as	 determinacbes

estruturais	 dos	 metabOlitos secundarios	 das	 diferentes	 partes	 dos

frutos (pericarpos, arilos,	 tegumentos	 e	 amendoas)	 de	 Virola	 elongata.

0 material	 foi coletado	 em Humaita	 (PM)	 e	 no	 Km 96	 da	 Rodovia

5antarem-Luiabá (PP).	 Os	 constituintes	 quimicos	 foram	 isolados	 por

cromatografias de	 adsorOo	 e	 tiveram	 suas estruturas	 identificadas ou

determinadas	 por	 tecnicas	 espectrometricas usuais	 (IV, UV,	 RMN	 e EM).

Ps configuraceSes	 absolutas	 dos	 metabalitos foram	 deduzidas	 a	 partir de

medidas	 espectropolarimetricas,	 ou	 auxiliadas	 pela	 obten0o de

derivados	 mais	 informativos.	 Ps	 substancias	 foram agrupadas	 nas

seguintes subclasses:	 lignanas	 furofuranicas	 [(+)-sesamina	 (LF-1),

(+)-edifargesina	 (LF-2),	 (+)-eudesmina	 (LF-3),	 (+)-fargesina	 (LF-4),

(+)-filigenina (LF-5)	 e	 (+)-epieudesmina	 (LF-6)];	 lig. nanas	 tetra-

idrofurenicas	 [(+)-magnostelina-A	 (LT-1), (+)-magnostelina-C	 (LT-2),

(±)-4'-metil-5'-metoxi-lariciresinol 	 (LT-3),	 (±)-4,4'-dimetil-5'-

metoxi-lariciresinol	 (LT-4)	 e	 (±)-4-4'-dimetil-5'-hidroxi-5-metoxi-

Lariciresinol	 (LT-5)];	 Lignana	 diarilbutanOlica	 [(-)-4,4'-dimetil-5-

metoxi-secolariciresinol	 (L0-1)];	 e	 lignanas dibenzilbutirolactemicas

[(-)-hinokinina	 (DB-1),	 (-)-kusunokinina	 (DB-2),	 (-)-dimetilmata-

iresinol	 (DB-3),	 (-)-metiltujaplicatina	 (DB-4),	 (-)-dimetil-5-hidroxi-

matairesinol	 (DB-5)	 e	 (-)-dimetiL-5-metoxi-matairesinol	 (DB-6)];

neolignanas	 diarilbutanicas	 [ND-1,	 ND-2	 e	 ND-3],	 neolignana

ariltetralinica:	 qalbulina	 (NP-1)	 e	 neolignanas	 ariltetralOnicas [(-)

e	 (+)-oxoisogalcatina	 (NP-2),	 (+)-hidroxi-isogalcatina 	 (NP-3),

diidroxi-oxoisogalcatinas 	 epimericas	 ineditas	 (NA-4 e	 NP-5), NA-6,

NP-7, (+)-otobanona	 (NP-8),	 hidroxi-otobanonas	 epimericas	 (NP-9	 e

NP-10)];	 neoLignanas	 secoariltetralinicas CND-5	 e	 seu acetato	 NO-6];

uma	 neoli_gpana	 dimerica	 [NP-11]	 e	 ainda	 diversos	 policetideos

acilresorcindlicos	 e	 acifloroglucindlicos	 [PR-1	 a	 AR-8].	 0	 p adr rao 3,4-

dioxigenado	 nos	 al-leis	 aromaticos	 a	 predominante	 na	 maioria	 dos

lignOides isolados.	 0	 padro	 3,4,5-trioxigenado	 observado	 nos aneis

aromaticos	 de	 Lignanas	 dibenzilbutirolactOnicas	 (DB-4	 e	 DB-5),
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diarilbutanOlica (LD-1)	 e	 tetraidrofuranicas	 (LT-3,	 LT-4	 e LT-5)	 e,	 o

padr'g o 2,4,5-trioxioenado	 observado para	 neolionanas	 ariltetralOnicas

(NP-6, NP-7),	 conferem para	 alqumas	 o	 careter	 inedito.	 P	 maior

variaco no	 padro	 de substitui0o de	 es q ueletos foi observada	 para

neolionanas	 ariltetralemicas,	 o	 que	 motivou	 a	 elaboracao	 de

exoerimentos	 esoecificos	 em	 RMN- 1 1-1	 (ENO	 e	 use	 de	 reagente	 de

deslocamento)	 associados	 a	 analise	 dos	 dados	 de	 RMN- 13 C	 oara

pr000sicbes	 de	 constituicbes	 e	 de	 confiouraci5es	 relativas.	 Foi

constatada a	 presenca das neolionanas	 NP-2, NA-9	 e NP-10	 nos	 extratos

dos tequmentos e	 de seus	 enantiOmeros	 nos extratos	 das amendoas	 de

V. elongata	 (PP).	 Plqumas	 classes	 de	 substancias	 isoladas	 foram

correlacionadas biossinteticamente	 a	 partir	 de	 suas	 confiouracbes

absolutas. A	 q uantifica0o	 aproximada	 das substancias	 identificadas

foi efetuada,	 atraves das quantidades	 isoladas	 e	 analises	 de	 espectros

de RMN- 1 H de	 fracOes impuras.	 Nos pericarpos e	 arilos	 foi	 constatada	 a

presenca exclusiva	 e alternada	 de	 lionanas	 furofuranicas e	 licinanas

dibenzilbutirolactOnicas 	 entre	 os frutos	 de	 diferentes	 localidades.

Essas lignanas, tambem presentes	 nos tequmentos,	 ocorrem	 em maior	 teor

com maior	 diversidade	 de	 substitui0o	 nos aneis	 aromaticos, mas	 so

completamente	 ausentes nos	 extratos	 das	 amendoas,	 onde	 o	 oerfil	 e

baseado na presenca	 de neolionanas ariltetralOnicas e 	 policetideos.	 Os

olicetideos	 com aneis aromaticos di-	 e	 triidroxilados	 foram	 isolados,

p rincipalmente, dos	 tequmentos	 e	 amendoas.	 A analise	 do extrato de	 uma

das amendoas	 foi	 baseada	 na	 analise	 conjunta do	 espectro de RMN-'H,

dos cromatogramas 	 em camada	 delgada	 e	 dos	 dados obtidos por croma-

toqrafia qasosa acoplada	 a	 espectrometria	 de massas.	 P	 metodolooia	 foi

tentativamente	 aplicada	 a	 analise	 das	 diversas	 partes	 dos	 frutos	 de

V. sebifera	 coletada em	 Roraima. Os dados	 obtidos	 sobre	 as estruturas

distribui0o dos	 metabalitos	 so confrontados	 com	 os	 descritos	 na

literatura para es p ecies	 taxonomicamente	 afins.



PBSTRPCT

"Distribution	 of	 Lignoids	 and Poliketides	 in	 Fruits

of	 Virola	 elongate (Benth.)	 Warb.	 (Myristicaceae)"

This	 work	 describes	 isolations	 and	 structural	 determinations of

secondar y	metabolites	 in	 parts of	 fruits	 (pericarps,	 arils,	 teguments

and kernels)	 from Virola	 elongate.	 Material was collected	 in	 Humaita

(PM)	 and Km	 96	 of	 Santarem-Cuiabe Road (PP). 	 The	 chemical constituents

were	 isolated	 by	 chromatographic	 processes	 and	 their	 structures

identified	 or	 elucidated	 by	 usual	 spectrometric	 techniques	 (IR,	 UV,

NMR,	 and	 MS).	 Pbsolute	 configuration were	 deduced	 through	 spectro-

p olarimetric	 measures,	 or	 based	 on	 data	 from	 derivatives.	 The

compounds	 were	 classified	 in	 the following	 classes:	 furofuran	 lignans

C(+)-sesamin	 (LF-1), (+)-epifargesin 	 (LF-2),	 (+)-eudesmin (LF-3),	 (+)-

fargesin (LF-4),	 (+)-phylligenin (LF-5)	 and (+)-epieudesmin	 (LF-6));

tetrahydrofuran	 lignans	 [(+)-magnostelin-P	 (LT-1),	 (+)-magnostelin-C

(LT-2), (±)-5 I -methox y -4'-methyl-lariciresinol 	 (LT-3),	 (±)-5'-methoxy-

4,4'-dimethyl-lariciresinol (LT-4)	 and (±)-5'-hydroxy-5-methoxy-4,4'-

dimethvl-lariciresinol	 (LT-5)];	 diarylbutanol	 lignan	 C(-)-4,4'-

dimethvl-5-methoxy-secolariciresinol 	 (LD-1)];	 and	 dibenzylbutyro-

lactone lignans	 C(-)-hinokinin (DB-1),	 (-)-kusunokinin (DB-2),	 (-)-

dimethylmatairesinol	 (DB-3),	 (-)-methylthujaplicatin 	 (DB-4));

diarylbutane	 neolignans	 (ND-1,	 ND-2	 and ND-3);	 aryltetralin	 neolignans

Cgalbulin	 (NP-1)	 and	 aryltetralone	 neolignans	 C(-)-	 and	 (+)-

ox p isogalcatin	 (NP-2),	 (+)-hydroxyisogalcatin (NP-3), 	 unpublished

epimeric dih y droxy-isogalcatins (NP-4	 and	 NP-5),	 (+)-otobanone	 (NP-8),

epimeric	 hydroxy-otobanones	 (NP-9	 and	 NP-10)];	 secoaryltetralin

neolignans	 [ND-5	 and its	 acetate	 (NP-6).1;	 dimeric	 neolignan	 (NP-11)

and several	 acy. lresorcinol	 and	 acyl_phloroglucinol polyketides	 (PR-1 to

PR-8). The	 3,4-dioxygenated pattern 	 was	 observed in	 aromatic	 rings of

the	 majority	 isolated	 lignans.	 The	 3,4,5-trioxygenated	 pattern

observed in	 dibenz y lbutyrolactone lignans	 (DB-4	 e DB-5), diarylbutanol

(LD-1), and	 tetrahydrofuran lignans 	 (LT-3, LT-4,	 LT-5), and	 the 2,4,5-

p attern observed	 in ar y ltetralone	 neolignans,	 confer	 to some	 of	 them

the unusual	 character.	 The main variation in the substitution	 pattern

was observed	 in	 aryltetralone neolignans, 	 which needed more	 detailed
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study	 involving 1 H-NMR	 experiments	 (NOE	 and LIS	 reagent)	 and	 refined

analysis	 of	 1 -C-NMR data.	 It	 was	 observed	 the	 p resence of NA-2,	 NP-9

and NA-10	 neolignans	 in	 tequments	 and	 its enantiomers in kernels of

fruits from Virola elongata 	 (PA). The	 biosynthetic	 relationshi p s among

several	 classes	 of	 lignoids	 are	 discussed	 under	 their	 absolute

configurations.	 The near	 concentration	 of	 identified	 compounds	 was

obtained	 from	 isolated	 quantities	 and	 analysis	 of	 1 H-NMR spectra of

mixtures. In	 pericarps	 and	 arils	 was	 determined	 the	 exclusive	 and

alternated	 p resence of	 furofuran	 and	 dibenzvlbutyrolactone	 lignans

between	 fruits	 from different	 localities.	 These	 last	 two	 subclasses,

also	 present	 in	 tequments,	 occur	 in	 higher	 concentrations	 and

substitution	 diversifications	 in aromatic	 rings,	 but	 are completely

absent	 in	 kernels	 whose	 profile	 is	 based on	 the presence of

aryltetralone	 lignans.	 The	 poliketide	 with di-	 and	 trihydroxylated

aromatic	 rings	 were isolated	 mainly	 from	 tequments and kernels.	 The

analysis	 from	 kernels extract	 was	 performed	 by combined	 analysis

involving	 1 1-1-NMR	 spectra,	 thin	 layer	 chromatography,	 and	 gas

chromatograph y	coupled	 to mass spectrometry. 	 This methodology	 was

tested to	 analyse the	 parts	 of fruits	 from Virola sebifera collected

in Roraima.	 The obtained	 informations	 about structures	 of	 metabolites

and their	 distributions	 in	 fruits	 was	 compared	 with	 those	 data

described for	 taxonomically	 closed	 species.
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ABREVIPTURA5

Ac	 - acetato

Pc90	 - anidrido acetico

Pr	 - arila

Ca	 - Catequila (3,4-diidroxifenila)

CC	 - cromatografia em coluna

(=CC	 - cromatografia contra corrente

CUSP	 - cromatografia em coluna sob pressgo

CCDC	 - cromatografia em camada delgada comparativa

[COP	 - cromatografia em camada delgada preparativa

CG	 - cromatografia a gas

CGL	 - cromatografia gas liquid°

CLPE	 - cromatografia liguida de alta eficiencia

d	 - dubleto

DC	 - dicroismo circular

dd	 - duplo dubleto

dg	 - duplo quadrupleto

DRO	 - dispers g o rotatoria Optica

EM	 - espectrometria de massas

ENO	 - efeito Nuclear Overhauser

Eu(fod),	 - tri5-1,1,1,2,2,3,3-heptafluoro-7,7-dimetil-3,5-

octanodionato de eurOpio

Gu	 - Guaiacila (4-hidroxi-3-metoxifenila)

Hd	 - 3-Hidroxi-4,5-dimetoxifenila

IV	 - infravermelho

J	 - constante de acoplamento

- multipleto

max	 - maximo

Me	 - metila

Me0H	 - metanol

Me 2 C0	 - acetona

Mp	 - 0-Metil-0,0-metilenilpirogalila (3,-Metoxi-4,5-

metilenodioxifenila)

m/z	 - relac g o massa carga

om	 - ombro



pc	 -	 pico

PCC	 -	 clorocromato de piridina

p f	 -	 p onto de fusgo

Ph	 -	 Fenila

Pi	 -	 Piperonila (3,4-metilenodioxifenila)

Py	 piridina

q	 -	 quadruplet°

RDA	 -	 retro Diers-Rider

RMN- 1 H	 -	 resson g ncia magnetica nuclear de hidrogenio um

RMN- 1-;q:	 -	 resson g ncia magnetica nuclear de carbono treze

s	 -	 singlet°

st.	 -	 singleto largo

t	 -	 tripleto

IMS	 -	 tetrametilsilano

Tp	 -	 (3,4,5-trimetoxifenila)

UV	 -	 ultravioleta

Ve	 -	 Veratrila (3,4-dimetoxifenila)

vl	 -	 vale

SIMBOLOS

a	 -	 rotag g o especifica

8	 -	 eli p ticidade molecular

-	 unidades dalton

-	 deslocamento quimico

§	 -	 rotag g o molecular

-	 coeficiente de extinc g o molar

-	 ligac g o dupla
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I.INTRODUÇ~O

1. Introduç~o geral

~ elucidaç~o estrutural de substâncias orgânicas foi tema de

trabalho dominante no inicio da fitoquímica. O isolamento e a

elucidaç~o de estruturas moleculares dos produtos naturais eram

reaLizadas de maneira artesanal através de métodos degradativos. Este

procedimento, embora lento, possibilitou o conhecimento das mais

variadas estruturas moleculares de produtos naturais como alcaLóides,

terpenóides, fenólicos entre outras.

Se por um lado o desenvolvimento tecnológico possibilitou o

advento de técnicas espectrométricas (IV, UV, RMN-1H, RMN-13[, EM e

técnicas quirópticas) para a determinação estrutural rotineira de

moLéculas orgânicas, por outro, a evoluç~o dos diversos tipos de

cromatografias ([[D, [GL, [L~E, [[C entre outras) abriram novas

possibilidades para o isolamento de substâncias consideradas de

difíciL manuseio, constituindo nos principais aspectos da fitoquímica

moderna

O acúmulo crescente no número destes produtos naturais e a

semelhança de várias características estruturais possibilitou as

investigações dos mecanismos biossintéticos envolvidos nas sequências

de reações. Os estudos de biossíntese demonstraram que algumas vias

metabólicas básicas s~o universais na matéria viva (Geissman & [rout,

1969), e permitiu a classificaç~o de produtos naturais também de

acôrdo com a sua biogênese, e n~o apenas sob o ponto de vista

estrutural, pela ocorrência ou por suas atividades biológicas (Natori,

1974).

Essas classes de substâncias naturais originadas de plantas ou

microrganismos, com distribuiç~o admitida como sendo caótica e com

funções em sua maioria desconhecidas, foram considerados muitas vezes

subprodutos do metabolismo primário (Muller, 1969; Seigler, 1977).

Por esse motivo foram denominados de "metabólitos secundários", em

diferenciaç~o aos "metab6litos primários" (ácidos nucleicos,
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proteínas, açúcares e lipídeos), semelhantes na maioria dos organismos

vivos (8u'Lock, 1965>-

Por razões teleológicas as funções biológicas destas substâncias

foram motivo de investigações desde os primórdios. ~ observaç~o

constatada por DeCandolle (1832) de que raízes de algumas plantas

excretam substâncias nocivas a outras, foi denominada de ª-.l.ê...L9._º-ª_t..!..ª.
por Molisch (1937) numa tentativa de generalizar as interações

bioquímicas entre todos os tipos de plantas. O termo tem sido

utilizado atualmente para descrever os efeitos diretos ou indiretos

causados por uma planta (inclusive microorganismos) sobre outra

através da liberaç~o de metabólitos secundários para o ambiente,

inibindo a germinaç~o de sementes ou o crescimento de outras plantas

(Rice, 1977; Newman, 1978>-

5tahl (1888) foi um dos primeiros a sugerir Que tais substâncias

poderiam estar envolvidas no mecanismo de proteç~o das plantas contra

a predaç~o por herbívoros. Fraenkel (1958, 1959) sugeriu Que os

metabólitos secundários est~o diretamente envolvidos nas preferências

alimentares dos insetos fitófagos. Posteriormente Ehrlich & Raven

(1965) colocou-os como prováveis fatores controladores da coevoluç~o

entre espécies de borboletas e suas plantas hospedeiras abrindo novos

horizontes para a compreens~o da coevoluç~o entre plantas e animais

(Rotshchild, 1972; 50uthwood, 1972; Gilbert & Raven, 1975; Rosenthal &

Janzen, 1979; ~hmad, 1983; Futuyma, 1983; Pellmyr & Thien, 1986).

Uma das formas mais espetaculares de defesa observadas em muitas

plantas é a capacidade de alterar a composiç~o Química de forma

localizada em resposta ao ataque por insetos ou a invas~o por fungos

patógenos. Este tipo de defesa foi descrito em parte por Mueller e

80rger (1940) ao formalizarem o termo fitQ..ª-..!:~.?<t~ para designar

substâncias antimicrobianas. O desenvolvimento desse mecanismo de

resistência é considerado da maior importância no processo evolutivo

das plantas (Bailey & Mansfield, 1982; Harborne & Ingham, 1978).

~spectos comunitários foram envolvidos nas idéias de Karlson &
L u s c he r (1 959 ) a o i n t r od uz i r e m o t ê r mo f e r .Q..'!!_Q..'l~.Q" p a r a sub s t â nc i a s

excretadas por um indivíduo e recebidas por um segundo da mesma

espécie, provocando uma reaç~o específica (Paiva & Pedrosa-Macedo,

1985). Este termo foi englobado como um dos modos de aç~o de
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~ ..E::!..~.tQ ..g.':!..LJ!1j..s..º~.. (L a w & Re g n i e r , 197 1 ) e ~.1.E::!...~...2..9J:!..! mi c P_~.. ( Wh i t t a ke r &

Feeny, 1971). O estudo interdisciplinar das interações ecológicas e

a base quimica nos Quais elas slo baseadas tornou-se o bojo de uma

nova disciplina denominada Ecologia Quimica (Sondheimer & Simeone,

1970; Rosenthal & Janzen, 1979; Fox, 1981; Harborne, 1982; McNaughton,

1983) .

Numa tentativa de generalização de algumas caracteristicas

Quimicas defensivas de plantas, Feeny (1976) e Rhoades & Cates (1976)

eLaboraram independentemente a teoria da ~..P....ª-f..-ª..!l.ç....Lª.. PLantas aparentes

e n~o-aparentes teriam desenvolvido defesas Quantitativas (polifenóis

ou taninos) e QuaLitativas (toxinas) como resultado de pressões

exercidas por herbivoros generalistas e especialistas, respectivamente.

Investigações recentes tem revelado, no entanto, Que a produção de

fenólicos totais pode ser correlacionado negativamente com a

disponibilidade de recursos como luz, água e nutrientes (Janzen, 1974;

Coleyet al, 1986) e de uma forma mais definida do que somente com a

sua ª-P~...r...~.D..s..L~.. Ou t r o s d a dos i n d i c a m Que a r e s po s t a deu ma de t e r mi na d a

planta ao ataque por herbivoros estimula a sintese de substâncias

fenólicas com redução da qualidade nutricional em suas folhas, em

individuos fisicamente próximos, através da comunicaç~o feromonal por

emissão de moléculas voláteis (Rhoades; 1985).

Para muitos metabólitos secundários conhecidos foram desvendados

alguma funç~o relacionado a defesa, mutualismo, proteção a radiação

solar, e a fisiologia dos vegetais (Williams, 1972; McLure, 1975;

Levin, 1976; Swain, 1977; Rosenthal & Janzen, 1979). No entanto, a

complexidade da biocenose impossibilita a generalização da toxidez ou

função biológica de determinado metabólito e muito menos para um grupo

biogenético. ~s defesas qualitativas e quantitativas podem atuar de

modos diversos dependendo do organismo afetado, e casos onde a

presença de taninos é até fator de preferência por determinados

insetos já foram descritos (Bernays et al., 1978). Em aLguns casos

foram observadas multiplas respostas defensivas ao invés da elaboração

de apenas uma substância aleloquímica (Kubo & Hanke, 1985).

O isolamento e a determinação estruturaL de produtos naturais

deverá assim continuar a fornecer dados sobre novas estruturas

moleculares, e sobre a distribuiç~o desses nos diversos taxa sob
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investigação. ~ tendência muLtidiscipLinar, atuaLmente de primordial

importância em investigações biológicas, deverá desvendar

gradativamente o compLexo cenário de interações quimicamente mediadas

entre os componentes da biota associada as respostas às pressões

ambientais.

2. ~ família Myristicaceae

2.1. ~ posição taxonômica , a filogenia e a distribuição geográfica.

~ família Myristicaceae, pertencente a superordem Magnoliiflorae,

é cLassificada morfoLógicamente entre as famíLias mais primitivas das

angiospermas. Esta família pantropical possui um totaL de 16 gêneros

reconhecidos, os quais, fitogeograficamente formam 3 grupos de

especiação distintos (Quadro 1, p. 5): o da ~sia, o da

~frica/Madagascar e o da ~mérica. ~credita-se que o centro de

distribuição mundial desta família seja a ~sia tropical (Rodrigues,

1980) .

~s relações filogenéticas nos vários gêneros de Myristicaceae não

estão bem estabelecidas. Segundo Warburg (1897), os gêneros

neotropicais seguiram linhas distintas de evoLução e mantiveram

reLação mais estreita entre si do que outros gêneros presentes no

Velho Mundo. Sugeriu ainda que esses gêneros evoLuiram, prováveLmente

de um ancestral comum, diferenciando-se em gêneros em consequência de

isoLamentos provocados por barreiras ecológicas e geográficas.

~dmite-s.e que o gênero Y..l...roJ...ª. teria se desenvolvido a partir de

uma popuLação geograficamente isolada após o Cretáceo e que as suas

espécies teriam se originado posteriormente, talvez no Pleistoceno.

Smith e Wodehause (1937) concluiram peLa análise da estrutura do

grão de póLen que, entre os gêneros neotropicais das Myristicaceae,

~t~QA. deve ser considerado como o mais primitivo sendó seguido pelos

g ê ne r o s Y.!..!...º..L"!-, º._~_t~.9..Qb._Lº~!::J. m, ç_º_'!'P_.~_ºD..§U:J....r:.ª-- e Po r f i m L~.Y3!..t::J..th-~..!.~. . Em b o r a

a maioria das espécies pertencentes ao gênero Yj_f...Q.J_ª-- possuam

ocorrência na floresta ~mazônica e bacias adjacentes em diferentes

tipos de vegetação, poucas espécies são uniforme e amplamente

d i s pe r s as. O t e r mo Y-i..r:..!?J...ª.. , nome v u l g a r d e l,,'j.._f.._º_Lª_ ?-..e l:ü.f.~Lr3t u t i Li z a d o
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peLos índios Sinemari da Guiana Francesa, foi adotado por ~ubLet para

denominar o seu novo taxon. VernacuLarmente, no BrasiL, as espécies

de ~..t.!:..9....~_ s~o conhecidas por "ucuuba" na regi~o ~mazônicai "urucuba"

no Nordeste e "bicuiba" no SuL. ~s espécies brasiLeiras de

Myristicaceae pertencentes ao gênero Y_Lr.....9...!..E... representam cerca de 75\

de todas as espécies reconhecidas até hoje no continente americano. ~

maioria aparentemente possui ocorrência e dispers~o restritas a

determinadas áreas. Dentre as mais características peLa sua ampLa

dispers~o s~o conhecidas: ~. ~.Lt'l..a...!!!.§LIl~ ...L~. Warb., Y.. §!J:...QI.'..9..~_t.ª.. Warb., Y.. ·
ç..~_.Lº.P b..Y.JJ.~_ Wa r b " ~ . !!!...L~~...~_Lt.t He c k e L, ~_ . ~.!'!J~...Lf...§!.E...~, Y.. • e.-ª_.Y..º.r:Ü.~_ Smi t h I

V. ç.ª r::LIl~....t ~.. Wa r b. e V. Y-.~D_9_~ ..ª.. Wa r b. ( Rod r i gue s I 1980 ) .

Quadro 1: ~ distribuiç~o geográfica mundiaL

de gêneros de Myristicaceae

I!Isia

!<;.I:I_~..!!!_ª.. Lou rena - 85 spp.

t:l..º..!'_~i..L~J.sf...Lª. Wi l l d. - 8 O s p p .

G...y...!!!..IJ..ª...c.:...L~I:I ..tb.~r::_ª.. Wa r b. - 6 s p p .

My_:....!.~..t.Lc a_ Gr a n a v i u s - 72 s p p .

I!Ifrica e Madagascar

!:::.~.p.b..ª...Lº.. ~.p_bª..~..!:..§!. Wa r b. - 1 s p .

?...ç.y.p b_o.....ç..§!..P..n..ª_~..tlJ...~. Wa r b. - 4 s p p .

f'..Y...<::.J:l ª...Q...t.f=ljJ...?.. Wa r b. - 7 s p p .

?...tcLu_º...ti...§.I.. Wa r b. - 2 s p p .

ç..~!'!..l.º ..ç..ª-E"'y'g..J:l.. Wa r b. - 4 s p p .

1::l.-ª_E!.f!I_i!..tº.-º..~_rt.º_r::..Q.n.. Ca p u r a n - 1 s p .

M.~.~..!..Q_ILtÇ..bi-ª_ Wa r b. - 6 s p p .ª..~_º ..<::_~_º_Il!'!_~_t a.. Wa r b. - 3 s p p •

~mérica

ç_C!.!!'...P..~.Q..IJ~J:U:_i!. Wa r b. - 12 s p p .

º_tQ...I:!.~_~. DC. ex Karsten - 6 ou 7 spp.

tr..Y-ªD..l.tL~_r a_ Wa r b. - 23 5 PP .

Q..~J._~..ºP..b_.L9...~.!:J.J!l.. Wa r b. - 1 5 P .

YJ..!'...Q..~-ª_~ubL. - 47 spp.
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2.2. Os metabólitos secundários isolados de espécies de Myristicaceae,

de V. ~_Lo_!l!L,ª- ..tª_ e espécies taxonâmicamente af ins.

O interesse farmacológico pelas espécies de Myristicaceae se deve

a o d i f u nd i dou s o p opu l a r d a a mê nd o a e a r i l o de t!.Y..t..L~ti.~,,ª. L~_ª...9_~,,ª ..IJ§. n a

culinária e especialmente para fins terapêuticos (Lewis & Elvin-Lewis,

1977). Os trabalhos iniciais sobre os constituíntes químicos em

espécies pertencentes a família Myristicaceae, descrevem a presença de

óleos essenciais, ácidos gráxos e triglicerídeos (Power & 5alway,

1980; ~therton & Meara, 1939; Pathak & Ojha, 1957) associados a

presença de antioxidantes (Duggal & Kartha, 1965). No Brasil,

V. ~...§!_b._LL~ ...~..ª_ e V. ~!::!.L~ ..I!.aJT!_§!..IJ...st~ .. s~o bastante conhecidas pela importância

comercial do "sebo de ucuuba", gordura proveniente de suas sementes. O

termo indigena "ucuuba" (árvore de gordura) já revela uma de suas

principais características. Esta gordura é composta de ácidos graxos

saturados (láurico ,mirístico, palmítico e esteárico) e insaturados

(oleico e linoleico), o que justifica o seu intenso uso na confecç~o

de sabões, cremes, velas, emolientes em preparados farmacêuticos e

como alimento. ~lém desses metabólitos, os trabalhos fitoquímicos

resultaram no isolamento de diarilpropanóides fenólicos de M.

f....r...ª..9...~ ..ªJ!_?.. (Weil, 1966a,1966b; Forrest & Heacock, 1972a; Forrest et

al.,1974)'

Os trabalhos etnofarmacológicos de 5chultes (1954 e 1969) sobre o

uso de várias espécies do gênero YJ....r:.Q.J._ª_ por indígenas do ~mazonas

para a elaboraç~o de rapés alucinogênicos e também para fins

terapêuticos, culminou na identificaç~o de alcalóides triptamínicos e

~-carbolínicos (5chultes & Holmstedt, 1968; ~gurell et al., 1968 e

1969). Esses trabalhos foram ponto de partida para outras

investigacões fitoquímicas em outras espécies e em outras partes da

planta que revelaram a presença de uma diversidade de constituíntes

químicos (Tabela 1, p. 9). Uma análise sistemática de alcalóides

detectou a presença de triptamínas também em galhos (V. ~.ªYC!..!:Ü.§), em

f o l h a 5 (V. !:?..~X.9J!j:..?.... , V. ~..§!_~.i CeJ_.~_ e V. ~J:..9...!:1....9..ª...L~_) e e m f r u tos ( V.

C:::.~.LQ.p.-b.Y...LL~.); e e m Q..?....t.§!..º-P..tlJ...Q..e l!..m... ~..L~~LtY._§..P..§!.. r._I!!.lJ_!:!. f o i i de n t i f i c a d o o é 5 t e r

metílico do N-metiltriptofano (McKenna et al., 1984), G..y..!!!.!:1~.s..!.'..~':l...! ..!:t_~..!:.~
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único gênero asiático Que apresentou a ocorrência destes tipos

de aLcaLóides (Johns et aL., 1967).

~ ocorrência de fLavonóides, fLavanas e 1,3-diariLpropanóides é

restrita a troncos de várias espécies de Yi..i..Q.l-ª. (GottLieb et aL.,

1973; Kijjoa et aL., 1981). Os diariLpropanóides (TabeLa 1) viroLano

(48a) e v i ro l ano L (48b) f o r am de tec t ados em Y.... ~~...Llil1e.!:.'yj:...~." Y.... Y_~D..Q.'~'~.'

Y. . ~Li....Y.~...~...9_~_I}_s. .. , V. m~u..n C?_I'.l...i i_, y_ . ~~..9.J:1.t?_ e V. ~_t.J..iJ...n a m~..!:!..~.i.:?., t i dos C omo

a use n t e sem V. ç.ª-U~.Q..h.Y_~.lil_, Y.... ~.lQ..!J..9...ª_tª- e y.... ~.~l.ti c.!?2..LªJ a. (G o t t l i e b e t

al.,1973).

Substâncias reLacionadas biossintéticamente aos ácidos graxos

como aciLfloroglucinóis (~~~-36~) e aciLresorcinóis (38-43) tem sido

observados como constituíntes de diversas partes de espécies de

Myristicaceae. Os primeiros, denominados de cardanóis e ácidos

a n a c á r d i c o s f o r a m i sol a dos p r i nc i pa l me n t e de 1<::_1J.!!..ma. ti.~I.!...?_ (S pe nc e r e t

aL., 1980), espécie de ocorrência restrita a regi~o sudeste da ~sia.

Os ú Lt i mo s f o r a m o b s e r va dos nos 9 ê n e r os tl..Y...r:...!...?.Ji...ç,..ª-.. e t!.g_!:_?Lt~l.!tLª_ na

~ s i a e no g ê ne r o Y..!.LQ...L~. na ~mé r i c a doS u L. Na 9 r a n d e ma i o r i a dos

casos, esses constituíntes foram isoLados de partes de frutos, e tem

se atribuido a funç~o de inibidores da oxidaç~o de ácidos graxos

insaturados. No caso de espécies de ~L~~~ e de !~1ª-~!~~i_~ observa-se

a presença de tocotrienáis e derivados exercendo esta funç~o

(Ferreira, 1985; Vieira et aL., 1983.).

Os Lignóides se constituem no maior e mais diversificado grupo

biogenético característico da Química da famiLia Myristicaceae. Nos

9 é ne r o s a s i á t i c o s Kn_e..'!!.ª_ e t:1.~!...?_t..i...c a.. f o i ob s e r va do a p r e s e n ç a e xc Lu s i va

de neoLignanas enquanto no gênero Hq..!'...!..LLe....Lº-i-ª.. foi observado a

ocorrência de Lignanas. Os ariLpropanóides foram isoLados até o

mome n tos ome n t e d e tl..Y_r...L~.!j...f_ª-. f..i...ª-J;I...r:...ª.n s.. (T a be La 1).

No continente americano, o gênero Y_!....r:.P.J...il_ se constitui no mais

investigado Quimicamente apresentando ocorrências tanto de Lignanas

quanto de neoLignanas de várias cLasses (TabeLa 1).

Os dados disponíveis indicam a ocorrência de Lignanas

predominantemente em cascas, foLhas e partes externas dos frutos como

pericarpo e arilo enquanto as neoLignanas, por sua

presentes principaLmente nos frutos. Também nesses casos,

antioxidantes tem sido proposta (Larson, 1988), e

vez, est~o

a função de

para vários
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p.

da

como

furofurânicas e lignanas

sebifera evidenciou um-_.•.._.~ .._,_.__.__.._..V.

de Lignanas

foLhas de

Lignóides pode-se admitir aLguma função aLeLoquímica (TabeLa 3,

15), seja como sinergistas de inseticidas, como antifágico,

fitoaLexina, antifúngico ou como metabóLitos controLadores

germinação (McRae & Towers, 1984).

~ revisão bibLiográfica dos constituintes Químicos presentes até

o mome n t o e m V. §!..tQ.!!.9...ª.J.ª_ (T a bel a 2, p. 13 ) i nc l u i t a mbé m a que l e s

presentes em espécies consideradas sinonimas por Rodrigues (1980):

V. .~..Y..f..~.J...ª-. , V. th_~_toq.Q...r._a.. I Y.. . Ç".ª.t.Q..P.O-y-JJ_ª_ I Y.. . ÇJ:L~..P..tº..ª__tª. e a i nda V.
?..~_.9_.LL~.L~". Este grupo de espécies ou subespécies são conhecidos peLo

uso de suas resinas no preparo de rapés e venenos de fLechas por

diversos grupos indigenas da região noroeste do ~mazonas. Em aLguns

casos a presença de triptamínas foi observada a concentração de até

11% nas resinas dos troncos de V. t;.,,~ ..LC?.II_~Y ..1...1...~ .. (~qureLL et aL., 1969).

De troncos de V. ~_l_Q..!lfLa_.tª_ foram isoLados estiLbenos além de

lignanas furofurânicas e tetraidrofurânicas. Nessas duas últimas foi

observado a presença de anéis aromáticos trioxigenados (McRae &
Towers, 1985). Lignanas tetraidrofurânicas com anéis aromáticos

dioxiqenados foram observadas no tegumento dos frutos (Kato et al.,

1986) o que se constitui numa característica para este grupo.

O estudo fitoquímico comparado entre frutos maduros e verdes de

V. ~~...t?.i ..i..~.r_~ , e n t r e i nd i v i duo s de r e 9 H~ e s d i s t i n tas (f l o r e s t a t r o p i c a l

e cerrado), indicou um maior grau de oxidação somente para as

neolignanas presentes nos frutos verdes (Lopes, 1983). Observou-se

ainda a ocorrência da dilignana ?ª' fato esse, inusitado em espécies

de Myristicaceae.

~ ocorrência alternada

dibenzilbutirolactônicas em

metaboLismo sujeito a variações sazonais (Fraga, 1987), enquanto dados

quaLitativos indicaram diferenças fundamentais entre as composições

das folhas e frutos (Kato, dados não pubLicados).



TabeLa 1: Lign6ides e poLicetideos isoLados de espécies de Hyristicaceae.

SU8STRNCIR ESP(CIE PRRTE DR PLRNTR REFEReNCHI

Ferrelra, 1::Hl5.

CavaLcante, 1983; ·1985b.

HcRae 8. Towers, '1984b; "1985.

CavaLcante et al., 1985a.

U3

1973.

'1973.

Fraga, 1987.

Lai et alo

PauLo, 1983.

Lopes, '1983.

Lai et aL.

Kato et aL., 1986.

Lopes, '1983.

iiullatiLaka et al., '1982.

Kitagawa et aL., 1972.

Lopes, '1983.

Ca v a Lc a n t e e t a L. ,1 985 a .

Kato et al., 1986.

Ferreira, '1985.

GunatiLaka et al., 1982.

Lai et al., 1973.

Tillekeratne et aL., 1982.

Cavalcante et al., 1985a.

Fraga, 1987.

Cavalcante et al., 1985a.

Fraga, 1987.

Carneiro et al., 1982; Kato, 1986.

Fraga, 1987.

Lai et al., 1973.

HcRae 8. Towers, 1984bi 1985.

\L. fLexuosa semente e pericarpo

\L. muLtinervia semente

\L. sebifera fo Lhas

\L. fLexuosa semente • pericarpo

\L. sebifera foLhas

!L. eLongata tegumento

\L. sebifera folhas

iL· peruviani!.. c asc a

iL· eLongata casca.
\L. peruvi an.a c a sc a

t!.. iryaghedhi casca, Lenho e folha

\L. fLexuosa semente e pericarpo

'L. mu Lti ne..':..Y.l.ª semente

'{. carinata amêndoa

li· ~ghedhi sementf!

semente

'L. ~E.5fera pericarpo

\L. f~.L!..9.íª-. semente e pericarpo

'I.. ~_lQ.'lg~ tequmento

Q.. t2.l.! v i f o li..ª-. amêndoa

li· !.!.Y.!.9-tl.g dhi semente

~.
""" .. r .• , , .- , ; _

am~fluu de..':'~-=-:'_~

iL· ~-ª...U. tegumento

iL· ~.~!~.Li!.. pericarpo

'I.. Re r_LJ.~l.ª-l2.ª-. casca

\L. tU..C!DM.tª-. casca.
'I.. P.~!J~~ª casca

Y.•. ~_':!...U_!)_~..!Jl e n sl.-~ folhas

\.!., s.~"t:l5~-ª- pericarpo

folhas

~

~

~

4.il.

~.

;:...L

f~

?-º

J...Q.

k
li

li

2a

li

1B.



Br~~kscm: igeC.

CavaLcante, 1983.

CavaLcante et aL., 1985a .

Lai et aL., 1973.

Braz FiLho (cp>.

Lopes, 1983.

Fraga, 1987.

Klto, 1982.

MicheL'Io, 1981.

PauLino FiLho (1985)

CavaLcante et aL., 1985a.

CavaLcante, 1983.

TiLLekeratne at alo I 1982.

GunatiLaka et aL., 1982.

Joshi et aL., 1978 e 1979.

Spencer et aL. I 1"1.'\0.

PauLo, ·1983.

Bracksom et al., ·1980; Braksom,

Vizcaino, 1984.

Barata et aL .. 1978.

Costa et at. I 1982.

PauLino FiLha (cpl.

Barata et aL., 1978.

4b

4c

4d

§.

§.

z~.

7b/Z~.J7d

?~

Z.f..

\L. carinata

\L. muLtinervia

\L. cebrinervia

\L. sebifera

\L. eLongata

\L. cebrillervia

\L. f Lexuos a

\L. multinervia

\L.~
\L. fLexuosa

!!.. muLtinervia

\L. carinata

ti. ~hedhi

I,.. !L~~EU'!~~'!.

K. . 1;!..l~g.ª_IJ5_

Q.. Q..l.1i...!..Yífl~Jl1)J,íQ.

\L. çlLº-!lil.Y.lLa.

\L. surinamensi...?_

\L. caLophyLLa

\L. suriname!1sis

'{ . c a La.PJ!y.U.'!.

amêndoa

• mêndoa

pericarpo

semente

faLhas

pericarpo

.riLo

pericarpo

semente

pericarpo e tegumento

semente e pericarpo

semente

amêndoa

casca, Lenha e faLhas

semente

semente

semente

faLha, ariLo e tegumento

foLha e ariLo

foLha, ariLo e tegumento

pericarpo

pericarpo

foLha, ariLo e tegumento

foLha, ariLo e amêndoa

Fernandes et alo I

Cavalcante et al.,

1982.

·1985a.

1980.

->
o

7....9..

ZL
Zi.

U/"Zl

ª-ª-'ª-º
~/~t!.

lº-ª.

L· ~..sJ..!U..
!!.. surinamen~i5 ..

Y.· s..!o!Li.flil!!1.e n s li

'{. ~t~..~í.l.?_
I:~. e~g~..Il~.

V_o elongata

!.I.. s..ai..2.pJ1LU.!.

foLha

foLha

pericarpo

pericarpo e amêneea

semente

tegumento

casca

a r i Lo

Vizcaino, ·1984.

RLegrio et alo I 1983.

PauLo, 1983.

PauLino FiLho (1985)

PauLino Filho (1985)

Spencer et aL .. 1980.

Kata et alo 1986.

HcRae & Towers, ·1984b; 1985.

8rocKsom,1980.



I!.. ~D.YJ...t...Q~-ª- foLha e casca Martinez et a L. I 1985a.

lQQ. Q.. I::! Latvsp.~-!:-mun frutos Braz F i Lho et a L.• 1984.

I!.. caL0l::!hvLLª, a r i Lo e amêndoa Brocksom, 1983.

lQ..ç . a r il o

l..º-º ~~. c a Lo p h_i'.tli a r il o e amêndoa

t).. fragrans a r i Lo 11100 e t a L. I '1987.

'10,g, \!.,. I::!eruviana semente e pericarpo CavaLcante e t a L. , 1985a.

pericarpo e a r il o Mobarak et a L. , 1977 .

V çeblL!!L~ tegumento Looes e t a L. , 1984b.

11!l t).. u.~'l? a r i Lo 11100 et a L. , 1987.

l~.! \,1. !!..l.Q!l.9..li-ª. casca Martinez et a l . I 1985b.

li \!.,. sebifera a r i lo e amêndoa Lopes et a L. , 1984b.

semente Lopes, 1983.
g \!.,. sebifera tegumento Lopes e t a L. , 1984b.

semente Lopes, '1983.
'14 L· 9..!:....!..!l9.i S. frutos Vieira et a L.• 1983.

l.?..! ~. ª-!.l.e nu--ª--.U_ c asc a Joshi et a L. I '1978 i '1979.

15b1 1Jif. \!.,. çarin.!_t....! madeira Gottlieb et a l . I '1976. ->
->

fu \!.,. peruviana, tegumento CavaLcante, 1983.

15-º- \!.,. caLophvlLa a r i Lo Costa et a L.• 1982.

1§..! ti· otoba frutos WaLLace et a l . I 1963.

KLyne et a l . I 1966; Kohen et a l . I 1966.

Q.. novagranatensis semente Kohen et a l . , 1963.

Q.. platyspermun frutos Braz Filho et a l . , 1984.

16b ti· otoba frutos llIaLLace et a L. , 1963.

KLyne et a L. I 1966; Kohen et a L. I 1966.

Q.. pLatyspermun frutos Braz FiLho et a l . , 1984.

\L. carinata madeira Gottlieb et a l . , 1976.

1§..ç, \L. molissima sementes Brocksom et a l . , 1983.

1M \!.,. e l 0'19 ali amêndoa Carneiro et al. I 1982.

fui ill ti· jJtoba frutos Gilchrist et a l . I 1962.

lIIallace et a L. , 1963.

KLyne et a l . I 1966; Kohen et a l . , '1966.

fu Q.. llQ.~natensis semente Kohen et a l . , 1963.

ill Q.. I::!latyspermun frutos Braz Filho et a l . I 1984.

'1



I'~t.o et ,1 •. 1';,5: ':,,\.0.1931.

l_op~s. 1983: K~~.a et ~1., 1935 .

~.~r·nejro et 21. 1922;

-"
I\)

19,~ 5.a i ..

1 ç'~, 5~, •

1 Q ,~5 ~.

~t_D et ~1 •• 19,35.

~: ~ ~. IJ 2~,

,; ~

l. 933;

Ti Ilek.Yltne et. ~I .. 1982.

L'JPt?;~

~',~~o et ~l .. 1~35.

~. ;;. ~,n l? +, .;. 1 . ~ :- :.~ ~ "

r c o r' ~ ':J F t -~ 1 .' 1 9 8 7 •

ri,.,.· t. i ne:: e t.

Herat.h et aI •. 1984.

81~ir et <'01..1'0.,;'.

c :, ... ;" I c ~ r', t " "t.

8 " J C k s o 11\. 1 ';' ,~l

arocksom et. ~l •. 1981.

:'J~es. 1983:

,l(~t.o et ~l •.~ 19,?,6

SDencer et &1. - 1930.

\I..• Çl.tH-J..!;l<lJdL r.i\"SC~

'';'. I\!.Q. LJ..L'õ.L t'1.<1<. ~.ement.e;

\i...• u t.Q.l?.h."LLLQ.LJ;te.". folhas

K.• 1ü.~H.n." .. "e Me t' t e s

r'[.• 'ÜI..Ç..t.',JJ.oJ"'JUi. cascc.

y. ~.LR..n 9.,"'- t, ... Le9UME'nto e ~ r i 10

H. Lr.'d.i\she!j!ü CC4.SC~. lenho. fo 1h ª e

;E' men t. e

~'., ;:.LOJ19..<l1.11. ··,e 9Uf:ler.t o €' (i I" j 1o

'~ . •. e.tüi .~r. ... p~~'ic~~"pc

y. í;l.l..Qn.9,~ til. ·',e'3 IJltierlt.. o

','.. Ub.,Lfr.:r...<I per"iC.:trpo

y. '~9.UU! "'.i<. ;er'rtente

V. LI?!:J,!y-i~J'.". llerlcarpl:: e se I'll>? t1 ti i?

" El. LO.tl.u. i.i!! ~,q 9t)ff1f?nt o, .
Y..• u.1Lil.ltCiL ;p.Ment.~

ti .• i1.u..ulJÜ !~.e-'i. ;eMent.e;.

35

4.0.

~.'~.

41~.

32."~.

~.'?~.- 3.0..;1.

4!b

4Z/ '.L3.it

4.3.... / 't3J1.

L2.ç / ts. b./ 1.9..



TabeLa 2: Constitulntes quimicos isoLados de V. ~~~ e de espécies taxonomicamente afins.

~. cuspidata Rmérica do SuL

~. eLongata Rod.Transamazonica

Km 96

~. eLonQata v. BriLho Nuello (Peru)

sementes e frutos

ESP'CIE

~. caLophyLLa

~" caLophyLLoidea

~. ruffu La

LOCRL DE COLETR

Humaitá

CoLômbia

Manaus (RM)

CoLômbia

Rod. Santarem-Cuiabá

Km 96

CoLômbia

Manaus (RM)

PRRTE

a r i Lo

ã r i Lü ê ômÊr.düã

a r i Lo

casca

casca e raizes

foLhas

casca

foLhas

casca

tronco

casca

tegumento

a r i Lo

amêndoa

casca

casca

fo Lhas

casca

raizes

foLhas

CONST nu I NTE5

:L~
.~~

~~.

·IOc

SOa, SOe

SOa, SOb

SOb, SOc

SOa, SOb

18b, 19a, ll!..Q.

·10a, ·18b, "19a, 1~.Q.

17b, 18a, lli
46, 48a-48d

1-ª.
ll, 1f.., ~, 2h

9., 9b

52a, 53

54, §.!ã

li, 2b, ~

~, 8b

41a, 41b, 42

ªª-., 40

16d

12a, 20a, ill
§.P~, 50Q., 50c

SOa, SOQ.I SOe

SOb, SOe, §..QJt, 51 a

SOb, SOd, SOe

SOb, SOa

REFEReNCIRS

Brocksom, "1983.

MeKeena et aL, 1984.

RgureLL et ali 1969.

Martinez et aL, 1985a.

Garzon et aL., 1985.

BLair et aL, 1969.

Kijjoa et aL, 1981.

MeRae & Towers, 1984b; 1985.

Kato et a L, 1986.

Kato 8t a L, 1986.

Kato et a L, 1985; Kato, 1981.

Carneiro, 1982.

Martinez et a L; 1985b.

Mekeena et aL, 1984.

RgureLL et aL, 1969.

..",

W



\1..' sebifera Venezuela casca 46b, SOb. Corothie & Nakano , 1969.

Huma i tá (RMJ amêndoa 20a, 2'1 a Lopes et al I 1982.

(frutos maduros) ar i lo 12Jl Lopes et al I 1984b.

peLos ~ Lopes et aL I '1983.

~ª-, 2·1.ª- Lopes et aL I 1982.

pericarpo ;!l. Lopes et aL , 1984b.

2 i a Lopes et al , 1982.

tegumento 2e , 10e, g, 1M Lope~ et aL , 1984b.

21a Lopes et aL I 1982.

21c, 22 , 25 Lopes et aL I 1984a.

5.5. do Paraiso <t1G) ariLo, tegumento 4b Lopes et a L, 1983.

(frutos verdes) amêndoa ·12.!!., g Lopes et a L, 1984b.

20a, 21a Lopes et aL I 1982.

23, ;±, 76.ª-, 26b, 27, 28 Lopes et a l I ·1984a.

4'1 a, 42 Kato et a L. , 1986. ->
Jl.,

pericarpo U' ie., 1E. Lopes et a L, 1983.

20a Lopes et a L, 1982.

40, 43 Kato et a L. , 1985.

5.5. do Paraiso <t1G) folhas ll, 1.!!., 1.f. Fraga, 1987.

Faz. [anchin (5P) foLhas ll, 1Jl, 1.f.
4a I 1!!.., 1f. F r ag ai 1987.

CoLômbia foLhas SOa

casca SOa, SOb, SOe McKeena et a l . , 1984.

Par.ll casca 46a-46d Kawanishi & Hashimoto, 1987.

~. theiodora Tototobi (RRJ casca SOb, SOe

fo lhas SOb, S1a RgurelL et 11 L • , 1969.

pontas de fLechas e

casca SOb, Sge Maia & Rodrigues, 1974.



8"" '~
OH

8"" ir'" P?J P~H
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Ar 2 Pi

R
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2 Ar l Ar2
3 Ar1=Ar2=ve Ar l Ar2Ar Ar 4 H

a Pi Pi a Pi Pi a Pi Pi H
b Pi Ve b Pi Ve b Pi Ve H
c Ve Ve c Gu Pi c Ve Ve H
d Hd Hd - d Gu Ve d Pi Pi OH
e Tf Mp e Ve Ve
f Tf Tf f Hd Hd

9 Tf Mp
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11a Ar=Gu
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12a
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c Pi Ve H
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liAr l O Ar2

7 Ar1 Ar2 RI R2
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b Pi Ve 18Me aMe

c Pi Tp aMe aMe
d Ph Tf BMe aMe
e aHd BPi aMe aMe
f aVe aVe BMe aMe

9 aVe aVe aMe aMe
h aVe aVe aMe BMe
i aVe aVe llMe llMe
j aGu Gu Me Me
k aGu Pi Me Me



RI

a H H

b H OH
c OMe OH

17 RI R2

HÔ ~ T

MeO

u' '"

r
I"'~?- R1XY;
Y

OH

" R2

. R
3

Ar

14
15 RI R2 R3

a H
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- Ar R2

b Me H H
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H OH
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R OMe OMe O
R
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~
~/, (j)
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U

18a' R=H 19a 19b 20a R=BMe

18b R=OMe 20b R=aMe 21 RI R2
---

a H BH
b OH BH
c OH OH

OH O
MeO - 11 ~ MeO

MelJ ----- Y '- MeO- '" 'IC ..... MeO
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OMe'

OMe
Me<

26 R1 R2 R3
aMe

OMe

a Ve OH COCH3

27 U
b ax:H3 Ve OH

28

O
<~I ',., R3

:"-.. '" 1
2 R

R

Me

OMe

<

25

"'~
R

H~o 0 1 ""02 ~'
OH

HO~O/I
I "-"-

OH

~

'-l

29a R=H

29b R=OH

30a 0 1=7; 0
2

=5

30b 0 1=9; 0
2

=3

30e 0 1=9; 0
2

=5

30d 0 1=1'; 0
2

=3

1 2
31a o =7; o =5

~ 0
1
=9; 0

2
=3

32 0=10

0,,12

HO
~OXO~
U--o'

HO
/'

:-..
ti)

OH

33 34a 0=10

34b 0=12

34e 0=14

3.5a n 1=7; 02 =5

35b 0
1
=9; n

2
=3

3Se 0'=9; 0 2 =5

3.5d n
1
=1'; n

2=3

36a 0 1=7; 0 2 =5

36b 0 1=9; 0 2=3

36e 0'=9; n
2

=5

36d 0'=11; n 2=3



OH O OH O OH O OH O

~~R ~ 0 ~. ; I H 12 ~ I 14 ~I 10
/' I 2- 10 :::'1 2- 2 10

OH HO H "' H OH

37a R=H 38 39. 40a 40b

37b R=Me

OH O

~A'
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43 R Ar

10 a H Ph

R ~ OH I - b H Hi
OH c H Ca

41a R=H 42 d H Pi

Ub R=OMe e H Gu

f Me Pi
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44b Rc OCH 2-CH (OH) -CH20H 45b R=OCH 2-CH (OH) -Q-12OH

nc 21, 23-27 Il= .21, 23-28

o
MeO \I
~O' g
HO~ ~OR

44a ,R=H; nc21-27

Meo~ o

~ ~'l~0 "
HO o 'H';;'OR

45a R=H; n=21-27

RO

46a R=H

46b R=Ac

46c R=Il-OGI
46d R=6' -acil-6-0-Gl

n= 16,19,22-26'

OH

Ho:X;X,,.OH, ,

H OH

OH

47

OR3

..... /"-.. /OH fiR20~~ 'OR4

...... RI

48 R~- -R--Y R'li

a H Me -CH2-

b OH Me -CH 2-
c OH H H Me

d OH Me H Me

CJ(0H
RIHO ...... I MeO

'(C(H OH X):0 ~R2 ...... N /' 'R4 ...... N N ......
R2H R3 •

RI
49

50 RI R2 R3 R4
51 n RI R2
-

a H H H Me a Me H
b H H Me Me b H Me
c OMe H H H c Me Me
d OMe H Me H

e OMe H Me Me

f H OMe Me Me

->
to

R' OMe

R
2 Me~/'I

........ I ........ Me

Me

OMe

T )::'1r
p ~

54

TP)O~

55

52a R'=H; R2=H

52b R'=OH; R2=OMe

53



Tabela 3: Exemplos de lignóides com atividades aleloouimicas.

-----------------------------------------------------------------------------------------------------_._-_._-

LIGNeJIDES ~TjVID~DE OBSERV~D~ REFERENCI~S

------_ .. _------------------------------------------------------_._-----------------_._-----------------------

<yAr2
Ar, Á;)

(tl-sesamina

~r'=~r~= "Pi

(tl-sesamolina

~r'= ,,-fi

~r~= ,,-O-Pi

(tl-eudesmina

~r'=~r2= "Ve

(tl-epieudesmina

~r' = "Ve; ~r"= pVe

(tl-sirinparesinol

~r'=~r2= "Hd

(lirioresinol-Bl

(tl-di-O-metilsiringaresinol

O">S"'HdH·... H

GU"'ZO '"

Sinergista de hormôneos juvenilizantes

Sinergista de inseticidas

Inibidora do crescimento de larvas de

Bombix mori

~ntifágico para Spodoptera litura

Metabólito formado em resposta a exposiç~o

do alburno de Liriodendron tuLL2il~~

Inibidor de germinaç~o (alelopatial

de sementes de Lactu~ ~tiva cv.

Crombie & Burden, 1969.

Bowers, 1968.

Pearman et al, 1951.

Casida, 1970.

Kamikado et al, 1975.

Haslam, 1970.

Munakata, 1977.

Chen & Chang, 1976;

Cheng et al., 1976.

Kemp & Burden, 1986.

Gutterman et alo, 1980.

Cooper et al., 1977.

N
O



Me~~~
RO ~ I

H,.
.... 1

Me

OR

R= H Matairesinol

R= "e diMetilMatairesinol

~
HO

: I
Pi • o

H

Pi

hinokinina

o

~
Pi

hiba)acton"

flIc\t"iresinol

A~~o sinergística eM inseticidas de

~ dOMestica e larvas de

~ pipiens L. varo pallens Coqui

Controle da infecc~o de fungos em Madeiras

Kato & "unakata, 1978.

l'J
-'>
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OH

w;Ó
I
Ar

acantotoxina ~r=Pi

podo toxina ~r=Ve

~GU
GU~o)

"j5
Ve

heliantoidina

OH

~
o

Gu " V

Gu
H

hidroximatairesinol

OH

Me~OHI __ OH
II

Gu

iso-olívil

Poderoso inibidor de germinaç~o de sementes

de Lactuca sativa cv.

Metabólito de estresse em Solanum infectado

com ~bodera rostochiensis

~tividade inseticida

~ç~o fitoalexinica em Picea abis

contra Fones arin02....-l.!..2...

~ç~o fitoalexínica em Prunus jamasakura

contra [oriol~ ~sicoJ..º-!.

Roy et al .. 1977.

Chakraborty et al., 1979.

Yoshihara et al., 1982.

Burden et al., 1969.

Kemp & Burden, 1986.

Shain & Hillis, 1971.

Kemp & Burden. 1986.

Hasega~a et al., 1959.

N
N



o
Me~~111

I/.
H H

Gu

Estimulante alimentar (alomônio) para

5c o l y t u s ll1J,!t tis t ri a tu s

Norris, 1977.

o

H2N~NH(CH2) HN)I ..~o
NH 4 I'"0 .... O '" NH(CH2)4NH~NH2

R2o
A..:? RI NH
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3 - Lignóides: Definições, biossíntese, nomenclatura e algumas

atividades biológicas observadas.

o termo lignana foi introduzido por Haworth (1942) para designar

uma classe de produtos naturais cujos esqueletos carbônicos apresentam

em comum duas unidades fenilpropanoídicas [6[~ ligadas através dos

carbonos~. ~s liqnanas diarilbutânicas 1 (R1=R2=H, Figura 1, p. 28)

(Stevenson, 1978), s~o resultantes do acoplamento oxidativo entre duas

unidades monoméricas 1.? (Esquema 1, 29). ~s lignanas ~ (Figura 1) que

aparentemente s~o resultantes do acoplamento entre uma molécula de

ácido cinâmico (4) ou cinamaldeido e outra de álcool cinamílico (8)

s~o denominadas de lignanas dibenzilbutirolactônicas (Kato & Munakata,

1978). Para aquelas lignanas como ~'~ e 7 foi estabelecida a

denominaç~o de tetraidrofurânicas ou simplesmente de furânicas (Klemm,

1978) e as derivadas de 9 por conterem o sistema 2,6-diaril-3,7

dioxabiciclo[3.3.0Joctânico s~o também conhecidas por lignanas

furofurânicas (Pelter & Ward, 1978a).

Em 1961, Freudenberg e Weinges introduziram uma nomenclatura

compreensiva para as lignanas isoladas, no entanto, sem estabelecê-la

de modo definitivo por n~o abrangerem ou previrem aquelas resultantes

da dimerizac~o oxidativa de alil e/ou propenilfenóis ligados por

outras posições que n~o pelos carbonos ~, com ocorrência em sua

maioria restrita a Magnoliales e Piperales relacionados. ~ aparente

independência ou divergência biossintética desses últimos, associados

a persistente diversificac~o estrutural e substitucional, fez com que

fossem diferenciados sob a denominac~o de neolignanas (Gottlieb, 1974

e 1978). ~té 1978, cerca de quinze variações estruturais (Figura 1,

1J?- :;'-Q) nos esq ue l e tos d e s tas u b - c las s e j á e r a m c o n he c i dos .

~s unidades monoméricas que compõem os lignóides, termo adotado

para designar coletivamente tanto as lignanas como as neolignanas, são

de ampla ocorrência e associados a biossíntese da lignina.

8iossintéticamente são provenientes da via do ácido chiquímico ([onn,

1986), passando pela fenilalanina que sofre desaminação enzimática

pela fenilalanina-amonialiase ao ácido cinâmico (1) correspondente

(Esquema 1). ~ formação de neolignanas envolveria inicialmente uma

etapa de redução do ácido cinâmico, passando pelo álcool (5) até
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propenilfenol (~) que poderia sofrer acoplamentos oxidativos diversos

entre as formas mesoméricas dos radicais formados. ~s unidades

alilfenóis (13) provenientes do álcool 5 conduziria~ também por

acoplamentos oxidativos, a outras possibilidades estruturais (Figura

1).

por

sido

1978j

proposto

que têm

& Liepa,

o mecanismo envolvendo o acoplamento oxidativo

Erdtman (1933) tem sido amplamente aceito, desde

comprovado por inúmeras sínteses biomiméticas (Birch

Schrall, 1977; Pelter et alo, 1986).

Uma condiç~o estrutural necessária para o acoplamento oxidativo

resultar nos vários tipos de lignóides é a presença de uma hidroxila

livre na posiç~o P_-ª_.~...ª.. das unidades monoméricas. Outras oxigenações

adicionais ocorrem frequentemente nas posições C3 e C5 dos anéis

aromáticos, e os substituintes em geral sâo do tipo hidroxí- metoxi- e

metilenodioxílico.

Com relaç~o às primeiras etapas envolvidas nestas sequências

(Esquema 1, p. 29), Kuroda (1975) documentou a origem dos ácidos

ferúlicos (l, R1 =H, R2 =OMe) e sinápicos (l, R1 =R a =OMe) a partir do

ácido p-cumárico. Stockigt et al., (1973) mostrou que a reduç~o dos

ésteres-[o~ passam pelos correspondentes álcoois para chegarem aos

aliL- e propenilfenóis em '=-º..f..~.Y_.t!::L! ...ª-.
Stockigt & Klischies (1977) demonstraram que o ácido ferúLico, o

áLcool coniferíLico e o coniferaldeído duplamente marcados s~o

incorporados intactos nas moléculas de arctina (1) e filirina (2)

também numa espécie de f...R...!:-?..~L~j.~_ (Figura 2, p. 30). b ácido 3,4

dimetoxicinâmico n~o foi incorporado em coerência com o mecanismo

envolvendo o acopLamento oxidativo proposto. Posteriormente, Fugimoto

& Higuchi (1977) descreveram a incorporaç~o de fenilalanina, de ácido

ferúlico e de áLcooL sinapíLico nas moLécuLas de siringaresinoL (3) e

de seu derivado diglicosilado liriondendrina (4) em '=..Lr.j:..Q..Q..~IJ..Q..r..º-D.
t.. l,JJ.tpj...f...~...r.__ª. (F i 9 u r a 2).

~ feniLalanina, o ácido cinâmico e o ácido ferúLico

isotópicamente marcados foram incorporados a molécula de

podofilotoxina (~) de modo mais eficiente do que os ácidos sinápicos e

3,4,5-trimetoxicinâmicos (~yres, 1981; Dewick, 1984a; Jackson &
Dewick, 1985), mostrando que a oxigenaç~o do anel h ocorre após o



26

acoplamento das unidades monoméricas (Figura 2). Dewick (1984b)

propos a divergência entre as vias de formação para a podofilotoxina e

para a 4'-O-desmetilpodofilotoxina e mostrou também que a incorporação
da lignana iateina (6) é mais eficiente do que a incorporação do

podorizol (l), que serIa o precursor aparentemente maIs adequado

CDewick, 1986).

Os experimentos biossintéticos realizados até o momento
responderam somente a algumas questões isoladas sobre a biossíntese de

Lignóides. R maior parte das informações s~o provenientes da

imaginação especulativa (Birch 8. Liepa, 1978)

RLguns raros metabóLitos resuLtantes do acoplamento entre mais de

duas unidades precursoras C6 C3 , por analogia a nomenclatura dada aos

terpenóides, são denominados de sesquiLignanas (Ichihara et aL., 1976

8. 1977; Wagner et aL., 1980), neosesqui Lignanas (Yamamura et al.,

'1982) e dilignanas (Takemoto et al., 1975; Ichihara et al., 1978).

Outros metabólitos também provenientes desta rota biossintética porém,

envolvendo a combinação de unidades fenilpropanoídicas com outros

metabólitos resultam nas flavolignanas (Pelter, 1977; SchralL, 1977;

Rrnone et aL., 1979) ,cumarinolignanas (Ray et al., 1980; Zogbi et

aL., 1981) e nas xantolignanas (Castelão et al., 1977; NieLsen 8.

Rrends, 1978).

O interesse por esta expressiva classe de produtos naturais se

deve a sua ampla distribuicão em todas as plantas vasculares (Cole,

1978) e ao crescente acúmulo nos tipos de atividades bioLógicas

observadas (Jewer et aL., 1971; Gottlieb, 1977; Mabry 8. Ulubelen,

1980; Wagner, 1980; McRae 8. Towers, 1984; Pelter, 1986), o que tem

levado a elaboracão de diversas rotas para a sua síntese (Perry et

al., 1972; Ganeshpure 8. Stevenson, 1981; Ward, 1982; Pelter et al.,

1983; Charlton 8. Rlauddin, 1986; Dhal et al., 1986; Pelter, 1986>' R

maioria das atividades biológicas estão resumidas no Quadro 2 (p. 27)

e alguns exemplos de lignóides com acão aleLoQuímica podem ser

observados na Tabela 3 (p. 21).
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Quadro 2:

~tividades biológicas observadas para lignóides

(McRae & Towers, 1984)

atividade antitumoral

atividade antimitótica

atividade antiviral

citotoxicidade

protec~o hepática

ac~o no S.N.C.

atividade cardiovascular

ac~o antifertilidade

protec~o ao estresseI

antifadiga

efeito catártico

ac~o alergênica

acão hipotensiva

atividade inseticida

atividade piscitoxica

inibidor de germinac~o

atividade fungistática

influência sobre ácidos

nucleicos

influência sobre atividades

enzimáticas

Devido a ausência de testes biológicos sistemáticos em lignóides,

poucas generalizacões com relaç~o a estrutura-atividade foram

estabelecidas. ~ maioria dos anéis aromáticos em lignóides bioativos

possuem pelo menos duas funcões oxigenadas quase sempre protegidas

por substituintes. ~ retirada destes resultam em o-quinóis, que

interferem em sistemas redox naturais, e a facilidade com que os

grupos metilenodioxílicos s~o removidos pode justificar a

predominância destes grupamentos na maioria dos lignóides

biologicamente ativos. O efeito de sinergismo, por exemplo, a

hormônios juvenilizantes ou a inseticidas é atribuido a presença dos

grupamentos metilenodioxílicos que agem atuando como substratos

alternativos, minimizando a destoxificac~o pelas oxidases de funç~o

mista (Casida, 1970; Brattsten, 1979).
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4 - Objetivos da Investigaç~o

Considerando a importância da etapa de descriçâo de novos

produtos naturais, seja do ponto de vista estrutural, ecológico ou

taxonêmico, este trabalho tem como objetivos:

1 - Descrever alguns dos constituíntes químicos contidos nas

dos frutosdiversas partes

isolamentos ediferentes localidades

de Virola

da l=lmazênia,

~J_ºJJ..9-ª...t.-ª. ,
através

coletados

de

em duas

determinaç5es estruturais envolvendo técnicas espectrométricas;

2 - l=lperfeiçoar a metodogia de análise para lignóides

presentes em extratos vegetais;

3 - Correlacionar os tipos de lignóides presentes nas diversas

partes dos frutos de V. ~_J...Q..f.l....9 ..§!_t,-ª com suas possíveis funç5es

aLeloquímicas;

4 - Obter dados que auxiLiem na quimiossistemática da família

Myristicaceae.
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Tabela 4: Massas de extratos (g) obtidos para as diversas partes dos

f r u tos d e y.. . ~.J.o n...9.~J.~.. e y... . ?~..IJ_t.f...~.i ..ª..
Partes

dos

frutos 8'" 8

pericarpo 3000 (276) 3020 (217) 260 (2,8)b(4,4)c(4,6)d

a r i lo 270 (48) 285 (58) 12 (2,3)b(0.9)c(4,4)d

tegumento 303 (86) 317 (82) 35 (0,6)b(0,5)c(0,03)-

amêndoa 450 (161) 428 (140) 125 (32) t~ (26) c: (0,8) '"

1=1: Matéria seca (g) j 8: extrato obtido (g) j

~. extrato clorofórmico' b: extrato hexãnicoj c: extrato

diclorometânicoj d: extrato etanólicoj -: extrato acetônico

I: Rio Tapajós e 11: Rio Madeira

3. Isolamento dos constituintes quimicos

3.1. Isolamento dos constituintes quimicos dos extratos dos frutos de

V. ~J...Q..~ ..g_~ ..i.ª-. (I).

Para cada um dos extratos foi obtido uma série de cromatogramas

em camada delgada para uma avaliaç~o prévia do número aproximado de

constituintes presentes . 1=1 predominância de material graxo em todos

os extratos pode ser verificada através dos espectros de RMN-~H que

revelaram a presença de substâncias contendo prótons aromáticos,

prótons metoxilicos e metilenodioxílicos entre outras absorç~es.

1=1 análise dos cromatogramas indicou uma maior quantidade de

substâncias para o extrato do tegumento (I). Uma segunda extração no

mesmo material, ainda com clorofórmio resultou num extrato menos

complexo cujo processamento cromatográfico (Tabela 5, p. 34) resultou

no isolamento das lignanas furofurânicas e tetraidrofurânicas (Katb et

ali 1986) e policetideos (Kato et al, 1985).
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Tabela 5: Fracionamento cromatográfico do extrato obtido do

tegumento de y.., ~..Lct!l9..~J_~. (I).

Hex:I=!COEt frações massas (g) componentes (mg)

4:1 1 S,S08 ácidos e

és teres graxos

2 0,397 ~R-7 (0,075)

~R-1 (0,040)

3 1,S58 LF-4- (0,850)

4 0,793 LF-S" (0,495)

5 0,323 LF-4, LF-5, LF-S

S 0,154 LT-2 c (O,OOS)

LT-1 c (0,015)

Massa de extrato: 10 g; massa de silica SO: 100 g;

n~mero de frações: 15 X 150ml

•. RecristaLizações em hexano-éter;

b. CCOe, c...H6:~cOEt (9:1);

<:. CCDC, C... H6:~cOEt (4:1)

3.1.1 Isolamento dos constituintes do tegumento (I)

Em prosseguimento do trabalho fitoQuímico com o extrato

clorofórmico obtido inicialmente, foi feito um fracionamento prévio

através de uma coluna fiLtrante segundo a Tabela S (p. 35).
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Tabela 6: Fracionamento cromatográfico rápido para o extrato

clorof6rmico do tegumento (1).

eluente

éter-de-petr6leo

CHCl 3

Me 2 CO

frações

1 (1 - 4)

2 (5 - 8)

3 (9 - 12)

massas (g)

4

21

6,5

Massa de extrato: 32 g.j massa de sílica 60: 70 g.j

volume da frações: 100 ml.

~ análise dos cromatogramas possibiLitou o agrupamento das

frações coletadas em três grupos: o primeiro constituído basicamente

de triglicerídeosj o segundo, embora com predomin~ncia de

trigLicerídeos apresentou uma série de substâncias em pequena

concentração; a terceira apresentou no espectro de RMN-1H uma feiç~o

bastante compLexa na regi~o de absorç~o de pr6tons aromáticos. Uma

análise em outra região desse espectro, reveLou sinais em 2,60 e

2,90 8 característicos de pr6tons pertencentes a um esqueleto de

Lignana dibenziLbutirolactônica. Por este motivo a fração 3 foi eLeita

para o prosseguimento dos isolamentos dos constituíntes.
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3.1.1.1 Fracionamento cromatográfico da fração 3

Da fração 3, 5,0 9 foram submetidos a uma coluna cromatográfica,

cuja eluição com o sistema de eluentes indicado, resultou em 10 sub

frações de 100 ml de acôrdo com a Tabela 7 (p. 3S).

Tabela 7: Fracionamento cromatográfico da fração 3

proveniente do tegumento (I).

eHel 3 :Me::!eO

(9: 1 )

(4: 1)

(3:2)

fraç(lles

3.1

3.2

3.3

3.4

3.5

3.S

3.7

3.8

3.9

3.10

massas (g)

0,100

0,700

2,000

0,310

0,230

0,150

0,170

0,420

0,170

0,350

~ primeira fração (3.1), foi somada a fração 2 inicial com base

na semelhança de seus espectros de RMN-1H.

~ fração 3.2 foi submetida a uma coluna sob pressão de

nitrogênio, cujo resultado se encontra resumido na TabeLa 8 (p. 37).

~ primeira das frações 3.2.1 foi também reunida a fração 2. ~ fração

3.2.2 foi submetida a eeDP (vide condições na Tabela 8) para o

isolamento da neolignana ND-3 (Smg).

~ fração 3.2.3 também por eeDP foram isoladas a lignana D8-2 (30

mg) e a neolignana N~-3 (25 mg).

~ fração 3.2.5 foi submetida a eeDP resultando no isolamento da

neolignana N~-S.
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~ fração 3.2.4, constituída basicamente de uma mistura das

substâncias 08-2, N~-3 e N~-6, de acordo com o espectro de RMN-1H, não

foi trabaLhada.

~ úLtima fração 3.2.6 foi processada por uma coLuna

cromatográfica. Das 15 frações coLetadas, aqueLas compreendidas entre

5 a 12 foram agrupadas, resultando na lignana 08-6 (240 mgJ.

TabeLa 8: Fracionamento cromatográfico da fração 3.2 por

coluna sob pressão.

cicloexano:~cOEt frações massas(mg) componentes (mg)

4:1

3:2

'1 30

2 14 NO-3 (7)"

3 72 08-2(30)·, N~-3(25)"

4 75

5 120 N~-6 (85)b

6 275 08-6 (240)c:

Massa da fração: O,700g; massa de silica H: 30g;

volume das frações: 50ml

M\. [[0[, [6H 6 :J=lcOEt (4:1), 1 eluiç~o

b. CCOC, C6 H6 :~cOEt (4: 1), 1 eluição

c::. CC, massa de siLica H: 15g; eluente: cicloexano: ~cOEt (7:3);

25 frações de 10ml.

de

o espectro

uma mistura

de RMN-1H obtido para a fração 3.3 indicou a presença

envolvendo N~-3, N~-6 e D8-6 em proporções

aproximadamente equitativas e não apresentou interesse imediato.

~ fração 3.4 foi submetida a cromatografia em coLuna sob pressão,

cujas condições estão indicadas na TabeLa 9 (p. 38). ~s frações

resultantes foram analisadas por CCD e pela espectroscopia de RMN-1H o

que possibilitou o agrupamento em sete frações.



38

Tabela 9: Fracionamento cromatográfico da fraç~o 3.4 por

coluna sob press~o.

frações massa (mg) componentes

(4: 1)

(3:2)

( 1 : 1 )

1 ( 1 - 2) 50 Nl=I-3, Nl=I-4

2 (3 ) 22 Nl=I-4

3 (4) 20 Nl=I-5

4 (5 - 6) 155 NO-5, 08-5

5 (7 - 8) 10 Nl=I-1 / NO-2, NO-1

6 (9 - 10) 18 08-4

7 ( 11 - 12) 8

Massa da fraç~o 3.4 = 305 mgj massa de sílica H = 30g;

volume das frações = 50/70 ml.

Estas frações foram subsequentemente submetidas a purificaç~o por

CCOP. Em geral, a fase móvel com melhor poder de resoluç~o para estas

substâncias foi C6 H6 :l=IcOEt (7:3), exceto para a purificaç~o da fraç~o

4 onde foi necessário o uso de CH 2 Cl 2 :l=IcOEt (95:5). Em nenhum caso foi

possível a purificaç~o por recristalizaç~o devido ao aspecto sempre

oleoso apresentado por estas substâncias.

Da fraç~o 1 foi isolada novamente a neolignana Nl=I-3 e uma outra

designada Nl=I-4 (4 mg)j da fraç~o 2 foi isolada também Nl=I-4 (17 mg): da

fraç~o 3 foi isolada a neolignana Nl=I-5, isomérica de Nl=I-4. De uma

parte da fraç~o 4 foi isolada a neolignana NO-5 e a lignana D8-5 cujas

características predominaram no espectro de RMN-1H da fraç~o 3.4; da

fraç~o 3.4.5 foram isoladas tres neolignanas codificadas por Nl=I-1,

ND-2 e ND-1; da fraç~o 3.4.6 foi isolada outra

butirolactônica 08-4 e a última fraç~o não foi

constituir em resíduo final de coluna.

lignana dibenzil

trabalhada por se
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~ fração 3.5 foi submetida a uma coluna cromatográfica sob

pressão. Foram coletadas 30 frações de 10 ml que posteriormente foram

reagrupadas em onze l a partir da análise de seus cromatogramas l de

acôrdo com a Tabela 10 (p. 39).

Tabela 10: Fracionamento cromatográfico da fração 3.5 por

coluna sob pressão

frações massa(mg) componentes

(4: 1)

(3:2)

(1 : 1)

1 ( 1 - 2) 6

2 (3 - 4) 17

3 (5 - 6) 17

4 (7 ) 7

5 (8 - 9) 15

6 ( 10) 14

7 ( 11 - 14) 60

8 (15-17) 8

9 (17-21) 7

10 (22-27) 20

11 (28-32) lO

ND-5"

DB-5 I LT-2 b

DB-6

LT-1 c:

~I, • [[DP 1

b. [[DP 1

c: • [[DP 1

cicloexano:~cOEt (4:1)1 duas eluiçõesj

[H2 [ -l:1 : Me:2 [ O (95: 5) 1 q U a t r o e l u i ç õ e s j

[6H6:~cOEt (4:1)1 duas eluições.
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~s fraç~es 1,2,4,6,8 e 10 n~o foram trabalhadas devido a

Quantidade reduzida de material em mistura complexa.

~ fraç~o 3.6 era constituída predominantemente pela lignana

tetraidrofurânica magnosteLina R, Que foi purificada por uma coluna

como resumido na Tabela 11.

Tabela 11: Fracionamento cromatográfico da fraç~o 3.6 por

coluna sob press~o.

massa (mg) componentes

(7:3)

(1 : 1)

1 ( 1 - 4) 8

2 (5 - 6) 4

3 (7 -10) 6

4 (11-16) 90 LT-1

5 (17-20) 24

6 (21-25) 9

Massa de 3.5: 153 mgi massa de sílica H: 15 gj

volume de coleta: 30/40 ml

Para a fraç~o 3.7, optou-se pelo fracionamento por ((DP (6

pLacas) devido a boa resoluç~o proporcionada por eLuiç~o simples com o

eluente (6H6:~cOEt (3:2). Este procedimento conduziu ao isoLamento da

LT-1 (magnosteLina R, 12 mg) e de uma outra lignana tetraidrofurânica

LT-4 (60 mg).



41.

~ fração 3.8 também foi submetida a [[DP e foi possível decompo

la em cinco subfrações. Outras etapas de [[DP conduziram ao isolamento

das lignanas tetraidrofurânicas como resumido na Tabela 12.

Tabela 12: Fracionamento cromatográfico da fração 3.8

por [[DP.

frações massa (mg) componentes (mg)

1 22 ~R-3

2 5 N~-6(4)·'

3 8 LT-4(4)b

4 39 LT-4(10)c ,LT-3(12)c:

5 300::1

Massa da fração 3.8 = 420mg; eluente [6H6:~cOEt (1:1);

12 pLacas; 2 eluições
n~ ~ [eDP, c i cl oex ano: Me:;.~eO (1 : 1) , 1 placa, eluiç'ão simpLes.
b • [[DP, c i c :L o e x a no: Me:;1 [O (1 : 1) , 1 placa, eluição simples.
t:: • [[DP, cicLoexano:Me:.;?[O ( 1 : 1 ) , 3 placas, 3 eluições.
.:1 • ~cetiLação e posterior [[DP, [6H6:~cOEt ( 1 : 1) / 2 placas,

resultando em duas substâncias acetiladas não identificadas.

~ fração 3.9 foi fracionada por cromatografia em coluna sob

pressão, cujos resultados e condições est'ão apresentados na Tabela 13.

Este fracionamento conduziu ao isoLamento de uma Lignana

tetraidrofurânica LT-5 e uma lignana diarilbutanólica LD-1, além disso

foi possível observar a presença de uma série de constituinte em

diminuta quantidade não identificados nas frações 2,3,5 e 7.
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TabeLa 13: Fracionamento cromatográfico da fração 3.8 por

coLuna sob pressão.

fraçeles massas(mg) componentes(mg)

3:2

(1-30)

1 : 1

(30-40)

1 : 2

(40-68)

1 ( 1 .2) 12

2 (3.7) 15-

3 (8.15) 22"

4 ( 16.21;) 13 b

5 (22.27) 17-

6 (28.40) 27'"

7 (50.68) 32 b

l=lR-1 (12)-

LT-5 (6)

LO-1 (17)

Massa da fração 3.8 = 170mg; massa da síLica H = 20g;

voLume das frações = 10mL.

'1<- CCOP, cic 1loexano:Me 2 CO (3:2),1 pLaca, substâncias não

identificadas.

b. CCDP, cicloexano:Me,2CO (3:2), 1 placa, eluiçl0 simpLes

c. CeDP, cictoexano:Me~[O (3:2), 2 placas, eluiç10 simples

Procedimemto an~logo foi efetuado para a fração 3.10 (O,350g)

utiLizando-se o eLuente C.Hó:l=lcOEt em gradiente. l=ls dez fraçeles

resuLtantes não apresentaram definição em CCOC e os seus espectros de

RMN-1H apresentaram' sinais não interpretáveis.

J
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3.1.1.2 Fracionamento cromatográfico da fração 2.

~ fraç~o ~ por apresentar, segundo o seu espectro de RMN-sH, uma

quantidade relativamente elevada de material graxo, foi submetida a

partiç~o em MeOH:hexano. ~ fase hexânica, após evaporação resultou em

6g de ácidos graxos e triglicerideos e foi reunida a fração 1. ~ fase

metanólica resultou em 15g após a evaporação do mesmo. Uma parte desse

foi submetida a cromatografia em coluna

resuLtantes (Tabela 14), reunidas após

de silica e as frações

análise em CeDe, foram

novamente submetidas a etapas posteriores de purificação por

cromatografia. l=l fração ?_~...1 foi submetida a cromatográfia em coluna

(Tabela 15, p. 44), e as frações resultantes foram purificadas por

[ [ DP; a f r aç ~ o ?,~J..":..J?.. , po r c on t e r 9 r ande n Úme r o de sub s t â n c i a s f o i

submetida a outra cromatografia em coluna (Tabela 16, p. 44). Para as

frações resultantes foram feitas tentativas de recristlizações, sendo

que somente para a fração

precipitado

sucessivas)

amarelado

em hexano,

2.3 foi

(persistente

de natureza

possível obter

mesmo após

pol icetidica

36 mg de um

precipitações

sem estrutura

proposta.

~ s f r aç õe s ?..~ ..?.", g.~ ...~.. , ?-:..A. e ~L ...?. f o r am sub me t i das a c r oma t o9 r a f i a s

em coluna 'sob pressão (Tabelas 17, p. 45; 18, p. 46; 19, p. 47; e 20,

p. 48 respectivamente).

Tabela 14: Fracionamento da fração 2 por cromatografia em

coluna de sílica.

frações massas(g)

95:5

9: 1

1 : 1

2.1 (1) 1,356

2.2 (2-3) 2,608

2.3 (4-6) 4,320

2.4 (7-8) 0,360

2.5 (9-10) 1,307

2.6 (11-13) 0,753

m. da fração: 13g; m. de sílica = 260g; vol.das frações = 125mL



TabeLa 15: Fraciomanento cromatográfico da fraç~o 2.1

por coLuna.

C,H 6 : MeOH fraçêles

2.1

massas(mg) componentesemg)

99:1

95:5

9: 1

1 e1-3) 30 ~R-5(10)'"

2 e3-4) 80 ~R-5(20), ~R-7(35)'"

3 (5-7) 350 ~R-7(320)b

4 (8-9) 123 D8-1(42), N~-9(40)<:

5 e10-18) 80 N~-2(34)'"

6 e19-30) 680 TabeLa 16

Massa da fraç~o: 1,356 gi massa de síLica: 26 g.

voLume das frações: 50 mL.

-: [[DP, [H[L 3 , 2 pLacas, 1 eLuiç~oi b: recristaLizaç~o em

n-hexano; ~: [[DP, [H[L 3 , 4 pLacas, 3 eLuições seguido de

[[DP, hexano:Me~?[O e4:1), 2 pLacas, 2 eLuições.

TabeLa 16: Fracionamento cromatográfico da fraç~o ?-.:.J,.:-ª, por

coLuna sob press~o.

fraçêles massasemg) componentesemg)

4: 1

3:2

1 12 materiaL graxo

2 98 N~-1(80)u,

3 100 ND-Sb

4 74 ND-3(36)b, D8-2(11)t>

5 42 N~-11(16)c:, D8-2(12)<

6 13

Massa da fraç~o: 680 mgi massa de síLica: 15 9

VoLume das frações: 25mL.

~. RecristaLizaç~o em n-hexano

b. [[D'P, hexano:~cOEtc4:1), 3 pLacas, 2 eLuiçêles.

c. [[DP, hexano:~cOEte7:3), 1 pLaca, 2 eLuiçêles.



TabeLa 17: Fracionamento cromatográfico da fração ?._~._f._ por

coLuna sob pressão.

Hex:éter

4: 1

1 : 1

1 : 2

frações

1 (1)

2 (2-3)

3 (4-5)

4 (6-7)

5 (8-9)

6 (10)

7 (11-12)

8 (13-15)

massas(mg)

131

198

175

223

329

135

198

286

componentes

mat. graxo

LF-4(106)"

NI=I-10(60)t>

ND-5(7)b.c:

LF-4

LF-3(65)c.d

ND-3(20)'"

LF-2(67)"

DB-2(49)·

DB-2

DB-2, LF-3

LF-6

DB-3(100)f'

Massa da fração: 26gj massa de síLica: 40g.

VoLume das frações: 100mL.

ao RecristaLização em n-hexanoj b: [[DP, hexano:eter (1:1), 7

pLacas, 3 eLuiçõesi c: [[DP, [6H<!,:MeOH (99:1), 1 pLaca;

<:1. RecristaLização em hexanoi -: [[DP, hexano:acetona (4:1),6

pLacas; +': G[DP, [6H6:l=IcOEt (9:1), 6 pLacas,

massa apLicada: 120mg.
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TabeLa 18: Fracionamento cromatográfico da fração ?-=._.9... por

coLuna de síLica.

Hex:~cOEt frações massasemg) componentesemg)

---------"------------------------------------------------------
4: 1 1 (1) 38

2 e2) 162"'·b ~R-7(70)

3 e3-4) 96<: N~-3(36)

N~-10(20)

~R-7(14)

3:2 4 e5) 348 NI=l-3

5 e6-9) 1610 LF-6(1150)d, N~-3(21)·

N~-7(22)·, NI=l-6(70)-

6 e10-11) 124 LF-6, NI=l-3

1 : 1 7 e12) 240 LF-S

8 e13-14) 829 LF-6, 08-6

9 e15-17) 97

Massa da fração 2.3; 4,320 g; massa de síLica; 70g.

VoLume das frações: 100mL .

•. RecristaLização em hexano:Me 2 CO.

b. CCOP, hexano:Me 2 COe9:1), 6 pLacas, 4 eluiçeles.

(:: .. ([Dp·, [6H6:MeOHCSS:1), 6 pLacas, 4 eluiçêSes.

d. Recristalização em hexano:éter .

.... CCOP, CHCL 3 , 8 placas, 3 eluiçeles.
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Tabela 18: Fracionamento cromatogrâfico da fraç~o ?~~ por

coluna sob pressão.

Hex. :éter; frações massas(mg) componentes(mg)

1 : 1 1 15

2 17

3 13

4 20

5 33

S 14

7 51

8 25

8 27

10 20

11 70

Nl=l-1

Nl=l-5

Nl=l-S

ND-5(15), Nl=l-S(24)

ND-5

ND-1

D8-5

Massa da fração 2.4: 360mg; massa de sílica H: 10g.

Volume das frações; 30ml.
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Tabela 20: Fracionamento cromatográfico da fraçio g~5, por

coluna sob pressão.

Hex. :éterl frações massas(mg) componentes(mg)

( 1 : 1)

('1:2)

éter puro

1 (1) 39

2 (2) 129-

3 (3-4) 36

4 (5-6) 48<::

5 (7-8) 58

6 (9-10) 202<::

7 ( 11 - 14) 132 c:

8 (15-'16) 162

9 (17-20) 94<::

10 (21-24) 334<::

11 (25-28)

material graxo

~R-2 + ~R-4(71)b

N~-3

LT-2

LT-1

Massa da fração 2 / 5: 1,307g; massa de sílica H: 30g;

pressão de N2 : 0.5 Kg/cm2 •

u<. eesp, M.sílica: 70g, 'eluente: e",H.!.:~cOEt (9:1 4:1);

15 frações de 20ml; 6 frações após reunião .

•,. Recristalização em n-hexano' (da fração 4 de -).

c. Os espectros da RMN-1H 'acusaram o predomínio de substâncias

policetídicasj ecoe = sem definição de manchas;

não foram tr~balhadas.

foi trabalhada por se constituir em resíduo de~ fração 2.6 não

final de coluna e os cromatogramas em ecoe não forneceram

possibilidades de purificação para os constituintes presentes.

Enquanto a maioria dos outros constituintes se distribuiram nas

frações?, e 3 as lignanas furofurânicas (LF-3 1 LF-4 e LF-6) foram

isoladas somente da fração ?; as lignanas dibenzilbutirolact8nicas com

anéis aromáticos trioxigenados (08-4 1 08-5 e 08-6)/ os Lign6ides com

hidroxila alcoólica livre (NO-5 1 N~-3 a N~-51 LT-1 a LT-4 e LO-1)

foram purificadas a partir das frações mais polares originadas de ?, ou



constituintes isolados do tegumento pode ser observada nas Tabelas 30

a 34 (p. 60 a 62).

3.1.2. Isolamento dos constituintes do extrato do pericarpo (1)

o extrato obtido do pericarpo foi fracionado por uma coLuna

cromatográfica sob pressão de N2 , de acordo com a Tabela 21. Devido a

boa resolução obtida, os componentes, predominantemente Lignanas do

tipo dibenziLbutiroLactônicas (D8-1 a D8-5), foram identificados por

comparação dos espectros de RMN-1H das fraç5es impuras com aqueLes de

amostras préviamente isoladas e caracterizadas do extrato do tegumento

e confirmadas por CCDC com amostras aut@nticas. Da fração ~, foi

obtido por precipitação em n-hexano um sóLido amarelo,

obtido da fração Z~~ do tegumento.

Tabela 21: Fracionamento cromatográfico do extrato do

pericarpo por coluna sob pressão.

id@ntico ao

Hex. : Me::lCO fraç5es massas(g) componentes(mg)

._. __..._--------------------------------------------------------
95:5 1 ( 1 - 11) 3,330 materiaL graxo

2 (12-16) 0,077" sóLido amareLo

3 (17-18) 0 , 113 D8-1 (80)

9: 1 4 (19-20) 0 , 050

5 (21-22) 0 , 678 D8-2 (600)

6 (23-25) O1165 D8-3 (60)

D8-4 (50)

4: 1 7 (26-28) 0 , 298 D8-3 (200)

8 (29-30) 0,056 D8-5 (45)

9 (31-34) 0,080

Massa de extrato: 59; massa de sílica H 60: 80g.

Volume das frações: 100mL; pressão de N2 : 0.5 Kg/cm::l.

"': RecristaLização em n-hexano.
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3.1.3. IsoLamento dos constituintes do extrato do ariLo (1).

o extrato cLorofórmico do ariLo foi fracionado por uma coLuna

cromatográfica de síLica segundo a Tabela 22 abaixo.

TabeLa 22: Fracionamento cromatográfico do extrato do arilo (1)

(4: 1)

(3:2)

(1 : 1)

fraçeies

1 (1 - 7 )

2 (8-15)

3 (16-39)

4 (40-46)

5 C47-58)

massa(g) componentesCg)

materiaL graxo

LF-4 (1.3)b,

NI=l-10 (0,245),

I=lR-2 + I=lR-4 (O,48)b

I=lR-2 + I=lR-4 + I=lR-6 CO,97)

LF-6 (0.487)c

n. i .

Massa de extrato: 48 gj massa de síLica 60: 700 g.

VoLume das frações: 100mLj

Ik. CoLuna cromatográfica: massa de sílica: 38 gj

eLuente CHCL 3 -éter etíLico (9:1)j voLume das fraçeies: 30mlj

b. Recristalização em n-hexanoj

c. RecristaLização com MeOH.

I=l fraçào 1 é constituida básicamente de és teres e ácidos graxos.

I=l fração ? foi novamente fracionada por cromatografia em coLuna e

aLgumas frações forneceram por recristaLização a Lignana furofurânica

LF-4 (fargesina) e os poLicetídeos I=lR-2 e I=lR-4 além da única

neoLignana presente NI=l-10. I=ls frações ~ e i sofreram recristaLizaçeies

e forneceram respectivamente uma mistura dos policetideos I=lR-2,

I=lR-4 e I=lR-6 e a Lignana furofurânica LF-6 (epieudesmina). I=l fração ~

forneceu por cristaLização em metanoL cristais incolores pouco

soLúveis em soLventes orgânicos e ainda não foi trabaLhado.
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3.1.4. Isolamento dos constituíntes do extrato da amêndoa (I).

Uma análise dos cromatogramas em camada delgada deste extrato

([6H6:AcOEt, 4:1 e Hex. :Me2[O, 4:1) indicou a predominância de

substâncias apolares e uma grande quantidade de substâncias de

polaridade intermediária (menos complexo do que o tegumento). O

espectro de RMN-1H (Fig. 6, p. 94) deste extrato apresentou uma

absorç~o bastante intensa de prótons metilénicos de ésteres graxos,

absorçOes pouco intensas entre 7,5 - 7,3 8 indicativo de prótons

desprotegidos semelhantes aos apresentados pelas neolignanas

ariltetralônicas, além de uma série de outras absorç5es (prótons

aromáticos, metilenodioxílicos, metoxílicos etc).

Com o objetivo de eliminar parte dos ésteres graxos uma parte do

extrato (31g) foi dissolvido em metanol a Quente; a solução foi

resfriada e filtrada. O sólido branco apresentou massa de 18g. O

filtrado (13,5g.) após evaporação do solvente foi fracionado através

de uma coluna cromatográfica de sílica H com eluição sob vácuo

utilizando-se um procedimento modificado de Still (1978) e Taber

(1982), cujo resultado encontra-se resumido na Tabela 23 (p. 52).
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TabeLa 23: Fracionamento cromatográfico do extrato da amêndoa (I) por

coLuna sob vácuo.

fraç5es massa(mg) componentes(mg)

1 (1) 1540 materiaL graxo

2 (2) 0 , 737" N~-8(187), ~R-4(170)

3 (3-4) 0,760t> N~-8(290), ~R-4(135),

~R-7 (164)

4 (5 ) 0/172 ~R-2, ~R-4"

5 (6 ) 0 , 543 ~R-7 ( 182) c

6 (7 ) 0/545·::1 N~-2 ( 156) I ~R-7(110)

7 (8 ) 0 , 478 N~-2

8 (9) 0,325 N~-9

9 ( 10) O1177 N~-9

10 ( 11) 0,417 N~-9, N~-10

1 1 ( 12) 1,069 N~-10

12 (13-16) 1 , 407 N~-3

13 (17-21) 1/597-

14 (22-26) 0 , 606-

Massa de extrato: 13,5g; massa de siLica H: 200g; aLtura da coLuna

empacotada 22cm; diâmetro da coLuna: Sem;

voLume das frações: 100mL; fLuxo: 20mL/min .

... CC sob vácuo; massa de siLica: 10g; eLuente: CbH6:~cOEt (100 1:1);

voLume das frações: 30mL.

b. CCSP; condições anáLogas a utiLizada para a fraçl0 2.

c. RecristaLizaçio em n-hexano/éter etiLico.

d. CCSP: massa de siLica = 12g; eLuente: CbH6:~cOEt(9:1 1:1);

voLume das frações' = 25mL; nO de fraçêles resuLtantes: 6.

~. Não foram trabaLhadas.

Os componentes descritos para as frações que nlo sofreram outras

etapas de purificação foram identificados por CCD utiLizando-se

amostras autênticas e por anáLise dos espectros de RMN-1H das fraçêles.



3.2 .Isolamento dos constituíntes Químicos dos extratos das partes dos

f r u tos d e V. ~J...Q.!!.g_a...i.ª- (I I )

3.2.1. IsoLamento dos constituíntes do extrato do tegumento (11).

o extrato obtido para o tegumento foi fracionado por

cromatografia rápida em funil de pLaca porosa visando uma separaç~o

prévia do materiaL graxo e um fracionamento inicial (TabeLa 24) para

o restante dos constituintes.

Tabela 24: Fracionamento cromatográfico rápido para o

extrato do tegumento (11).

Eluente fraçêles massa(g) constituição

éter-de- 1 (1-3) 21,7 ésteres graxos

petróleo

CHC l:? 2 (4-5) 10,2 lignóides

Me:~ CO 3 (S-7) S,O lignóides

Massa de extrato: 38 g; massa de síLica: SO g;

volume de eluente: 300-500ml;

dimensões do funiL de placa porosa: 5 x 15 cm;

altura do carregamento: 10 cm.

I=l fração 1 não foi investigada por ser constituida

predominantemente de ésteres graxos, de acordo com o seu espectro de

RMN-1H. I=l análise dos espectros de RMN-1H das frações 2 e

predominância das lignanas furofurânicas LF-4 na fração

fração 3, confirmadas por CCDC com amostras autênticas.

cromatográfica das frações 2 e 3 indica que a fraçào 3

3 indicam a

2 e LF-S na

I=l análise

contem a

maioria dos constituintes presentes ainda na fração 2 e por esse

motivo somente a fração 3 foi trabalhada. I=l recristalização da fração

3 em hexano/éter etílico forneceu 1,5 g. da lignana LF-S; a água-mãe

foi concentrada e parte desta foi submetida a cromatografia em coluna

de síLica, cujo resuLtado encontra-se resumido na Tabela 25 (p. 54).
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TabeLa 25: Fracionamento cromatográfico da fração 3 por

coLuna de síLica

frações massasemg) componentes

9: 1 3. 1 e1 - 3 ) 120 ésteres graxos

3.2 e4-9) 258 TabeLa 26

4: 1 3.3 (10-15) 205 LT-2e35mg)"

3.4 e16-18) 497 LT-1e90mg)b

3:2 3.5 e19-25) 438

Massa da fração 3: 2,6gj massa de síLica: 50g.

VoLume das frações: 60mLj

U'O [CDP, [6H6:·~[OEt (9:1), 7 pLacas, 2 eluiçõesj

t). CeDP, [6H6:~[OEt (9:1), 20Smg, 6 placas, 2 eLuições.



frações 3.3 e 3.4

tetraidrofurânicas LT-2

uLtima fração não foi

coluna cromatogrâfica.

t:'c:'
..J ...,1

~ fração 3.2 por apresentar muitos constituintes, foi processada

por outra cromatografia em coLuna como resumido na tabeLa 26; as

são constituidas básicamente peLas Lignanas

(magnosteLina-C) e LT-1 (magnosteLina-~); a

trabalhada por se tratar de resíduo finaL de

Tabela 26: Fracionamento cromatográfico da fração 3.2 por

coLuna sob pressão.

C<!,H<!, : ~cOE t massa(mg) componentes

4: 1

3:2

1 : 1

1 (1-3) 5 fração graxa

2 (4-5) 8

3 (6-9) 90" ~R-2+~R-4(48) e ~R-5(38)"

4 (10-15) 35 b ~R-5(8) I N~-3(22)L~

5 (15-22) 105 LF-6c:

6 (22-26) 10

Massa da fração 2: 300 mgj massa de sílica H: 30 g.

Volume de coLeta: 40 mlj pressão de N~~: 0,5 kgf/cm~~.

<1,- CCDPj cicloexano:~cOEt (7:3), 4 placas, 2 eluições.

b .. CeDPj C6H6:-~cOEt (4:1),1 placa l 1 eluiç~o.

c. Identificado por RMN-1H da fraç~o.



3.2.2. Isolamento dos constituintes do extrato do pericarpo (11).

o extrato do pericarpo foi pro~essado por cromatografia em coluna

sob press~o e o resultado resumido encontra-se na Tabela 27.

~s substâncias presentes, predominantemente Lignanas furofurânicas

(LF-', LF-4 a LF-S) e policetídeos (~R-2 e ~R-4), foram isoladas por

recristaLizaç~es sucessivas em hexano/éter.

Tabela 27: Fracionamento cromatográfico do extrato do pericarpo (11)

por coLuna sob press~o.

Hex: Me~![O fraç~es massa(g) componentes(mg)

9: 1

4:1

3:2

1 (1-2) 1,050 material graxo

2 (3 ) 0,432 ~R-2 + ~R-4

2 (4-S) 1,000 LF-"](150)ft'

3 (7) 0,070

4 (8-11) 1,238 LF-4 (400)',

5 ( 12) 0,433 LF-4

S (13-15) 0,782 LF-S(35S)'"

7 (1S) 0,210 LF-S

8 (17-18) 0,493 LF-5(181)ll<

9 (19-22) 0,338

Massa de extrato: S,O gj massa de sílica H: SO gj

voLume das fraç~es: 100 mL; press~o de N2 : 0,5 kgf/cm2 .

-: Recristalizaç~o em n-hexano/éter.



3.2.3. Isolamento dos constituíntes do extrato do arilo (11).

o extrato do arilo sofreu fracionamento por cromatografia em

coluna (Tabela 28); as fraç~es 2-4 apresentaram predominância dos

policetídeos ~R-1 e ~R-2i a fraç~o 5 foi submetida a cromatografia em

coluna (Tabela 29, p. 58) e após outras etapas de eeDP foi possível

isolar a neolignana N~-1 e as lignanas 08-3 e 08-6.

Tabela 28: Fracionamento do extrato do arilo (11) por

cromatografia em coluna de sílica.

eH:~cOEt fraç~es massa(g) componentes

'I : 1

2:3

1 : 2

1 (1-5) 23,320 material graxo

2 (5-9) 0,350 ~R-1"'(0,280)

3 (9-12) 0,810 ~R-1 + ~R-3

4 (13-17) 0,453 ~R-1 + ~R-3

5 (17-22) 1,850 Tabela 29

6 (22-27) 1,725

Massa do extrato: 58 g; massa de sílica: 650 gi

volume das fraç~es coletadas: 200 ml.

"': [[DP, [6H<!,:~cOEt (4:1), 9 placas, 2 eluiç~e5.
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TabeLa 29: Fracionamento cromatográfico da fração 5 por

coLuna de síLica.

fraçêles massas(mg) componentes(mg)

95:5 1 (1-4) 47 ésteres graxos

2 (5-7) 150 N~-1(112)"

9: 1 3 (8-12) 1.250 08-3 0 (81), 08-60 (67)

4 (13-18) 243 OB-3, DB-6

4:1 5 (19-23) 115

Massa da fração 5: 1,850 gj massa de síLica: 40 g.

voLume das f~aç5es: 50 mL .

... eeDPj e6H6:'~cOEt (4:1), 6 pLacas, 1 eLuição.

b: CCOP j CHC l3 : Me:! CO (9: 1), 175 mg, 6 p l ac as, 2 e l u i ç êl e s .
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3.2.4. Isolamento dos constituíntes do extrato da amêndoa (11).

o extrato clorofórmico da amêndoa foi analisado por CCD

utilizando-se como padr~es as substâncias isoladas do extrato da

amêndoa de V. ~...L9..n..g.~ ..t..~ (1) e iôdo e CeSO .... (Figura 3) como reveladores;

por RMN-1H (Figuras 6, p. 94; e 9, p. 95) Que forneceu um perfil

aproximado com relação a presença e proporç5es dos constituíntes

predominantesj por CG (Figuras 174, p. 279; 181, p. 289) e também por

CG/EM Que possibilitou a confirmação dos lignóides predominantes e

propor estruturas para aqueles presentes em Quantidades traços

(Figuras 175, p. 282j 182, p. 290).

• NA-9 •

"NA-lO •

•11

•
•e.,
••,

I

e NA-2

AR-5

AR-7

NA-3

• • NA-8

••••

Figura 3: Cromatograma em camada deLgada de sílica para os extratos

das a mê nd oa 5 de y.... f::!.t9.r::t,,9ª.t.ª . E l ue n te: h e xa no: Ik OEt ( 5 %) ( 2X)

I: Rio Tapajós; II: Rio Madeiraj reveLador: CeSO/..
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3.3. Quantificação dos constituíntes químicos.

Foi efetuado uma qu'antificação aproximada dos constituíntes
presentes nas diversas partes dos frutos j cujos resultados encontram-

reunidos nas Tabelas 30-34 Cp.se

foi purificado, a estimativa

60-63). Nos casos onde o produto não

foi obtida através da medida da

RMN-1H dasespectros deintegração nos

sobre a ocorrência dos vários tipos de

fraç5es impuras. ~ discuss~o

lign6ides e dos policetídeos

encontra-se na pagina 316.

Tabela 30: Concentrações aproximadas (\ em matéria seca) de lignanas furofurânicas

isoladas das diversas partes dos frutos de~. elongata.

PÇlRTE LF-1 LF-2 LF-3 LF-4 LF-s LF-6

PERICI=IRPD ,T

M 0,18 1,02 0,48 1,20

I=IRILD T 0,48 0,27

M

TEGUMENTD T 0,22 0,21 0,80 1,74

M 0,69

I=IMENODI=I T

M li

T: Rio Tapajós e M: Rio Madeira .

• : Oetectado por CCO, RMN-'H e CG/EM.

Tabela 31: Concentrações aproximadas (\ em matéria seca) de lignana diarilbutanólica

tetraidrofurânicas isoladas das diversas partes dos frutos de ~. elongata.

LO-1 LT -1 LT -2 LT -3 LT-4 LT-s

PERICI=IRPD T

M

I=IRILO T

M

TEGUMENTO T 0,05 0,67 0,20 0,04 0,34 0,02

M 0,89 0,34

I=IMENOOI=I T

·M li

T: Rio Tapajós e M: Rio Madeira.

li: Oetectado por-CCO, RMN-'H e CG/EM.



Tabela 32: Concentrações aproximadas (\ em matéria seca) de lignanas dibenzilbutirolactônicas

i sol adas das d i ver s a s p a r t e s dos f r u tos de ~. ~~..lJ..l}g..~.!.!l_ .
------------------------------------------_._--_ .. _--- --------'---_._----------.-----~---

PI=lRTE DB-1 DB-2 DB-3 DB-4 DEl-5 DB-6 DB-7

PERICI=lRPO T 0,15 1 , 10 0,48 0,09 0,08 0-.

M !-"

I=lRILD T

M 0,30 0,26

TEGUMENTO T 0,14 0,17 0,50 0,05 0,80 2,01 <0,01

M

I=lM~NDOI=l T

M

T: Rio Tapajós e M: Rio Madeira.

*: Detectado por CCD, RMN-'H e CGIEM.



Tlbela 33: ConcentrlçBes aproximadls (\ em matéria seca> de neolignanas diarilbutãncias,

ariltetral1nicas e ariltetral8nicas isoladas das diversas partes dos frutos de ~. ~~~~.

PRRTE ND-1 ND-3 ND-5/ND-6 NR-1 NR-2 NR-3 NR-4/NR-S

PERICRRPO T

H

RRILO T

H

TEGUHENTO T 0,09

H

RMeNDOR T

H

0,05 0,16/0,07

0,05

0,36

*

0,63 2,98 0,19/0,09

0,22

1,21 3,93
o"

* * r-.)

PERICRRPO T

H

RRILO T

H

TEGUHENTO T

M

RHeNDOR T

H

NR-6

2,45

*

NR-7

0,21

*

NR-6

1,26

*

NR-9

0,20

0,64

*

NR-10

0,09

0,32

3,05

*

NR-11

0,05

T: Rio ,Tlpajós e H: Rio Hadeira.

*: Detectado por CCD, RHN-1H e CG/EH.



Tabela 34: Concentrações aproximadas (\ em matéria seca) de policetideos acilresorcinólicos isoladas

das diversas partes dos frutos de ~. ~~~~~~L!.

P~RTE RR-1 RR-2 RR-3 RR-4 I=IR-5 I=IR-6 RR-7 r:lR-8

PERICI=IRPO T

M 0,14 0,37 o"
(;J

I=IRILO T 0,24 O, '14 0,24 ( 0,01

H 0,17 0,11

TEGUHENTO T 0,11 0,08 0,03 0,07 0,05 0,06 '1,10 0,05

H 0,22 0,23

I=IHENOOI=I T 0,24 0,36 0,23 0,81 2,00

H li li

T: Rio Tapajós e M: Rio Madeira.

li: Oetectado por CCO, RHN-1H e CG/EH,



as substâncias foram

reduzida por trompa
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4. Materiais, reagentes e instrumentos utilizados.

4.1. Nos fracionamentos por cromatografias em colunas utilizou-se

como adsorvente sílica-gel 60 (0,063-0,200 mm) e H (Typ 60) da Merck,

respectivamente para colunas normais e sob press~o, empacotadas a

úmido em tubos de vidros.

4.2. Para as cromatografias em camada delgada comparativas

((CDC), utilizou-se sílica-gel G 60 e para as cromatografias

preparativas (CCDP), sílica-gel 60 PF2~4' ambos da Merck. Foram feitas

suspensões de sílica-gel em água destilada e distribuidas sobre as

placas de vidro através de espalhador Ouickfit. ~s espessuras das

camadas de sílica foram de 0,25 mm para as placas comparativas e de

1,00 mm para as preparativas. ~s revelações das substâncias foram

efetuadas com irradiações na regi~o do UV (254 e 366 nm), vapôres de

iôdo ou sulfato cérico seguido de aquecimento a lO°C por 15 mino

4.3. Celite préviamente lavada com acetona, foi utilizado como

suporte filtrante para eliminar o catalizador nas reações de

hidrogenólise.

4.4. ~ recuperaç~o das substâncias após a separaç~o por ((DP foi

feita por extraç~o com clorofórmio, seguida de extraç~o com acetona e

quando necessário com metanol.

4.5. ~ concentraç~o das soluções contendo

feitas destilando-se o solvente sob press~o

d'agua em evaporadores rotativos.

4.6. Os reagentes utilizados foram das marcas Merck, ~ldrich,

Carlo Erba, com diferentes graus de pureza dependendo da finalidade do

uso.

4.7. Todos os solventes que n~o apresentaram qualidade adequada

foram purificados por destilaç~o fracionada.

4.8. O critério de pureza adotado foi baseado na obtenç~o de uma

única mancha em CCDC, em diferentes sistemas de eluentes, nas

absorções nos espectros de RMN-1H das amostras e definiç~o do ponto de

fus~o (determinado em bloco Kofler sem aferiç~o termométrica).

4.9. ~s hidrogenações catalíticas, à press~o ligeiramente

superior a atmosférica, foram efetuadas num hidrogenador de tubo de

vidro em "U" acoplado a manômetro de mercúrio.
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4.10. Os espectros na regiâo do infravermelho foram obtidos em

espectrofotômetros da Perkin-Elmer, Mod. 137 e 238 (Instituto de

Pesquisas Tecnológicas), Mod. 567 (Instituto de Química - UNE5P) e

Mod. 281 (Departamento de Produtos Naturais - INP~), empregando-se

janelas de NaCl ou KBr como suporte para os filmes obtidos para as

substâncias n~o sólidas, pastilhas de KBr para sólidos e CHCl 3 Uvasol

da Merck para os espectros registrados em soluç~o.

4.11. Os espectros na regi~o do ultravioleta foram registrados em

espectrofotômetro da Perkin-Elmer Mod. Coleman 575 (Instituto de

Pesquisas Tecnológicas), utilizando-se celas de Quartzo com 1 cm de

caminho óptico e metanol Uvasol da Merck como solvente.

4.12. ~s curvas de dispers~o rotat~ria óptica (DRO) e dicroísmo

circular (DC), foram registradas em espectropolarímetro Jasco-20

(Instituto de Pesquisas Tecnológicas), empregando-se como solvente

metanol espectroscápico da Merck.

4.13. ~s determinações do poder rotatório específico I~ID' foram

obtidas em polarímetro digital da Jasco Mod. DIP-180 (Instituto de

Pesquisas Tecnológicas) e polarímetro Hilger 5tandart (IQ-U5P),

empregando-se como solvente clorofórmio Uvasol da Merck.

4.14. Os espectros de RMN-1H foram registrados em espectrômetros

da Varian Mod. T-60 (IQ-U5P) e. Mod. EM-360 (IQ-U5P, DPN-INP~ e IQ

UNE5P) operando a 60 MHz, Mod. FT-80 ~ (IQ-U5P) operando a 80 MHz e

Mod. EM-390 (Centro de Pesquisas - Rhodia 5/~, Paulinia) operando a 90

MHz. ~ referência interna utilizada foi o sinal do TM5. Foram

utilizados como solventes tetracloreto de carbono (CCl 4 ),

deuteroclorofórmio (CDCl 3 ), deuteropiridina (PyD5 ) e água deuterada

(D 2 0), todos Uvasol da Merck).

4.15. Os espectros de RMN-~3C foram registrados em espectrômetro

da Varian Mod. FT-80 ~ e da Bruker Mod. ~C-80, ambos operando a 20 MHz

(IQ-U5P). Como referência interna foi utilizada o pico central do

CDCl 3 (76,98 ). Foram utilizados como solvente CDCl 3 e PyD 5 •

4.16. Os espectros de massas foram registrados em espectrômetros

VG-Micromass (NPPN - Rio de Janeiro), HP-5995 (DQ-UF5Car) e HP-5985 B

(Centro de Pesquisas - Rhodia S/~, Paulinia) todos de baixa resoluç~o

e ionizaç~o por impacto de elétrons (70 eV).
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4.17. Os cromatogramas a gás foram obtidos em cromatógrafos

Varian Mod. 3400, munido de detector por ionização de chama e de

integrador HP-3390, utilizando-se hélio como gás de arraste em colunas

capilar DB-1 (15m, diametro interno de O,25mm, 1~m de filme interno)j

Megabore DB 1 (metilsilicone) e DB 1701 (7\ cianopropilfenil), ambos

com comprimento de 30 metros, diâmetro interno de O,53mm revestido

internamente pela fase em filme de 1,5 ~m

5. Transformações visando auxiliar as determinações estruturais.

5.1. i=lcetilações

i=ls substâncias foram adicionadas anídrido acético e piridina e a

solução mantida em repouso à temperatura ambiente.

mantida em secador a ar quente, por aproximadamente

i=l solução foi

2 horas até a

secagem completa. O resíduo resultante foi analisado por CCDC e por

RMN-1H, sendo posteriormente purificado (TabeLa 35) por CCDP.

TabeLa 35: Condições das reações de acetilaç10

Massas(mg) i=l C 2 0 Py tempo rendimento

(m L) (m L) (h s ) (\)

_._---_._-----------------------_._-----------------------"-------
DB-4 14 1,5 1, O 12 79

DB-5 15 1,5 1, O 12 80

Ni=l-S 25 1,5 1, O 12 52

LT-1 114 1,0 1, O 10 15

LT-3 12 1,5 1 , O 15 83

i=lR-2/i=lR-4 33 1,5 1, O 10 7S

i=lR-7 27 1,5 1, O 10 75

i=lR-S 30 1,5 1, O 1 1 75
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5.2. MetiLações

~s substâncias foram adicionadas um excesso da soLução etérea de

diazometano (VogeL, 1978), as soLuções foram mantidas sob baixa

temperatura e a reação foi acompanhada peLo desprendimento de N2 e

posteriormente por CCDC. ~ mistura reacionaL após a evaporação do

soLvente foi anaLisado por RMN-1H, e purificada por CCDP e/ou

recristaLização (TabeLa 36).

TabeLa 36: Condições das reações de metiLaç~o.

Massas(mg) rendimento (\)

DB-4 12 66

DB-5 22!" 80

LF-5 30 85

N~-6 47 60

~R-2/~R-4 107 72

~R-5 98 44/48

~: DissoLvido em metanoL.

5.3. Oxidação da neoLignana ND-5 por CCP (CLorocromato de piridina).

O reagente cLorocromato de piridina foi preparado segundo

procedimento descrito na Literatura (PiancateLLi, 1982). ~ uma

suspens~o contendo 68mg (3,4.10- 4 moLes) de CCP em dicLorometano

moles/5ml diclorometano).

(5mL), foi ad i c i on ad.a uma solução contendo 60mg de ND-5 (1,7.10- 4

Esta solução resultante foi mantida sob

agitação durante duas horas, após o qual foi adicionado 10mL de éter

etílico. O líquido sobrenadante foi filtrado por uma camada de

fLorisil assim como as soluções etéreas resultantes das lavagens do

residuo insoLúvel. Os solventes foram eliminados por evaporação sob

pressão reduzida resultando em 58mg de um residuo, que revelou tratar-
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se predominantemente do aLdeído correspondente a oxidação de ND-5, de

acordo com os seus dados físicos.

Esta mistura bruta foi novamente submetida ao processo

anteriormente descrito, utiLizando-se 60 mg de [CP em dicLorometano. O

tempo de agitação a temperatura ambiente foi de 3 horas. O residuo

finaL, após as etapas de Lavagens, foi purificado por [[DP,

dicLorometano/acetona (10\) como eLuente, em 2 pLacas, obtendo-se 11

mg de um um produto com dados físicos idênticos aos da neolignana

NI=I-2.

5.4. Redução da neolignana NI=I-2, por Lil=llH .....

Uma solução de tetraidrofurano anidro (5ml) contendo a neoLignana

NI=I-2 (100 mg) foi adicionado gota a gota sobre uma suspensão de Lil=llH ....

(60mg) em tetraidrofurano (12ml). 1=1 mistura foi mantida sob agitação a

temperatura ambiente por 3hs. O excesso de reagente foi destruido pela

adição de I=IcOEt., 1=1 solução foi extraida com éter etíLico e a solução

etérea seca com MgSO.... anidro, seguido de filtragem e evaporação do

soLvente, resuLtando 95 mg de mistura, contendo como produto principal

o álcool secundário NI=I-2.e (p. 83).

5.5. Tentativa de hidrogenólise do produto NI=I-2.2.

O produto NI=I-2.2 (95 mg) dissoLvido em metanol (10 ml) foi

adicionado sobre ume suspensão de Pd-[ (10\) (50 mg/8ml MeOH + 8ml

HOl=lc). préviamente saturada com H2 • 1=1 mistura foi mantida sob agitação

a temperatura ambiente por 4hs. O catalizador foi eLiminado por

fiLtração sobre celite e sílica H e o solvente resultante foi

evaporado sob pressão ~eduzida. O produto predominante (NI=I-2.3) foi

purificado por [[DP, utilizando-se como eLuente Bz:l=lcOEt (4:1). Os

seus dados físicos (pag. 83) indicou tratar-se do produto de

desidratação.
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S.S. Redução/hidrogenóLise da neoLignana N~-2 por Li~LH4/~LCL3'

Uma soLução de éter anidro (2 mL) contendo ~LCL3 (140 mg) foi

adicionada a uma suspensão de Li~LH~ (20 mg/2mL de éter anidro). ~pós

agitação de 10 minutos, foi adicionado 100 mg de N~-2 e a soLução

resuLtante refLuxada por 2 horas. O excesso do reagente foi destruido

peLa adição de ~cOEt. ~ mistura foi vertida sobre HCL 10\ e a fase

aquosa foi extraida com éter várias vezes. ~ fase etérea resuLtante

foi Lavada com água destiLada e seca sobre Na 2 50 4 . ~pós a evaporaç~o

do soLvente, o resíduo foi purificado por CCDP, utilizando-se

C6H6:~cOEt (4:1) como eLuente. Foi obtido 22 mg do produto reduzido,

denominado de N~-3.1.
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6. Dados físicos dos constituíntes isoLados

6.1. Lignanas furofurânicas

LF-1

( 7S , 8R , 7' S ,8' R) - 3,4,3' ,4' - Me t i Lenod i o x i - 8.8' ,9. O. 7' - Li gn a na.

C+)-sesamina

S6Lido branco: pf 119°C (hexano) [Q]2~oo : +74 0 Cc 0,15, CHCL 3 ).

EM: m/z (int. rel.) 354(M+, C2oHu~06' 45), 203(25), 178(30), 161 (33),

150(35),149(100),135(50),121(10).

IV vt<flr-",u,cm- 1 : 1610, 1505, 1450, 1250, 1160, 925.

RMN-1H (60 MHz, CDCL 3 ): Figura 14, p. 98i TabeLa 37, p. 178.

RMN-J·3C (20 MHz, CDCl:'!): TabeLa 38, p. 179.

LF-2

(7S,8R,7'S,8'R)-3,4-Dimetoxi-3' ,4'-metilenodioxi-8.8' ,9.0.7'-Lignana.

(+)-epifargesina ou (+)-metiLpiperitol.

S6lido branco: pf 71-74°C (hexano)i [Q)25 o = +69 0 (c 0,08, CHCL 3 ).

EM Cint.reL) m/z: 370(M+, C:2."J.H::?~06' 98), 340(3), 339(12), 219(11),

203 (23),194(10),193(4),178(15)/177(55),165(75),149(100),

137(7),135(63),121(18),107(6). (Figura 16, p. 99.

IV vt<E1r", .... cm-·1.: 1600, 1590, 1510, 1450/ 1250, 1140, 1030, 930.

RMN-:lH (60 MHz, CDCL 3 ): Figura 15, p. 98i Tabela 37, p. 178.

RMN-"J.3C (20 MHz, CDCL:!): TabeLa 38, p. 179.

UV '<""">1,.,,,,, MeOH, (e:): 210(14550), 230(11050), 285(6400).

LF-3

(7S,8R,7'S,8'R)-3,4,3' ,4'-Dimetoxi-8.8' ,9.0.7'-Lignana. (+)-eudesmina

SóLido branco: pf 101-105<'C (hexanoJ; [QJ26 0 : +82 o C ( c 0,012, CHCL:!l)'

EM: m/z Cint.reL.): 386(M+, C22 H:u ,06, 2), 219(10),194(10),177(56),

166(28), 165(43), 151 (37), 135(60).

IV vK9r "' .. Ncm- 1 : 2970, 2940, 2840, 1620, 1595, 1520, 1470, 1453, 1270,

1050, 1030.

RMN-:I·H (60 MHz, CDCL:,,): Figura 17, p. 100i Tabela 37, p. 178.

RMN-:J.:"C (20 MHz, CDCL 3 ): TabeLa 38, p. 179.

UV '<"'''><r.",/ MeOH, (e:): 230 (17250),280 (7500).
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LF-4

( 75 , 8R , 7/ R , 8/ R) - 3 , 4 - Me t i Le no d i o x i - 3' ,4' - d i me t o x i - 8 . 8' / 9 . O. 7' - L i 9 n ana.

(+)-fargesina. Cristais brancos: pf 133-135° (hexano)j

[~]26D = +112 c, (c 0,17, CHCL:4 )

EM: mI z (i n t . r e L . ): 3 7O( M"', C~. 1 H2 :? 0 6 , 86), 19 4 ( 16), 1 78 ( 15), 17 7 ( 8 8 ) ,

166(43), 165( 100), 161 (7), 151 (70), 150(4), 149(22), 135( 14),

121(9).

IV vKHY· ..",<>,cm-:L : 2950, 2850, 1600, 1580, 1510, 1450, 1270, 1030.

RMN-1H (60 MHz, CDCL 3 ): Figura 18, p. 100 TabeLa 37, p. 178.

RMN-j,:4C (20 MHz, CDCL 3 ): TabeLa 38, p. 179.

UV ,.( ...... >< ..... , MeOH, (E): 210 (14600), 230 (11100), 285 (6450).

LF-5

(7S,8S,7'S,8/S)-4-Hidroxi-3-metoxi-3' ,4/-dimetoxi-8.8' ,9.0. 7'-Lignana

(+)-fiLigenina ou (+)-metiLpLuviatiLoL

SóLido branco: pf 130-133c, (hexano); [~]:?!SD = +127 e• (c 0,15, CHCL~,\<),

EM (int.reL.) m/z: 372(M",, C:;'!jH~? .... O,(., 64), 357(2), 342(8), 219(6),

205(17),194(8),189(11),180(7),178(8),177(34),165(48),

163(10), 151(100), 137(38), 135(10), 123(5), 107(5).

I V v K a Y' ...... " CM"-:1: 3 4 4 O, 16 OO, 1585, 1520, 1460, 144 O, 14 1O, 1380, 1350 ,

1280,1270,1230,1200,1160,1140,1070,1040,970,830.

RMN-:lH (90 MHz, CDCL 3 ): Figura 19, p. 100j TabeLa 37, p. 178.

RMN-:L3C (20 MHz, CDCL 3 ): Tabela 38, p. 179.

UV ,.(M""'y, ... , MeOH (E): 222 (3940),243 (3980),283 (3136),287 (2827).
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LF-6

C7S.8R,7'R,8'R)-3,4,3' ,4'-Tetrametoxi-8.8' ,9.0.7' - Lignana.

(+)-epieudesmina

Cristais brancos: pf 128-131<> (hexano); laI 2 :?;!:) = +112" (c 0,20, CHCL 3 ).

EM: m/z (int.rel.): 386(M+, C2:-.:1H?606' 2), 219(10), 194(10),177(56),

166(28), 165(43), 151 (37), 138(13), 137(4), 135(60).

IV vK~)r","".,.,cm··-1: 2950, 2850, 1610, 1590, 1520, 1460, '1270, 1030.

RMN- :1 H (6 O MHz, COC L:"!.< ): F i g u r a 2 O I p. 1O1.i Ta bel a 37, p. 'I 78 .

RMN_J. ~" C (2 O MHz, CDC L", ): Ta b e La 38, p. 179 .

UV Á M ."" '" "" Me OH, ( €) : 230 (1 725 O), 280 (75 OO) .

LF-6.1

(8R, 8'R)-9,9'-Diidroxi-3,4,3' ,4'-tetrametoxi-8,8'-lignana.

ôLeo amareLo, [a];n D -36<'> (c 0,2, Me:~CO)

I V V'F II M., """" c m-":1.: 3 4 OO I 294 O, 286 O, 16 OO, 1520. 124 O.

RMN-'H (60 MHz, CDCl 3 , 8): 6,45-6,70 (m, 6 /=Ir-H), 4,40 (sL, 2 OH),

3,85 (s, 4 OMe), 3,50 (dd, 10,0 e 2,OHz, H9 /H..",), 2,70(dL,6,O Hz,

2H·" 2H 7 '), 1,70 - 2,10 (m, Hg , H1J ' ) •

LD-1

(8R,8'R)-9,9'-Diidroxi-3,4,5,3' .4'-pentametoxi-8,8'-Lignana.

(-)-4.4'-dimetiL-5 -metoxi-secoLariciresinoL.

Sólido amorfo amarelo; [a]27 D -22<> (c 0,17, CHCL 3 )

EM m/z (int. reL.): 420(M"', C2:~H3;?07' 8), 402(13), 390(2), 372(4),

354(2), 269(2). 251 (2), 239( 1), 233(2), 225(2), 221 (9), 207(3).

203(8),195(4),191(8),182(82),181(60),173(10),167(18),

151(100), 137(8), 1210(16). Figura 22, p. 102.

IV v+·11m··' ..... "cm····J.: 3450.1590,1510,1450,1420,1330,1260,1240,

1'180, '1120, 1020,850,810. Figura 21, p. 102.

RMN-IH (60 MHz, CDCL 3 ): 8 6,8-6,5 (m, 3/=1r-H), 6,35(5, H2 • H6 ),

4,1-3,3 (m, 2H", 2H<;>'), 3,85(sL, 50Me), 2,8-2,5(m, 6H).

1,90(sL, 20H). Figura 23, p. 103.

RMN-1;~C C20MHz, CDCL;5): TabeLa 45, p. 204.

UV Á'" d. )., ,., M' Me OH, ( € ): 2 1O( 161 OO) , 223 C14 OOO), 275 ( 350 O) .
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6.2. Lignanas dibenzilbutirolactônicas

D8-1

(8R ,8' R) - 3,4,3' ,4' - Di me til e n o d i o x i - 9 - o x o - 8,8' ,9. O.9' - l i g n a na.

(-)-hinokinina. [Q]25 o -44,7 0 (c 3,4, CHCl 3 ).

EM (int.rel.) m/z: 354(M+, C:;'!OH U )06' 30), 218(3),192(3),162(6),

135(100).

IV v+'l'l"'''''''k)"cm-·:J.: 1770, 1600,1490,1440,1360,1240,930.

Figura 25, p. 104.

RMN-:IH (60 MHz, CDCl;"!!): Figura 24, p. 103; Tabela 41, p. 191.

RMN-U5C (20 MHz, CDCl;'l): Tabela,42, p. 192.

UV J<"'''>'~ .... , MeOH, (E;): 230(18700), 282(11500).

D8-2

(8R,8'R)-3,4-Metilenodioxi-3' ,4'-dimetoxi-9-oxo-8.8'-9.0.9'-lignana

(-)-kusunokinina. [Q]2~D -29,8 0 (c 0,49, CHCl 3 ).

EM m/z Cint.rel.): 370(M''', C:;'!:IH 22 0 6 , 100),235(11),219(10),218(6),

206(11),194(21),192(22),178(83),177(91),151<31),135(88)'

IV v ..· j1
"' ..• ..... "cm-:J.: 1770, 1610, 1595, 1510, 1490, 1440, 1420, 1350,

1250,1150,1030,930.

RMN-:IH (60 MHz, CDCl 3 ): Figura 26, p. 104; Tabela 41, p. 191.

RMN-:13C (20 MHz, CDCl;!!): Tabela 42, p. 192.

UV J<"'''>'~ .... , MeOH, CE;): 230 (21500),280 (13520).

D8-3

(8R,8'R)-3,4,3' ,4'-Tetrametoxi-9-oxo-8,8' ,9.0.9'-lignana.

(-)-Dimetilmatairesinol

[Q]25 D -7,0 0 Cc 1,4, CHCl 3 ); pf 126-128°C (MeOH)

EM m/z (int. rel.): 386(M+, C:;,! 2 Hu,Oó , 45), 355(2), 235(2), 234(2),

208(3), 178(3), 177(5) I 151 (100), 137(3), 121 (3).

Figura 27, p. 105.

IV v..· 11 ... ·"' .. >,cm- 1 : 1750, 1590, 1500, 1440, 1420, 1330, 1240, 1150,

1010.

RMN-:J.H (60 MHz, CDCl 3 ); Figura 28, p. 106; Tabela 41, p. 191.

RMN-:I:~C (20 MHz, CDCl:~): Tabela p. 192.

UV J< ...... " ..... , MeOH, (E;): 230(17300), 288(9750).
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D8-4

C8R,8'R)-4-Hidroxi-3,5,3' ,4'-tetrametoxi-8' -9-oxo-8,8' ,9.0.9'-lignana.

C-)-Metiltujaplicatina.[C(]2~[)-20,7 c, Cc 1,5, CHCl:.~).

EM m/z Cint.rel.): 402CM"', C:;,~;!H;,?{.07' 60), 251(2), 250(10), 225(4),

178(11). Figura 30, p. 107.

IV v+'i'1"''''",.,.,cm- J·; 3430, 1770, 1600, 1490, 1440, 1350, 1240, 1150.

167(100), 151(47).

RMN-'H (60 MHz, CDCl 3 ); Figura 29, p. 106; Tabela 41, p. 191.

RMN-J·3C (20 MHz, CDCl:\l): Tabela p. 192.

D8-41=1

C8R,8'R)-4-l=Icetoxi-3,5,3' ,4' -Tetrametoxi-9- oxo-8,8' ,9.0.9'-lignana.

EM m/z Cint. rel.); 444(M''', C24H~H~08' 8), 402( 100), 201 (4) / 167(78),

151(43),137(8),121(3). Figura 33, p. 108.

IV v+· I '1 ..... "',""cm··· j
·: 1770, 1600, 1510, 1460, 1420, 1365, 1345, 1240,

1200, 1130, 1020, 900. Figura 32, p. 108.

RMN-:lH (60 MHz, CDCl;;r): Figura 31, p. 107.

UV Á"'''><~,,,,, MeOH, (€): 239(6960), 278(6170), 283(4880).

D8-5

C8R,8'R)-3-Hidroxi-4,5,3',4'-Tetrametoxi-9- oxo-8.8',9.0.9'-lignana.

[~]2~QD -24/6° (c 1,2, CHCl 3 )

EM m/z (rel. int.): 402(M'" / C:;,~;.?HU.07' 49), 372(2), 251(6), 250(3),

224(2),178(10),167(100),151(84),137(25),121(12).

Figura 34, p. 109.

IV v+· i '1"'''", .. "cm-- 1.; 3450, 1770, 1600, 1460, 1425, 1250/ 1210, 1150,

1040, 1015.

RMN-1H (60 MHz, CDCl::'!): Figura 34, p. 109; Tabela 41, p. 191.

RMN-U'5C (20 MHz, CDCl 3 ); Tabela 42, p. 192.
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DB-51=!

(8R 18' R) - 3 -I=!c e t o x i - 4,5,3' ,4 - te t r ame t o x i - 9 - o x0- 8.8' ,9. O . 9' - Li 9 n a na.

EM m/z UnL reL.): 444(M+, C:?3H280·7, 35) I 414(3), 402(100), 372(8),

250(7), 177(23), 167(88), 151 (98), 137(22), 83(82).

IV vi"il ... •• ....o),cm ..···1.: '1770, 1590,1510,1460,1420,1370,1240,1210,

1160, 1040, 1020. Figura 37, p. 110.

RMN-1H (60 MHz, CDCL 3 ): Figura 36, p. 110.

UV ,.(""'''''~l'''' MeOH, (€); 227(7530), 239(7800), 250(4360).

DB-5M

(8R ,8' R) - 3,4,5,3' ,4' - Pen t ame t o x i - 9- o x o - 8.8' ,9. O. 9' - Li 9 n a na.

EM m/z (inLreL.): 416(M···, C:;.nsH~~80·7' 78), 279(2), 264(3), 252(4),

238(2), 181 (100), '177( 13), 151 (55).

I V V +. I ~ "'.> ..... >< C m-· J.: 1 770, 1590, 1 51 O, 1460, 1 420, 1340, 1240, 11 3 O,

1020.

RMN-1H (60 MHz, CDCL 3 ): Idêntico ao de DB-6.

DB-6

(8R ,8' R) - 3,4,5,3' ,4' - Pe n t ame t o x i - 9 - o x 0- 8.8' 19. O. 9' - Li 9 n a na.

(~]2~D -25,9 C) (c. 7,14, CHCL 3 ).

EM m/z (reL.inL): 416(M+, C"?3H~'807' 75), 286(15), 265(1), 264(1),

239(1),182(43),181(100),178(3),177(21), 165(23),152(20),

151(70), 137(8), 121(5). Figura 41, p. 112.

IV v+·jl"'''' ..... "cm·-:l.: 1770, 1590, 1510, 1460, 1420, 1340, 1240, 1130,

1020. Figura 40, 112.

RMN-:J.H (60 MHz, CDCL 3 ): Figura 39, p. 111; TabeLa 41, p. 191.

RMN-nsC (20 MHz, CDCL 3 ): TabeLa 42, p. 192.

DB-7

reL-(8'R)-3/4,3' ,4'-Tetrametoxi-6·7·~~-9-oxo-8.8',9.0.9'-Lignana.

EM m/z UnLreL.): 384(M"·, C:.:.!H:i.40 .., , 2), 235(2),152(10)/151(100),

107(4), 91(2)/ 77(2). Figura 43, p. 113.

IV vi"il"'··", .. ><cm- J·: 1720, 1635, 1590, 1510, 1460, 1365, 1310, 1260,

1240,1200,1150,1140,1025,940.

RMN-1H (60 MHz, CDCL 3 ): Figura 42, p. 113; TabeLa 41, p. 191.

RMN-J·3C (20 MHz, CDCL:'J); TabeLa 42, p. 192.
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6.3. Lignanas tetraidrofurânicas

LT-1

( 75 , 85 , 7' R , 8 ' R) - 7' - Hi d r o x i - 3,4,3' ,4' - te t r ame t o x i -7 . O. 9' ,8.8' -

neoLignana.(+)-magnosteLina-~. ~Leo amareLo

[od 25
D +75 c, (c 0,75, (H(L 3 ); [Cd~15[) +68'" (lida 8. Noro, 1983).

EM m/z (int.reL.); 388(M+, (2~!H2/.\O.r., 4), 287(6), 250(3), 222(6),

178(6), 177(6), 167(25), 166(4), 165(15).

IV vof'lh'''",,,,,.,cm-:l.; 3500, 1610, 1590, 1520, 1470, 1420, 1270, 1140,

1030.

RMN-:l.H (60 MHz, (D(L:'!); Figura 44, p. 114; TabeLa 44, p. 203.

RMN-u'l( (20 MHz, (D(L:'!); TabeLa 45, p. 204.

LT-1.1

( 8R , 7 ' R , 8 ' R ) - 7' , 9' - Di i d r o x i - 3, 4 , 3' ,4' - te t r a me t o x i - 8.8' - n e o Li 9 n a na.

~Leo.

IV v.pl·l"'''", .. ~.cm-:l.; 3450, 1600, 1520, 1460, 1250, 1150, 1040.

RMN-:l.H (60 MHz, (D(L 3 ); 8 6,80(sL, 6~r-H), 4,60(d, 6,5Hz, H7 '),

4,20(m, 2H ... '), 3,90(5, 20Me), 3,50(5, 20Me),

2,O-2,8(m, 2H 7 ,H a ,H a '), 1,80(sl, 20H), 1,10(d, 7,OHz,3H<;».

LT-1.2

(8R,7'5,8'5)-9'-Hidroxi-3,4,3' ,4'-tetrametoxi-2.7' ,8.8'-neoLignana

pf 145-147'3 (hexano). EM m/z (int.reL.); 372(M+ ,(:;!~!H2aO~)'

IV v ..· I "1"' .. "' .... cm-:J.: 3500, 1610, 1510, 1470, 1250, 1150, 1030.

RMN-1H (80 MHz, (D(L:1I); 8 6,80-6,55(m, 4~r-H), 6,20(5, H:"l)'

3,90, 3,85, 3,79, 3,59(45, 40Me), 3,50(d, 10,OHz, H7 '),

2,80(m, 3H 9 '), 2,OO(m, 2H·7 ), 1,75-1,25(m, Ha,H a '), 1,45(sl, OH),

1,10(d, 7,OHz, 3H<;».

RMN-1.3( (20 MHz, (D(l~'l); 8 128,7, 132,1 «(:1.'(1'), 138,3, 110,6

«(2,(;2'),110,9,147,4 «(:11,(3'), 146,9í 147,4 «( .... ,C.').

148,9, 112,0 «(~,(~'), 112,9, 121,6 «(6'( ... '), 38,7, 50,6

«(7'(7'),30,0,47,1 «(a,(a'), 19,5,60,9 «(9'(<;>'), 55,7(OMe).

DRO ,{'hOHnm (I~I); 240(+1600lpc", 257(+120)v}, 275(+2000)",<:,

290(-480).
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LT-2

(75,85,7'R,8'R)-7'-Hidroxi-3,4-dimetoxi-3' ,4'-metiLenodioxi

-7.0.9' ,8.8'-neoLignana. (+)-magnosteLina-C.

~Leo amareLoi (~]2~O +56,3 0 (c 1,67, CHCL 3 )

EM m/z (int.reL.): 372(M·, C:n H24 0 6 , 23), 271(2), 250(3), 234(10),

206(32),167(100),162(15),151(68),150(12), 149(41), 139(53),

55(54), 43(22).

IV v~'l-l"'''", ... ><cm---:l.: 3500, 1610, 1590, 1520, 1470, 1420, 1270, 1140,1030.

RMN-1H (60 MHz , CDCL 3 ): Figura 45 , p. 114i TabeLa 44, p. 203.

RMN-:l.3C (20 MHz, CDCL 3 ): TabeLa 45, p. 205.

LT-3

reL-(7R,85,8'5)-4' ,9-Diidroxi-3 , 4,5,3'-tetrametoxi-8.8' ,7.0.9'

Lignana. (-)-4'-metiL-5'-MetoxiLariciresinoL

~Leo amareLoi [~]2~D -0,3° (c 0 , 12, CHCL 3 )

EM m/z Cint. reL.): 404 (M·, C22 H:a O-7 , 80),389(6),374(10),355(3),

343(2), 325 (1),280(5),263(26),251(26),235(6),224(10),

208(8), 195(30), 189(8), 181 (33), 167(25), 165(30), 151 (24),

137(100), 135(9), 122(12), 107(12),94(2). Figura 47, p. 115.

I V v +' i 1 "' .. '" li. ,_< C m--':l.: 349 O1 1590, 1460, 1330, 1260, 124 O, 11 3 O, 1O3 O, 830.

RMN- :l. H (8 O MHz, CDC L3 ): F i g u r a 46, p. 11 5 i T ab e La 44, p. 2O3 .

UV j(M."O''''", .. ><nm (E): 205(10100), 225(4250), 278(1290).

UV Á M ." OH • N .. o, H '" .._.. nm (E): 2 O8 ( 1527 O), 235 ( 3820), 288 ( 11 7 O) .

LT-31=l

r e L- (7R , 85 18' 5) - 4' ,9 - Di ac e t o x i - 3,4,5,3' - te t r ame t o x i - 8.8 J , 7 . O. 9 ' -

Lignana. DiacetiL-4'-0-metiL- 5'-metoxiLariciresinoL

IV v"'l"'-", .. .,cm-:l.: 1760, 1735, 1590, 1505, 1460, 1365, 1325, 1260,

1230, 1200, 1120, 1030, 820, 800. Figura 48, p. 116.

RMN-:l.H (90 MHz, CDCL:'!): Figura 49, p. 116i TabeLa 44, p. 203.

RMN-:l.3C (20 MHz, CDCL 3 ): TabeLa 45, p. 204.
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LT-4

r e L- ( 7R I 85 I 8' 5) - 9 - Hi d r o x i - 3,4,5,3' ,4' - p en t ame t o x i - 8.8' , 7 . O. 9' - Li g na na.

(±)-4' ,4-DimetiL-5'-metoxiLariciresinoL

~Leo amareLo; [~]25D 0° (c 0,77 CHCL 3 )

EM m/z (int. reL.): 418(M, 40), 400(5), 386(7), 355(2), 249(5),

235(14),219(7),195(13),165(18),151(100), 137(11),121(5).

Figura 53, p. 118.

IV v+'ll"'··", .... cm o

-
1 : 3500,1590,1460,1420,1260,1240,1130,1030,830.

Figura 50, p. 117.

RMN-1H (60 MHz, CDCL 3 ): Figura 51, p. 117; TabeLa 44, p. 203.

RMN- j 3 C (2 O MHz, CDC L3 ): F i gu r a 52, p. 11 8; T ab e La 45, p. 2 O4 .

UV ,{M"OH"'Ik"nm (E): 205(16550), 225(8050), 275(1740).

LT-5

r e L- ( 7R , 85 I 8 ' 5) - 9 I 3' - Di i d r o x i - 3 I 4 ,5,4' ,5' - p en t ame t o x i - 8.8' , 7 . O .9 ' 

L i 9na na. ( ± ) - 4' 14 - Di me t i L- 5' - h i d r o x i - 5 - me t o x i La r i c i r e 5 i n o L

~Leo amareLo

EM m/z (int. ret.): 434(M"', C2;3H300S, 30), 416(3), 404(21), 373(2),

222(5), 208(6), 207(07), 197( 13), 195(24) I 194(9), 181 (41),

167(50), 151(22), 149(77), 137(26), 110(82). Figura 55, p. 119.

RMN-jH (60 MHz, CDCL 3 ): Figura 54, p. 119; TabeLa 44, p. 203.
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6.4. NeoLignanas diariLbutânicas.

ND-1

(85, 7'5, 8'5)-7'-Hidroxi-3,4,3',4'-tetrametoxi-neoLignana-8.8'

eJLeo amareLo.

I V v +. i 1 ....... '" .. )( c m-':1.: 352 O, 16 OO, 1590, 1450, 1420, 1250, 11 5 O, 1O3 O,

RMN-:lH (60, MHz, CDCL 3 ): 8 6,9-6,3 (m, 6H), 4,40(d, 8,OHz, H.,.'),

3,84 (5, OMe), 3,80 (5, OMe), 3,76(5, OMe), 2,40(dL, 8,0 Hz)

2,0-1,2( m, 2H), 1,75(sL, OH), 1,OO(d, 7,0 Hz, Me),

0,79 (d, 7,0 Hz, Me). Figura 56, p. 120

ND-2

reL-(85, 7'5, 8'5)-7'-Hidroxi-3,4,-dimetoxi-3' ,4'-metiLenodioxi

-neoLignana-8.8'

eJLeo amareLo.

IV v+"ll"""'""."cm- l.: 3600,1600,1510,1490,1420,1370,1250,1160,

1040, 920. Figura 57, p. 120.

RMN-:;H (60 MHz, CDCL 3 ): 8 6,9-6,3 (m, 6H), 5,95 (5, O:!CH;;.?),

4,40(d, 8,OHz, H.,.'), 3,84 (5, OMe), 3,80 (5, OMe), 3,76(5, OMe),

2,40(dL, 8,0 Hz), 2,O-1,2( m, 2H), 1,75(sL, OH),

1,00(d, 7,0 Hz, Me), 0,79 (d, 7,0 Hz, Me). Figura 58, p. 121.

ND-3

(8R,8'R)-3,4-Dimetoxi-3' ,4'-metiLenodioxi-7,7'-dioxo-8.8'-neoLignana.

SóLido amorfo, [().];;.?·t'.;C) = -77 0 (c 0,56, CHCL 3 ).

EM m/z (reL.int.): 370(30), 194(3), 178(3), 166(8), 165(100), 150(5),

149(50), 137(5), 121(10), 107(3). Figura 62, p. 123.

IV vKI3'''",,,, .. cm·-:t.: 1670, 1600, 1515, 1440, 1420, 1350, 1250.

Figura 60, p. 122.

RMN-l·H (60 MHz, CDCL;3): 87,40,7,36 (2d, J=2Hz, H;;.?, H:.;!')' 6,83, 6,76

(d, J=8Hz, H~;, H!':';,), 7,61, 7,53 (2dd, J=8 e 2 Hz, H<!>I Hd.')

5,95(5, 02CH 2 ), 4,0-3,7 (m, Hs,H s '), 3,90, 3,85 (25, 20Me)

1,3-1,1 (m, H9 , H<;,,), Figura 59,121.

RMN-3·~~C (20 MHz, CDCL 3 ): Figura 61, p. 122; TabeLa 46,217.
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ND-5

( 7 ' R , 8 R , B ' R ) - 3 , 4 - Di me t o x i - 3' , 4 ' - me t i Len o d i o x i - 7 - o L- 7 . 1 - ~_e_c;...ºo,- 6 . 7' , 8 . 8 ' 

neoLignana.

elL e o ama r e Lo; [ Ot ] :2 :5 o = - 5 c> (c O, O1, CHCl ::I ) •

IV v"'II"'''",u",cm-o:l: 3460,1590,1510, 14BO, 1440, 1250, 1145, 1045.

Figura 63, p. 124.

RMN-1H (60 MHz, CDCL:'!): 8 6,B-6,6(m, ~r-H), 5,90(5, 02CH;.!.),

3,95(5, OMe), 3,90(5, OMe), 3,6-3,4Cm, 2Ho)'), 2,4-1,5Cm, 2H)

1,70 (sL, OH), O,7S(d, 7,OHz, 3H 9 ), O,68(d, 7,OHz, 3H<;>')

Figura 64, p. 124.

ND-5r:1

C7 ' R, 85, B' R) - 3 , 4 - Di me t o x i - 3' , 4 ' - me t i Len o d i ox i - 7 - a L- 7 , 1 - ~_~_~q_

S.7',8.B' neoLignana.

IV v"'ll"'''",,,,,.,cmo-:l: 1720, 1595, 1510, 1490, 1440, 1250, 1225, 1140,

1040.

RMN-:IH (SO MHz, CDCL:'!): 8 9,SO (5, CI:LO), S,90-6,SO (m, Sr:lr-tl), 5,90

(s,O:;.?CH;.!.), 5,B5 (5, OMe), 5,BO (5, OMe), 3,53 (d, J=12 Hz, H7 ,),

2,70-1,70 Cm, HI.~, Hl~')' 1,03 (d, J=7,O Hz, H9 ),

0,70 (d, J=7,O Hz, H9 ,).

ND-S

(7'R, 8R, B'R)-3,4-Dimetoxi-3',4'-metiLenodioxi-7-acetoxi-7,1-~..ec..Q..

6.7',8.B' neoLignana.

elLeo amareLoi [Ot]:2~p = -So (c O,OB, CHCL 3 ).

EM m/z (int.reL.): 400(M+, C;',!3H:?aOb' 5), 272(20), 271(100), 25S(1),

241(1), 227(1), 213(1), 152(1). Figura 67, p. 126.

IV v""ll"'''", .. ><cm- 1 : 1740, 1590, 14S0, 1440, 1245,1140,1030.

Figura 65, p. 125.

RMN-1H (SO MHz, CDCL 3 ): 8 S,9-S,S(m, r:lr-H), 5,90(5, O;.!.CH:;.!),

3,B4(5, OMe), 4,10-3,75(m, 2H 7 ), 3,55 (d, 12Hz, H7 '),

3,10-2,20(m, He , He,'), 2,05(5, COCt!3), 0,75(d, 7,OHz, 3H 9 ),

O,S9(d, 7,OHz, 3H y '). Figura SS, p. 125.

RMN-:l;"5C (20 MHz, CDCL:'!): Figura 68, p. 127; TabeLa 46, p. 217.
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6.5. Neolignana5 ariltetralínica5 e ariltetral8nica5

NI=I-1

(7'S,8'S I 8R)-4,5 13'14'-Tetrametoxi-2.7',8.8'-neolignana. (-)-galbulina

Sólido branco, pf 126~4 - 128.4pC (hexano);

[~]28D -43,5 0 (c 0,38, CHCl~)

(Lit.: [~J:.ilt10 -8,5 0 ; Schrecher, 1855).

DC (0,07, MeOH): [8h515 OI' [8J:;H:'5 ....... - 5830, [8]2 ... 5 ....... + 2480,

[8]2~0 330 1 [8]:;!4b ..... ··( + 3880. Figura 116, p. 155.

EM mI z (i n t. r e l . ): 356 ( M,"', (2 2 H:;/1:' O... I 1 OO), 326 ( 7 ) I 3 OO( 12) I 288 ( 1) ,

270(75)1264(4)1238(11)1219(1),218(4),203(8), 165(8), 151<8>'

Figura 7 O, p. 128.

IV vKB ........ ,..cm- 1 : 1605, 1580 1 1520 1 1470, 1450, 1260, 1220.

RMN-1H (60 MHz l CDCl:5): .Figura 67, p. 127; Tabela 48, p. 250.

RMN-13C (20 MHz, CDCl:!): TabeLa 48, p. 251.

NI=I-2

(8R I 8'S,7'R)-4,5-Dimetoxi-3,4'-metilenodioxi-7-oxo-2.7' ,8.8'

neolignana. Sólido branco, pf 128,4 - 130,5o C (hexano).

DC (C 0 105, MeOH): [8J:525 ....... - 4350, [8J:51 ... O, [8J:5os s .... + 4210,

[8]:;!98 ..... •• + 8130, [8]272 O, [8]2 .............. - 2530, [8]2\':';0 ..... •·• - 560.

Fi gu r a 11 7, p. 155 .

EM m/z (int.re>l.): 354(M:-+-, C21H22015., 100),338(13)1324(8),311(5),

288(72) I 283( 10), 268( 13), 255( 18), 240(5), 225(3), 212(3),

197(7) I 184(2), 169(7), 165(2), 149(10). Figura 71, p. 130.

I V v'" I 1 ......... >c C m- 1 .: 1670, 16 OO, 1480, 1440, 1360, 1250, 1 O3 O, 830, 870.

RMN-1·H (60 MHz, CDCl:5):Figura 72, p. 129; Tabela 48, p. 250

RMN- 1 :3 C (2 O MHz, CDC l :5 ): Ta b e La 48, p. 251.

NI=I-2.1.

( 7 ' S, 8 ' S, 8R) - 4,5- Di me t o x i - 3' ,4' - me til e n od i o x i - 2. 7' ,8.8' - n e o li 9 n an a .

IV v l<EI .......... cm- 1 : 1605, 1580, 1520, 1470, 1450, 1260, 1220, 920.

RMN-1H (80 MHz, CDCl:5): 8 6,79-6,55(m, 5I=1r-H), 6,30(5, H:5),

5,81<5, 02CH2), 3,83(5, OMe), 3,58(5, Ome), 3,41<d, 10,7Hz, H7 ')

2 , 7 1 - 2 , 58 ( m, H·a , H8 ' ), 1, 07 ( d, 5, 8 Hz, Me <;> ), O, 88 ( d, 5, 9 Hz, Me <;> , )

RMN-13C (20 MHz, CDCl:s): TabeLa 48, p. 251.
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N~-2.2

( 7 ' S , 7 S , 8 ' S, 8 R) - 4 , 5 - Di me t o x i - 3' ,4' - me til e n o d i o x i - 7 - h i d r o x i - 2. 7' ,8.8' 

neolignana.

IV V 4
0' i 1 M"' ..... ,0,cm- 1 : 3405, 1609, 1512, 1486, 1465, 1441, 1241, 1216,

1114, 1041, 813, 757. Figura 74, p. 131.

RMN-:l.H (80 MHz, CDCl 3 ): 8 6,70-6,40(m, 5~r-H), 6,10(5, H3 ),

5,85(5, O:;1CH:;l), 4,35(d, 7,OHz, H7 ), 3,60(5, OMe), 3,40(5, Ome),

2,50-2,10(m, H~J,H.'l')' 1,15(d, 7,OHz, Mec;», O,85(d, 7,OHz, Mec;>')

Figura 73, p. 130.

N~-2.3.

(7'S,8'R)-4,5-Dimetoxi-3' ,4'-metilenodioxi- 7-8_2.7' ,8.8'

-neolignana.

IV v+'IIM"' Mlk .. cm-1.: 1713, 1657, 1606, 1454,1407,1376,1340,1249,

1227, 1041, 812, 758. Figura 76, p. 132.

RMN-1.H (60 MHz, CDCl 3 ): 8 6,60-6,40(m, 5~r-H), 6,15(5, H7 ),

5,95(5, 02 CH:i), 3,92(5, OMe), 3,83(5, Ome), 3,70(d, 3Hz, H7 ')

2,60-2,10(m, HB '), 1,85(5, Mec;», 1,10(d, 7,OHz, Mec;>').

Figura 75, p. 131.

RMN-:l.~5C (20 MHz, CDCl 3 ): Tabela 49, p. 251.

N~-3

(7'S,8R,8'R)-7'-Hidroxi-4,5-dimetoxi-3' ,4'-metilenodioxi-7-oxo

2.7',8.8'-neolignana. Sólido branco, pf 167 - 171,4 o C (MeOH)'

DC (0,001,MeOH): [S]3;;n5 M ....' - 5080, [Sh1 .... O, [S]300 M ... ,. + 7400,

[8]288"'''''' + 11100, [8]276 O, [S]265M"'~ - 6000, [S]25 .... - 2770,

[8]2 .... 0 ..... " - 10400. Figura 118, p. 156.

EM m/z (inLrel.): 370(M+, C21H2206' 23), 354(1), 352(5),314(100),

299(2), 284( 10), 272(3), 255( 12), 241 (2), 165(6), 149(8).

Figura 78, p. 133.

IV v-f"ll .............,cm- 1 : 3500, 1670, 1600, 1500, 1490, 1450, 1360, 1270,

1235, 1155, 1040, 885.

RMN-:lH (60 MHz, CDCL 3 ); Tabela 48, p. 250.

RMN-'3C (20,MHz, CDCL:!): TabeLa 49, p. 251.
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N~-4

(7'R, 8R, 8'R' )-7',8-Diidroxi-4,5-dimetoxi-3',4'-metiLenodioxi-7-oxo

2.7',8.8'-neoLignana.

~Leo amareLo; [~]2~D = -66,7 0 (c 0,6 CHCL 3 ).

DC (0,01, MeOH): [8]33~ O, [8]30:5"''''''( + 10800, [8]290"''''>< + 10420,

[280] O, [8]270"'''''' -13890, [8h!'.'.i3 - 5020, [8]:';!042"''''' - 15050.

Fi 9 u r a 119, p. 156.

EM m/z (int. reL.): 386(M+, C:.nH2207' 31), 368(110), 353(3), 326(16),

325(75), 315(34), 314(100), 297(8), 295(2), 284(7), 283(16),

271(7),267(3)/256(8),255(17),241(4),225(4), 224(2),221(9),

193(30), 176(2), 165(22), 149(45), 146(2). Figura 80, p. 134.

IV v+'il"'·"' .... cm-:l.: 3550-3200, 1660, 1600, 1510/ 1440, 1360, 1280, 1240,

1170, 1040, 930. Figura 81, p. 135.

RMN-:I·H (60 MHz, CDCL 3 ): Figura 79, p. 134; TabeLa 48, p. 250.

RMN-j,3C (20 MHz, CDCL 3 ): Figura 82, p. 135; TabeLa 49, p. 251.

UV Á"""<n .. , MeOH, (E): 310(8370), 280(14570), 235(23800).

N~-5

(7'S,8R,8'S)-8,7'-Diidroxi-4,5-dimetoxi-3' ,4'-metiLenodioxi-7-oxo

2.7' ,8.8'-neoLignana.

~Leo amareLo; [~]2S0 = -67,8 0 (c 0,8 CHCL 3 ).

DC (c 0,001, MeOH): [8J3 !'.'.i0 O, [8]3:30"''''' - 4210, [8]320 O, [8]:';!97""'" +

17540, [8]280 O, [8]270""" - 14740, [8]253 - 4910, [8]2042"''''' 

13330. Figura 120, p. 157.

EM m/z Cint. reL): 386(M+, C2 :1.H 2 j,107, 32), 368(3), 353(1), 326(14),

325(66), 315(43), 314( 100), 297(9), 295(2), 284(9), 283( 18),

271 (11), 267(3), 256( 12), 255(26), 241 (6), 225(6), 224(2),

221(14), 193(34), 165(26), 149(47). Figura 85, p. 137.

IV v+'I·j ... ·"' .... cm-:l.: 3550-3200,1665,1600,1510,1440,1360,1280,1240,

1170, 1040, 930. Figura 84, p. 136.

RMN-:l.H (60 MHz, CDCL3 ): Figura 83, p. 136; TabeLa 48, p. 250.

RMN-1:!C (20 MHz, CDCL 3 ): Figura 86, p. 137; TabeLa 49, p. 251.

UV Á M 'u, n .. , MeOH, ( E ): 3 1O( 889 O), 278 ( 15 O5 O), 233 ( 243 OO) .
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NI=l-S

(8'R,8S,7'R)-2'-Hidroxi-3,4-dimetoxi-4' ,5'-metilenodioxi-7-oxo

2.7' ,8.8'-neolignana.

~leo amarelo; [~]a5D = -38,1 0 (c 0,4, CHCl 3 ).

DC (c. 0,75, MeOH): [S]330 - 13810, [S]317 O, [S]297 + 22200,

[S];:,!67 - 2470. Figura 121, p. 157.

EM m/z (reL.int.): 370(M+, C:;nHj,sO", , 80), 355(32), 342(2), 341(10),

327(1),314(30), 313(53),299(4),297(9),285(13),282(12),

271(6), 270(3), 257(4), 255(17), 254(3), 242(3), 241(10),

228(16),225(7),213(17),165(100), 151(35), 137(23), 123(5),

Figura 88, p. 139.

IV v T11 "''''",,,, .. cm- 1 : 3600-3200, 1660, 1600, 1500, 1440, 1360, 1300, 1270,

1190, 1170, 1040, 940, 870. Figura 88, p. 139.

RMN-1H (60 MHz, CDCl 3 ):Figura 90, p. 140; TabeLa 48, p. 250.

RMN-j,:~C (20 MHz, CDCl 3 ): Figura 87, p. 138; TabeLa 49, p. 251.

UV Á""u<..,,,,, MeOH, (IS): 307( 13000), 275( 12370), 234(23000).

NÇ\-6M

( 8 ' R, 8S , 7' R) - 4,5,2' - T r i me t o x i - 4' ,5' - me t i Le n o d i o x i - 7 - o x o - 2. 7' ,8.8' 

neoLignana.

~leo amarelo

EM m/z (int. reL): 384(M+, C2 ;'!H 20 0 7 , 98)/ 369(10), 353(9), 341(2),

328(6), 313(6), 297( 100), 285(3), 269( 10), 255(4), 232(8),

217(6),179(5),164(15),152(4),121(14)' Figura 92, p. 141.

IV v T11M
"'", .. ",cm"·1: 1660, 1600, 1510, 1480, 1450, 400, 1360, 1270, 1210,

1190, 1170, 1040, 1015, 940, 870.

RMN-1H (60 MHz, CDCl 3 ): Figura 91, p. 140.

RMN-13C (20 MHz, CDCL 3 ): Figura 93, p. 141; Tabela 51, p. 253.
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N~-6~

(8'R,8S,7'R)-4,5-Dimetoxi-2-acetoxi-4' ,5'-metiLenodioxi-7-oxo

2.7' ,8.8'-neoLignana.

elLeo amareLo

EM m/z (int. reL.): 412(M+, [23H200'7' 38),370(100),355(32),352(19),

337(10),314(10), 313(42), 297(5), 287(17), 255(7),220(18),

217(27), 205(14), 189(9), 185(6), 175(7), 165(100), 149(17),

43(78). Figura 96, p. 143.

IV v~'ilm"m/"fcm'··J·: 1760,1660,1600,1500,1440,1400,1360,1300,

1270, 1190, 1170, 1040, 940, 870. Figura 95, p. 142.

RMN-1H (60 MHz, [D[L:'!): Figura 94, p. 142.

RMN-J·3[ (20· MHz, [D[L 3 ): Figura 97, p. 143; TabeLa 51, p. 253.

N~- 7

(7'R,85,8'S)-8,2'-Diidroxi-4,5-dimetoxi-4,5'-metiLenodioxi-7-oxo-2.7',

8.8'-neoLignana.

D[ (c 0,94, MeOH): [8]340 +5340, [8]330 O, [8]313 +13960, [8]293 O,

[8]:;'~7~ -6160, [8]270 -5750, [8]2S4 +820, [8]240 -4100,

[8J::.?30 +2870, [8]213 -15193. Figura 122, p. 158.

EM m/z (reL.int.): 386(M+, [:;l1H 22 0·7 , 10),368(100),353(8),343(22),

338( 19), 288( 12), 255(3), 231 (3), 205(4), 184(4), 165(20) I

151(5), 135(8). Figura 99, p. 144.

I V v +' i 1 m'" m..., c m'- 1: 365 O- 3 1 OO, 166 O, 16 OO, 15 OO, 14 4 O, 14 1 O, 1 37 O,

1270, 1210/ 1170, 1120, 1030, 1010, 930, 870.

RMN-:lH (80 MHz, [D[L 3 ): Figura 98, p. 144; TabeLa 48, p. 250.

RMN-13[ (20 MHz, [D[L 3 ): Figura 100, p. 145; TabeLa 49, p. 251.
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NR-8

(8R,7'R,8S)-3,4,3' ,4' -Dimeti lenodioxi-7-oxo-2. 7' ,8.8' -neoLignana.

DC (c. 0,01, t1eOH): (91350 O, (91:1130 + 1625, (91 300 - 7470, (91 29s 

8770, (9J 2S ", O, (91 2 ?3 + 15920, (91 2s6 + 9100.

F i g u r a 123, p. 158.

EM m/z (int. rei{.): 338(1'1,"', C2o H18 0 S , 100), 323( 18), 310(6), 283(93),

252(10),224(28),216(25),196(15),149(6). Figura 102, p. 146.

IV vi'll''''", ..... cm..- 1 .: 1670, 1615, 1580,1490,1460,1360,1280,1250,

1040, 930, 830. Figura 103, p. 147.

RMN-1H (80 MHz, CDCl 3 ):Figura 101, p. 145; Tabela 48, p. 250.

RMN-13C (20 MHz, CDCl 3 ): Figura 104, p. 147; TabeLa 49, p. 251.

NR-9

(7'R,8'S,8S)-7-Hidroxi-3,4,3' ,4'-dimetilenodioxi-7-oxo-2.7'-8.8'

neolignana. ~leo amareLo

DC (c. 0,10, MeOH): (91 360 O, (91 315 "''''' -8850, (91 292 O,

[91 2 ?5"''''' +6270, (91 250 "'''>< +1100. Figura 124, p. 159.

EM m/z (int. rel.): 354(1'1+, C2oHul06' 33), 336(3), 326(4), 299(47),

298(100), 270(12), 24(10), 212(3), 149(18). Figura 107, p. 149.

I V v +' I 1 '" • '" ...1 C m-:I.: 359 O, 1687, 1620, 1590, 1490, 1370, 1250, 1 O4 O,

1000, 940, 810. Figura 106, p. 148.

RMN-:tH (90 MHz, CDCl 3 ):"Figura 105, p. 148; Tabela 48, p. 250.

R1'1 N- 13 C (2 O,; 1'1 Hz, CDC L:3 ): F i g u r a 108, p. 15 O; Ta bel a 49, p. 251.

NR-10

( 7 ' R, 85 ,8' 5) - 7 ' - Hi d r o x i - 3 , 4 , 3' ,4' - d i me til e n o d i o x i - 7 - o x 0- 2. 7' ,8.8' 

neolignana. ~leo amarelo

DC (c. 0,08, MeOH): [91 350 O, [91 330 +3220, [91 320 O,

(9)300"''''''' -7240, (91 2sl5 O, [91 2 ?l5"'''''' +15690. Figura 125, p. 159.

EM m/z (int. rel.): 354(1'1+, C20 H18 0 6 , 28), 336(35), 298(100), 282(3),

270(12), 269(5), 240(12), 149(30). Figura 112, p. 152

I V v i' I 1 "'. '" '" .1 em -:I.: 350 O, 1680, 1620, 1590, 1490, 1360, 1250, 1 O4 O,

1000, 940, 810. Figura 110, p. 151.

RMN-:tH (90 HHz, CDCl'3): Figura 109, p. 150; Tabela 48, p. 250.

RMN-:I·3C (20, MHz, CDCl:3): Figura 111, p. 151; TabeLa 49, p. 251.

UV "'<"'.')',.,,,,, MeOH, (e) : 313(6550), 275(11680), 232(18860).
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Nl=l-11

reL.(8S , 8R)- 8.8-Epoxi- 3'14'13"'41I'-dimetilenodioxi-314, 3",4"

t e t r ame t o x i - 7 - o x o - l::!.7' I &' , I::!>. '7' , I 8 ' , I ~ "7' , , ,e ' , . - 6. 7' I 8. 8' I

6" .7'" ,8" .8"'-bis-9.9'-neolignana.

pf 163 - 1.66°C (MeOH)

EM m/z (int. reL.): 700(ausente), 366(1), 365(1), 362(3), 351(8),

350( 12) I 338(8) I 335(3) I 322(4) I 308(9) I 283(4) I 280(8) I

265(3), 249(2) I 236(1) I 219(1) I 205(1) I 189(3) I 176(3),

165(5). Figura 115, p. 154.

IV v T
il'........ '..'cm- 1 : 1680, 1600 , 1510 , 1470 , 1440, 1350, 1280 , 1250 ,

1220 , 1170, 1120 , 1040 , 935 , 880 , 860 , 810 , 770.

Figura 114, p. 153.

RMN- 1H (8 O MHz I CDC l;'3 ) :F i gu r a 11 3 I p. 153 ; Tabela 52, p. 263.

RMN-13C (20, MHz , CDCl 3 ): Tabela 53, p. 263.

UV ,.{"""",., ... , MeOH, (E): 220(41500), 250(72100), 280(19750).
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6.6. PoLicetídeo5 aciLre50rcin6Lic05

l=lR-1

1-HexadecanoiL-2,6-diidroxibenzeno

SóLido amado.

EM m/z (int. reL',.): 348 '(M"', e22H:-J6,03, 2), 190(4), 189(8), 165(30),

152(31),137(100),123(5). Figura 131, p. 162.

I V v +- I 1 "' .... li< >I C m- 1; 32OO, 1630, 16 OO, 1450, 1250, 1035, 965, 790, 71 5

RMN-1H (60, MHz, CDCl 3 ): ,Figura 126, p. 160; Tabela 56, p. 268.

l=lR-2

1-Hexadecanoil-2,4,6-triidroxibenzeno

Sólido amorfo

IV v+'ll"'· ..... ><cm- u 3300, 1640, 1900, 1580, 1469, 1240, 1200, 1070, 815.

Figura 128, p. 161.

EM ml z (int. rel.): 364(M"', 2), 236(2), 235(2), 217(2), 206(3),

205(4), 203(3), 192(3), 191 (2), 181 (20), 168(43), 153( 100),

139(10), 127(13), 126(16), Figura 129, p. 161.

RMN-1H (90 MHz, eDel 3 ): Figura 128, p. 161; Tabela 56, p. 268.

RMN-13C (20 MHz, CDCl 3 ): Tabela 57, p. 269.

~R-2 (diacetato)

elLeo amareLo

IV v-f'II"'· ......,cm-'u 3400,1780,1640,1580,1420,1370,1200,1140,

1160, 1130, 900.

RMN- 1 H· (6 O MHz, e DC L'3 ): 8 13 , 5 O (5, oH), 6, 6 O e 6, 45 (2 d, J =3 Hz, 2 H) ,

2,8 (m, 4H), 2,30 e 2,26' (25, e0cth), 2,0 - 1,6 (m, 4H),

1 ,25 ( 5 L, 10 ,CH2 ), 0,85 (m, CH 3 ).
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~R-2 (triacetato)

elLeo amareLo

IV v .... 11 .......... >rcm-:l.: 1780, 1700, 1620,1420,1370,1180,1130,1050,900.

RMN- :I. H (6 O MHz, CDCL<'I ): 8 7, OO (5, 2H), 2, 8 ( m, 4H) , 2 , 32 (5, COCli"'! ) ,
2,30 (5, COCt:b), 2,0 (m, 4H), 1,25(sL, 10 CH 2 ), 0,85 (m, CH 3 ).

~R-3

( -Z)-1-HexadecenoiL-2,6-diidroxibenzeno

elLeo amareLado.

EM m/z (int. re!l.): 346(M"', C2~!H3'<'O<'l' 10), 190(12), 189)21), 165(49),

152(95), 137(100), 123(8). Figura 131, p. 162.

IV v·f'll ..... MIh>,cm-:l.: 3300, 1630, 1590, 1450, 1380, 1245, 1230, 1045,

975, 790 e 725.

RMN-:l.H (60 MHz, CDCL~'l): Figura 130, p. 162; TabeLa 56, p. ?68.

RMN-j·3C (20MHz, CDCL<'I): TabeLa 57, p. 269.

UV ,<"'llo>""M' MeOH, (E): 222 (8350), 272(8300), 345 (3950).

l=lR-4

( -Z)-1-HexadecenoiL-2,4,6-tiidroxibenzeno

SóLido amorfo

EM m/z Cint. reL.): 362 (M"', C:?2H:HO.<" 1), 192(4), 191(1), 181(15),

162(34),152(100< 139(5), 137(1),135(2),127(3),126(10),

124(3), 117(2), 111(3), Figura 134, p. 164.

IV v .... 11 ... ·M,,>,cm-· u 3500-3100, 1640, 1600, 1570, 1520, 1460, 1380, 1240,

1200, 1170, 810. Figura 133, p. 163.

RMN-1H (60 MHz, CDCl<'l): Figura 132, p. 163; TabeLa 56, p. 268.

RMN- :I. :3 C (2 OMHz, CDCL<'I ): Tabe La 57, p. 269.
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~R-5

1-(2' ,6'-Diidroxifenil)-11-fenil-undecan-1-ona

Sólido amorfo, pf 69-72o [ (HeOH)

EH m/z Cint. rel.): 354 (H"', [:;!3 H:!lo O=" , 11), 336(15), 326(10), 262(5),

244(3), 189(13), 175(35), 152(35), 147(5), 137(100), 138(15),

136(5), 105(5), 91(20). Figura 139, p. 166.

IV v"-I!"''''",.b,cm-:l.: 3250, 1620, 1580, 1440, 1370, 1340, 124, 1215, 718,

695.

RMN-:J.H (60 MHz, CDCl 3 ): Figura 138, p. 166; Tabela 56, p. 268.

RMN-1~'S[ (20MHz, [D[l;>!): Tabela 57, p. 269.

UV ~M.OHM~M nm, (E): 267(9550), 340(2500).

~R-6

11-Fenilundecanoil-2,4,6-triidroxibenzeno

Sólido amorfo

I V v"- I "1 "' .. M I. >. C m'- 1. 330 O, 1655 , 16 OO, 1570, 1520, 1 465, 1 2 OO, 11 7 O,

790, 690. Figura 141, p. 167.

EM m/z Cint. rel.): 370 (M+, C~:;.>H3"'0,., 1) / 279(12), 214(4), 205(1),

195(1),194(2),181(2),167(52),165(5),163(7),149(100),

133(3),132(5),119(4),113(17),105(10),104(32), 99(6), 91(29),

85(14), 71(25). Figura 143, p. 169.

RMN-1H (90 MHz, CDCl~'.l): Figura 140, p. 167j Tabela 56, p. 268.

RMN-:J.3C (20MHz, CDCl 3 ): Figura 142, p. 168; Tabela 57, p. 269.
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J:!R-7

11'-FeniLundecanoiL-2,6-diidroxi-4-metoxibenzeno

SóLido branco, pf 79-80° (Hexano-éter).

EM m/z (int. reL.): 384(M"', [24H3204, 1), 376(11), 205(3), 195(22),

182(30), 168(9), 167( 100), 153(4), 105(3), 91 (15).

Figura 146, p. 170.

I V v ~", 1 ,.... ", .k.i C m... J.: 34 OO, 1638 I 1580, 1520, 1430, 1380, 121 OI 11 7 O,

1080, 820. Figura 145, p. 170.

RMN- 1 H (6 O, MHz, [ D[ L3 ): F i gu r a 144, p. 169; T ab e La 56, p. 268.

RMN-j·3[ (20MHz, [D[L 3 ): Figura 147, p. 171; TabeLa 57, p. 269.

UV ,{M"OH",o;,., nm, (E): 230(11500), 285(12900) e 320(2200).

J:!R-8

1-(11-FeniLundecanoiL)-3-hidroxi-2,6-cicLohexanodiona

eJLeo amareLo.

EM m/z (int. reL.): 372(M"', [23H3204, 3), 354(11), 336(14), 326(14),

262(30), 244(42), 183(6), 165(7), 137( 10 244(42), 183(6),

165(7), 137(10), 133(15), 117(16), 105(40), 104(21), 92(80),

91(100).

IV v+- i1 "'-",,,.,cm-1: 3450,1655,1550,1445,1245,1075,750 e 695.

RMN-1H (60 MHz, [D[L 3 ): 14,0 (5, OH), 7,23 (5, J:!r-H) ,

4,6 - 4,2 (m, H:1l ), 3,85 ( 5, OH), 3,2 - 2, O (m, 4 [H2 ),

1 , 3 O (5 L, 8 [ti:;!). F i gu r a 147, p. 171 .

RMN-1:~C (ZOMHz, CDCL 3 ): TabeLa 57, p. 269.

UV ,{M"'OH"'lii>i nm, (E): 230(13400), 275(12300)
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7. ~lguns espectros obtidos
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Figura 4: Espectro de RMN-~H (60 MHz, COCl~) do extrato clorofórmico

dos te gume n tos de "1..' ~_~..l?_!J..9_~._t~ (I)

Figura 5: Espectro de RMN-~H (60 MHz, COCl 3 ) do extrato clorofórmico

dos pe r i c a r p o s d e y.., ~J_.QD_!l_~ ..t.~_ (I)

7 5 o
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Figura 6: Espectro de RMN-1H (90 MHz, CDCl 3 ) do extrato clorofórmico

das a mê n d o a s d e y.. . ~.J...9_!J..9_~ ..t..!!. (I).
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Figura 7: Espectro de RMN-1H (60 MHz, CDCl 3 ) do extrato clorofórmico

dos t e g u me n tos d e y.. • ~__h..9_I)_g.~_.t~ (I I ) .
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Figura 16: Espectro de massas via CG/EM obtido para a Lignana LF-2.
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Figura 18: Espectro de RMN-~H (60 MHz 1 CDCl 3 ) da lignana LF-4.
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Figura 19: Espectro de RMN-1H (90 MHz, CDCl 3 ) da lignana LF-S.
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Figura 25: Espectro na regi~o do IV obtido para a Lignana D8-1.

Figura 26: Espectro de RMN-1H (60 MHz, CDCl 3 ) da Lignana D8-2.
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Figura 28: Espectro de RMN-~H (60 MHz, COCl 3 ) da lignana 08-3.
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Figura 29: Espectro de RMN-~H (60 MHz, COCl 3 ) da lignana 08-4.
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Figura 32: Espectro na região do IV obtido para a lignana DB-4~.

3.4.6.1-ACET.
SE-3e 5'~, 1M, V3e. I SOl. 28ec

11313

167
813

151

413

444
282

I, , , ,
280 3013 320 3413 361il 3813 41313 4213 440

65 77 91 1137 121213 43

~iI1J0 .,..J.,.-.-
6.82 413 613

11313

813'

613

413

20
251

e .,........,
26e

813 1130 120

lj7

.1

140 1613

l R9 2131
L - .

180 21313
I

4132

224 2'37

2213 2413

Figura 33: Espectro de massas via CG/EM obtido para a lignana DB-4~.
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Figura 34: Espectro de RMN-1H (60 MHz, COCl 3 ) da Lignana 08-5.
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Figura 35: Espectro de massas obtido para a lignana 08-5.
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Figura 37: Espectro na região do IV obtido para a lignana DB-5~.
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Figura 54: Espectro de RMN-~H (80 MHz, CDCl 3 ) da lignana LT-5.
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Figura 55: Espectro de massas obtido para a lignana LT-5.
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Figura 58: Espectro de RMN-1H (60 MHz, COCl 3 ) da neolignana NO-2.

Figura 59: Espectro de RMN-1H (60 MHz, COCl 3 ) da neolignana ND-3.
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Figura 60: Espectro na região do IV obtido para a neolignana ND-3.
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Figura 61: Espectro de RMN-13C (20 MHz, COCl 3 ) da neolignana ND-3.
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Figura 65: Espectro na região do IV obtido para a neolignana NO-6.

Figura 66: Espectro de RMN-~H (60 MHz, COCl 3 ) da neolignana NO-6.
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Figura 68: Espectro de RMN-13C (20 MHz 1 CDCl 3 ) da neolignana ND-6.
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Figura 69: Espectro de RMN-sH (60 MHz 1 CDCl 3 ) da neolignana NR-1.
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Figura 72: Espectro de RMN-~H (60 MHz, CDCl~) da neolignana N~-2.

Figura 73: Espectro de RMN-~H (80 MHz, CDCl 3 ) da neolignana N~-2.2.
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Figura 78: Espectro de massas via CG/EM obtido para a neolignana N~-3.
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Figura 81: Espectro na região do IV obtido para a neolignana N~-4.
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Figura 82: Espectro de RMN-~3C (20 MHz, CDCl 3 ) da neolignana N~-4.
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Figura 83: Espectro de RMN-1H (60 MHz, CDCl 3 ) da neolignana N~-5.
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Figura 84: Espectro na região do IV obtido para a neolignana N~-5.
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Sc&nned ~rom 33 to 6ee amu Nurnber af Peaks Det~ct~d = 195
11 i 1~ ·'::.9pe = proc ~s-sed

~!~~-~~~~-~--~~~~~--~~~~-~!~~-~~~~~~~~~-~-----~~~-_!~~~~-~~~~~~~~~-~----~~~~----

Figura 85: Espectro de massas obtido para a neolignana N~-5.
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Figura 86: Espectro de RMN-13C (20 MHz 1 CDCl 3 ) da neolignana N~-5.
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Figura 87: Espectro de RMN-~3C (20 MHz, CDCl 3 ) desacoplado (a) e com

acoplamento residual (b) da neolignana NR-S.
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Figura 88: Espectro na região do IV obtido para a neolignana N~-6.

Figura 89: Espectro de massas obtido para a neolignana N~-6.
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Figura 96: Espectro de massas obtido para a neolignana NR-SR.
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Figura 97: Espectro de RMN-13C (20 MHz, CDCl 3 ) da neolignana NR-6R.
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Figura 98: Espectro de RMN-1H (90 MHz, CDCl 3 ) da neolignana N~-7.
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Figura 99: Espectro de massas via CG/EM obtido para a neolignana NR-I
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Figura 100: Espectro de RMN-~3C (20 MHz, COCl 3 ) da neolignana N~-7.
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Figura 101: Espectro de RMN-1H (~O MHz, COCl 3 ) da neolignana N~-8.
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Figura 103: Espectro na região do IV obtido para a neolignana NR-8.
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Figura 104: Espectro de RMN-13C (20 MHz, CDCl 3 ) da neolignana NR-8.



148

IUI'I""

'11'1 11 11

"'1'1""

11 I"j
'"U
:!l

»' I
~ j
~ ~I,

!

Figura 105: Espectro de RMN-1H (90 MHz, CDCl 3 ) da neolignana N~-9.
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Figura 10S: Espectro na regiio do IV obtido para a neolignana N~-9.
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Figura 110: Espectro na regi~o do IV obtido para a neolignana NR-10.
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Figura '1'1'1 Espectro de RMN-~3C (20 MHz 1 CDCl 3 ) da neolignana NR-10.
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Figura 116: Curva de dicroísmo circular para a neolignana NR-1.
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Figura 120: Curva de dicroísmo circular para a neolignana N~-5.
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Figura 121: Curva de dicroismo circular para a neolignana N~-6.
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Figura 124: Curva de dicroísmo circuLar para a neoLignana NR-S.
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Figura 125: Curva de dicroismo circuLar para a neoLignana NR-10.
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Figura 134 Espectro de massas obtido para o policetídeo ~R-4.

1 5 4 2 1

Figura 135: Espectro de RMN-1H (60 MHz, COCl 3 ) do policetídeo ~R-4~.









'168

.,.

b I I, I

\~

2'

11'

3'

a

l'

4

2

17 16'

1·2'

(

Figura 142: Espectro de RMN-~~[ totalmente desacoplado (a) e com

acoplamento residual (b) do policetídeo ~R-6







'tlO 100 .. qO 1.0 "''\00

171

o

Figura 147: Espectro de RMN-13C obtido para o policetideo ~R~7.

6 5 4 3 2 b

Figura 14B: Espectro de RMN-1H (60 MHz, CDCl 3 ) do policetideo ~R-B.
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111. RESULT~DOS E DISCUSS~O

1. Identificaç~o e determinaç~o estrutural das substãncias isoladas

dos f r u tos d e ~...:._ ~.J.p._r1..9..§lJ.. i3..

No sentido de obter o perfil de distribuiç~o dos metabólitos

s e c u n d á r i o s nos f r u tos d e ~..~..E_l?!...~ ~..!..P.D..9..~..!..~. , f o r a m o b t i dos e x t r a tos

clorofórmicos das suas diversas partes (pericarpos, arilos, tegumentos

e amêndoas), de frutos coletados em duas regiôes da ~mazônia (Km 96 da

Rodovia Santarém-Cuiabá, Bacia do Rio Tapajós; e entroncamento das

Rodovias Humaitá-Lábrea-Porto Velho, Bacia do Rio Madeira). Os

extratos foram submetidos a sequências de etapas cromatográficas e de

recristalizaç~es, resultando no isolamento de várias substãncias.

~ s sub s t â n c i a s f o r a m c las s i f i c a das emU..9..fl.ª-D.-ª.?. f.~.!:.P..J. ..lJ...~.,~..lJ..~.Ç ..§l.?'.
( Q u a d r o 1); Q.!.E...r::j...LP-.Y...t.§lJ}J?L.t~.ª-.?.. (Q u a d r o 2) ; 9...t.g.~_!::l ..~.L~..p...y...t..Lr...9..J..ª_<;...tª--IJ..!...ç.ª-..?.

( Q u a d r o 3 ) j .t~tr._§l.l..Q..r:..Q..LI:l_.r...~n.i..f..ª-..?. ( Q ua d r o 4 ) , e n q u a n t o e n t r e a s

lJ_e_º.Li..9D...a..D...§l..5.. a s ç:l..!...<3....r.J.J.g..!:J..t.~Dj~.ª- ..?-. (Q u a d r o s 7 ) , a s ª-_!:.!.!J...Ei!..t.~ ..§l.J..tD.tf..c::l..?. e

'ª-!.j.J..t~_t.r. ..ª_.Lª.D..t<;..ª..?.., (Q u a d r o a) f o r a m p r e dom i n a n t e s . Ou t r a c las s e c om

vários representantes isolados foram os policetídeos aromátizados com

esq u e Le t o ª-_çj...~ ..r..~s_9..!:..c:..JD.-º..LLç,,º_~ e ª...ç..i.J ..f...l..Q...r..p....9~ ....l:'_c:j..D_-ºJ:....Lc:_º..?-, (Q ua d r o 9).

~s proposiç~es estruturais dos produtos naturais, a partir dos

dados espectrométricos obtidos. s~o apresentados por tipos de

esqueLetos carbônicos. Os dados físicos característicos ou relevantes,

para as determinaç~es estruturais dos várias tipos de lignóides e

policetídeos, s~o apresentados no texto, ao longo das identificaç~es e

proposiç~es estruturais, enquanto outros dados adicionais podem ser

observados na parte referente aos dados físicos (p. 70).,
Dentre os Lignóides isoLados, as lignanas furofurânicas,

tetraidrofurãnicas e dibenzilbutirolactônicas s~o apresentadas de

maneira resumida por serem reLativamente conhecidas. O enfoque dado as

propriedades ópticas possibilitaram correlaç~es entre as configurações

absoLutas destas lignanas isoLadas e com os dados descritos na

Literatura.

variaç~o no padrão de substi

para àquelas estruturalmente

Em relaç~o a neolignanas, a malor

tuiç~o e configuraç~o foi observada

relacionadas as ariLtetralínicas (ND-1 a NO-a; N~-1 a N~-10), o que
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motivou um trabaLho envoLvendo principaLmente exoerimentos em RMN-~H

CENO e reagente de desLocamento), anáLise detaLhada dos dados de

RMN-i3[, obtenç~o de medidar. poLarimétricas, aLém de aLgumas

interconversões efetuadas no sentido de estabeLecer inter-reLações

estruturais com base em suas configurações absoLutas.

1.1. Lignanas furofurânicas.

Esta cLasse se incLue no maior e mais ampLamente distribuido

grupo de Lignanas de ocorrência natural (PeLter & Ward, 1978; Whitinq,

1985, 1987). ~ característica básica deste grupo é a presença do

sistema 3,7-dioxabicicLo[3.3.0Joctano (Freudenberg & Weinges, 1961;

PeLter & Ward, 1978) contendo substituintes aríLicos sempre nos

carbonos oxibenzíLicos 2 e 6. ~ nomencLatura e a numeraç~o adotada se

baseia na origem biossintética (GottLieb, 1978), de modo que essas

Lignanas recebem a denominaç~o 8.8' /7.0.9' ,7' .O.9-Lignana (Figura

149) .

Para a maioria das Lignanas naturais se atribuia este esqueLeto

básico por anaLogia dos dados espectrométricos, pois a outra

possibiLidade biogenéticamente aceitáveL (2), foi descartada através

da síntese (PeLter et aL., 1978) e obtenç~o dos dados de raios-X, de

RMN-iH e de RMN-i3[ de (2).

ti
o 7' Ar

8 8'

Ar 7 O 9'

2

Figura 149: Estrutura básica para Lignanas furofurânicas.

Os anéis heterocícLicos apresentam sempre junç~o cis (3),

devido a menor tens~o envoLvida em reLaç~o a possibiLidade aLter

nativa. [amo consequência desta restriç~o, a configuraç~o nos carbonos

da junç~o pode ser (5)(5) ou (R)(R), sendo que esta úLtima abrange a

maioria das Lignanas furofurânicas naturais.
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Os substituíntes nos anéis aLifáticos podem ocupar as posiç5es

P..~"~.!;;!E."g,'~m~i"~"L~,, e I o u p.~~.~n!:!..~m~..9~~tg",!:...LCl,i,~m . Na a u s ê nc i a de ou t r o s g r upo s
funcionais como hidroxila, carboniLa, aLcoxiLa e acetoxiLa nos anéis

heterocícLicos, as possibiLidades de isomeria dependem das configu

raç5es dos anéis aríLicos nos carbonos oxibenzíLicos e podem resultar

e m t rês p o s s i b i Li da de s c o nf i 9u r a c i o n a i s ; P..~~ ..~..c:J_~.r;LL~ ..g..l;!.~.tP. ...~.ti:l..!.~ ( }.) ,

En~.~!;;!n~t~n~,~~~.ts!,.!'_L~Jm I p',!.~~9.E..~~"nt~mL ( s é r i e ~",p',"t ' 2 ) e e.'~'~m'::!m9.n!?,EL~'n~n~n.t~.L~" ( 3 )
(Figura 150).

8
0 ".Ar

Ar,'\ O

1

CrAr

Ar."(o)
2

C/Ar

Ar~--:)

3

Figura 150: Possibilidades isoméricas para lignanas furofurânicas.

O principal método para a diagnose da estereoquímica, se baseia

na análise dos dados de RMN-1H que fornece a grande maioria das

informaç5es sobre os detalhes estruturais.

~s estruturas dos esqueletos furofurânicos , simétricamente

substituídos 1 e~, podem ser facilmente determinados a partir dos 8

dos prótons oxibenzíLicos H7 e H7 ' I mesmo que os grupos arílicos sejam

diferentes. ~ série P.~.!?!.~.s!-º..Q..t~Y. ..~Q.!....!~..~.. é reconhecida pela absorção dos

prótons oxibenzílicos em aproximadamente 4 / 75 8 (d, 6 Hz) (Pelter et

al., 1978; Becker & Beroza , 1962; Becker , 1980), como observado para

as lignanas LF-1, LF-2 e LF-3 (Tabela 37 , p. 178; Figuras 14 e 15, p.

98; e 17 , p. 100). ~ série P..~.~.!::J.sio.Q..!..?_>iJ.ª-.l.. 1 por sua vez caracteriza-se

peLa absorção desses prótons em 4 / 90 8 (~tal et alo I 1967; Lindsay et

al., 1968). ~ quebra de simetria na série ~.P....t provoca um desdobramento

nos sinais dos prótons oxibenzílicos, e também para os outros prótons

dos anéis furânicos, o que resulta num aumento na compLexidade dos

espectros (Figuras 18, p. 100; 19 e 20, p. 101). Este aspecto foi

utilizado para diagnosticar as Lignanas LF-4, LF-5 e LF-6 como

pertencentes a série !~i.
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No caso de diferentes anéis aromáticos na série ~ ..eJ.. , a decisão

entre as duas aLternativas isoméricas muitas vezes tem conduzido a

erros. Uma análise crítica das abordagens utiLizadas para a solução

desse problema foi feita por PeLter (1976).

~ definição dos diferentes substituíntes arílicos para a série

l:!-p.l.. através da RMN-1.H, só é possíveL no caso em que um dos anéis

aromáticos possui hidroxila na posição [4 ([orrie et al., 1970) ou

então peLa anáLise dos dados de RMN-1.3[. ~ atribuição no caso da

Lignana LF-5 foi possível utilizando-se como modêlos as lignanas

pinoresinol (Fonseca et aL., 1979) e fiLigenina ou fiLigenoL (lida et

al., 1982), com a qual essa foi identificada. Nos casos onde os anéis

aromáticos sustentam diferentes tipos de substituíntes, e que não se

enquadram no caso anteriormente citado, como a LF-4, a distinção pode

ser reaLizada somente a partir dos dados de RMN-i3[ (Pelter et alo I

1976; [hiba et al., 1980; ~grawaL & Thakur, 1985J. Os dados

observados para as lignanas isoladas estão resumidos na Tabela 38 (p.

179). Os 8 para os carbonos aromáticos [1 e [1' são correlacionáveis ã

estereoquímica envolvida no esqueleto básico. Em geraL, observa-se uma

proteção de 2,3 a 3,0 8 para os carbonos [t, passando da série

e~~,~"!;;Lg,,!;?,,.sU..~~9...~,~..i.e.,r.j~,~,,1.. (LF - 1 a L F - 3 ) p a r a e,,~~o!;!""9 o ,Sti,§I,2=,.L~"L (c. f. Pe l t e r &

Ward, 1978; Lindsayet al., 1968J. Este efeito também pode ser

o b s e r v a d o nas é r i e ~..p....L o n d e o s i n a l e m c a mp o ma i s a Lt o pa r a o s

carbonos [t é atribuido ao [t do aneL aromático em e..?...I§U:J...º..9...".l~J. ..".l.J. (LF-4,

LF - 5 e LF - 6). ~ p r o t e ç ã o e s t é r i c a e xe r c i da pe l o a n e L e m p._?..~..t,J. ..º.9_9...~ .. i...".lJ
pode ser observada nos valôres de 8 para os carbonos [7 ou [7' I [~ ou

[8' e [9 ou [9' dependendo da posição onde este aneL se encontra

(Tabela 38, p. 179J.

~ espectrometria de RMN-1H fornece ainda informações a respeito

do grau de substituição nos anéis aromáticos e sobre a natureza destes

substituíntes. Em geral, grupos hidroxílicos, metilenodioxílicos e

metoxíLicos sob várias combinações, ocupam as posições 3,4- ou 3,4,5

(c.f. Tsukamoto et al., 1984; McRae & Towers, 1984b, 1985; ~grawaL &

Thakur, 1985), e mais raramente a 2,4,5-fenila (Jones et aL., 1962;

GhosaL et al., 1980). Para as ligndnas isoladas, os dados indicam a

presença de anéis piperonílicos (3,4-metilenodioxifeníLicos) para

LF-1; piperoníLico e veratrílico (3,4-dimetoxifenílicos) para LF-2 e
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metoxifenílico) e veratrílico

R determinação desse

LF-4; veratrílicos para LF-3 e LF-6; e guaiacílico (4-hidroxi-3

para LF-S.

tipo de esqueleto lignoídico pode ser

confirmada pela espectrometria de massas. 05 picos relativos aos íons

moLecuLares aparecem sempre com intensidades bastante pronunciadas

(Esquema 2, p. 180j TabeLa 39, p. 181). Os íons fragmentários são F, K

e L, resultantes da fragmentação "vertical", em geraL são mais

abundantes do que M e N, resuLtantes da fragmentação "horizontal". O

íon fragmentário K, por sua vez, é importante na anáLise das unidades

[6[3' Outros íons reLacionados a fragmentação benzíLica, originando os

íons acílicos (H) e tropíLicos (I), confirmam informações a respeito

da natureza dos substituintes nos anéis aromáticos. R espectrometria

de massas, no entanto, não possibilita a distinção entre estereo-

isômeros, como entre LF-2 e LF-4, e entre LF-3 e LF-6, a partir das

intensidades relativas dos vários íons (Pelter et aL., 1967; Duffield,

1967).

Os valôres de rotações específicas obtidos para as três séries

são característicos (Lindsay et aL., 1968; Cambie et al., 1968; PeLter

& Ward, 1978j Greger & Hofer, 1980), e são sustentados por lignanas

cujas configurações absolutas foram determinadas por métodos

degradativos (Freudenberg & Sidhu, 1960), por dicroísmo circular

(Hofer & Scholm, 1981) e por raios-X (Lund, 1960). Esses modêLos

possibilitaram atribuir as configurações absolutas a partir dos

valôres de rotações especifica abtidos (TabeLa 40, p. 182).

Tendo-se por base estas informações gerais, foram identificadas

as lignanas apresentadas no Quadro 3 (p. 177). Os dados contidos na

Tabela 37 (dados de RMN-1H)j Tabela 38 (dados de RMN-L3[); Tabela 39

(dados de EM), além dos dados de IV e alguns de UV, serviram de

carbônicos e das Os dadosreLativas.

esqueletos

rotaçãode

dosidentificaçõesedeterminações

estereoquímicas

assuporte para

específica (Tabela 40) permitiram a definição das configurações

absolutas como sendo:

7S,8R,7'S e 8'R para LF-1 , LF-2 e LF-3 (Série p...?..~_LJ ..º.º-º.LE!..9..l,J.-ª..t..-º.Lt~.~. )
7S,8R,7'R e 8'R para LF-4, LF-S e LF-6 (Série f!'!..P...,t)
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(+ ).-sesamina

. ~OMeOMe

8
0 ,\,~I

(1('
Meo~

OMe
LF-3

(+)-eudesmina

8
,,·&00.

úfo
LF-2

(+)-epifargesina

OMe

~OMe

KJ(S~ai
LF-4

(+)-fargesina

OMe

Jf
\'--...::'

I/.
RO

OMe

OMe

LF-S (+)-filigenol R :o H

LF-6 (+)-epieudesmina R Me

Quadro 3: Lignanas furofurânicas isoladas e identificadas dos frutos

d e V. ~.1.º..!l9..~...tª_.



Tabela 37: Deslocamentos qu1micos observados para lignanas furofur3nicis

isoladas de ~.• long.ta (CDCl 3 • T"5. ó).

PROTONS LF -1- LF-Z" LF-3- LF-4- LF-5" LF-S-

Rr-H

7

7,0 - 6,8 (m, 6HJ

4,74 • 0,01 (d, 5,9 Hz, 2HI)()

7,0 - 6,8 (m, 6HJ

4,87 • 0,02 (d, 5,0 Hz, HeqJ

7'

8

8'

9/9'

-OH

3,0 - 3,3 (m, 2H)

4,50 - 4,15 (m, 2Heq)

4 , 10 - 3,8 O (m, 2H a)( J

4,46 • 0,01 (d, 7,0 Hz, 1Hall)

3,2 - 3,5 (m, 1H)

2,7 - 3,1 (m, 1H)

4,15 (d, 10 Hz, -1 H.. eqJ

3,65 - 3,90 (m, 1 H,.eq, 1 H,.' a)(J

3,2 - 3,5 (m, 1 H,.'a)(J

5,80 (sl, 1H)

--O.

'"Q:>

-OMe

O"CH" 5,34 (5, 4H J

3,95 (5, 3H)

3,93 (5, 3H)

5,97 (5, 2H J

3,87(5, 6H)

3,84 (5, 6H J

3,95 (5, 3H J

3,90 (5, 3H J

5,90 (5, 2H J

3,94 (s, 3H)

3,90 (5, 6HJ

3,90 (5, 6H)

3,87 (5, 6H)

-----------------------------------------------------------------------------------------------------------,
": Espectros ~btldos I 60 MHz; lo: espectros obtidos I 90.
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Tabela 38: Deslocamentos Químicos observados nos espectros de RMN-13[ das

lignanas furofurânicas isoladas de ~. elongata

[~RBONOS

1

2

3

4

5

6

7

8

9
1 •

2'

3'
4 •

5'

6'

7 '

8'

9'

OMe

O",[H"

LF-1

134.9

106,3

147,7

146,8

107,9

119,1

85,6

54,2

71,5

134,9

106,3

147,7

146,8

107,9

119,1

85,6

54,2

71,5

100,9

LF-2

135,1

106,4

148,5

147,9

108,1

118,6

85,6

54,1

71,6

135,1

109,4

148,5

147,9

111,2

119,6

85,6

54,3

71.6

55,9

100,9

LF-3

.133,8

109,4

148,2

14t1,9

111 ,2

118,5

87,6

54,5

71,0

133,8

109,4

148,9

148,2

111,2

118,5

87,6

54,5

71, O

56,0

LF-4

135,1

106,3

147,0

147,7

108,0

119,3

87,6

54,5

70,9

130,9

109,1

148,9

148,0

111 ,1

117,6

81,9

50,0

69,5

55,8

100,8

LF-5

132,7

108,5

146,5

145,1

114,1

118,6

87,3

53,9

70,6

130,8

109,2

148,7

147,8

111,2

117,5

81,6

49,7

69,2

55,5

LF-6

132,9

108,5

148,9

148,0

111,4

118,9

87,5

54,3

70,9

130,9

109,3

148,0

148,0

11; J 1

117,6

81,9

50,0

69,5

55,8

131,4

109,6

147,0

148,7

110,9

118,4

84,0

49,S

68,7

131,4

109,6

147,0

148,7
.,...,,, o
I IV, ....

118,4

84,0

49,5

68,7

55,8

~: diaeudesmina (Pelter & Ward. 1978.)
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Esquema 2: lons fragmentários característicos para

lignanas furofurânicas.



TabeLa 39: Dados dos espectros de massas obtidos para lignanas furofurânicas isoLadas de ~. elongata.

LIGNRNR5 M- E F G H J K L M N

LF-1

L~-2

LF-3

LF-4

LF-5

LF-6

354(451

370C98}

386(62)

370(86)

372(64)

386(55)

164(1) 17B(30) 150(35) 14~ll001 135(56)

180(1] 134(10) 166(75) 165(75) 151(42)

164(15) 178(15) 150(25) 149(100) 135(63)

180(1) 194(15) 166(43) 165(100) 151(37)

180(1) 194(12) 166(18) 165(44) 151(27)

164(15) 178(20) 150(28) 149(100) 135(61)

180(5) 194(8) 166(22) 165(48) 151(100)

166(23) 180(9) 152(23) 151(100) 137(38)

180(1) 194(10) 166(28) 165(100) 151(37)

121(10) 161(33) 177(30') 204(7) 203(25)

137(7) 177(55) 193(1) 220(2) 219(12)

121(18) 161(38) 177(55) 204(4) 203(23)

137(23) 177(88) 193(9) 220(2) 219(22)

137(5) 177(56) 193(4) 220(1) 219(22)

121(11) 161(32) 177(56) 204(5) 203(25)

137(38) 177(34) 193(4) 220(6) 219(6)

123(5) 163(10) 179(5) 206(1) 205(17)

137(4) 177(56) 193(6) 220(1) 219(10)

->
CP
->





183

Entre as reações características, a reaç~o em meio ácido

p o s s i b i Li t a a i n t e r c o nver s ~ o dos e s t e r e o i s ôme r o s p...?..~_l"l_dº..ºi~_9..t:Lª-.t9. ..r. ...L§lt.?
em seus epímeros (Freudenberg & 5idhu, 1960; Tsukamoto et aL., 1985)/

e em menor extens~o a obtenç~o do estereoisômero pseudodiaxiaLmente

substituido, o que refLete a tens~o envoLvida entre os anéis

aromáticos em º_~ ..~l:l_º-ºE.-~ ..~_>.<j...ª_.L?... Este fato justificaria o isoLamento de

p o u c o s r e p r e s e n t a n t e s pe r t e c e n t e s a s é r i e !?,,~_~.u 9.,,!;L9.j,,~,,~,1,~,w~,. c omo p o r

exempLo a diaeudesminâ (~taL et aL., 1967) e dimetiL-LirioresinoL-[

(Lindsay et aL., 1968) isoLadas de espécies de Piperaceae, e impLica

também na possibiLidade das Lignanas epiméricas isoLadas de

y_. ~.J._º_'l.9.ª ..t.~_ terem se originado durante o processo de purificaç~o.

1.2. Lignana diariLbutanóLica LD-1

~ estrutura proposta para a substância LD-1 foi determinada como

4,4'-dimetiL-5-metoxi-secoLariciresinoL (Quadro 4, p. 184), a partir

da comparaç~o dos dados de IV (Figura 21, p. 102) e RMN-1H (Figura 23,

p. 103), com aqueLes obtidos para LF-6.1, produto de hidrogenóLise da

Lignana furofurânica LF-6 [(t)-epieudesmina (Kato et aL., 1984;

1986)], e ainda com dados da Literatura (Fonseca et aL., 1979).

O padr~o de substituiç~o 3,4,5-trimetoxi e 3' ,4'-dimetoxifeníLico

foi determinado peLa anáLise dos dados de UV, RMN-1H, RMN-13[ (TabeLa

45, p. 204), e confirmado peLa presença dos íons tropíLicos em m/z 181

e 151 ~ no espectro de massas (Esquema 3, p. 185) que confirmou também

a formuLa moLecuLar através do íon m/z 420 ~ (M·, [23H3207).

O vaLor da rotaç~o específica, [~]27D -22 Q
, Lhe confere a mesma

configuraç~o absoLuta (8R e 8'R) atribuida a LF-6.1. ~ estrutura em

quest~o é idêntica ao produto de hidrogenaç~o de uma Lignana dibenziL

b u t i r o La c t ô n i c a i s o La d a d e I..E...<~.c:::.b.~J.g...?P..~.r..!!!Y...!T.'_ ª._~.!.§lt.i- ...c:::I,J-'.I~ v a r. LIJ. t.. ~r.r1).~9. ..!.. u,!,

(Nishibe et aL., 1981), sendo no entanto, inédita como produto

naturaL.
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Meo~/./ I HO
MeO .......

LF-6.1

Me

Me

MeO

OMe

LD-l

Quadro 4: Lignanas diarilbutanólicas isoladas e identificadas dos

f r u tos de V. ~Ü ..º..!J..9...itt...~...



185

()4e

I
~ 18 l~ ~3O ~ 181

l+)-;fAC 390 (2)

~.

~'"
1"- 151

Ar '
f'- 19530 HJ

J 18
402 (l ) • 372 (4) --L. 354 (2) 239 (1) lJ-i

~'81
~l'

rF HJ

3·m~I
203 (8) 173(10 269 (2)

1 Tf, l 1
'::(ve,~ b l + ()-f T 1'-- 18 225 (2)

~ve

Çll ~"'" t 251 (2] I 221 (9)
221 (8) MeO ()4e

I ()4e
I--' ---..

182 (82) +

~15
l+

Tfh 30

233 (2) J, ~ve l~ 195

203 (8)yt, +,
.~ ~ ~

MeO ()4e

167 (18)

1 l'
) l+ (0 "" + " .JTf ', •• ,' ()4e

MeO 181 (60)
207 (3)

~ l+
()4e

,' .
• +:

151 (100)

177 (30)

Esquema 3: Fragmentação proposta para lignana LD-1.
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1.3 Lignanas OibenziLbutiroLactônicas

Essa cLasse de Lignanas é também de ampLa ocorrência em pLantas

(Kato & Munakata, 1978) e devido a reconhecida atividade antitumoraL

de aLguns representantes como a podofiLotoxina, a difilina e a

justicidina-~ e -8, tem sido objeto de sínteses (Ganeshoure &
Stevenson, '1981; Ward, '1982; Pelter et al., 1983; e 1986J.

~lguns dados físicos dos membros desta classe são marcantes nos

vários tipos de espectros obtidos. Os espectros na regi~o do IV (c.f.

Figura 25, p. 104) apresentam uma forte absorç~o aproximadamente em

1760 em-I, que caracteriza a função ~-Lactona, aLém das absorçôes

normais de anéis aromáticos (1600, 1500 e 1440 cm- 1 ) e de C-H

aLifático (2990-2840 cm- 1 ). ~s absorçôes de estiramentos O-H (3500

3200 cm- 1 ) foram observadas para 08-4 e 08-5.

Os espectros de RMN-1H obtidos para estas substincias (Tabela 41,

o. 192) apresentam, em comum, as absorções referentes aos prótons:

carbinóLicos em 4,3-3,6 8 (m, 2H); metínicos em 3,1-2,8 8 (m, 2H); e

benzíLicos em 2,7-2.3 8 (m, 4H) (c.f. Figura 24, p. 103). Estes SlnalS

s~o característicos para prótons pertencentes ao esqueLeto dibenziL

butiroLactônico (Figura 151). O restante das absorções referentes aos

prótons aromáticos e aos seus substituintes estão reLacionadas na

Tabela 41.

Figura 151: EsqueLeto carbônico para lignanas

dibenziLbutiroLactônicas
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Os 8(s) observados nos espectros de RMN-13[, para a maioria

dessas Lignanas, em torno de 177, 71, 46 e 418, foram atribuídos aos

carboníLicos

respectivamente, e foram utiLizados

carbonos

metínicos ( (~ e [8')

((<;> ) , carbinóLicos (C.>' ) e aos carbonos

para

confirmar o esqueLeto básico (TabeLa 42, p. 193).

Çjs configurações reLativas nos carbonos (" podem ser

avaLiadas através da anáLise da muLtipLicidade das absorções dos

prótons metiLênicos no-[<;>'. Çj junç~o ç_.t?. é reconhecida peLo dubLeto de

aproximadamente 3 Hz, devido a equivaLência magnética para os prótons

H<;> , , enquanto a n ~ o - e qui v a Lê n c i a, c o r r e s po n de n t e a uma j u n ç ~ o Lr.ª.Q!5., e

resuLta em uma absorç~o na forma de muLtipLeto ([orrie et aL., 1970),

Çjo contrário dos espectros de RMN-1H de baixa resoLuç~o, que não

possibiLitam observar cLaramente esses sinais, a RMN-13( fornece

evidências mais seguras na atribuição das configurações nos carbonos

(B e [8'. Notadamente sensíveis são os 8 dos carbonos benzíLicos [7 e

[7', que no caso de configuraç~o ç...i..!?., por interaç~o y s~o protegidos

da ordem de 3,5-5,0 8 (Nishibe et aL., 1980), em reLação aos 80bser

v a dos p a r a a s Li g n a nas c om c o n f i g u r a ç ã ot.r."ª.!:I_~. (T a be La 4 2, p. 192) .

Çjs i~formações sobre a natureza dos anéis benzíLicos podem ser

obtidos peLa espectrometria de massas, que fornece dados sobre íons

característicos ((orrie et aL, 1970; McDonieL & Cole, 1972), de acordo

com o Esquema 4 (p. 194) e TabeLa 43 (p. 195).

Çjs variações estruturais entre as Lignanas dibenziLbutiro-

Lactônicas D8-1 a D8-6, isoLadas de V. ~_.~ ..ºD".9_ª...tª. , encontram-se nos

padrões de substi tuiç~o dos respectivos anéis aromáticos. Esses

padrões de substituição foram deduzidos, através da anáLise das

absorções, tanto dos prótons aromáticos, quanto dos respectivos grupos

substituintes, nos espectros de RMN-1H (TabeLa 41, p. 192), e ainda,

através dos 8(s) observados nos espectros de RMN-13[ (TabeLa 42, p.

foram ainda evidenciados peLa anáLise dos

195) observados nos espectros de152, p.

193). Os grupos aromáticos

íons tropíLicos (F, Figura

massas (TabeLa 43, p. 195).

Çj identificaç~o das estruturas das Lignanas 08-1, 08-2, 08-3 e

08-6 foram faciLmente obtidas deste modo. Çj 08-1 é conhecida na

Literatura por (-)-hinokinina (KouL et aL., 1983)j a 08-2 por (-)

ku su n o k i n i n a ( Ta ka o ka e t a L., 1977 j 5 t e ve n s o n e t a L., 198 1 ); a D8 - 3
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por dimetiLmatairesinoL (Takaoka et aL., 1977) e a DB-S como

dimetíLico da metiLtujapLicatina (Takaoka et aL., 1977; Nishibe et

a L., 1981),

~ semeLhança entre os padr5es de substituiç~o dos anéis tri

oxigenados simétricos de DB-4 e DB-S é atestada peLa observação de

singLetos em 6,35 8 (2H) em seus espectros de RMN-~H. Considerando que

o restante das absorç5es dos prótons aromáticos de DB-4 (Figura 29, p.

106) s~o idênticos aos de DB-S (Figura 39, p. 111), e peLas

informaç5es anteriormente citadas, fica definida a natureza dos anéis

como sendo 3,4-dimetoxifeníLico e 4-hidroxi-3,S-dimetoxifeníLico para

DB-4 (Quadro 5, p. 191). ~ confirmaç~o para esta proposiç~o, foi

obtida através da obtenç~o dos derivados metiLado (idêntico a DB-S) e

acetiLado, onde o simétria do aneL em quest~o é preservada (Fiqura 31,

p. 107), inclusive considerando-se os dados de RMN-13C deste 6ltimo.

~ posiç~o dos grupos benzílicos no esqueLeto lactônico de DB-4, DB-S

e DB-6 foi definida peLa presença do íon fragmentário (D) m/z 178 ~ em

seus espectros de massas (Esquema 4, p. 194, TabeLa 43, p. 19SL

Os padr5es de substituiç~o, para os anéis aromáticos da Liqnana

DB-S, foram estabelecidos através da integraç~o de prótons, que

reveLou teor quantitativo análogo ao de DB-4 (quatro grupamentos -OMe

e cinco prótons aromáticos), ~s diferenças, entre os anéis trioxi

qenados dessas, foram determinadas através das muLtipLicidades das

absorç5es dos prótons de um dos anéis aromáticos de DB-S, que absorvem

como dubLetos em 6,40 e 6/30 8, cuja constante de acopLamento de 2,0

Hz, é típica para prótons com reLaç~o !!!.!!ª-t.~_, e em aneL aromático

trioxigenado (Figura 34, p. 109), Para DB-4 e DB-6, os prótons reLa

cionados s~o equivalentes e, foram observados em 6,35 8 como singLetos

(TabeLa 41L

Os 8(s) observados no espectro de RMN-13C para os carbonos do

aneL aromático de DB-S evidenciam o padr~o de substituiç~o 3-hidroxi

4,S-dimetoxifeníLico (TabeLa 42). O sinal observado em 148/8 8 deve

ser atribuido ao carbono C3 / considerando a menor desproteç~o

provocada no carbono .~...P_~-c:ll peLa hidroxila, em relação a metoxiLa que

deve ser responsáveL peLo sinal em 152,3 8, atribuido ao carbono C~.

Os sinais em 104,7 e 108,9 8 foram atribuidos aos carbonos C6 e C2 ,

respectivamente, considerando que a proteção do grupo metoxíLico é
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mais efetiva do que a do grupo hidroxílico nas respectivas posições

QL!..Q.. Confirmações adicionais para o posicionamento da hidroxila foram

obtidas pela análise dos derivados acetiLado (TabeLa 42) e metilado.

Os dados obtidos para este ultimo foram idênticos aos de D8-6, confir

mando a proposta estrutural para D8-5. O grupo 3-hidroxi-4,5

dimetoxifeníLico n~o foi observado anteriormente para lignóides, que

geralmente apresentam hidroxila Livre na posição 4 do anel aromático.

Com relação a estrutura proposta para D8-7 (Figura 153), a

carbonila lactônica a-p-insaturada é fundamentada na absorç~o em 1725

cm-~ (Crombie et aL, 1969), e Ligaç~o dupla E conjugada ao aneL

aromático na absorç~o em 1635 cm-~ no espectro na regi~o do IV. Os

dados de RMN-13C s~o compatíveis por apresentar sinais em 172,5 ,

138,0 e 124,7 8 que caracterizam a presença dos carbonos carbonílico

C9 e oLefínicos C7 e C8 respectivamente. Estes dados s~o anáLogos aos

observados para as Lignanas gadaina C8anerji et aL., 1984) e

hibaLactona CFang et aL., 1985).

DMe

Figura 153: Estrutura proposta para a Lignana D8-7
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Os 8 dos sinais referentes aos carbonos do anél veratrílico não

conjugado, foram correlacionados de modo anâlogo aos das lignanas 08-2

a 08-Si os sinais correspondentes ao outro anel aromâtico foram

atribuidos considerando-se os efeitos de proteção no carbono C~ e de

desproteção provocado pelo efeito de conjugação nos carbonos C2 , C4 e

C6 • Os sinais correspondentes aos carbonos restantes não sofreram

variações considerâveis.

O espectro de massas obtido (Figura 43, p. 113) apresentou pico

em m/z 384 ~ coerente com a sua fórmula molecular, enquanto a presença

dos íons m/z 235 e 151 ~ são concordantes com a estrutura em

proposição (Esquema 5, p. 19S).

~s configurações absolutas para as lignanas dibenziLbutiro

Lactônicas podem ser deduzidas a partir das curvas de ORO (Crombie et

al, 19S9) e OC (Nishibe et al., 1981). No caso da configuração cis

(85, 8'R), efeitos Cotton positivos são observados em 29S e 275 nm;

enquanto para a configuração !.~.n~.. (8R, 8R') efeitos Cotton negativos

são observados em 298 e 244 nm e apresentam rotações específicas

negativas. Para as lignanas 08-1 a 08-S, foram observados rotações

específicas negativas, que implicam em configurações (8R, 8R').

Os dados de (~JD obtidos para as lignanas 08-1 a 08-S possibi

litaram atribuir as configurações 8R e 8'R indicando uma relação entre

as lignanas dibenzilbutirolactônicas, a diarilbutanólica LO-1 e as

furofurânicas (Klyne & 8uckingham, 1977).
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D8-1

o
MeO~

MeO~~(,,\'--7

/1
:-....

OMe
OMe

o
O Ii

<oXJ()j
~
Y'OMe

OMe

08-2

o
Meo~

RO~ (J-Y

OMe~
:-....' Me

OMe

D8-3

08-5

R=H

R=OH

o
11

Me~'....:
,I

Me ~

Y'oMe

OMe

08-7

08-4 R=H

08-6 R=Me

Quadro 5: Lignanas dibenziLbutiroLactônicas isoladas e identificadas

dos f r u tos d e V. ~_~,9.,r:! ..R~.t~..



TabeLa 41: DesLocamentos qu1micos observados nos espectros de RMN-'H das

Lignanas dibenziLbutiroLactônicas isoLadas de Y..- !!J..QD.9.!Ü..é!.-

PRflTONS D8-1 D8-2 D8-3 D8-4 D8-5 D8-6 D8-7

-------------------------------------------------------------------------------------_._-------------
Rr-H 6,8-6,2 6,90-6,50 6,90-6,45 6,85-6,43 6,90-6,65 6,85-6;45 7,20-6,60

(m, 6H) (m, 6H) (m, 6H) (m, 3H) (m, 3H) (m, 3H) (m, 6H)

6,35 6,40 E! 6,30 6,35

(s, H~,H6)(2d,2,OHz,H~/H6)(s, H"" H.. )

H,./H,.' 2,70-2,30 2,70-2,40 2,70-2,40 2,73-2,30 2,70-2,40 2,70-2,40 3,20-2,40

(m, 4H) (m, 4H) (m, 4H) (m, 4H) (m, 4H) (m, 4H) (m, 2H,. )

H./H.
, 3,10-2,75 3,05-2,80 3,10-2,80 3,07-2,80 3,15-2,80 3,10-2,80 3,90-3,50

....;.

(m, 2H) (m, 2H) (m, 2H) (m, 2H) (m, 2H) (m, 2H) ( s L, H. ' ) tO
N

H. 4,25-3,60 4,30-3,70 4,30-3,65 4,33-3,60 4,30-3,65 4,30-3,65· 4,25

(m, 2H) (m, 2H) (m, 2H) (m, 2H) (m, 2H) (m, 2H) ( s L, 2H)

Rr-OH - -- --- -- - 6,50 sL(1H) 5,90 sl(1H)

Rr-OMe --- 3,93 3,83 3,85 3,85 3,80 3,85

( 5 , 6H) ( 5 l , 12H) ( 5 L, 12H) ( 5 L, 12HJ ( 5 L, 15H) ( 5 L, 12HJ

O"CH:z 5,90 sL(4HJ 5,95 s(2HJ



Tabela 42: Deslocamentos qu1micos observados nos espectros de RMN-13[ das lignanas

dibenzilbutirolactõnic3s isoladas de 1,1.. ,ª...L9,iULU,ª-..

[RR80N05

2

3

4

5

6

7

fl

9

'1 '

,."

"-

3'

4'

5'

6'

7'

8'

9'

O." [H"

0[1-1 3

[_O[H.~

[0[1::'.3

D8-1

'13"1/4

108,2

147,9

'146,4

109,4

'121,5

34,9

46,5

178,0

13'1,5

108,7

147,9

'146,4

'109,4

122 i"l

38,4

41,3

71 , O

100,9

D8-2

'13'1, O

107,7

147,5

146,0

109,0

12'1,8

34,2

45,9

178,0

130,2

109,0

148,7

147,8

11'1 ,2

120,2

37.6

40,8

70,7

100,5

55,5

55.3

D8-3

130,0

11"1,1

148,9

147,8

1"11,8

121,1

34;2

46 2

178,3

130,8

111,3

148,9

147,8

"1"12,4

120,4

37,8

40,8

70,9

55,6

08-4

128,6

106,0

147,0

133,7

147,0

'106, O

34,7

45,9

177,6

130,4

111 ,4

149, '1

'147,9

"1"11,9

120,5

37,7

41,0

70,9

56,3

55,8

D8-5

133,5

108,9

'148,8

134,2

152.3

104,7

34,7

45,9

178,9

130,3

111 ,4

148,9

147,5

111 ,6

'120,3

37,7

41 , O

70,9

60,S

55,5

D8-5R

133,0

110,9

143,6

"139,7

153,5

106,2

34 / 2

46,3

178,3

130,1

111 ,3

149,0

147,7

1 '11 ,8

120,5

37,9

40,7

7'1, O

55,8

55,7

168,7

20,4

D8-6

132,7

105,4

152,3

135,9

152,3

105,4

34,1

45,4

177.6

129,9

110,7

148,2

'146,3

111 ,3

119,7

37.0

40,2

70,2

59,7

5 4 ,8

08-7

130,6

11 '1 , '1

148,2

,149, O

"1"12,1

'120,7

138,0

124,7

172.5

130,5

'11 '1 ,3

149,0

147,8

1 í 2 ,-1

120;7

37, '1

39,4

69,5

56,1

55,8

--"
lO
W
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o

",1~

/ Ar2
M

~~ l

Arí/'IJo
l'

A
Arl~

~Ar2 +
01+

I;

Ar,u Ar2

\
Ar, cH2 1+

/ E

-ª
+ ~ll~r ~l+'Ar2CH2 Ar,

Ar2
G ~ º-

Esquema 4: Ions fragmentários característicos para lignanas

dibenziLbutirolactônicas.
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Tabela 43: 10ns fragmentários interpretativos e suas abundâncias relativas obtidos

para lignanas dibenzilbutirolactônicas isoladas de ~. elongata.

LIGNI=lNI=l5 8 c o E F G

08-1

08-2

08-3

08-4

08-41=l

08-5

08-5H

08-6

354(30)

370(100)

386(45)

402(60)

444(8)

402(49)

416(79)

416(75)

219(1)

219(10)

235(2)

251(2)

251(1)

251(6)

265(1)

265(1)

218(3)

218(6)

234(2)

250(10)

250(1)

250(3)

264(2)

264(1)

192(3)

192(23)

208(3)

224(4)

224(3)

224(2)

238(2)

238(1)

162(6)

178(83)

178(3)

178(11)

17"8(3)

178(10)

178(12)

178(3)

219(1)

235(11)

235(2)

235(3)

235(1)

235(2)

235(2)

235(1)

135(100)

151(31) 135(88)

151(100)

167(100) 151(47l

167(78) 151(43)

167( 100) 151(84)

181(100) 151(56)

181(100) 151(70)

~ ~ ~
{+l \ + \ + ,
....... / ..... / , __ / Me

I~ Me OMe MeO OH

135 151 167

rf2L~OH
MeO OMe

167

R"(:'J OMe

MeO Me

181

Figura 152: Estruturas para os íons tropíLios observados nos espectros

de massas das Lignanas dibenziLbutiroLactânicas.
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D8-7

j
384 (2)

1
°

(0;t)X)/1/ /"1
:;..-

'" 235 (2) MeO OMe

151 (100)

Esquema 5: Interpretação do espectro de massas obtido para DE-7.
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1.3.1. Lignanas tetraidrofurânicas LT-1, LT-2 e LT-3

~s lignanas LT-1 e LT-2 foram identificadas respectivamente como

sendo magnostelina-~ e magnostelina-( (lida et al., 1983; Kato et

al., 1986), préviamente descritas como constituíntes dos tegumentos de

(p. 203) e 45 (p. 204), respectivamente.

Y... • §!.l.~Ln...9..§1J:,.ª. ( Q u a d r o 6 , p .

encontram-se nas Tabelas 44

202) . Os dados de RMN-1H e RMN-13(

Os dados obtidos para os derivados abaixo representados LT-1.1 e

LT-1.2 que possibilitaram as determinaç5es das configuraç5es relativas

e absolutas (Esquema 6).

~
o OMe

" \ I OMe

Me~" o

oMMeO .

LT-1

MeO

MeO

OMe

LT-1.1

MeO

MeO

LT-1.2

Esquema 6: HidrogenóLise de LT-1 seguida de cicLizaç~o em meio ácido.

~Lém destas, foram isoladas outras três Lignanas, denominadas

LT-3/LT-5, contendo também um aneL tetraidrofurânico, porém com a

hidroxiLa no carbono (9' ao invés de (7 (Figura 154).

9'ffOH7 r 2
8' 8

7'
.. ,' 9

Ar l

Figura 154: Estrutura básica para as Lignanas

LT-3, LT-4 e LT-5.

~ presença deste áLcooL primário foi deduzida pelos dados no IV

(banda Larga entre 3650-3150 cm- 1 , Figura 50, p. 1 17) ; RMN- J. H

(desaparecimento de absorç5es peLa adiç~o de D~O e efeito da
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acetilação nos prótons carbinólicos de LT-3, Figura 49, p. 116; TabeLa

44, p. 203) e RMN-13[ (sinal em 60,5 8 para o carbono [9' de LT-4,

Tabela 45, p. 204). Embora para a maioria dos sinais não tenha sido

possíveL medir as constantes de acoplamento, os 8 para os prótons

observados para estas lignanas são característicos para este tipo de

Lignana tetraidroifurânica de ocorrência natural (~youb & Kingston,

1984) e também para aqueles resultantes da hidrogenólise parcial de

Lignanas furofurânicas-(Klemm, 1978).

Os espectros de massas, obtidos para as lignanas e seus

derivados, acetilados (Esquemas 7, p. 205; 8, p. 206; 9, p. 207; e 10.

p. 208) apresentam picos reLativos aos íons moLecuLares e aos íons

tropílicos e acílicos resultantes dos modos fragmentacionais (Figura

155) a e b respectivamente (Pelter et al., 1976).

Figura 155: Modos fragmentacionais característicos

para as lignanas tetraidrofurânicas.
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Os padrões de substituiç~o nos anéis aromáticos foram deduzidos,

através das muLtipLicidades e integrações das absorções dos prótons

aromáticos, nos espectros de RMN-~H, e ainda dos dados obtidos dos

espectros de massas. ~ presença de anéis aromáticos trimetoxiLados,

para LT-3, LT-4 e LT-5, pode ser inferida considerando que seus

espectros de RMN-:t·H (Figuras 46, p. 115; 51, p. 117; e 54, p. 119)

apresentam um singLeto (2H) em 6,59 ± 0,01 8 (TabeLa 44, p. 203) e

seus espectros de massas, picos relativos ao íon acíLico m/z 195 ~

entre outros (Esquemas 7, p. 205; 8, p. 206; e 9, p. 207). Estes dados

conduzem a proposiç~o da estrutura parcial representada na Figura 156

para essas três lignanas.

<-r-Ar
Me0:Q"OI O
MeO ~

OMe

Figura 156: Estrutura parcial paras as lignanas tetraidrofurânicas

LT-3, LT-4 e LT-5.

~ presença de uma hidroxila fenólica no outro anel aromático de

LT-3, pode ser inferida, a partir das seguintes observações: um

deslocamento batocrâmico, provocado pela adição de base, no espectro

na regi~o do UV; no pico correspondente ao íon tropílico em m/z '137~

(Esquema 7, p. 205); e na obtenção dos dados para o seu derivado

diacetilado (Figura 48 e 49, p. 116).

~ definição deste anel aromático como sendo 4-hidroxi-3-

metoxifenila foi possível através da análise dos 8 observados para os

carbonos deste anel aromático no espectro de RMN-:t3[ (TabeLa 4S, p.

206), deste modo, a lignana LT-3 foi determinada como sendo

4'-metil-5'-metoxilariciresinol.
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(número de prótons metoxíLicos e aromáticos,

TabeLa 44, p. 203) e EM (pico moLecuLar e íon tropíLico, Esquema 8 , p.

206) de LT-4 reveLam que o mesmo é um derivado metiLado naturaL (4,4'

dimetiL-5'metoxiLariciresinoL) de LT-3 (Figura 157).

ffX
OR

OH I,
OMe

Me:y ,\Y' O
,I

Me

OMe

LT-3 R=H

d-4 R=Me

Figura 157: Estruturas propostas para as

Lignanas LT-3 e LT-4.

No caso de Lignana LT-5, os dados de RMN-1H (2 prótons com

r e La ç ã o !f.lg.l.9. , Ta be La 44, p. 2 O3) e d e EM (í o n mI z '1 6 7 IJ, Esq u e ma 9 I p.

207) indicam que o outro aneL aromático é do tipo 3-hidroxi-4 , 5

dimetoxifeníLico. ~ obtenção dos espectros de massas, via [G para a

mistura acetiLada , reveLou a presença de um diacetato e também de um

monoacetato em mistura (Esquema 10, p. 208). Estes dados estão de

acôrdo com a estrutura proposta para a Lignana LT-5 (Figura 158).

OH

OMe

OMe

Meo:y""/ '
I

MeO '

OMe

LT-S

Figura 158: Estrutura proposta para a Lignana LT-5.
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Os valores de [Q]o obtidos indicam que as amostras obtidas para

as lignanas LT-3, LT-4 e LT-S são constituidas de misturas racêmicas

quando comparadas com dados da literatura (Fonseca et al., 1979;

Yoshihara et alo I 1982; Rchenbach et al., 1983; Duh et al., 1986).

Esses dados contrastam com os das lignanas LT-1 e LT-2, opticamente

puras, indicando que as etapas reacionais dessas ultimas são

enzimaticamente controladas.
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LT -1

LT-2

R1=R2= Me

R1 +R 2 =-CH2 -

~
OR

. OH I

Me)Q"· " OMe
Y' O

. :-.... I
Me

OMe

OH

~
I OMe

OH " ,
OMe

Meo~,,\

Meo~
OMe

LT-3

LT-4

R=H

R=Me

LT-S

Quadro 6: Lignanas tetraidrofurânicas isoladas e identificadas dos

f r u tos d e V. §!J...Q..r.:L9.~ ...tc,l_ .



TabeLa 44: DesLocamentos Químicos dos prótons nos espectros de RMN-1H das Lignanas

tetraidrofurânicas isoLadas de ~. eLongata

----------------------------------------------------------------------------------------------------
PRflTONS LT -1 LT-2 LT-3 LT-31=l LT -4 LT-5

----------------------------------------------------------------------------------------------------

N
O
W

4,2-3,7

(m, 4H)

3,O-2,3(m)

(d, 6,0 Hz)

1,60

(sl, 1HJ

5,84 (sL, 1HJ

6,65 (s, 2H J

6,65(d,2Hz,1H)

6,30(d,2Hz,1H)

4,81

4,3-3,6

2,10

(sL, 1HJ

(m, 4H J

2,9-2,4(mJ

6,9-6,7

(m, 3H)

6,6 (s,2H)

4,87

(d, 6,0 Hz)

7,0-6,7'

(m, 3H)

6,58(s,2H»)

4,80

(d, 6,0 HzJ

4,5-4,1

(m, 4H J

3,1-2,6(mJ

6,BO-6,65

1,70

(sL. 1H)

6,60 (sL, 1H)

(sL, 1H)

7,OO-6,BO
(m, 6H) (m, 3H)

6,5B (s,2H)

4,B5 4,87

(d, 6,5Hz) (d, 6,OHz)

4,10-4,30(mJ 4,2-3,7

i,10td,7,OHz) (m, 4H)

2,75-2,10 2,9-2,4(m)

4,60(d, 6,5Hz)

1,75

I=l r-H 7,OO-6,BO
(m, 6H)

7' 4,B5

(d, 6,5Hz)

9/9' 4,10-4,30(m)

1,10(d,7,OHz)

7 e 2,75-2,10

B/B' 4,60(d, 6,5Hz)

R-OH 1,75

( s L, 1H)

Rr-OH

Rr-OMe 3,B5(s,12H)

O"CH",

COCH 3
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TabeLa 45: DesLocamentos Químicos observados nos esoectros de RHN-'3C

de Lignanas tetraidrofurânicas e diariLbutanóLica.

-----------------------------------------------------------------------------------------
C~RBON05 LT -1 LT -1~ LT-2 LT-3~ ~ .. LT -4 Bb LD-l

-----------------------------------------------------------------------------------------
135,3 131,6 136,3 138,5 138,0 136,9 Cs ) 132,2 136,2

2 110,0 110,6 109,6 113,2 112,5 111,3 Cd) 111 , 1 111 ,4

3 149,9 149,9 148,4 151,5 150,9 148,7 Cs ) 146,5 149,0

4 148,3 148,3 111 ,2 139,0 138,7 148,2 Cd) 144,4 147,4

5 111 , O 111 , O 111 ,2 122,8 122,6 111,8 Cd) 114,4 112,3

6 119,7 119,7 118,2 120,8 120,4 120,2 (d) 121,1 120,9

7 72/8 75,0 72,8 33,5 33,4 32.8 ( t ) 33,3 36,5

8 47,9 45.7 48,0 42,3 42,1 42,0 (d) 42,3 43,7

9 69,3 69,7 69,3 72,8 72,7 72,8(t) 72,9 60,7

1 ' 135,1 135,1 136,8 132,5 138,7 132,8 Cs ) 133,9 133,1

2' 108,7 108,7 106,0 103,4 109,5 102,5 Cd) 102,4 106,1

3' 149,9 149,9 147,4 153,4 150,9 152,9 (s) 147,0 153,0

4 ' 148,3 148,3 146,6 139,0 141,4 138,7 ( s ) 134,0 136,3

5' 111 , O 111, O 109,0 153,4 122,5 152,9 Cs ) 147,0 153,0

6' 117,6 117,6 118,9 103,4 117,6 102,5 (d) 102,4 106,1

7 ' 87,6 88,9 87,2 83,3 82,7 82,6 (d) 83,0 35,7

8' 43,8 43,0 44,0 49,0 49,0 55,1 (d) 52.6 43,8

9' 12,8 13,4 12,7 62,8 62,6 60,5 Ct) 60,9 60,7

OMe 55,8 55,8 55,8 60,8 55,8 55,8 CQ) 55,9 56,0

56,3 55,6 CQ) 56,3 56,9

56,1

0"CH 2 100,7

~DCH3 170,5 170,7

169,0 168,8

COÇH,. 20,7 20,8

20,5 20,6

-----------------------------------------------------------------------------------------... Fonseca et a L. , 1978.

b: Duh et a L. , 1986.

8'

R2~"71

R10)/
OMe

A R1=AC; R2=H

B R1=H; R2=OMe
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389 (6)

181 (33)

~
...

:, + .:
MeO ' •• '

~ MeO ~

30

189 (8)

151 (24)

./
135 (9)

404 (80)

30

374 (10)

ai

~3~~
(33) 165 (3)181

343 (2)

~
118

325 (1)

~30"'--",, \

: + ,

1
. .
'- '

137 (100)

OH

H)

208 (8)

MeO

~107(8)

137 (100)

135 (9)

Esquema 7: d massas obtido para LT-3.Interpretação do espectro e
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t
r[0,..-{ + ':

\' ...... '

MeO (Me

121 (5)

)
235 (14)

MeO (Me

HO' /

32

386 (7)

355 (2)

195 (13) 165 (18)

Esquema 8: Interpretação do espectro de massas obtido para LT-4.
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Me

434 (30)

ou lt
OMe

404 (23)

227

227

OH

3ÇC
OMe

I I"
HO ....-.:: OMe

OH

OMe

224 (5)

MeO

MeO

210

+o
HO~

OMe
137 (26)

177 (7)

30

249 (5)

l~

~
OH

I"
Tp O ~ OMe

OMe
416 (3)

~ 167

~54
CO+

~I
MeO ~ OMe

Me

195 (24)

~+ I ~ I
HO OMe

OH

177 (7)

207 (8)

~ .0
+

~.
H~OMe

OMe

167 (50)

Esquema 9: Interpretação do espectro de massas obtido para LT-S.
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OAc l~

MeO

MeO

OMe

MeO

MeO

OMe

OAc l~

---r\- 443 (5)

15

42

446 (5)

416 (10)

15

--)"--.... 401 (8)

~+

TfÁ O.,,)

249 (42)

.~
~~~

~

6
161 (100) 181 (67)

30

~
OAcl~

:--,.'
lfJ ~

~

249 (42)

:--.

ve~+
219 (20)

~~
~+

~ 189 (22)

31

427 (12) í

U 2
t--.31

385 (13)

1
l~

fTÇ(
(J!

I ,~
lfJ ~

~

210 (10)

1

~

165 (17)

1

0_-'-
( + o
,~.

~ ~

167 (100)

137 (19)

1.--------------------1''-028

137 (19)

Esquema 10: Interpretaç~o do espectro de massas obtido para LT-5~.
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1.4. NeoLignanas diariLbutânicas NO-1 a NO-8.

1.4.1. NO-1 e NO-2.

R estrutura moLecuLar para a neoLignana NO-1 foi determinada a

partir da interpretação dos dados de espectrometrias na região do IV e

de RMN-1H (Figura 56, p. 120). O confronto com os dados pubLicados

sobre a constituição reLativa e absoLuta (CavaLcante et alo J 1985i

Lopes et aL., 1984b; e Moro et aL., '1987) a identificaram com a

estrutura abaixo.

MeO

MeO

OMe

OMe

NO-1

R sua configuração absoLuta foi estabeLecida (CavaLcante, 1985)

com base na conversão, por eLiminação de moLécuLa de água, à Liqnana

(-)-gaLbuLina (Hughes & Ritchie, 1959). No trabaLho ora descrito,

também foi possíveL isoLar este par de neoLignanas do mesmo extrato o

que vem corroborar a hipótese de NO-1 ser o precursor naturaL da

(-)-gaLbuLina (NR-1).

NO-1

MeO

MeO

(-)-gaLbuLina
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Rinda da mesma fração de onde foi isoLada a neoLignana ND-1, foi

possíveL purificar uma outra substância anáLoga, denominada ND-2. R

semeLhança, na feição das absorções reLativas aos prótons do esqueLeto

básico, nos espectros de RMN-1H (Figura 58, p. 121), e, a substituição

das absorções de seis prótons metoxíLicos peLa absorção de dois

prótons metiLenodioxíLicos,

dades constitucionais abaixo .

de imediato sugeriram as duas possibiLi-

."?; I Rr:t = Vei Rr=-? = Pi
OH

Ar2 II Rr:t = P i i Rr~? = Ve

R opção, entre estas aLternativas, foi possiveL com base na

obtenção do espectro de massas que aLém de apresentar um pico em m/z

358~ compatíveL com a fórmuLa moLecuLar C2:tH?h05, reveLou 05 íons m/z

340~ (M-18), 165 (100%) e 163 (5%) que apontam para lI, como a

constituição correta para a neoLignana ND-2.

CO+

PiJ: ~/.. ......... ::-....'MeO

Ve OMe

340 165

Pi~

163 ~

reLativas e absoLutas a princípio poderiam serRs configurações

reLacionadas as da neoLignana ND-1, no entanto, dada a pequena

quantidade, isoLada não foi possíveL obter a sua rotação específica.

Por anaLogia ao caso anterior, pode-se supor que a ND-2 deva ser o

precursor da neoLignana (-)-gaLcatina (GottLieb et aL., 1976). Embora

esta não tenha sido isoLada, foi possíveL detectá-La num dos

experimentos de CG/EM em quantidades ínfimas.
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1.4.2. ND-3

~ substância ND-3 teve a sua estrutura identificada (Quadro 7, p.

216), a partir dos dados de IV (Figura 60, p. 122), EM (Figura 62, p.

123), RMN-jH (Figura 159, p.121) e de RMN-l~'l[ (Figura 61, p. '122),

c om uma n e o l i gn a n a i s o La d a dos f r u tos d e V. ?-..~..t:~ ..Lf...§!L?. (L o p e s e t a L. ,

1984b) .

ND-3

o cromatograma a gás obtido de uma amostra de ND-3 (Figura 62, p.

123) revelou a predominância de uma única substância e a presença de

dois pequenos picos correspondentes a impurezas. O espectro de massas

correspondente ao produto principal revelou pico reLativo ao íon

molecular e aos outros íons fragmentários (Esquema 11, p. 218)

coerentes com a estrutura em questão.

Do confronto entre os 8 dos carbonos dos anéis aromáticos 3,4

dimetoxifeníLico e 3,4-metilenodioxifenílico (Tabela 46, p. 217),

observa-se uma ligeira proteção para os carbonos [2'[3' e [4°' do anel

3,4-metilenodioxifenílico. Os carbonos [~' e [6' são relativamente

desprotegidos da ordem de 1 - 2 8. Este comportamento foi considerado

na atribuição dos 8 observados nos espectros de RMN-13[ de ND-3 e

também nos 8 dos espectros obtidos para os outros Lignóides isoLados.

~Lém deste argumento normalmente utiLizado (Wenkert et al., 1976),

foi possivel atribuir corretamente os vaLôres de 8 muito semelhantes

para os carbonos análogos dos anéis aromáticos, a partir das

intensidades relativas dos sinais completamente desacoplados.

Uma importante divergência entre os dados obtidos e os citados na

Literatura (substância ~, Tabela 46, p. 217) pode ser observada nos

dados de RMN-13[, especialmente com relação aos desLocamentos químicos

dos carbonos carboníLicos. Um valor de 202,48 para ambos os carbonos
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carboníLicos foi observado na Literatura. O espectro obtido para ND-3

(Figura 61, p. 122), no entanto, apresentou sinais distintos em 202,2

e 202,68 (TabeLa 46) para esses carbonos. Um outro sinaL notadamente

diferente foi observado para o carbono C4 " em 151,58. Experimentos

visando a determinaç~o do Ti em várias substâncias reveLaram que em

anéis aromáticos com rotaç~o Livre observa-se um reLaxamento mais

efetivo para os carbonos n~o diretamente Ligados a um substituinte ou

sobre o eixo de rotaç~o do mesmo (Breitmaier & VoeLter, 1978). Dos

sinais atribuidos aos aneL veratríLico, os sinais correspondentes aos

carbonos C j , C:;> e C~; (Figura 61, p. 122) apresentaram intensidades

menores do que aqueLes no aneL piperoníLico. ~s intensidades obser

vadas para os sinais atribuidos aos carbonos C3 e C4 (do aneL

veratríLico) foram maiores do que as respectivas intensidades de [~, e

C4 , (do aneL piperoníLico). Neste caso, as diferenças de intensidades

podem ser atribuidas a maior eficácia do grupo metoxíLico no

reLaxamento de núcLeos próximos devido a sua rotaç~o Livre em oposiç~o

ao grupo metiLenodioxíLico. Considerando que sinais distintos foram

observados para os carbonos carboníLicos de ND-3, o sinaL em 202,28

deve ser atribuido ao carbono carboníLico mais efetivamente conjugado

(protegido) ao aneL veratríLico, enquanto o sinaL em 202,68 deve ser

atribuido ao carbono carboníLico conjugado ao aneL piperoníLico.

Com reLaç~o a um possíveL sequênciamento biossitético estruturaL,

pode-se dentro do mesmo raciocínio envoLvendo ND-1, supor que ND-3

poderia originar as neoLignanas N~-2 e N~-3, isoLadas e descritas

neste trabaLho. Esta suposiç~o pode ser fundamentada também, em

parte, nas configurações reLativas e absoLutas dessas uLtimas.
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1.4.1. ND-5 e ND-6

Os espectros na região do IV (Tabela 47, p. 249) indicam a

presença de hidroxila, devido a absorção em 3460 cm- 1 , para NR-5; e a

presença de acetato, devido a absorção em 1740 cm- 1 , para ND-S. O

restante das absorç~es, nestes espectros, são praticamente COInCI

dentes; indicando que, essas duas substâncias, são claramente

relacionadas entre si, sob o ponto de vista estruturaL (Figura 63, p.

seue

destasconduziu a identificação

tipo secoariltetralínica

124; 65, p. 125J.

Os seus espectros de RMN-1H (Figura 64, p. 124; 66, p. 125)

mostram também pela semelhança das absorç~es, a mesma constituição

básica, e, que ND-6 é um acetato de ND-5, uma vez que, o seu espectro

apresenta um singleto em 2,058 (3H), ao invés de uma absorção de

próton hidroxílico (que desaparece com a adição de D2 0) em 1,708 (1H)

como observado para ND-5. Pela intensidade relativa das absorções na

região entre 3,6-3,48 (2H), e pela magnitude da desproteção observada

para os prótons análogos (-0,48) no produto acetilado, pode-se

estabelecer que ND-5 sustenta um grupamento alcoólico primário. Rs

outras absorç~es na faixa compreendida entre 4,0-0,58 são atribuíveis

aos seis prótons metílicos, dois metínicos e um dibenzílico. Rs

absorç~es restantes de ND-5 e ND-6 podem ser reLacionadas a presença

de anéis 3,4-dimetoxifenílico e 3,4-metilenodioxifenílico.

O espectro de massas obtido para ND-6 (Figura 67, p. 126)

apresentou como pico base o íon fragmentário m/z 271~ (Esquema 14, p.

219), que relaciona os anéis aromáticos acima citados (Satyanarayana

et aL., 1988). O íon em m/z 400~ corresponde a fórmula moLecular

C23H2806 para esta substância.

O conjunto destas informações

substâncias com uma neoLignana do

respectivo derivado acetilado.

OR

MeO

MeO ND-5

ND-6

R = H
R = Rc
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(Tabela 46, p. 217; Figura 68, p . '12n

obtidos para ND-6 foram confrontados com os dados obtidos por Lopes

(1984b) para a neolignana relacionada a ND-S. Como seria esperado para

o produto acetilado, o carbono carbinólico apresentou deslocamento

químico em frequência mais baixa (68,38) do o que produto hidroxilado

devido a desproteç~o provocada pela acetoxila. ~ presença deste

grupamento exerce ainda efeito de proteção gama da ordem de 38 para o

carbono C8 • Os valores de deslocamentos químicos obtidos para os

outros carbonos tanto alifáticos quanto aromáticos sofrem apenas

ligeira oscilaç~o da ordem de ±O,38.

~ constante de acoplamento de 12,0 Hz observada para o próton

metínico-dibenzílico de ND-6 é semelhante ao valor observado para o

produto n~o acetilado (11,5 Hz), o que indica a predominância de uma

conformaç~o anti entre os prótons H7 ' e Hg '. No entanto, as ligações

envolvendo os três centros quirálicos por serem livres de rotação

permitem oito possibilidades enantioméricas, o que impossibilitou uma

proposição segura das estereoquímicas relativas (Lopes, et alo I 1984b)

Esta quest~o foi solucionada através da transformaç~o de ND-S no

derivado ariltetralônico, por ciclização catiônica do tipo Friedel

Crafts posteriormente a oxidação p~r clorocromato de piridina (p. 67),

como indicado no Esquema 13.

OR

ri
00u

PCC-- Aldeido

NO-S.1

NO-S R = H [a]~7 .14.3° (C 0.28, CHCl 3 )

NO~6 R = Ac [a]~7 +S.8° (C 0.20, CHCl3 )

NO-S.2

[a]~8 .16.4 (C 0.73, CHC1 3 )

Esquema 13: Oxidação de ND-S por PCC seguida de ciclização

Friedel-Crafts.
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Os dados espectrométricos que caracterizaram o aldeído ND-5.1

encontra-se na pagina 81, e o derivado ariltetralônico ND-5.2

apresentou dados espectrométricos idênticos ao produto natural NR-2,

cuja constituição estrutural é discutida na pagina 225. R sua

configuração relativa foi argumentada nos valôres das constantes de

acoplamento dos prótons metínicos (Tabela 48), e, a configuração

absoluta foi estabelecida a partir da curva de DC (Tabela 54) e do

valor de [Q:]D'

Considerando que não ocorreu nenhuma alteração nos centros

quirálicos C7 ', CB ' e Ca durante estas transformações, pode-se

estabelecer a configuração absoluta para ND-5 como sendo 7'R, 8'R e

85. O mesmo pode ser estendido para o acetato natural ND-S, uma vez

que ambos apresentaram rotações específica comparáveis.

R transformação realizada e a ocorrência no mesmo orgão

(tegumento I), evidenciam a possibilidade dessas serem resultantes de

NR-2, a partir de uma reação retro Friedel-Crafts, seguido de uma

etapa de redução (e acetilação no caso de ND-S), como préviamente

sugerido (Lopes, 1984b). Outro único caso de neolignana com esse tipo

d e esq ue l e t o f o i o b s e r v a d o e m f o l h a s d e E.b_y..U...ª_IJJJJ..t"I..?. ~j, ..rl,J.. r:t
(5atyanarayana et al., 1988).

R neolignana ND-4 foi detectada com impureza na amostra da

lignana LF-2 submetida a análise por CG/EM, e, a sua estrutura foi

proposta com base somente em seu espectro de massas. R ocorrência de

ND-4 no mesmo orgão (tegumento I) que ND-1 indica que a primeira pode

ser um artefato de ND-1. Rs neolignanas ND-7 e ND-8 por sua vez, foram

detectadas através da análise por CG/EM do extrato da amêndoa (IIJ.
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ND-l Rl =R2=OMe

ND-2 Rl +R2=-CH2-

ND-3

OMe

ND-4

OR

MeO

MeO

ND-S R=H
ND-6 R=Ac

ND-S.l

MeO

MeO

ND-7 R=H
ND-8 R=OH

R

Quadro 7: NeoLignanas diariLbutânicas isoLada~ e/ou detectadas

dos frutos de V. ~J(? ..IJ..g~.t~ e V. sebifera
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Tabela 46: Deslocamentos quimicos (&) observados nos espectros

de RMN-l~[ de neolignanas diarilbutánicas.

CRRBDNDS

2

3

4

5

6

7

8

9

DMe

~DCH"

COCfh

-i'
2'

3'

4'

5'

s'
7'

8'

9'

O"CH"

ND-3

129,1

108,2

148,8

153,4

110,7

122,9

202,2

43; 1

15,5

55,8

130,8

107,7

148,0

151,5

110,0

124,9

202,6

43,6

15,7

101,6

129,4

110,9

149,1

143,4

108,4

123,2

202,4

43,8

15,8

58,0

131,2

110,4

-148,3

149,2

108,0

124,7

202,4

43,S

16,0

101,9

129,7

110,5

148,9

-152,9

-i09,9

122,4

202,4

14,8

55,7

55,8

134,5

108,0

147,4

145,6

109,4

121,9

37,4

41;2

11,2

100,5

Cc

134,7

109,7

147,5

145,9

108.2

122,2

4-1.8

37,9

-15,3

128,9

-108,2

148,3

151,1

-108 i O

124,4

201,8

43,S

11,6

101,9

101. O

ND-5-

136,8

111 ,4

148,8

147,4

111,4

-1-19,5

66,S

35,6

9,3

55,6

55,7

138,6

107,8

147,2

145,4

107,8

120,6

55,4

35,6

11,5

100,9

ND-6

-136,6

1-11,3

148,9

147,4

-111,5

119,6

68,3

32,5

9,6

55,8

55,9

170,3

20,8

138,7

107,8

147,5

146,7

108,1

120,6

55,4

36,S

11,8

100,7

•. Lopes et al., 1984b

b: Martinez et al_, 1985b.

~: Moro et al., 1987.

B c
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370 (104+, 30)

~l~
O

~oor qCHo1~ ~l~
:---..1 ........ 1

"MeO Me O
OMe OMe LO Lo

194 (3) 166 (8) 150 (5) 178 (3)

I I I I
i f'

JQ/CO+ r9CO
+"

;:1
MeO O

OMe Lo
165 (100) 149 (50)

~ CO ~CO

~ AD+1
MeO :-..

OMe Lo
137 (5) 121 (lO)

Esquema 11: Interpretação do espectro de massas obtido para ND-3.
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0Ac

I !
(li l~

~58 (10)

j
18 15

MeO MeO 343 (1)87
340 (1)

~ MeO MeO

~~
(li

Z12 (20) 271 (100) MeO

~15 30
MeO

257 (1) 242 (1) 241 (1)

~28
L29 (1)

228 (1)

Esquema 14: Interpretação do espectro de massas obtido para NO-S.



1.5. NeoLignanas

1.5.1. N~-1

220

ariLtetraLínicas e ariLtetraLônicas

~ estrutura para a substância denominada de N~-1 foi estabeLecida

e identificada, a partir de suas propriedades espectrais com a

(-)-gaLbuLina (Hughes & Ritchie, 1954). Os dados ~spectrométricos

obtidos no IV (TabeLa 47, p. 249), de RMN-J·H (Figura 67, p. 127;

TabeLa 48, p. 250), de RMN-1.3[ (Figura 68, p. 127; TabeLa 49, p. 251)

e de EM (Figura 70, p. 128; Esquema 15, p. 221) foram particuLarmente

importantes na determinaç~o de sua constituiç~o estruturaL.

Me
QMe

N~-1

~s curvas de D[ e a medida de sua rotaç~o específica forneceram

as bases para a proposiç~o da configuraç~o absoLuta.

~s substâncias N~-2 a N~-10 s~o estruturaLmente reLacionadas ao

sistema ariLtetraLínico da (-)-gaLbuLina (N~-1). ~ssim sendo, seus

dados espectrais podem ser utiLizados como referencia para a

interpretaç~o daqueLes obtidos para as neoLignanas N~-2 a N~-7.

IniciaLmente s~o introduzidos os dados comuns ao esqueLeto

carbônico básico e posteriormente os dados individuais carac

terísticos, especiaLmente os de RMN-1H e RMN-13[, que forneceram dados

importantes para as identificações e proposições estruturais

apresentadas.
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356 (14+, 1(0)

"'-.56

r----------,I~

300 (12)

1

326 (7) MeO:(l(X~I
MeO

+
219 (1)

218 (4)

SZ···,: + :
°. 0

"

203 (8)

1
H

MeO~lJ4e

MeO~lJ4e ---I--~

I

MeO~ l~

MeO~
270 (75)

+
MeO~

'----+ MeO~lJ4e

269 (4)

Esquema 15: Interpretaç~o do espectro de massas obtido para N~-1.
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1.5.2. N~-2 a N~-10: Características espectrométricas gerais.

Os espectros na região do IV obtidos para as neolignanas N~-2 a

N~-7 apresentam em comum absorções em 1665 ± 10cm- 1 , enquanto as

neolignanas N~-8 a N~-10 registram absorções em frequência mais alta,

em 1687 ± 4 cm- 1 (Tabela 47, p. , p. 249), ambas são típicas de carbo

nila conjugada. ~lém das absorções características de anéis

aromáticos, em todos os espectros, observa-se a presença de absorções

alargadas para N~-3 a N~-7, N~-9 e N~-10 na região compreendida entre

3970 a 3200 cm-~, o que caracteriza a presença de hidroxila nessas

substâncias.

~ carbonila conjugada a anel aromático é evidenciada pelos dados

de RMN-1H. Os espectros para as neoLignanas N~-2 a N~-10 apresentam um

singLeto alargado em 7,53 ± 0,078, de absorções de prótons orto à

carboniLa. No caso das substâncias N~-8 a N~-10 (Tabela 48, p. 250),

os prótons orto aparecem em 7,69 ± 0,098 desdobrados por um

acopLamento orto (d, J = 8,0 Hz), indicando que, nesse caso, as

posições C5 e C6 do anel aromático são Livres de substituintes.

Os espectros de massas obtidos para estas neolignanas foram

anaLisados e interpretados segundo os Esquemas propostos. Um modo

fragmentacional predominante para este tipo de neolignana, denominado

Retro DieLs-~lder, resulta na maioria dos casos em íons bastante

abundantes nos espectros de massas individuais (~yres, 1978) (Figura

159, p. 223).
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1t MeO
..--:0 1: 1~

MeO C/' MeO
/' /'

~

MeO MeO

OMe
OMe

NA-l 300(12) NA-2 298( 72) NA-3}
NA-4 314(100)

NA-S

1~ 1: 1:
Me

OH

NA-6

NA-7

314(30)

314(0)

NA-8 282(93) NA-9 } 298(100)
NA-lO

Figura 159: Ions resultantes da fragmentaç~o retro Diels-~lder

para as neolignanas isoladas de V. ~LED"~J_~.

o posicionamento dos grupos metoxílicos nos carbonos [4 e [~ do

anel ~ para as neolignanas N~-1 a N~-7 foi baseada na diferença de 8

desses dois grupos de prótons. Os prótons metoxílicos experimentam

aromáticos com rotaç~oambiente magnético muito semelhante

livre, o que resulta num pequeno

em anéis

desdobramento de sinais, como

observado no espectro da C-)-galcatina CWallace et al., 1963) . No

entanto, em sistemas ariltetralínicos semirígidos, observa-se um

desdobramento da ordem de 0,28 para os prótons metoxílicos no anel ~.

~ proteç~o observada para um desses grupos COMe-C.) resulta do
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efeito anisotr6pico exercido peLo aneL aromético ç, que, exerce ainda

este efeito sobre os pr6tons arométicos H~ das neoLignanas N~-1 a

N~-7; e aos prótons dos grupamentos metiLenodioxíLicos em [3/[4 das

neoLignanas N~-8 a N~-10 (tabeLa 48, p. 250).

~ confirmaç~o da atribuiç~o dos grupos metoxíLicos, a

determinadas posiç~es, tem sido obtida através dos experimentos

envoLvendo ENO (Liu et aL. I 1981 j Kikuchi et aL. I 1983; Lian-nianq &

Hung, 1985; Urzua et aL., 1987). ~ irradiação efetuada na frequência

dos pr6tons metoxíLicos em 3,928 de N~-4, resuLtou num aumento de 10%

na érea de absorç~o do pr6ton aromético H6 , e a irradiação no sinaL em

3,688 conduziu a um aumento da mesma ordem na érea da absorção

reLativa ao pr6ton H3 • Outras irradiaç~es reaLizadas nos prótons

destes sistemas ariLtetraLônicos são apresentadas nas discuss~es sobre

as determinaç~es das configuraç~es reLativas de N~-4 e N~-5.

~ anéLise dos desLocamentos químicos, da integração dos prótons

arométicos e dos prótons dos grupos substituintes (metoxi- e

metiLenodioxíLicos) diz respeito a natureza do aneL aromético ~, o que

possibiLita uma subdivisão das neoLignanas isoLadas em dois grupos

reLacionados a isogaLcatina (N~-2 a N~-7) e a otobaína (N~-7 a N~-10).

N~-2 a N~-7 N~-8 a N~-10
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1.5.3. N~-2 e N~-3

~ semelhança entre estas duas neolignanas é notória pelo exame

dos espectros de RMN-:l·H (Figura 72, p. 130; 77, p. 132; Tabela 48, p.

250). Observa-se um desdobramento dos sinais relativos aos prótons

aromáticos do anel ç, de N~-2, em relaç~o aos mesmos sinais de N~-3.

Uma absorç~o em 3,908 de N~-2 que pode ser atribuido a um próton

dibenzílico. No caso de N~-3, essa absorç~o é substituída pela de um

próton hidroxílico em 2,608. Este fato é corroborado pelo espectro no

IV que acusa a absorç~o de hidroxila somente para N~-3 (Tabela 47).

Os espectros de massas de N~-2 (Figura 71, p. 129; Esquema 16, p.

227) e de N~-3 (Figura 78, p. 133; Esquema 17, p. 228) apresentam

picos relativos aos íons moleculares em m/z 354 e 370~ respec

tivamente, condizentes com as fórmulas C21H2205 (N~-2) e C2:1H2~06

(N~-3). Estes dados conferem com a integração dos prótons e com o

número de carbonos, nos respectivos espectros, evidenciando novamente

a presença da hidroxila na molécuLa de N~-3 .

~ fragmentação Retro DieLs-~Lder é evidente, em ambos os

espectros, pela presença dos íons M+-[MeCH=CHMe] em m/z 298 e 314~

respectivamente, para N~-2 e N~-3 (Figura 159, p. 223L

Considerando um padr~o de substituiç~o no anel B semelhante ao da

(-)-galbuLina e a introduç~o do grupo oxo no carbono C7 , a hidroxiLa

deve necessáriamente ser atribuida ao carbono C7 1 de N~-3; enquanto

para N~-2 esta posiç~o é livre de substituiç~o. ~ constante de

acopLamento de 9,0 Hz observada para o dubLeto do próton dibenzíLico

H'7 ' d e N~ - 2, i n d i c a r e La ç ~ o H7 I I H~~ I ,Lr_ª..fJ..?... ~ s c o n s t a n t e 5 d e a c o p La me n t o

observadas entre os prótons metínicos HI~I (dq, 12,0 1 9 1 0 e 6,1 Hz) e

H" (dq, '12,0 1 6 1 3 Hz) de N~-2 e entre os prótons H"I (dq, 12,0 e 6,5

Hz) e H8 (d q , 12 , O e 7 I O Hz) d e N~ - 3 i n d i c a m uma r e La ç ã o LI'...ª..!J.2. e n t r e

H./Ha ' em ambas, como representado a seguir.
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N~-2

N~-3

R = H
R = OH

Os dados de RMN-~3[ obtidos para a (-)-galbulina (N~-1) serviram

de referência para atribuir os desLocamentos químicos obtidos para

N~-2 e N~-3 (TabeLa 49, p. 251). ~ proximidade entre os valôres de

vários desLocamentos químicos atestam a semelhança nos esqueLetos

carbônicos. Os desLocamentos químicos em 198,4 e 198,88 foram

atribuídos aos carbonos carbonílicos conjugados de N~-2 e N~-3,

respectivamente. Os efeitos P e gama da carbonila sobre os carbonos

[8 e [9 também podem ser observados em reLaç~o aos sinais da -(-)

gaLbulina.

O deslocamento químico em 76,58, observado sómente para N~-3,

deve ser atribuído ao carbono carbinólico dibenzílico. ~ presença da

hidroxiLa no carbono [7' de N~-3 manifesta um efeito P nos carbonos

[~' (+2,38) e [.'(+3,18), e em menor extens~o sobre o carbono [2

(+0,88) comparando-se os 8 de N~-2 e N~-3. Outro efeito pronunciado

da hidroxiLa no carbono [7' de N~-3 é o de proteç~o gama, da ordem de

-5,58, observado para o carbono metíLico [9'; de -3,18 para [6'; de 

0,98 para [~' e [3'

~ proteç~o mais efetiva observada para [9' de N~-3 assegura uma

reLaç~o cis entre a hidroxila e a metila [9', confirmando as

configurações reLativas propostas.

~ interpretaç~o do conjunto destes dados levaram a identificaç~o

de N~-2 com a 1-oxoisogalcatina (Lopes, 1982) e N~-3 com a 4-hidroxi

1-oxoisogaLcatina (Lopes, 1982; Martinez, 1985b). ~ atribuiç~o de suas

configurações absoLutas, a partir de curvas de 0[, está incLuida no

tópico pertinente (p. 254).
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Esquema 16: Interpretação do espectro de massas obtido para N~-2.
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o
l~

370 (M+, 23)

241 (2)

Esquema 17: Interpretação do espectro de massas obtido para N~-3.
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1.5.4. N~-4 e N~-5

Os dados físicos, sobre os grupos funcionais presentes nas

neoLignanas N~-4 e N~-5, provenientes dos espectros na região do IV

(Figura 81, p. 135; 84, p. 136), reveLaram a presença de hidroxiLas

para ambas (TabeLa 47, p. 249). ~ feição gLobaL das absorções dos

prótons, nos espectros de RMN-:J.H (Figura 79, p. 134; 83, p. 136), são

bastante semeLhantes entre si e a de N~-3, exceto com reLação a

absorção de um dos grupos metíLicos que em N~-4 e N~-5, absorvem como

singLetos. ~ outra metiLa, absorve como dubLeto para ambas as

substâncias, com constante de acopLamento de 6,8 Hz entre o próton

metínico (q) e prótons metíLicos (d) (TabeLa 48). ~ diferença mais

significativa foi observada entre os 8 dos prótons metínicos: 2,40 8

para N~-4; e 2,56 8 para N~-5.

Os espectros de massas obtidos (Figura 80, p. 134; 85, p. 137)

são concordantes com a possibiLidade destas serem isômeras, pois

reveLam íons moLecuLares em m/z 386~ para ambos, compatíveis com a

fórmuLa C21H2207. ~presentam ainda o íon m/z 314 ~ como pico base,

resuLtante da fragmentação retro DieLs-~Lder (Figura 159, p. 223;

Esquema 18, p. 230). Estes dados permitem inferir para as estruturas

representadas na Figura 160.

Pi

I

o

Meo~;. I OH
MeO

H
Pi

II

Figura 160 Estruturas aLternativas para as neoLignanas

N~-4 e N~-5
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Esquema 18: Interpretação dos espectros de massas obtido para as

neolignanas N~-4 e N~-5.
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Os dados de RMN-13[ obtidos (TabeLa 49, p. 251; Figura 82, p.

135; 86, p. 137) permitiram uma distinção segura entre estas duas

aLternativas. ParticuLarmente importantes foram os 8 observados na

região dos carbonos carbinóLicos, onde observa-se sinais em 76,6 e

75,58 para N~-4 e 76,S e 75,18 para N~-5. VaLôres desta ordem não

seriam compatíveis para os 8 de carbonos carbinóLicos, como na

aLternativa lI, o que a descarta como possibiLidade estruturaL. Desse

par de sinais, o vaLor em campo mais aLto pode ser atribuido ao

carbono [7', admitindo-se um efeito de proteção gama Que esse recebe

da hidroxiLa em Ca , enquanto o carbono CB sofre efeitos n da carboniLa

e da hidroxiLa.

~ incLusão dos vaLôres de 8 dos carbonos da neoLignana N~-3 na

anáLise, torna evidente que N~-4 e N~-5 são isoméricas, ou ainda,

epiméricas no carbono C8 e Que as disposições n ou P dos substituintes

nesse carbono provocam as diferenças no vaLôres de 8, observados na

vizinhança próxima a esse centro QuiráLico.

Numa tentativa de avaLiar a existência de pontes de hidrogênio

intramoLecuLares nestas neoLignanas, foram obtidos espectros na região

do IV em soLução de dicLorometano. ~ concentração iniciaL foi de

0,03 M seguida de duas diLuições. Para N~-4 foram registradas duas

absorções de estiramento O-H em 3560 e 3480 cm- 1 aLargadas até a

segunda diLuição indicando a ocorrência de ponte de hidroqênio

intramoLecuLar. No caso de N~-5, observamos após a segunda diLuição,

duas bandas agudas e em frequências mais aLtas: 3670 e 3580 cm- 1 .

Estes comportamentos são coerentes com uma situação onde os grupos

hidroxíLicos se encontram numa reLação <;_.t..?_ em N~-4 e t ..C..~.t'...s._ para N~-5.

~ ponte intramoLecuLar seria formada entre os grupos hidroxíLicos,e

não entre a carboniLa e a hidroxiLa, pois a frequência da carboniLa

não foi aLterada.

~ maior abundância do pico reLativo do íon M+-[H~O) em 368 ~

para N~-4 sugere que a eLiminação de H2 0 é favorecida com reLação a

N~-5 pois o protón Ha , estaria em configuração reLativatr::..~D_S... aos

grupos hidroxíLicos. ~ proposta fragmentacionaL para originar os

outros íons estão apresentadas no Esquema 18 (p. 230).
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o uso de modeLos moLecuLares possibiLitou uma anáLise iniciaL dos

dados de RMN-1H dos epimeros em [ •. No primeiro caso, com a hidroxila

~ em [~, os prótons metiLicos Me-[9, em equatoriaL, estdriam mais

desprotegidos por se encontrarem no pLano da carboniLa, absorvendo

portanto em 1,49 8. No segundo caso, a inversão possibilita uma

aproximação mais eficiente sobre o próton metinico H~' da hidroxiLa em

[~, o que justifica o 8 em 2,56 8 contra 2,40 8 em N~-4.

Uma informação adicional foi obtida pelos experimentos em

RMN-lH envolvendo o uso do reagente de desLocamento paramagnêtico

Eu(fod)~. Foram efetuadas duas adições para cada amostra em uma mesma

proporção seguidas do registro dos espectros. Os resultados obtidos

foram expressos no gráfico para uma relação moLar (reagente)/

(substrato) 1:1, cujos vaLôres encontram-se na Figura 161.

6,96
H

(:\".OH

V
N~-4

Pi

7,36 H

.
o~, f::\
'0

Me 8,36

N~-5

Figura 161: DesLocamentos paramagnéticos induzidos por Eu(fod)3

nos espectros de RMN-1H das neolignanas N~-4 e N~-5,

Uma diferença substanciaL na variação dos 8 foi observada para

os prótons metilicos [9' Para N~-4, observa-se um 8 de 4,3, enquanto

para N~-5 foi de 8,3. Este 8 pode diagnosticar o grupo hidroxilico em

configuração ~ para N~-5, pois assim a aproximação do reagente seria

mais efetiva admitindo-se a formação preferencial de um complexo

bidentado (OH-8 e [=0) com o Eu(fod)~. Deste modo, os prótons

metilicos [9 seriam os mais afetados indiretamente pela proximidade. O

maior 8 observado para o próton H~' de N~-5, também pode ser expli

cado em termos de uma configuração ~ para a hidroxiLa.
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Um outro experimento realizado em RMN-1H foi o de irradiações

visando a observaç~o do ENO. ~umentos consideráveis foram observados,

quando da irradiaç~o nas frequências dos sinais, referentes aos

prótons metílicos Me 9 de N~-4 e N~-5. Para N~-4, foi observado um

aumento de 10% na área do sinal relativo ao próton Hei, enquanto o

mesmo aumento foi observado para a área de absorção dos prótons

metílicos H9 ' de N~-5 (Figura 161). ~s irradiações nas frequências de

absorç~o dos prótons Me 9 ' levou a um aumento da ordem de 8% sobre a

intensidade de HB '. Estes resultados indicam que o grupo Me 9 e o

próton H/.~' mantém uma relaç~o <;...L~. em N~-4 e t.!:_é!.lJ..?.. em N~-5.

9H

- HJllJ%

I ".; 9%
"OH

Pi

Figura 161: ENO observados nos espectros de RMN-1H das

neolignanas N~-4 e N~-5.

Pressupondo as mesmas configurações para os centros quirálicos

C7 ' e Ca ', com base nos valôres de 8 desses carbonos, pode-se propor

as estruturas indicadas para esses epímeros.

~ luz destas observações, torna-se possível atribuir e discutir

os 8 como se segue. Para N~-4 observa-se um forte efeito de proteção

gama do oxigênio da carbonila sobre o carbono metílico C9 em

equatorial, que absorve em 21,38, contra 22,88 no caso de N~-5. ~

metila C9 , no caso de N~-5, em axial pode sofrer interaç~o repulsiva

da hidroxila em C7 ' e se afasta ligeiramente da conformação axial.

Esta seria uma condiç~o para a carbonila sair do plano de conjugação

do anel aromático, justificando as diferenças de 8 para os carbonos

carbonílicos, ou então, a desproteção da carbonila, em N~-5, seria
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resuLtante de ponte intramoLecuLar com a hidroxiLa em [A. OS vaLóres

de 8 para os carbonos aromáticos [2 e [6 de N~-4 e N~-5 s~o coerentes

com uma menor conjugaç~o deste úLtimo, muito embora a espectrometria

no IV n~o acuse esta diferença (ambas as carboniLas absorvem em 1675

cm- 1 ). Outras diferenças menos significativas foram observadas e est~o

resumidas na TabeLa 49 (p. 234).

1.5.5. N~-6 e N~-7

Estas duas neoLignanas foram cLassificadas, através de seus dados

físicos. como sendo do tipo ariLtetraLónicas, e, embora apresentem

diferenças constitucionais com reLaç~o ao padr~o de substituiç~o no

aneL [, s~o discutidas simuLtineamente por apresentarem em comum o

aneL 2'-hidroxi-4' ,5'-metiLenodioxifeníLico:

~Lguns dados espectrométricos pecuLiares possibiLitaram

diagnostica-La como taL: no espectro de RMN-~H de N~-6 (Figura 90, p.

140j 98, p. 144) observa-se singLetos em 6,58 e 6,458, reLativos a

dois prótons aromáticosj enquanto para N~-7 sinais anáLogos foram

observados em 6,508 e em 6,258 (TabeLa 48, p. 250). O sinaL em campo

mais aLto pode ser reLacionado ao próton com oxigênios em orto. [amo

n~o se observa uma constante de acopLamento mensuráveL nos sinais dos

referidos prótons, estabeLe-se uma relaç~o P-ª.I_ª_, entre estes, em anéis

aromáticos trioxigenados tetrassubstituidos.

Os espectros de RMN-13[ conferem com o padr~o de substituiç~o

proposto por apresentarem sinais em 98,18 para N~-6 (Figura 87. o.

°138) e 98,38 para N~-7 (Figura 100, p. 145) (Tabela 49), pois estes

sinais s~o condizentes com carbonos aromáticos cujas posições orto
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sustentam funç5es oxigenadas. Os deslocamentos químicos em

109,1/109,08 e 146,5/146,58, por analogia aos valôres observados para

o anel aromático C de N~-2, podem ser atribuidos aos carbonos C6 ' e

C4 ' de N~-6/N~-7 respectivamente. Os sinais em 46,5 e 44,68,

atribuídos aos carbonos dibenzílicos C7 ' de N~-6 e N~-7, podem ser

explicados em têrmos de efeitos gama do grupo substituínte em [2',

Que exerce ainda um efeito de proteção 9.I'.. LCJ.. sobre carbonos do aneL

aromático ~, quando se compara os 8 dos carbonos C1 ' e C3 ' de N~-2 com

os vaLores de 8 obtidos para estas duas neolignanas.

Diante do que foi exposto anteriormente, a respeito das dife

renças de 8 observadas entre os prótons metoxíLicos nos sistemas

ariltetralínicos, seriam possíveis duas alternativas constitucionais

para N~-6 e N~-7 (abaixo). ~ proximidade dos valôres de 8 para os

prótons H6 de N~-2 e N~-6/N~-7, a princípio confere com um padrão de

substituição no anel aromático R, destas ultimas, anáLogo ao de N~-2.

OH

Os espectros de massas obtidos (Figura 89, p. 139; 99, p. 144)

são concordantes com as suas respectivas formulas moleculares e foram

interpretados segundo os Esquemas 19 (p. 236) e 21 (p. 237). ~

presença do íon m/z 165 ~, em ambos os espectros, é argumento

favorável a segunda alternativa.
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Esquema 19: Interpretação do espectro de massas obtido para N~-6.
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Esquema 21: Interpretação do espectro de massas obtido para N~-7.
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1.5.5.1. Obtenç~o dos derivados metiLado e acetiLado para N~-6

Com o intuito de comprovar o posicionamento incomum da hidroxiLa

no carbono C2 ' destas neoLignanas ariLtetraLônicas, foram obtidos os

derivados metiLado e acetiLado para N~-6. O derivado metiLado foi

caracterizado peLa ausência da absorç~o de estiramento O-H, no

espectro no rv, e por RMN-1H peLa absorç~o adicionaL de um sinqLeto

em 3,758 (3H) (Figura 91, p. 140). O espectro de massas apresentou um

íon moLecuLar esperado de m/z 384 ~,coerente para este derivado

metiLado (Figura 92, p. 141; Esquema 20, p. 239).

O derivado acetiLado obtido foi caracterizado peLa absorção em

1760 cm- 1 , no espectro no IV, aLém da ausência de absorç~o de O-H

(Figura 95, p. 142). Um fato digno de nota foi a absorção bastante

aLargada para os prótons acetoxíLicos em 2,308 (sL, 3H) (Figura 91, p.

140), uma vez que geraLmente estes tipos de prótons absorvem como um

singLeto dos mais agudos. O seu espectro de massas apresenta pico

reLativo ao íon moLecuLar esperado em m/z 412 ~ (Figura 96, p. 143).

Os dados de RMN-~3C (Figura 93, p. 140) confirmaram a formação

dos derivados e foram interpretados e atribuidos segundo a TabeLa 49

(p. 251), evidenciando a proposiç~o estruturaL apresentada.
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Esquema 20: Interpretaç10 do espectro de massas obtido para NR-6M.
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1.5.5.2. Determinação da constituição dos anéis B para NR-S e NR-7.

Um exame, na região de absorção dos prótons aLifáticos, do

espectro de RMN-1H de NR-S (Figura 90, p. 140) torna fLagrante a sua

semeLhança com a neoLignana NR-2 (Figura 72, p. 130), com reLação ao

padrão de substituição no aneL aLifático B. O mesmo pode ser dito com

reLação aos 8 observados nos espectros de RMN-13C (TabeLa 49, p. 251).

R diferença observada -entre os vaLores de 8 para os carbonos C7 ' pode

ser justificada peLo efeito gama exercido peLa hidroxiLa em [2'. O

restante das absorções dos carbonos, pertencentes aos anéis R e ª.
constituem um importante argumento favoráveL a semeLhança, nestas

partes, das estruturas de NR-2 e NR-S.

R determinação da configuração reLativa para NR-S foi baseada na

constante de acopLamento de 9,0 Hz, observada entre os prótons

H:.> ' / HB " um v a Lo r que c a r a c t e r i z a pró t o n s c om r e La ç ã o t!:-_<:l_~..?.. - (ti._.~_~.t~.t.

Embora, neste caso, também não tenha sido possiveL medir diretamente a

constante de acopLamento entre os prótons H8 /H B ', a feição das

absorções dos prótons metínicos semeLhantes aos de NR-2, e aLém disto

considerando os 8 dos carbonos alifáticos nos espectros de RMN-13[

semelhantes aos valôres obtidos para NR-2, pode-se definir sua

estrutura como indicado abaixo.

MeO

MeO

t possível afirmar que a neolignana NR-7 possui uma hidroxiLa

como um substituinte adicional no anel aLifático ~. através da

multiplicidade dos sinais relativos aos prótons metílicos (d e s) e

metínico Ha ' em 2,638 (dq). Pode-se assegurar que este substituinte

encontra-se Ligado ao carbono Ca .
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Os dados de RMN-13[ obtidos para N~-7 forneceram as evidências

necessárias a esta proposição (TabeLa 48). O 8 observado em 75,68 deve

ser reLacionado ao carbono [8' que sustenta o grupo hidroxíLico. Este

vaLor é próximo àqueLe observado para N~-4, embora este não apresente

a outra hidroxiLa em [7'. Uma anáLise entre os sinais de N~-6 e N~-7

reveLam os efeitos P e gama provocados peLa introdução da hidroxiLa. O

carbono [8' de N~-7 apresentou 8 em 44 , 58 contra 42,68 de N~-6. R

proteção gama de 1 , 88; observada para o carbono [7 ' de N~-7, em

reLação ao carbono anáLogo de N~-6, poderia ser exercido tanto peLa

hidroxila quanto peLa metiLa [9. Uma proteção mais eficiente foi

observada para o carbono metílico [9' (-3,1 8).

~ principio podería-se supor que mesmas estereoquímicas reLativas

de N~-6 poderiam ser estendidas para os carbonos [7' e [~' de N~-7.

O estabeLecimento das estereoquímicas reLativa para os centros

quiráLicos da neoLignana N~-7 foi obtida através dos experimentos de

ENO em RMN-1H. ~ irradiação na frequência de ressonância do próton

dibenzíLico H7 ' não provocou aumento mensurável na área do sinaL

relativo ao próton He ', embora este tenha se apresentado mais agudo

indicando uma diminuição no acopLamento entre estes. ~ irradiação na

frequência do próton Hei conduziu a um espectro com aumentos da ordem

de 15' para as áreas de absorção reLativas aos prótons metíLicos H9 e

H9 '(Figura 13). Um aumento da mesma ordem foi observado para a área

relativa ao próton He ' quando o aLvo da irradiação foi a frequência

dos prótons metílicos H9
1

, porém não foi observado aumento na área de

HIo'. Estas observações são compatíveis comos grupos metíLicos tti:3.ns.
como in d i c a d o na F i g u r a 163 , ou se j a, com as c o n f i 9 u r a ç õ e s ?~_?, a' R e

aR.
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MeO

MeO

Figura 163: ENO observados nos espectros de RMN-1H da

neolignana NI=l-7.

1.5.6. NI=l-8, NI=l-S e NI=l-10

Como discutido préviamente sobre as características gerais das

neolignanas ariltetralônicas isoladas de y.... ~J".9.D.9 ...?:I.-t~ .. , sob o aspecto

substitucional estas três devem ser relacionadas a otobaína, porém com

uma função cetônica em C7 (IV: 1683 ± 3 cm- 1 , Tabela 47). I=l diferença

constitucional entre NI=l-8 e NI=l-S e NI=l-10 refere-se a presença de uma

hidroxila nessas duas ultimas (IV: 3670-3200 cm- 1 j Figura 103, p. 147j

106, p. 148j 110, p. 151). I=llém das absorções referentes aos prótons

aromáticos e dos substituintes metilenodioxilicos que caracterizam o

esqueleto básico, os espectros de RMN-1H (Tabela 48j Figura 101, p.

145j 105, p. 148; e 10S, p. 150) confirmam as observações feitas nos

espectros no IV. O espetro de NI=l-8 revela claramente um dubleto em

3,78 8 (S,5 Hz) que pode ser atribuido ao próton dibenzílico H7 '. No

caso de NI=l-S e NI=l-10 observa-se absorções de prótons hidroxílicos em

3,60 (sl) e 2,50 8 (sl), e como as multiplicidades para os prótons

metílicos não diferem das de NI=l-8, é possível definir o posicionamento

de hidroxilas nos carbonos [7' para essas duas.

Os espectros de massas obtidos apresentaram picos correspondentes

aos íons moleculares em m/z 338 ~ ([~oH1a05) e m/z 354 ~ ([2oH1a06)

para NI=l-S (Figura 107, p. 14S) e NI=l-10 (Figura '1"12, p. '152J. Esta

diferença de 16 ~ tanto nos íons moleculares como nos íons resultantes

da fragmentação Retro Diers-I=llder (Figura 15S, p. 223) é concordante
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com as informações anteriormente citadas. ~os íons fragmentários mais

abundantes foram propostos as estruturas como indicadas nos Esquemas

22 Cp. 245) para N~-8i e 23 Cp. 246) para N~-9 e N~-10.

~ constante de acoplamento de 11 / 8 Hz foi obtida por irradiação

na frequência de ressonância do dubLeto centrado em 1 / 05 8 através do

qual foi possível observar uma simpLificação do multipleto Cddq) para

dd C9 / 5 e 11,8 HZ)i e a irradiação em 1 / 20 8 conduziu a simplificação

do muLtipLeto Cdq) para um dubLeto C11 / 8 Hz). Deste modo foi possivel

atribuir os dubLetos em 1 / 05 e 1 / 20 8 para os prótons metiLicos Me 9 ' e

Me 9 respectivamente. ~s constantes de acoplamento de 9 / 5 e 11 / 8 Hz

o b s e r v adas p a r a N~ - 8 de f i ne r e Laç õe s .tr...ªD..?_- c::lj....ª..X..t~j._?.. e n t r e o s pró t o n s

H7 ' IHa I e entre He'IHa . O dubLeto em campo mais baixo pode ser

justificado devido a desproteção provocada quando os prótons metiLicos

em equatoriaL se encontra no pLano da carboniLa como pode ser

observado na estrutura abaixo atribuida para N~-8. Essa constituição

f o i i d e n t i f i c ad a c om a d a ne o Li g n an a 9..J...9...º...~D..Q.n...~_ i sol ad a das sem e n t e s d e

~..Y....f.....t.?_U:..C;...êi... ?J_'!!.~_.f.. ..!:J._'!l.. ~. D[. CKu o e t a L . I 1 9 76) .

NA-8

~s diferenças entre N~-9 e N~-10 podem ser verificadas e

interpretadas principaLmente nos espectros de RMN-1H CTabeLa 48). ~

região de absorção dos prótons aLifáticos acusam as diferenças no

ambiente moLecuLar para estes prótons. Os dubLetos reLativos aos

prótons metíLicos de N~-10 absorvem em 1,16 e 0 / 88 8 enquanto no caso

de N~-9~s absorções em 1,07 e 1,04 8 deve-se a configuração a para

Me 91 fora do pLano da carboniLa o que justificaria as diferenças de 8

para os prótons metíLicos. O vaLor em campo mais baixo deve ser

atribuído aos prótons metílicos H91 pelo mesmo argumento utilizado no
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caso de N~-8. Este par de epímeros foi identificado com as neolignanas

isoladas de V. §...~..!:?..tf...~...r....ª- (Lopes et al., 1882).

Com o objetivo de acrescentar novos dados a literatura,

confirmar a constituição e as configurações reLativas para estas três

neoLignanas, foram obtidos os dados de RMN-13[ (TabeLa 49). O espectro

obtido para N~-8 (Figura 104, p. 147) apresentou sinais reLativos a

doze carbonos em anéis aromáticos: quatro destes na faixa de 145

1528 são reLativos aos carbonos oxigenados; três na faixa de 126 

1388 e os cinco restantes na faixa de 107 - 1238 são reLativos aos

carbonos alquiLssubtituidos e aos carbonos protonados respectivamente.

O 8 em 122,68 foi atribuido ao carbono [.' do aneL ç tendo como base o

vaLor em 122,88 de N~-2. ~ presença de um outro sinaL próximo a este

em 121,9 8 no espectro de N~-8 pode ser reLacionado ao carbono [. que

também não possui substituinte oxigenado em orto. Outros dois vaLôres

de 8 próximos: 126,7 e 127,78 podem ser atribuidos aos carbonos [I e

[2' O primeiro não é muito afetario por se encontrar também em posição

p....~,.!. ..,~., a f un ç ã o o x i ge n a d a e o u Lt i mo p o de s e r e x p Li c ad o p e La p r o t e ç ã o d e

13,48 peLo oxigênio em orto com relação ao carbono [2 de N~-2. O

posicionamento do grupamento metiLenodioxíLico em [3/[4 justifica

também a proteção de 1,7 8 para o carbono [7'. Os 8 para os carbonos

restantes não sofrem variações significativas confirmando a estrutura

para a neolignana N~-8.

Os 8 observados para os carbonos dos anéis aromáticos ~ e [

entre N~-8 e N~-10 são bastante próximos sendo que, as diferenças

observadas para os 8 devem ser resuLtantes da variação na

estereoquímica no carbono [8 e os 8 obtidos para o aneL B de N~-3

servem de base para a atribuição dos sinais. ~ proximidade nos 8 entre

os carbonos metíLicos Me.' de N~-9 (12,0) e N~-10 (12,0) pode ser

justificada considerando que a alteração da configuração da metiLa

Me. de P para ~ não afeta significantemente a extensão do efeito de

proteção_~Jm~ peLa carboniLa (quando a Me. se encontra em P) e peLa

Me.' (quando Me. se encontra em ~). O 8 em 8,0 atribuido para o

carbono Me.' de N~-8 indica que este experimenta uma proteção

adicionaL da metiLa Me. em ~.
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Esquema 22: Interpretação do espectro de massas obtido para N~-8.
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o
II r

354 (M+, 33, 28)

F56 (RDA) 1
I o H It CD+

l~ 8( ~> ~, , -- , ./ ./

L Pi HO 1
! l~ 149o OH

m $> (18, 30)

:--.,1 /. /.

1OH 'L' Pi I~ OH Il~

28.{ t::> 28 121

298 ,"00.'~r (5. 5)C?=\' ,I /

\.-d ' Pi C ~ 270 (12, 12)

270 (12, 12)

336 (3, 25)
F30

240 (12, 12)

~28

212

~29

183

Esquema 23: Interpretação do espectro de massas obtido

para N~-9/N~-10.
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Quadro 8: NeoLignanas ariLtetraLínicas e ariLtetraLônicas isoLadas

e/ou detectadas nos frutos de V. ~_l.~.!}Jlª ..L~_ e y.." sebifera.
_ ••_W.M••••__ •••• _._••••_._._.

MeO o
<oMeO

Me Me

ORI OMe OMe

NA-I RI =R2=OMe NA-l.I NA-l.l.I

NA-21 RI +R2= CH2
OH

MeO MeO MeO

MeO Me MeO

NA-2 R=H

NA-3 R=OH

NA-2.2 NA-2.3

MeO

MeO

MeO

MeO

MeO

NA-4 R= aOH

NA-S R= BOH
NA-6 R=H
NA-7 R=OH

NA-7.I

con t.
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conto do Quadro 8.

o
11

NA-8 NA-8.1 NA-8.2

OMe

OMe

NA-9 R= aMe NA-ll
NA-lO R=fU4e

Me
<O

Me O

Me

NA-12 NA-13 NA-l4



Tabela 47: Rbsorções observadas nos espectros na regi~o do IV das neolignanas,
diarilbutãnicas, ariltetraltnicas ~ ariltetral8nicas.

NEOLlGNRNRS

ND-1
ND-3
ND-5
ND-6

O-H

3670-3250

3650-3200

[=0

'1670

1740

RROMIllTI[OS

1600, 1510, '1490, 1450

1600, 1590, 1520, 1450

1600, 1510, 1490, 1470, 1440

1600, 1590, 1460, 1440

[H", 0'"

930

930

930

NR-1

NR-2

NR-3

NR-4

NR-4

NR-5
NR-5

NR-6

NR-7

NR-7

NR-8

NR-9
NR-10

1665

3600-3200 1650

3680-3150 1675

3560, 3480 1675

3700-3200 1675

3670, 3580 1675

3600-3200 1660

3690-3100 1660

3570

1680

3670-3200 1685

3670-3200 1680

1605, '1590, 1520, 1470, 1450

1600,1590,1500,1480, '1440

1600, -1510, 1490, 1460

1600, 1510, 1487, 1440

1600, '1510, 1478, 1465, 1440

1600, 1510, 1478, 1465, 1440

'1600, 1500, 1440

1595, 1505, 1485, 1435

1620, 1590, 1500, 1460

1620, 1590, 1505, 1490, 1450

1620, 1590, 1510, 1490, 1450

930

935

935 N
.b.
c.D

935

935

935

930

940

940

940

-: Espectros obtidos em soluç~o de diclorometano,
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T~bel~ 46: Desloc~m.ntDs Qulmicol (8) obs.rv~do. nos .spectro~ de RMN-'H d~s neoligninas

ariltetralinicis • arilt.tral8nicl5 isoladas de ~. elongata.

NEOLIGNIlNIlS H-6 H-S H-3 OH'! H-7 H-li t,-~

NIl-1 6,60 s 6,16 s 3,60, 3,75 2,62 d 1,6 - 1,4 1,05 d

3,73, 3,50 <6,0) .. (5,0)

NIl-2 7,56 s 6,25 s 3,95, 3,66 3,6 2,0 1,31 d

(6 , U)

NIl-3 7,46 s 6,29 s 3,67, 3,61 2,95 do 1 , ~1 d

(12, O, 7, O) (7,0)

NIl-4 7,46 s 6,35 s 3,90, 3,67 1,49 .
NIl-5 7,46 • 6,34 s 3,94, 3,70 1,45 •

NIl-6 7,50 • 6,35 s 3,90, 3,66 3,6 3,0 1,28 d

00 <6,0)

NIl-6(H) 7,55 s 6,25 s 3,90, 3,75 2,6 - 1,g 1,30 d

3,76 .. (6,0)

NIl-6(1l) 7,50 s 6,30 • 3,90, 3,66 3,6 - 3,0 1,28 d

00 (6,0)

NIl-7 7,51 • 6,25 sI 3,92, 3,76 ',35 5

NIl-8 7.77 d 6,95-6,60 .. 5,86, 5,75 2,4 1,5 1,20 d

18,0) d (2,0) " (6.0)

NIl-9 7'.,77 d 6,93 d 6,07, 5,97 2,7 - 2,2 1,07 d

<8,0) <8,0) d (2, O) (6,5)

NIl-10 1,60 d 6,80 d 5,18, 5,66 2,79 do 1,16 d

<6,0) <8,0) d (2,0) (12, O, 6,5) (6,5)

--------------------------------------------------------------------------------------------------
NEOLIGNIlN>lS H-2' IH-3' IH-5IH-6'- CH 2 0 2 H-l' OH-l' H-8' H-9'

2,50 sl 2,05 dQ

(12, O/ 6.5)

2,53 00

1,95 ddQ

<6,019,5'" ,8)

3,60 sl 2.7 - 2,2 m

NIl-1

NIl-2

Nil-3

NIl-4

NIl-5

NIl-6

NIl-6(H)

NIl-6<1l)

NIl-7

NIl-8

NIl-9

Nil-l0

6,60 • @ 6,67 •

7,0 - 6,5 "

1,1-6,500

6,97 5l

6,71 5 <2H) @

6,72 5 <1H)

6,45 5, 6,58.

6,50 " 6.60

6,45 s. 6,58 s

6,42.,(2H)

6,95-6,60 00

7, O 6,5"

6,80 - 6,60 00

5,96 5

5.96 •

5,96 5l

5,94 5

5.95 s

5,95 •

5,86 •

6,03 •

6,03 5

5,96 s

3,30 d

<9,0)

3,90 d

<9,0)

4,25 dl

(9,0)

4,30 d

3,9

4,34 5l

3,78 d

(9,5)

2,60 51

3,09 .l

2,01 5 l

1.8 - 1,4 1ft

3,6 - 2.0

2,33 do

(12, O, 6,5)

2,40 O

(6,6)

2,56 Q

(6,8)

3,6 - 3,0 "

0,83 d

(5.0)

0,57 d

(6,0)

0,88 d

(6,5)

1,03 d

(6,8)

1,05 •

(6,B}

0,9ó d

(6,0)

0,95 d

(6,0)

0,98 d

(6,O)

1,09 •

1,05 d

(6,5)

1,04 d

(6,5)

0,88 d

(6,5)



Tabela 48: Deslocamentos quimicos observados nos espectros de RMN-13[ de neolignanas

ariTtetralinica e ariltetralônicas isoladas de \I.. ~.1.Q.!lg_aJ ..!. .

----------------------------------------_._---------_.-------_._--------_._--------------------------------
[ÇIRBONOS NÇl-1 NÇl-2 NÇl-3 NÇl-4 NÇl-5 NÇl-6 NÇl-7 NÇl-8 NÇl-9 NÇl-10

--------_._-----.------------------------------------------------_. __ ..._---_._----------------------------- -----

128,8 125,1 125,5 122,3 122,2 125,1 123,3 126,7 126,7 122,6

2 132,3 141,1 141,9 143,7 142,4 141,5 139,4 127,7 127,6 128,5

3 110,2 108,2 107,3 107,3 107,3 108,6 109,2 145,0 144,3 144,5

4 147,2 153,3 153,2 154,1 154,6 153,4 154,4 151,7 151,8 153,4

5 148,7 147,9 148,8 149,1 149,5 147,7 148,4 107,7 107,7 108,6

6 112,8 111,2 110,7 111 ,4 110,9 110,5 111,5 121,9 121,9 122,7

7 38,7 198,4 198,8 195,6 201,5 199,7 199,2 198,3 197,4 198,5

8 35,3 48,7 43,2 76,6 76,S 48,7 75,6 47,0 42,7 43,7

9 19,7 12,3 12,7 21,3 22,9 12,4 25,9 12,4 12,0 12,0

1 ' 138,8 137,7 140,0 139,7 141, O 121,2 122,1 137,5 139,2 140,4

2' 110,4 108,2 107,3 107,3 107,1 149,2 148,9 107,4 106,6 106,5 N
Ul

3' 146,8 147,9 147,2 147,2 147,2 98,1 98,3 147,4 147,4 147" 2 -lo

4' 146,8 146,4 146,2 146,2 146,5 146,5 146,5 146,0 146,8 146,2

5' 112,1 109,0 108,1 108,1 108,1 141,5 141,1 108,6 106,9 107,3

6' 121,8 122,9 119,8 119,9 119,5 109,1 109,0 122,6 119,5 118,7

7' 54,0 51,3 76,S 75,S 75,1 .46,5 44,6 49,0 74,7 74,6

8' 43,S 43,6 46,7 47,1 48,9 42,6 44,5 43,4 48,1 46,7

9' 16,9 17,8 12,3 8,1 7,0 17,5 14,4 17,5 9,0 11 ,9

Q2[H 2 -- -- 100,8 100,9 100,9 101,1 100,9 100,9 101,4 101,4 101,8

Q[H" 55,S 55,6 55,7 55,8 56,0 55,7 56,0

54,0

--------_ ..._-_._------------_._----_._.__ ._--------------------_._----_ ...__ ._----------------------------- -------
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Tabela 50:

Deslocamentos químicos (8) observados

nos espectros de RMN-13[ das neolignanas

N~-1, N~-2.1 e N~-2.3.

[~RBON05 N~-1 N~-2.1 N~-2.3

128,8 129,5 127,3

2 132,3 132,6 127,3

3 110,3 111,4 108,1

4 147,2 147,6 147,5

5 148,7 147,9 148,1

6 112,8 113,7 113,5

7 38,7 39,2 120,5

8 35,3 35,3 139,7

9 19,7 20,0 22,1

1 ' 138,8 140,7 138,6

2' 110,4 107,8 107,9

3' 146,8 147,5 147,9

4' 146,8 147,5 145,8

5 ' 112,1 109,4 109,6

6' 121,8 122,9 121,3

7' 54,0 54,6 51,1

8' 43,5 44,2 42,2

9' 10,9 17,2 18,8

O"[H,, 100,9 100,7

OMe 55,5 56,2 56,1

54,6
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Tabela 51:

Deslocamentos químicos observados nos espectros

de RMN- 13C da neolignana N~-6 e de seus derivados

metilado (H)-e acetilado (~).

C~RBONOS N~-6 N~-6(M) N~-6(~)

L_

-----------------------------------------------
1 125,1 125,5 125,4

2 141,5 141,5 140,2

3 108,6 108,4 107,7

4 153,4 153,2 153,6

5 147,7 147,6 148,1

6 110,5 110,4 111 , 1

7 199,7 198,9 198,3

8 48,7 48,5 48,2

9 12,4 12,7 12,3

1 ' 121,2 124,2 128,5

2' 149,2 153,1 159,2

3' 98,1 94,S 105,5

4' 146,5 146,7 146,1

5' 141 ,5 141,5 143,7

6' 10S,1 108,S 108,3

7' 46,5 45,0 46,8

8' 42,6 42,8 43,0

9' 17,5 17,5 17,6

O"CH", 100,9 101,1 101 ,7

OMe 55,7 56,7 55,8

55,8 55,7

55,7

I;.OCH 3 169,7

CO~H3 20,6

-----------------------------------------------
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1.5.7. Determinação das configurações absoLutas

as neolignanas

~ ..l..9.t'..9ª_tª (T a b e La

todas

de V.

~s configurações absoLutas paras as neoLignanas ariLtetraLínicas

tem sido determinadas através dos dados das curvas de dispersão

rotatória óptica (DRO) e dicroísmo circuLar (DC) (5wan & KLyne, 1965;

Crabbé & KLyne, 1967; Crabbé, 1968). ~s suas curvas de DRO apresentam

dois efeitos Cotton, o primeiro entre 290 e 275 nm e o segundo entre

250 e 230 nm, originArios das bandas de absorção dos cromóforos

aríLicos, vicinais a centro QuiráLico, em torno de 290 e 240 nm,

respectivamente.

Um estudo sistemático reaLizado por KLyne em uma centena de

ariLtetraLínas mostrou Que o sinaL do primeiro efeito Cotton e a sua

ampLitude molecular estavam associados a configuração do carbono

dibenzíLico e todos os 4p-arilderivados apresentavam um sinal negativo

para este efeito Cotton, enquanto o sinaL positivo foi correLacionado

aos 4Q-ariLderivados. Esta regra empírica tem sido aplicada de modo

seguro na determinação das configurações de neoLignanas ariLte

tralínicas (Liu et al., 1981 e 1984; Vieira et al., 1983; Joshi et

aL., 1978), embora, inadvertidamente, a atribuição tenha sido feita

errôneamente para a (-)-otobaína e (-)-hidroxiotobaína (KLyne et al.,

1966). Em outros casos, por se constituir em modêLo estrutural com

configurações bem conhecidas, tem sido alvo de transformações

Químicas, Quando possível, visando a determinação da estereoQuímica

absoluta nas substâncias sob investigação (Majunder et al., 1972; Moro

et al., 1987; Kato et aL., 1986).

Foram obtidas as curvas de DC de

ariLtetralínicas e ariltetraLônicas isoLadas

54, p. 260).

~ configuração para a neoLignana N~-1 foi determinada como p-ariL

em C7 " devido ao efeito Cotton negativo em 285 nm, na curva de DC

(Figura 166, p. 155). e, considerando as estereoQuímicas relativas

como sendo t.!:,,§t!J,,~J.tr=~..!l~, para os prótons H7 '/H a '/H A , a partir dos Se

dos vaLôres de J no espectro de RMN-1H, e, a partir dos & observados

no espectro de RMN-l~[, foi possível estabeLecer as configurações como

sendo 7'5, B'5 e 8R para N~-1, e identificá-La com a (-)-galbuLina.
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o efeito de substituintes no carbono [3/[4 do anel~, segundo

KLyne, afeta apenas a ampLitude moLecuLar do efeito [otton em 290 

275 nm, quando se compara substâncias contendo substituintes oxige

nados em [4/[~, devido as mudanças conformacionais no aneL 8,

resultantes de interaç~es, estéricas deste substituinte, com o grupo

aríLico em [-7'.

~ presença de um grupo hidroxílico em [7' n~o afeta os sinais dos

efeitos [otton, mas provoca ligeiras variaç~es tanto nos máximos

quanto nas amplitudes moleculares destes, segundo a análise dos dados

obtidos para a (-)-otobaína e (-)-hidroxiotobaina (Klyne et al.,

1966) .

No caso das neolignanas ariltetralônicas, a regra estabelecida

por Klyne, para as ariltetralinas, n~o pode ser aplicada diretamente.

O mesmo pode ser dito com relaç~o a regra do octante, devido a

conformaç~o cadeira torcida assumida geralmente por estas substâncias.

Lopes et alo (1982) atribuiu a configuraç~o absoluta P para o anel [

para a neolignana ariltetralônica, isolada de V. ~!,!b"LL~.E .•~,,' cujo

deoxoderivado apresentou dados idênticos a (-)-hidroxiotobaína, e

efeito [otton negativo. Observou-se que o substância carbonilada

apresentou um efeito [otton positivo em lelnM27B +3000, que poderia

ser correlacionável ao seu deoxoderivado, através da elipticidade

molecular. Esta invers~o de sinais também pode ser constatada, quando

procedimento análogo, via reduç~o, foi utilizado para a determinaç~o

da configuraç~o da (-)-enshicina (Figura 164, p. 256), isolada de

?-.c;..bJ.~_~iU:t ..~ ..!:!. !J..~._,=,_.r.JLi.... ( Li u e tal ., 1984 ) . ~ Lé m do de s a p a r e c i me n t o do

efeito [otton correspondente ao cromóforo carbonílico em lelnM:~~,o 

408, foi observado um efeito Cotton em lelnM29B +1014 no

deoxoderivado, sendo que o produto original apresenta efeito [otton em

lei ~'M290 -1496.



256

o

<roo _

Çl.;
Me

H

Clí "OMe

(-)-enshicina

[a]~3 -52,3~ (c 0,13, CHC1 3 )

De (MeOH) [t]320= -408

[t]290= -1496

[t]27S= +680

[t]240= +3060

desoxienshicina
[a]~3 _33,3 D (c 0,09, MeOH)

DC(MeOH) [t]294= +1014

[t]278= -869

[t]247= -181

Figura 164: Reduç~o da enshicina.

No sentido de se obter uma evidência adicional para esse tipo de

comportamento, a neolignana N~-2 foi convertida ao seu deoxoderivado

N~-2.1 (Figura 165). Por n~o ter sido possível obter a respectiva

curva de DC desse produto, o valor da rotaç~o específica foi obtida e

correlacionado com dados da literatura (Figura 166, p. 257),

possibilitando atribuir a configuraç~o Q para o anel C de N~-2.

NA-2

[ajo .12.5 (C 0.19, (HC1 3 )

NA-2.1

[al .22.8° (C 0.15, CHC1 3 )

Figura 165: Reduç~o de N~-2 a (+)-isogalcatina.
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o
11

(-)-otobanona

[aJo _27 0 (C 0,7, CHC1 3 )

Kuo et aI., 1976.

MeO

MeO

0Me

(-)-galbulina

[aJ~1 _8.5 0 (C 1,9, CHC1
3

)

Birch et aI., 1958.

0Me

(-)-galcatína

[alo _8.5 0

Kohen et aI., 1966.

(-)-otobaina

[aJo _43 0 (C 0,8)

Gilchrist et aI., 1962.

MeOMX"/' ",,'
RO

R = H (+)-guaiacina

[aJ~5 +46 0

R = Me (+)-galbulina

[aJ~5 +8 0

Majumder et aI., 1972.

(+)-galcatina

26[alo +9.8 (C 0.103, CHC1 3 )

Liu et aI., 1984.

Figura 166: Dados de [~]D de neolignanas ariltetral8nica e

ariLtetralínicas.



258

o terceiro efeito Cotton, observado nas curvas das neolignanas

ariltetralônicas, associado a absorção do cromóforo carbonílico, pode

fornecer informações confirmatórias sobre a configuração no carbono

CA , atribuidas indiretamente através dos dados de RMN-1H e RMN-i3[.

Substâncias com efeitos [otton negativos na região compreendida entre

330 - 315 nm estão a~sociados a metila em configuração ~ (Lopes et

al., 1982; Liu et al., 1984) e ~ (Lopes et al., 1982) no carbono

CA • De fato, sinais negativos de efeitos Cotton, nesta região,

observados para as neolignanas N~-2, N~-6, N~-10 e positivos para N~-9

(Tabela 54), são concordantes com a atribuição efetuada a partir dos

efeitos [otton na região de 290 - 275 nm e pelos dados de RMN-J·H e

RMN-i3C.

Os efeitos Cotton observados para N~-8, 181v129~ -8770 e ,81 pc
330

+1625, opostos aos observados para todas as outras neolignanas indicam

que esta possui configurações invertidas nos três centros quirálicos.

~s curvas de DC de N~-8 (Figura 123, p. 158) e N~-2 (Figura 117, p.

155) são opostas em toda a extensão. ~ medida da rotação específica

1~126D +75 0 para N~-8, oposta a observada para a (-)-otobanona

(1~/p -27,1 0
, Kuo et al., 1976), indica que são enantiômeras.

Como descrito, as neolignanas epiméricas N~-4 e N~-5 apresentaram

efeito Cotton positivo na região de 290 nm, e, consequentemente a

configuração P para o anel C. Se a configuração relativa da hidroxila

for determinante no sinal do efeito Cotton, na região de 330 nm, a

atribuição da hidroxila em ~ no carbono [A' feita com base nos

experimentos de RMN-1H EENO e Eu(fod)3] para N~-5 estaria coerente,

pois o mesmo apresentou sinal negativo em 181~~330 -4210, taL qual

N~-2, N~-3, N~-6 e N~-10 (com a metila ~ em C,~). No caso de N~-4, a

curva de DC não apresentou um efeito Cotton mensurável na região de

330 nm e a simples inversão da configuração no carbono CB não

possibilita uma racionalização dos dados experimentais.
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Do ponto de vista constitucionaL, uma neoLignana com aLguns dados

físicos anáLogos aos de N~-4 encontra-se descrita na Literatura (Lopes

et aL., 1984a), porém n~o foi feita uma proposta para a sua configu

raç~o e os dados de DC descritos diferem tanto de N~-4 quanto de N~-5,

o que indica Que estas sejam diastereoisâmeras daqueLa descrita.

~ neoLignana N~-7, aparentemente resuLta de uma etapa oxidativa

de N~-6, mas possui de acôrdo com o sinaL do efeito Cotton na região

de 290 - 275 nm/ a configuraç~o do aneL C oposta a de N~-6.

Considerando que os prótons H7 , IHa' mantém uma reLação !.. r....~D_.?_ (J= 9,0

Hz) e que peLos experimentos de END foi possíveL observar também uma

reLaç~o tr.-ª.D...S,.. entre as metiLas C<;> e C<;>'. ~ estrutura de N~-7 resuLta

ria da introduç~o de uma hidroxiLa adicionaL num esqueleto básico

enantiomérico de N~-6.

~s curvas de DC· obtidos (TabeLa 54, p. 260) para as neoLignanas

Levorotatórias isoLadas do tegumento foram correLacionadas coerente

mente às configuraç~es absolutas obtidas peLos vaLôres de [n]p, e

essas devem possuir o aneL C em Pi e de acordo com as configurações

reLativas para os substituíntes nos anéis ~, as confiqurações

absolutas podem ser atribuidas como apresentada na TabeLa 55 (p. 261).
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1.5.8 DiLignana N~-11

~ anáLise das absorções, no espectro de RMN-1H (Figura 113, p.

153; TabeLa 52, p. 263) obtido, possibiLitou identificar uma porçlo

ariLtetraLônica na estrutura de N~-11, devido aos singLetos reLativos

aos prótons H6 e Hz ; e aos prótons metoxiLicos também semeLhantes aos

padrões de N~-2 e anáLogos. ~ integração dos prótons aromáticos; dos

grupos substituintes, para dois grupos 02[H 2 , e das absorções dos

prótons metoxiLicos, para quatro grupos OMe, indicou a natureza

dimérica para N~-11. ~ obtenção dos dados de RMN-13[ (TabeLa 53, p.

263) confirmou esta possibiLidade, por apresentar o dobro de sinais

normaLmente observados, e permitiu identifica-La com o dímero abaixo.

Me

OMe

OMe

NA-H

o espectro de massas obtido (Figura 115, p. 154), apesar de não

apresentar pico correspondente ao ion moLecuLar, reveLou um pico base

em m/z 352~ e outros ions de menor abundância como descrito para o

d i me r o i s o La d o d e V. ~..~..9.jJ e_~ ..~.. (L o pe s e t a L., 1984 b ) .

Lignóides oLigoméricos provenientes da trimerização de áLcooL

coniferiLico substituidos tem sidos descritos como constituintes de

sementes de espécies de 8...~..f..t.J.. '=:!-fl1. (Ichihara et aL., 1976; 1977; e 1978);

oLigômeros resuLtantes do acopLamento de aLiL/propeniLfenóis por sua

vez tem s i d o i s o La dos d e e s p é c i e s d e t:!~tEl.f.-º...tr._º..º-~. (Ya ma mu r a e t a L. ,

1982). ~ ocorrência de diLignanas em espécies de Myristicaceae se

Limita até o presente a uma ocorrência desta diLignana nas sementes de

f r u tos ver d e s d e V. ?..~..~..LL~...~.'! (L o pe s e t a L., 1984 b ) .
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Tabela 52:

Deslocamentos quimicos (8) observados no espectro

de RMN->H (90 MHz, CDCl 3 ) de N~-11.

PReJTONS P~RTE

TETR~LONIC~

P~RTE

N~FH1LENIC~

6 7,63 s 7,1 - 6,6 m

3 6,33 s

7 7,52 s

9 2,4 d (6Hz) 3,0 - 2,6 m

2'

5' 7,1 - 6,6 m 7,1 - 6,6 m

9'

OMe 3,95 5 4,00 s

3,76 5 3,76 s

O",CH", 6,08 s 6,06 s

Taüela 53:

Deslocamentos quimicos (8) observaoos

no espec t ro de RMN- '''C ,je NR- 11 (20MHz),

CHRBONO~ P~RTE

TETR~LONIC~

P~RTE

N~FT~LENIC~

1 124,0 128,9

2 141 ,1 128,3

3 105,6 108,2

4 146,9 148,3

5 148,3 149,0

6 109,0 108,2

7 199,1 124,0

8 100,7 134,7

9 83,0 19,3

1 ' 132,4 134,6

2' 108,4 108,8

3' 147,9 147,6

4' 146,1 146,1

5' 111,4 112,4

6' 123,8 123,0

7' 130,4 132,0

8 ' 154,0 134,7

9' 15,3 16,8

OMe 56,1/55,7/55,6

O",CH", 101,1/100,8

\
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1.6. Policetídeos acilresorcinólicos e acilfloro~lucinólicos

(I=IR-1 a I=IR-8)

Este grupo de substâncias derivadas de ácidos ~raxos tem sido

cada vez mais observadas como componentes dos frutos de

tLQ..!:. s f i...!!J.-º.J-ª.., ~ s t i~ e Y.l...!.P.JE... ( Ta bel a 1, p. 9 ). Os po l i c e t í d e o s

acilresorcinólicos apresentam, no espectro IV (Figuras 128, p. 161;

133, p. 163; 136, p. 165; 141, p. 167; e 145, p. 170), absorções

características: de O-H quelatada na regi~o de 3600 - 3100 cm-~; de

carbonila conjugada e quelatada em 1693 cm- 1 ; al~m das absorções de

anel aromático, de C-O e de C-H. Os espectros na regi~o do UV obtidos

confirmam a presença de an~is aromáticos e da carbonila conjugada

nessas substâncias.

Uma característica geral para todas essas substâncias é a

presença de singletos largos em 1,25 - 1,30 8, como sinal mais intenso

nos espectros de RMN-1H, característico de longas cadeias metilênicas

saturadas Tabela 56, p. 268). Os espectros de RMN-13C (absorções em

29,1 - 29,3 8; Tabela 57, p. 269) e os espectros de massas (série

de íons fragmentários diferenciados por 28 ~) obtidos confirmam a

natureza policetídica destas substâncias.

Os espectrds de RMN-1H dos policetídeos I=IR-1, I=IR-3 e RR-S

apresentam em comum um dubleto em 6,40 8 referente a dois prótons

aromáticos com acoplamento em orto (8,0 Hz) e um tripleto em 7,20 8

(8,0 Hz) típicos para prótons aromáticos em sistema 1=1 2 8 (8ecker,

1980). Para I=IR-5, observa-se a absorç~o adicional de um singleto (5H)

referente a um anel aromático monossubstituido. R absorção de dois

prótons fenólicos, em ponte intramolecular (9,60 ± 0,05 8), e a

presença de picos base em m/z 137~, nos espectros de massas de I=IR-1,

I=IR-3 e I=IR-5, indica a presença de anéis aromáticos sim~tricamente

substituidos e conjugados a carbonila (Figura 167, p. 265).
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Figura 167: Principais íons fragmentários observados nos espectros

de massas dos policetídeos acilresorcinólicos.

Os espectros de RMN- 13 C também evidenciam esta parte da molécula

por apresentarem sinais referentes as absorções de carbonos

carbonílicos em 208,6 (~R-2) e 208,2 8 (~R-5), além dos sinais dos

carbonos aromáticos (Tabela 57, p. 269). Para uma amostra contendo

~R-1 e ~R-3 em mistura, o e~pectro de massas apresentou íons em J48~ e

346~ que podem ser atribuidos, respectivamente, aos íons moleculares

relativos as fórmulas moleculares C22H3603 e C22H3403 (Figura 131, p.

162). Esta diferença de duas unidades faz sentido quando se considera

a presença de um tripleto em 5,38 8 (2H), no espectro de RR-3, típico

de uma ligaç~o dupla Z (ausência de absorç~o entre 800-900 cm- 1
).

Deste modo, para ~R-1 é possivel estabelecer a estrutura indicada,

cuja cadeia alifática saturada possui quatorze grupamentos metilênicos

e uma metila terminal (0,90 8, m, 3H), enquanto para RR-3, uma ligação

dupla deve ser introduzida em uma posiç~o ainda não determinada

(Quadro 9, p. 267J.

Para ~R-5, o pico correspondente ao íon molecular em m/z 354 ~

(Figura 139, p. 166), associado a integração de prótons, indica a
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presença de uma cadeia metiLênica contendo dez grupamentos e um aneL

aromático terminaL. ~ suspeita de ~R-8 ser seu possiveL precursor

deve-se ao padrão fragmentacionaL idêntico apresentado peLo seu

espectro de massas (Figura 148, p. 171), exceção ao íon moLecuLar com

18 ~ adicionais. Esta proposição obteve evidência experimentaL através

da obtenção de ~R-5 por desidratação de ~R-8 em meio ácido (Figura

168), cuja cinética foi observada peLos aparecimento de sinais dos

prótons no aneL aromatizado (Kato et aL., 1985). ~ anáLise

pormenorizada dos dados de RMN-13[ de anáLogos (Mudd, 1983) confirmou

a constituição para sua estrutura pouco usuaL.

OH

AR-8 AR-S

Figura 168: Desidratação e aromatização de ~R-8 em meio ácido.

~s estruturas para os poLicetídeos ~R-2, ~R-4 e ~R-6 foram

propostas como sendo anáLogos triidroxiLados de ~R-1, ~R-3 e ~R-5

respectivamente, se considerada a absorção para os prótons aromáticos

H~ e H5 como um singLeto em 6/00 ± 0,05 8 (2H), orto a funções

oxigenadas. Os seus espectros de massas confirmam a introdução de uma

hidroxiLa adicionaL peLa presença de picos correspondentes aos íons

moLecuLares em m/z 364~ ([22H34 0 4 ) para ~R-2, em m/z 362~ C[22H3404)

para ~R-4 e em m/z 370~ ([23H3004) para ~R-6. Outro íon bastante

importante é o íon m/z 153 ~, pico base para ~R-2 e RR-4,

correspondente ao íon acíLico (Figura 167, p. 265). Uma confirmação

adicional foi obtida através da obtenção dos dados para o derivado

4,6-dimetiLado de RR-6. R resistência a metilação de uma das

hidroxilas em orto refLete a estabilização através da ponte de

hidrogênio com a carbonila, conduzindo a quebra da simetria. R

acetilação conduziu a formação de derivados di- e triacetilados, neste



último 05

---------------------------------

267

prótons H3 e H~ são desprotegidos da ordem de 18 absorvendo

em 7,0 8.

Os dados físicos obtidos para ~R-7 (Tabela 56, p. 268j Tabela 57,

p. 269) indicam que o mesmo é um derivado monometilado naturaL de ~R-6

(Kato et al., 1985).

~
OHR

/' 14

"R OH R

AR-1
AR-2

R=H
R=OH

m

AR-3 R="'H n+m=- 11
AR-4 R=OH n+m= 11

R

OH

AR-S

AR-6

R=H
R=OH

AR-8

AR-7 R=OMp.

Quadro 9: Policetideos acilresorcinólicos e acilfloroglucinólicos

isolados e identificados dos frutos de V. ~.t<;:UJ.9..~Lt§l,.



TabeLa 56: DesLocamentos Quimicos (8) observados nos espectros de RMN-1H dos poLicetideos

ac i Lr e s o r c i n Ó Li c o s i s o Lados de\!.. §!J...9_Il.9~~..

PRClTONS RR-1 I=lR-2 I=lR-3 I=lR-4 I=lR-5 I=lR-6 I=lR-7

--------------------------------------------------------------------------------------------------------------------_.
OH 8,55CsL) ",10Csl) 8,55Csl) ",'OCsl) 8,70Csl) . --- 10,50Csl)

H"/H", 6,40Cd,eHz) 5,95Cs,2H) 6,40Cd,eHz) 5,85ls) 6,40Cd,eHz) 6,05Cs) 5,85Cs)

H.. 7,20lt,eHz) -- - 7,20Ct,8Hz) --- 7,20Ct,8Hz)

H,,' 3,15Ct,7Hz) 3,05Ct,7Hz) 3,15Ct,7Hz) 3,05Ct,7Hz) 3,12Ct,7Hz) 3,10Ct,7Hz) 3,10Ct,7Hz)

H,,' --- 1,60Cm) - -- --- 1,75CsL) 1,60Cm)

lCH,,)" 1,30CsL,22H) 1,25Cs,22H)) 1,30CsL ,20H) 1,25CsL,20H) 1 ,30CsL, 16H) 1,30CsL,16H) 1,25Csl,16H)

HJo ' --- 1,60Cm) - -- --- 1,75Cm) 1,60 lm) --- N

H11 ' --- - -- - -- 2,60lt,7Hz) 2,65Ct,7Hz) 2,60lt,7Hz)
CJ)--- (Xl

H16 ' O,90(m,3H) O,e5Cm,3H) - -- O,85lm,3H)

I=lr -H --- --- - -- --- 7,20(sl) 7,30(sL) 7,20CsL)

-I:!C=Ct!.- --- - -- 5,38(t,6Hz) 5,27(t,6Hz)

CIj.;z -CH=CH-C/i;. - -- 2,1-1,6(m) 2,1-1,6(m)

OMe --- --- --- --- --- --- 3,e5(s)



Tabela 57: Deslocamentos químicos CSJ observados nos espectros de RMN-13[ dos poLicetídeos

aciLresorcinóLicos isoLados de ~. eLongata.

----------------------------------------------------------------------------------------------------------------
cr:IRBONOS RR-2 RR-3 RR-4 ~R-5 ~R-6 ~R-7 ~R-8

----------------------------------------------------------------------------------------------------------------
103,6 110,3 103,6 110,0 103,6 104,8 109,9

2 163,2 161 ,5 163,2 161,2 163,2 163,5 197,2

3 94,3 108,4 94,3 108,5 99,3 94,0 71,1

4 163,5 135,9 163,5 135,7 163,5 165,7 31,0

5 94,3 108,4 94,3 108,5 94,3 94,0 26,8

6 163,2 161 ,5 163,2 161,2 163,2 163,5 195,1

1 ' 207,6 208,6 207,6 208,2 207,6 207,0 205,3

2' 42,2 44,8 42,2 44,8 42,2 43,7 39,7

3' 24,0 24,6 24,0 24,5 24,0 24,7 24,1

4' 4' /14' i~~. 4' /13' ~ ~ 4' /9' 4' /9' N---
30,5/28,6 29,8/29,0 29,8/29,0 29,3/28,9 29,3/28,9 29,3/28,9 29,3/28,9 O'l

(.O

10' 31,5 31,0 31,1 31,0

11 ' 36,0 34,9 35,7 35,S

12' 142,9 141,8 142,5 142,3

13' 128,3 127,3 127,9- 127,7-

14' 32,0 128,4 127,3 128,6- 127,9-

15' 21,6 22,7 22,7 125,6 124,2 125,2 125,1

16' 12,9 14,1 14,1 128,4 127,2 128,7 127,9

17' 128,3 127,3 127,9 127,7

DMe --- - -- --- - -- --- 55,0
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2. O uso de CG/EM na análise dos extratos de frutos de Virola_..__._.-

Tradicionalmente os produtos naturais de baixa volatilidade têm

sido isolados por cromatografia em coluna de adsorç~o seguida de

outras etapas envolvendo cromatografias em camada delgada preparativa

ou mais eficientemente por cromatografia liquida de média e alta

press~o. Este procedimento propiciou o isolamento e o conhecimento das

estruturas dos constituíntes químicos presentes em espécies de

Myristicaceae como observado nas Tabelas 1 e 2.

~ principal potencialidade da utilizaç~o de uma técnica moderna

como a cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massas

(CG/EM) em quimica de produtos naturais, encontra-se na identificaç~o

dos componentes numa mistura complexa através dos espectros de massas

individuais. sem o uso de padr~es nem sempre disponíveis. Deste modo.

a partir de poucos miligramas de extrato bruto. torna-se possível a

identificaç~o ou até mesmo a proposiç~o de estruturas para os

componentes presentes a nível de subnanogramas (Yamaguchi et al .•

1982; Ferrigni et al.. 1987; Witte et al.. 1987) normalmente n~o

isolados ou detectados nos extratos brutos.

Essa técnica de análise tem sido cada vez mais utilizada n~o

apenas na análise de constituíntes voláteis. mas também para a

investigaç~o sistemática de classes de substâncias mais polares em

plantas; seja na detecç~o de possíveis intermediários biogenéticos

(Pummangura et al .• 1982). para o mapeamento de constituíntes em

partes de plantas (Pardanini. 1977). e para triagem taxonâmica CUnger,

1986; Kinghorn et al., 1988)).

Trabalhos pioneiros. envolvendo a aplicaç~o de cromatografia

gasosa na análise de lignóides, descreve o comportamento cromato

gráfico e a separaç~o das principais classes de lignanas (~yres &
Chater. 1969). Lignóides derivatizados. de várias amostras de

MY..f.J.2J.i c~ Lr...ª-9.i..ª..!}É... f o r a m a na l i s a dos p o r CGI EM ( Ha r v e y • 1975) ;

posteriormente também. foram realizadas investigações sistemáticas.

por CG/EM. na análise de alcalóides triptamínicos e p-carbolínicos em

cascas e rapés obtidos de espécies de espécies de Vir..Q.J.2. CHolmstedt et

al., 1980; McKeena et al .• 1984).
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~ ocorrência de Lignanas furofurânicas e Lignanas dibenziLbutiro

La c t ô n i c a sem f o Lh a s de ~..Lr_.Q.J._ª_ ?_~J:ljJ ..E?_.~.E._ c o l e t a das e m c e r r a do (F r a g a ,

1987) evidenciou um metaboLismo controLado, peLo menos, por fatores

sazonais. Fatores como estes, tem sido cada vez mais considerados em

química de produtos naturais. ~ ocorrência dos metabóLitos secundários

em determinados compartimentos, numa certa fase do desenvoLvimento, e

em determinadas concentrações para exercer aLguma funç~o tem sido

assim desvendados (van Sumere et aL., 1972; Robinson, 1974; Barz &
Koster, 1981; Hatano et aL., 1986). TrabaLhos convencionais, ainda

executados, podem reveLam uma composiç~o apenas num determinado tempo

ecoLógico ou fisiológico, e como padrões de controLe biossintéticos ou

fisioLógicos dos metabóLitos s~o pouco conhecidos, as informações

obtidas assumem um vaLor reLativo se interpretada ou considerada

isoLadamente.

~ caracterizaç~o através de dados carioLógicos é bastante

eficiente a níveL de gênero (Morawetz, 1986), porém a nível de

espécie, os dados morfoLógicos disponíveis indicam que uma

d i f e r e n c i a ç ã o p r e c i s a e n t r e V. ,ªJ.Q.!J..9_ª__t.ª, V. .~_l::l.f..L'=J..Jª. , V. ç.'=J...?.P ..i. ..ºª.tª I

V. .t.b.E?j.-º..9Q...r::.E.. , ~. . ç_ª.. ~...Q..PJ!.YJ....Lª. , V. ç:_~t~.P_t.:LY. ..J...~..Q..Lº.f::!_ª. e V. ?_~.~ ...tf.e r a é mui t o
dificiL (Rodrigues, 1980), o que indica um poLimorfismo genético para

este grupo, possiveLmente com variações intraespecíficas. É neste

contexto que se insere a importância dos dados micromoLecuLares. Os

dados químicos obtidos até o presente reveLam a presença em comum a

ocorrência de aLcaLóides triptamínicos e p-carboLínicos em cascas e

resinas (TabeLa 2, p. 13). Com reLaç~o a química Lignoídica em

Myristicaceae, a presença de neoLignanas ariLtetraLônicas é de

ocorrência restrita a V. ?_,ª..~..!...LE:!.!:..ª. e a M. ?_t'!!.ª...~.'=J. ..~_, assim como a

ocorrência de Lignanas tetraidrofurânicas na madeira de V. E.!.1.Q.lJ9.ª.Jª.
McRae & Towers, 1985l.

Essa parte do trabaLho, descrito a seguir, teve como objetivo

avaLiar a possibiLidade da utiLização desta técnica para a anáLise

rápida de substâncias presentes em extratos obtidos de partes de

frutos de YJ.._r:: ..Q...~...ª., visando obter soluções concernentes aos fatos acima

mencionados.
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2.1. Identificação de alguns lignóides por CG/EM

Os espectros de massas para vários Lignóides purificados foram

obtidos via CG/EM, resuLtando também na obtenção dos dados de

impurezas presentes nas amostras, possibiLitando a identificação dos

mesmos. Outros componentes identificados nas amostras analisadas não

estão relacionadas na Tabela 58 (p. 273), por terem sido isoLados de

fraç5es próximas a êsta. ~s neolignanas ND-7.1 (4) e ND-4 (6), devem

ser resultantes da desidratação de N~-7 e da oxidação de ND-2

respectivamente, durante o processo cromatográfico. Estes resultados

indicam a possibiLidade da utiLização de colunas empacotadas com fases

pouco poLares (SE-30, 5\) para a análise de fraç5es contendo poucos

constituíntes Lignoídicos, embora em aLguns casos estando sujeitos a

transformaç5es.



Tabela 58: Identificaç~o de alguns lign~ides em mistura por CG/EH.

Rmostra Impureza T. R.· H· Ions interpretáveis (abundância relativa)

analisada identificada (min)

---------------------------------------------------------------------------------------------------------------
N~-8b (H NÇl-1.1 7,73 340(65) 325(2) 310(4) 237(2) 284(15) 254(20) 253(100) 202(10) 187(12)

(2) NÇl-8 9.07 338(88) 323(17) 310(8) 282(100) 252(12) 224(28) 196(18) 149(8)

(3) . 9.38 338(78) 323 ( 12) 310 (5) 282(100) 252(12) 224(23) 196(17) 149(8)

NÇl- 7" (4 ) NÇl-7.1 9.38 368(100) 353(3) 352(12) 340(23) 338(30) 323(8) 310(25)

LF-2~ (5 ) ND-4 9.57 372(60) 357(5) 342(15) 326(10) 313(5) 194(5) 178(18) 165(100) 151(95)

NÇl-11· (6 ) NÇl-14 9,93 384(3) 368( 12) 341 (15) 340(55) 325(65) 324(40) 313(20) 298(43) 212(20)

165(53) 149(55)

NÇl-9 (7 ) NÇl-1 7.65 356(75) 326(7) 300(15) 269(100) 218(9) 203(12)

(8 ) NÇl-8 8.48 338(100) 323(20) 310(9) 282(100) 252(13) 224(25) 196(18) 149(12)

(9 ) NÇl-12 10.87 366(2) 351(2) 336(100) 321(4) 307(4) 306(2) 279(3) 278(2) 249(2)

( 10) D8-1 11.23 354(38) 218(8) 192(5) 135(100)

Coluna= SE-30 (5\) 1m; fluxo de He= 30 mL/minj temp.= 200 0 (1)-10 0 -280 0 •

b • Figura 102, p. 1.46
c • Figura 99, p. 144.
.. . F i gu r a .16. p. 99 ... Figura 115, p. 154.. Figura 107, p. 149

N
-....J
W

I
I
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Figura 169: Espectro d~ massas obtido para a neoLignana NR-1.1
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Esquema 24: Interpretaç~o do espectro de massas obtido para NR-1.1.
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Figura 170: Espectro de massas obtido para a neoLignana N~-7.1.
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Esquema 25: Interpretação do espectro de massas obtido para N~-7.1.









279

2 . 2. l=I n á l i s e dos e x t r a tos das a mê n d o a s d e y...:....._~_.~".9.!!.g ..ª_tª_ d e d u a s

regi5es da l=Imazônia por CCD, RMN-1H e CG/EM.

Do trabalho fitoquímico realizado no extrato clorofórmico das

a mê n d o a s d e Y_ . ~.J".Q..lJ,,!i~_tª. c o l e t a d o n a Ba c i a d o Ri o Ta p a j ó s r e sul t a r a m n o

isolamento e identificaç~o dos lignóides (Quadros 3, p. 177; 4, p.

184; 5, p. 190; 6, p. 202; 7, p. 206; e 8, p. 247) e policetídeos

Quadro 9, p. 267).

l=I análise conjunta dos cromatogramas (CCD) obtidos em vários

s i s t ema s d e e l u e n t e s p a r a o s e x t r a tos das a mê n d oa s d e V. ~J.9..I}.g_ª.tª

coletados na Bacia do Rio Tapajós (I) e na Bacia do Rio Madeira (11)

indicou grande semelhança com relaç~o aos constituíntes predominantes.

Os espectros de RMN-1H obtidos (Figuras 6, p. 95; e 9, p. 95)

demonstraram esta semelhança, com variaç5es apenas nas composiç5es

relativas dos constituíntes que foram identificados por comparação com

os espectros obtidos para as substâncias puras.

l=I cromatografia em camada delgada destes extratos (Figura 3. p.

59), utilizando-se como padr5es alguns lignóides, policetídeos e reve

lação com CeS0 4 , confirmou a presença das neolignanas ariltetra

lônicas Nl=I-2, Nl=I-3, Nl=I-8 a Nl=I-10 no extrato 11.

l=I cromatografia gasosa foi utilizada para averiguar de modo mais

detalhado a semelhança entre estes dois extratos. l=I primeira etapa

consistiu na obtenç~o de condiç5es· de resoluç~o máxima para 05

componentes presentes no extrato bruto. Um procedimento idêntico foi

efetuado para os extratos das amêndoas I e lI, obtendo-se os

cromatogramas da Figura 174 (p. 280). Pode-se observar o mesmo perfil

básico para ambos, porém com pequenas diferenças ao longo do

cromatograma.
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~ identificaç~o dos policetídeos ~R-5 e ~R-7 e das neoLignanas

N~-2, N~-3, N~-8, N~-9 e N~-10, indicadas no cromatograma, foram

baseadas nos tempos de retenção obtidos para as substâncias puras,

embora n~o tenha sido feita a co-injeção. O alargamento do pico (t.r.

55,66) deve-se a sobreposição de pelo menos tres componentes (N~-2,

N~-9 e ~R-7). ~ neoLignana N~-10 por sua vez apresentou t.r. bem

diferente de seu epímero N~-9.

Posteriormente o extrato 11 foi submetido a anáLise no sistema

CG/EM utilizando-se a mesma coluna e as mesmas condições resuLtando no

cromatograma da Figura 175 (p. 283). ~ parte apolar, constituída de

ácidos e ésteres graxos, foi parciaLmente identificada a partir das

informações disponíveis no banco de dados do sistema, porém a

prioridade foi dada a identificação dos componentes da fração

Lignoídica.

~ identificação dos lignóides foi baseada na comparação dos

espectros de massas resuLtantes com aqueLes obtidos para as

substâncias puras isolados do extrato I, e também com alguns dados

disponíveis na Literatura. No caso de sobreposição parcial dos picos

no cromatograma, os espectros foram obtidos por subtração mútua para a

eLiminação dos íons interferentes.

Na TabeLa 59 (p. 284) encontram-se resumidas as informações

obtidas deste experimento. ~s neolignanas ariltetraLínicas e

ariLtetralônicas anteriormente detectadas por [[O e RMN-1H foram

identificadas através dos íons moleculares e dos íons fragmentários

característicos. ~ confirmação dos íons interpretativos foi obtida

peLo monitoramento de íons selecionados (cromatograma de íons), que

forneceram subsidios, tanto para a confirmação como para as tentativas

de proposições estruturais dos lignóides: N~-13 (Figura 176 e Esquema

28, p. 285), N~-8.1 (Figura 177 e Esquema 29, p. 286), N~-1.1.1

(Figura 178 e Esquema 30, p. 287), NO-7 (Figura 179 e Esquema 31, p.

288; Murphy et al., 1975) e NO-B (Figura 180 e Esquema 32, p. 289).

PeLa semeLhança dos espectros de massas, foi possíveL estabelecer

a presença dos pares de isômeros 7/8 (N~-8) e 12/14 (N~-2). ~s

diferenciações, a princípio, poderiam seguir as mesmas sequências de

poLaridades obtidas em cromatografia em sílica, no entanto, somente

uma co-injeção de cada produto confirmaria as identificações. O
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trabalho de isolamento efetuado préviamente com o extrato I revelou a

coocorrência somente do par N~-9 (13) e N~-10 (15). ~ssim, com base

nos t.r. para algumas amostras, foi possivel observar a ocorrência dos

policetídeos ~R-5 e ~R-7 e das neolignanas N~-2, N~-3, N~-9 e N~-10 em

ambos os extratos.

Os cromatogramas obtidos para ambos os extratos com o uso de uma

coluna ligeiramente menos polar (08-1) e com condiç5es semelhantes,

apresentou um maior numero de picos, com separaç~o daqueles

componentes (t.r. 55,66 em 08-1701), porém com outras sobreposiç5es em

outras partes (Figura 181, p. 290). Foi obtido o cromatograma CG/EM

(Figura 182, p. 291), cujos resultados est~o indicados na Tabela 60

(p. 292). Neste experimento, foi possível confirmar a presença da

lignana LF-1 (8)i das neolignanas N~-1 (5), N~-2 (10), N~-3 (12), N~-6

(11), N~-7 (13), N~-8 (6), N~-9 e N~-10 (9); detectar a presença ou a

formaç~o dos isômeros de N~-6 (14) e N~-8 (7) durante o processo

cromatográfico e propor estruturas para os componentes N~-8.2 [(1),

Figura 183, Esquema 33, p. 293J; NO-2 [(2), Figura 184, Esquema 34, p.

294J e N~-8.3 [(3)/(4), Figura 185, Esquema 35, p. 295J, n~o isolados

pelo trabalho convencional, com base nos dados dos espectros de

massas.

Os resultados obtidos por estes dois experimentos CG/EM

permitiram averiguar com exatid~o a ocorrência de lignóides nos

extratos brutos das amêndoas de v. l'.!...~l:3_IJ ..g.,~ ...t~.. (11) e possibilitaram a

detecç~o e a proposiç~o de estruturas para aqueles constituíntes em

quantidades diminutas. Os policetídeos aparentemente foram degradados

nas condições utilizadas, indicando a necessidade de derivatizaç5es.





Tabela 59: Dados dos espectros de massas de lignóides presentes no extrato clorofórmico

das am~ndoa5 de ~' elongata (Rio Madeira).

Componentes T.R.a(min.) M+ Ions interpretáveis (abundância relativa)

------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
309 (2)

266-(40)

323(48)

284-(15)

325

152-(35)

323( 15)

323 (6)

205(40)

340 (5)

272(20)

339(30)

336-(20)

339(20)

336-(2)

352-(15)

352-(12)

149-(100) 121(3)

152-(40) 77(40)

(1)

(2)

(3)

(4)

(5)

(6)

(7)

(6)

(9)

(10)

( 11 )

(12)

(13)

(14 )

(15)

(16)

( 17)

NR-13

NR-6.1

NR-1.1.1

NR-1.1

NR-1

ND-7

NR-6

LF-1

ND-6

ND-4

NR-2

NR-9

NR-2 c

NR-10

NR-3

NR-6

18,92

20,50

20,60

20,67

21,05

21,30

23,28

23,75

24,13

25,03

26,10

26,40

27,30

27,52

29,12

33,40

34,00

324(20)

324(100)

336-(70)

340(75)

356(100)

342-(25)

338-(100)

338-(100)

354(100)

356(1)

358(5)

354-(100)

354-(65)

354-(100)

354-(33)

370-(25)

370-(20)

281< 15) 169(3)

238-(53) 210(30)

254-(56) 135-(45)

253-(100) 202 (6)

300(12) 269-(85)

151-(100) 136(15)

282-(70) 252(8)

282-(75) 252(15)

149(15) 135-(35)

.309-(5) 179-(10)

271-(100) 152-(5)

324-(41) 296-(100)

298-(65) 270-(20)

324-(10) 311-(15)

298-(100) 270-(10)

314-(100) 255-(55)

314-(100) :""8:"~'-)

151-(3)

135- (38)

238

216-(4)

135-(45)

263

196-(20)

178-(100)

77(2)

268-(15)

269(4)

296-(70)

240(15)

165-(20)

~55-(8)

195

203-(13)

77 (20)

196-(23)

149(9)

151-(25)

255(45)

240(50)

268-(25)

212(10)

149(3)

16S-(9)

187(10) 178-(3) 165-(10)

135- 165-(10) 151-(10)

149(5) 135-(23)

135-(20)

121(10)

197(20) 165-(20)

212(7) 149(100)

255(45) 225(15)

149«20)

121(10)

149(5) 121(5)

I',J
Q:l
.b-

a. Coluna= D8-1701 (7~ cianopropilfenil), 30 m.x 0,53 mm (d.i., 1 ~m); vaz~o de He= 5 ml/min.;

temp.= 150°(0)-4°-260°.

b. Isômera de NR-6; c: Isômera de NR-2.

- : Confirmado por monitoramento seletivo de 10n<.

















Tabela 60: Dados dos espectros de massas de lignóides presentes no e~trato

clorofórmico das amêndoas de ~. elongata (Rio Hadeira).

Componentes T.R."(min) H+ Ions interpret~v.is (abund3ncia relativa)

247(12) 200(40)( 1 )

(2)

(3)

(4)

(5)

(S)

(7)

(8)

(9)

( 10)

( 11)

(12)

(13)

(14)

NR-8.2

ND-2

NR-8.3

NR-2.4"

NR-1

NR-8
• c

LF-1

NR-9/NR-10

NR-2

NR-S

NR-3

NR-7

NR-Sd

23,50

24,50

25,50

25,80

2S,20

27,50

27,85

28,20

30,20

30,90

33,40

33,80

34,20

37,00

322(100)

358(2)

340(70)

340(100)

35S(75)

338(100)

338(85)

354(85)

354(3)

354(100)

370(20)

370(15)

386( 15)

370(95)

307(22)

165(30)

309(5)

309(5)

326(5)

323(20)

323(5)

205(15)

336(3)

339(20)

342(3)

352(3)

368(25)

342(8)

293(23)

149(100)

284(15)

284(35)

300(15)

310(5)

310(5)

178(40)

298(100)

325(10)

314(100)

339(3)

343(15)

314(25)

277(35)

253(100)

253(35)

269(100)

294(5)

294(3)

162(5)

270(15)

312(10)

283(10)

314(100)

338(100)

313(100)

24S(i2)

238(5)

238(30)

218(5)

283(95)

283(100)

149(5)

149(15)

298(85)

255(10)

284(5)

312(10)

283(10)

152(5)

152(5)

203(10)

252(10)

252(5)

121 (3)

121(5)

283(15)

165(10)

272(3)

288(3)

255(6)

151C 10)

224(20) 196(15)

224 (20) 196 (10)

268(20) 255(25) 240(5) 225(5)

255(10) N
U)
N

(aluna. 08-1 (metilsilicone), 30 m.~ 0,53 mm(d.i., 1 ~m); vazlo de He. 5ml/m;

temp .• ;500 (0)-4 0 .260 0 •

b: I,ômera de NR-2.4; c: I',omera de NR-8; d: lsômera de NR-6
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~náLise dos extratos dos pericarpos, ariLos, tegumentos e

amêndoas dos frutos de v. ?-~J?..i..L~_!:_c!' por CCO, RMN-:'H, e CG/EM.

foram reaLizadas cromatografias em camada deLgada

utiLizando-se como referências as neoLignanas

~Lém do trabaLho com os frutos de ~. ~".LQ..lJ..9..~J.~_, de duas regiões,

foram coLetados frutos verdes de V. sebífera de ocorrência em savana
... M .. _ _._· _ _ •••

no Território FederaL de Roraima. Esta espécie, uma das mais

ampLamente dispersas no território nacionaL, foi escoLhida por possuir

composiç~o química relativamente conhecida com relaç~o as demais
(Tabela 2), o Que favorece o processo de identificaç~o dos

constituíntes em mistura.

Foram preparados extratos com vários soLventes cujos resuLtados

encontram-se resumidos na TabeLa 4 (p. 33). Os cromatogramas (CCO)

(Figura 186, p. 299) e os espectros de RMN-~H a 90 MHz foram obtidos

para cada extrato. Como os extratos n~o sofreram nenhum fracio

namento, seja por partição ou por cromatografia, todos os espectros

de RMN-1H apresentaram, como sinaL predominante, as absorções dos

prótons, da cadeia metiLênica, de ácidos ou ésteres graxos (Figura

'10/13, p. 96 e 97).

O exame dos espectros obtidos para os extratos do ariLo (Figura

12, p. 97), tegumento (Figura 10, p. 96) e amêndoa (Figura 13, p. 97),

na região de absorç~o dos prótons aromáticos, demonstra cLaramente as

absorções de um singLeto e de um dubLeto, característicos de prótons

orto a carboniLa, anáLogos aos observados para os sistemas

ariLtetraLônicos, e de prótons protegidos em 6,3 8 aproximadamente

reLativos a prótons H3 do aneL~. Esta suspeita é evidenciada peLas

absorções dos substituintes metoxíLicos, desdobrados em 3,90 e 3,658,

e metiLenodioxíLicos em 5,90(d,2,O Hz) e 5,758 (d, 2,0 Hz) com

integrações compatíveis. Observa-se ainda a presença de sinais próximo

de 1,08 referentes a prótons metíLicos secundários. Estes sinais são

muito pouco intensos no espectro obtido para o extrato do pericarpo

Que, no entanto, apresenta uma absorção Larga na região compreendida

entre 2,5 a 0,58 indicando a presença de terpenóides, possiveLmente

devido aos constituíntes responsáveis peLo forte odor exaLado peLo

extrato.

Posteriormente,

para os extratos
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ariltetralônicas relacionadas aqueles sinais observados nos espectros

de RMN-1H. ~ identificação de algumas neolignanas foi baseada nos

valôres de rf e também nas coloraç~es apresentadas pelas substâncias

quando a revelaç~o foi efetuada com [eS0 4 • Os extratos do arilo,

tegumento e da amêndoa apresentaram o mesmo perfil cromatográfico e

acusaram a presença predominante das neolignanas N~-1, N~-2, N~-3 e

N~-10, e do policetídeo ~R-5, sendo que o extrato da amêndoa e

tegumento apresentou maior número de componentes, seguido do arilo e

pericarpo. Não foi observado a presença da neolignana N~-9 em nenhum

dos extratos.

~ seguir foram obtidos os cromatogramas a gás para cada um destes

extratos em condiçaes semelhantes àquelas obtidas para o experimento

envoLvendo o extrato obtido das amêndoas de 'l.· ~J._Q..r::!..g....C!l..!..§I_.
O cromatograma obtido para o extrato diclorometânico do pericarpo

revelou um grande número de picos na parte referente aos constituíntes

apolares (tempo de retenção entre 12 a 24 min.), muitos dos quais não

completamente resolvidos. Devido a ausência de um banco de informaçaes

de espectros de massas para a análise de óleos essenciais o trabalho

com o pericarpo não foi prosseguido. Este complexo perfil cromato

gráfico não foi observado para os extratos de outros órgãos dos frutos

de V. ?._~_Pj.L~ ...C..ª_, nem para os extratos dos pericarpos I e 11 de

V. ~._~..º_'l.9._ª..t~L (Figura 187, p. 300),

Foram obtidos cromatogramas pelo sistema [G/EM para os extratos

do tegumento, arilo e amêndoa. Os espectros de massas obtidos para os

componentes do tegumento foram de dificil interpretação, princi

palmente devido a sobreposição e alargamento dos picos e aumento da

Linha base possivelmente resultante da decomposição de algumas

substâncias (Figura 188, p. 301), mesmo assim foi poss.ive.ldetectar a

presença das neolignanas N~-2 (6), N~-8 (4 e 5).

Este mesmo problema foi observado em menor extensão para o

cromatograma obtido para o arilo (Figura 189, p. 303; Tabela 62, p.

304). ~quelas neolignanas detectadas por [[D e por RMN-1H neste

extrato foram confirmadas, e além disso, foi observada a presença de

metilisoeugenol (1), N~-8.2 (2), N~-1.1.1 e N~-1.1. ~lguns picos bem

definidos não foram ainda identificados por necessitar de uma análise

mais pormenorizada dos dados de fragmentação.
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o cromatograma a gás obtido para o extrato da amêndoa (Figura

190, p. 305) foi comparado com aqueles obtidos para os extratos das

amêndoas I e II de V. ~L()J:'...9 ..~.tª,., podendo-se observar uma perfil

Qualitativo semelhante. O cromatograma CG/EM obtido para o extrato

(111) apresentou alargamento de picos com relaç~o ao cromatograma

obtido pelo uso do detector por ionizaç~o de chama (Figura 191, p.

306; Tabela 63, p. 307).

Embora tenha sido possível detectar e identificar alguns produtos

abundantes e minoritários, inclusive produtos desidratados, os

policetídeos detectados por CCO e RMN-1H nos extratos brutos n~o

passaram ilesas pelo processo de separaç~o e em nenhum caso foi

possível uma caracterização satisfatória. Este método poderá resultar

em dados mais interpretáveis após o aperfeiçoamento desta metodologia,

que poderá envolver um fracionamento e obtenção de derivados mais

voLáteis para os componentes hidroxilados ou contendo carbonilas.
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Tabela 61: Dados dos espectros de massas de lign6ides presentes no extrato diclorometanico

doS t.egumentos de 'to sebifera.

Componentes T.R. - (mi n . ) H· Ion5 interpretáveis (abundância relativa)

------------------------------------------------------------------------------------------------------------
(1) 4,8 192( 10) 178(4) 149(100) 121(20) 65(33)

(2) NR-1.1.2 23,6 322(100) 307(12) 291 25) 268(25) 218(20) 203(30) 137(7)

(3) NR-8.4 24,3 368(50) 355(10) 312(7) 281(8) 191(100) 163(45) 135(25) 119(20) 90(5)

(4) NR-8 36,8 338(100) 323qO) 310(7) 283(75) 282(15) 224(15) 196(10)

(5) . " 37,9 338(85) 323( 15) 310(5) 283(100) 282(15) 224(20) 196(15)

(6) NR-2 53,0 354(100) 339(30) -324(3) 283(5) 268(10) 255(15) 225(7)

-: Coluna= 08-1 (metilsilicone), 25 m.x 0,25 mm (d.i., 0,25 ~m); vaz~o de He= 5 ml/min.;

temp.= 1500 (1)-5 0 -220°.

": Isélmera de ~R-8.

w
O
N





Tabela 62: Dados dos espectros de massas de lign6ides presentes no extrato diclorometlnico

do arilo de ~. ~ebifera.

Componentes' T.R.:",(min.) M+ Ions interpretãveis (abundincia rel.tiv.)

(1) metilisoeugenol 4,20 178(100) 163(40) 147(15) 107(60) 91(63)

(2) NJ:l-8.2 23.50 322(100) 307(15) 293(10) 278(30) 2'.9(25) 247(20) 200(40)

(3) NJ:l-1.1.1 28.77 338·(100) 323(60) 309·(20) 294(10) .266(5) 202·(8) 190 (7) 178 (5 )

165·(8) 135(20)

(4) Ni=l-1.1 30,40 340(75) 325 (5 ) 28',(15) 269 (5 ) 253(100) 201 (3 ) 121(23)

(5) . b 30,60 340(60) 325 (5 ) 284(15) 269(25) 253(100) 187(10) 121(10)

(6) Ni=l-8 c 37,00 338"(20) 323(23) 310" 296(10) 294 (7) 283" 216(50) 201(40) W
o

(7) NR-8 d 37.50 338" 310·(23) 283·(100) b-

(8) Ni=l-2- 49,32 354"(30) 339 (5 ) 326 (3) 311 (2) 309" (7l 298·(50) 283(5) 255 (7)

165·(10) 149"(26)

•• Colun.- 08-1 (Metilsil icone). 25 M.~ 0.25 MM (d.i .• 0.25 PM); vaz~o de He= :5 MI/Min.;

teMP.= 150°(1)-5°-220°.

b: Is8mera de Ni=l-1.1j ~:'Esquema 22, p. 245,

d: Isômera' de Ni=l-8; .: Esquema 16, p. 227;

•. Confirmado por monitoramento seletivo de 10ns.







•

Tabela 63: Oaaos dos espectros de Massas de lignóides presentes no extrato diclorometânico

das amindoas d.~·,·-sebif.rll.

COMPonentes T.R."(Min.) M+ 10ns interpretáveis (abundância relativa)

(1) NR-8. ao- 23,60 322(100) 307(10) 294(15) 278(35) 247(25) 200(35)

(2) NR-1 26,20 356(10) Hi(75) 284(15) 269(10) 238(5) 218(50) 203(5)

(3) NR-8" 28,30 338(96) 323(15) 310(5) 283(100) 252(10) 224(20) 196(15)

(4) . 28,35 338(80) 323(10) 310(5) 283(100) 252(10) 224(20) 196(10)

(5) NR-Sd 31,60 354(10) 339(45) 311(10) 283(55) 268(75) 255(100)

(6) NR-10 d 31,80 354(30) 336(5) 271(30) 270(30) 240(45) 149(55)

(7) NR-3- 3,20 370(5) 352(3) 314(100) 284(15) 271(2) 255(10) 241(3)

(8) • 35,00 370(15) 339(5) 314(100) 284(10) 255(10)

(S) ND-5# 48.00 358(2) 272(100)

--------------------------------------------------------------------------------------------
a. Coluna= 08-1 (Metilsilicone), 30 M.X 0,53 UI (d.i .• 1 p.,); vaz1!ío de He= 51ll1/m;

teM p • = 1-5 O-o ( O) - 4- - 26Oo •

~: Esquema 3~, p. 282; ~: Esquema 22, p. 245; d: Esquema 23, p. 246

-: esquema 17., p. 228; #: Esquema 14, p. 21S.

w
O

"
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IV. CONCLUSOES E CONSIDER~ÇOES FIN~IS

1. ~s estruturas moLecuLares.

~ s l i 9 na nas f u r of u r â n i c a s i s o La das p e rt e nc e m à s é r i e ~::Li...~9..!:J..~.J..9. ..!.'...L~J,

CLF-1 a LF-3) e à série ~.Jl...t CLF-4 a LF-6J. ~s rotações específica

positivas indicam configurações absolutas 8R e 8'R, as mesmas

observadas para as Lignanas dibenziLbutiroLactônicas (DB-1 a DB-6) e

diariLbutanóLica (LD-1), que apresentam rotações especifica negativas

(KLyne & Buckingham, 1977).

Entre as Lignanas dibenziLbutiroLactônicas, foi possíveL observar

um padr~o de substituiç~o 3,4-dioxigenado para um dos anéis

aromáticos, enquanto para o outro foram reservadas os mais variados

tipos de substituintes e também de oxidaç~o. Pode-se observar duas

Linhas reacionais distintas, uma envolvendo o possíveL intermediário ~.

(Esquema 36 , D. 310) que oor metiLenação e/ou metiLações originaria

DB-1 a DB-3, e a outra envolvendo o precursor ~ que por metilaç~o

originaria DB-4. ~ Lignana D8-6 poderia ser proveniente tanto de DB-3

por metoxilaç~o, ou de DB-4 por metilaç~o. ~ Lignana DB-S por sua vez,

poderia ser proveniente por hidroxilação de DB-3 ou por desmetilação

de DB-6.

~s lignanas tetraidrofurânicas LT-1 e LT-2 podem ser provenientes

de uma biossíntese mista, envolvendo unidades propenilfenólicas e

áLcoois cinamílicos substituidos (Esquema 37, p. 311), ou ent~o por

clivagem redutiva de lignanas furofurânicas. ~s lignanas tetraidro

furânicas representadas por LT-3, LT-4 e LT-S diferem das duas

primeiras, por serem constituidas de misturas racêmicas, o que indica

que devem resultar de etapas sem controLe estereoespecífico.

~ maioria das estruturas dos Lignóides isolados, apresenta anéis

aromáticos 3,4-dioxigenados (guaiacíLicos, veratrílicos e piperoníli

cos). Nos casos onde um dos anéis s~o trioxigenados, foi observado um

padr~o 3,4,S- para as Lignanas LT-3 - LT-S, LD-1, DB-4 - DB-6i e um

padr~o 2,4,S- (no anel C) para as neoLignanas N~-6 e N~-7.

~ co-ocorrência das lignanas LD-1 e LT-3 - LT-S faz suspeitar que

essas sejam pertencentes a uma sequência reacional, pois, de acôrdo

com o mecanismo radicaLar, devem ter como precursores imediatos os
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áLcoois ferúLico (4) e sinapiLico (li R=OMe) (Esquema 41, p. 315),

formando o intermediário~, estabilizando-se em LD-1 ou cicLizando-se

parciaLmente a 6. Este seguido de etapas de metiLação origina LT-3 e

LT-4j ou seguindo-se uma etapa de hidroxiLação de LT-4 para formar

LT-S. Embora a LQ-1 apresente padrão de substituição idêntico ao da

Lignana LT-4, a sua atividade óptica anáLoga ao produto de

hidrogenólise da C+)-epieudesmina CLF-6.1), indica um controle enzi

mático total na sua biossíntese, o que a distingue dos racematos LT-3,

LT-4 e LT-5.

~s neoLignanas dos tipos ariltetralinicas/ariLtetralônicas são

resuLtantes do acoplamento oxidativo entre as unidades propeniLfenóis

do tipo 1 (Esquema 38, p. 312). De acordo com a posição dos oxigenios

no anel ~, essas foram divididas em dois grupos relacionados à

isogaLcatina e à otobaina (Bhacca & Stevenson, 1963). O intermediário

?, atrav~s de etapas de oxidação, poderia originar as neolignanas

diariLbutânicas NO-1 e NO-2, que por sua vez podem derivar as

neoLignanas N~-1 e N~-2 respectivamente. ~ determinação estrutural ou

a detecção de componentes em Quantidades reduzidas, como NO-2, NO-4,

NO-7, N~-1.1 e N~-12, por isolamento ou por CG/EM, forneceu subsídios

para visualização das possibiLidades biossint~ticas envolvidas nos

sistemas sob investigação. O intermediário 3 por metilação e

metiLenação deve originar NO-3. O mesmo precursor, seguido de etapas

de oxidação no anel B deve originar N~-4 e N~-5, passando por N~-3. ~

ocorrência de Lignóides com oxidação no carbono C~' de an~is

aromáticos (2',4',5'-oxigenados), como observado para N~-6 e N~-7,

em geral ~ bastante rara. Entre os poucos casos pode-se citar a

sesangoLina (Jones et aL., 1962), as prostaLidinas-~, B e C (Ghosal et

aL., 1979), e a phrymaroLina I (Taniguchi & Oshima, 1972L

~ identificação da configuração nos três centros quiráLicos de

NO-5, atrav~s de sua conversão a neoLignana identica a N~-2, isolada

da amêndoa, abre a possibilidade de transLocação de N~-2, da amêndoa

para o tegumento, anteriormente à reação retro Fridel-Crafts,

indicando a enorme complexidade metabóLica operante.
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o intermediário ª deve ser ponto de divergência entre as vias que

conduzem a formaç~o de anáLogos da isogaLcatina Ccomo N~-3 a N~-7) e

da otobaina CN~-8 a N~-10). O isoLamento da ND-3 se constitui num

indicio para essa possibiLidade. ~ presença de neoLignanas

enantioméricas no extrato do tegumento CI) e da amêndoa CI) reveLa a

existência de aparatos biossintéticos distintos em cada órg~o.

o
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Esquema 36: Inter-reLações biossintéticas entre as Lignanas

d i b e nz i Lb u t i r o l a c t ô n i c a 5 i s o La das de V. ~..L9..I::l.Rª_tª_.
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2. ImpLicações taxonâmicas

~ importância da ocorrência de liqnanas furofurânicas e

d i be nz i Lbu t i r o La c t ô n i c a s nos f r u tos de y,.J_C..QJ..§! ~..Lº..Q..9_a..tª. r e s i d e não

apenas na força da repetição, por serem de ocorrência previsível em

todas as plantas vasculares, mas também na sua ocorrência em elevada

concentração, com variações intraespecíficas, nos pericarpos, arilos e

princpalmente nos tegumentos

~ ocorrência da Lignana LF-S CfiLigenoL) foi recente, e

unicamente, descrita, como constituínte das sementes de º_t9..Q.ª-..
P,m~"~".~".Lf...!?",U,,~,, CFe r r e i r a e t a L., 1988), e s pé c i e pe r t e nc e n t e a o u t r o 9 ê n e r o

de Myristicaceae. ~ lignana magnostelina-~ (LT-1) foi isolada

anteriormente somente das folhas de ttª.9D_º.t.tª. ~...t~.J...Lª..i.ª. (lida et al.,

1983), enquanto a magnosteLina-C (LT-2) não possue outra ocorrência

até o presente.

~s Lignanas tetraidrofurânicas, LT-3, LT-4 e LT-S, são

estruturas e ocorrência inéditas em frutos de Myristicaceae.

estudo recente, da casca de V. ~J..Q..'l9_iÜ3l.. (McRae 8. Towers, 1985),

reLatou a presença de Lignanas com este esqueLeto básico, o que,

presente, surge como característica pecuLiar para esta espécie.

Um outro e mais importante grupo, peLa sua ampLa variação

intraespecífica, são as neoLiqnanas ariLtetraLônicas. ~s neoLignanas

N~-3 e N~-10 (Quadro 8, p. 247) possuem ocorrência marcante nos

individuas de V. E!Lo..n..9.-ª.La... e V. ~.E!º-.!L~_t..§l ... ~s neoLignanas N~-4/N~-7

são inéditas, devido aos padr~es de oxigenação nos anéis B e C.

NeoLignanas ariLtetraLínicas, como otobaína e otobafenoL, foram

i s o La dos de t::1..Y._!'_L?_t.i.s:.~. ºJ_Q..~.ª. ( Pe l t e r, 1968) . Ne o Li 9 na nas a r i Lt e t r a -

Lônicas tem sido observados em espécies de ?.~.bj~_ªD..Q.!....§l. (Liu et aL.,

1981; e 1984) e R.r..Ls.J...9..tº.f_~..i.? (Urzua 8. Shamma, 1987; e 1988), que são

pertencentes a famíLias fiLogenéticamente reLacionadas a

Myristicaceae.

Os poLicetídeos acilresorcinóLicos diidroxilados têm sido

frequentemente descritos como constituíntes de vários gêneros de

My r i s t i c a c e a e I c omo H..º.~.LL~J ..Q.tª.. , M.Y..r.J..?.J..Lc::..ª., e i nc Lu s i ve y'j.~..ºJ~. (T a bel a
1, p. 9); enquanto os poLicetídeos triidroxiLados isoLados possuem

ocorrência restrita a uma espécie de H.Q.!:.?_LL4:Üs!...ia. CTiLLekeratne et



alo I 1882). Para essa classe também deve-se ressaltar a ocorrência em

elevada concentração, principalmente de ~R-5 e ~R-7, nas amêndoas.

O acilresorcinol ~R-2 foi descrito como constituínte da alga

~_9..º.Q..P..t::U?...r: ..ª. p'..ª...p..~_DLl:J..~ ...U.. (Ge r wi c k &. Fe n i c a l I 1882 ) I e nqua n t o ou t r o s

análogos poliinsaturados foram recentemente isolados de outras

espécies de aLgas pertencel'ltes ao g(~ner·o ?;..QE!..ª...C..!-ª. (~mico et aL. I 1882j

Gerwick &. FenicaL I 1882; BLackman &. Rogers I 1888).







Quadro 10: Ocorr~ncia de lign6ides e policet1deos nas Yárias partes dos frutos de

V. ' .,.IÜP'!!.g..~t~. e V. ' ~~º tL~ f..~..~.

v..' ~Lº!!g!!_t!!_ Y. ' '!.~.!:lJ.J!!.r.!!.

P l=lr T l=lm P

II

l=lr T l=lm Pe l P l=lr T l=lm

II

P T IT IRm P

I I I

Ih T Rm

-----------_ .. _._._------------------------- •• _________ n ____ •___ .______ • __ ~. ____________________ _ -1__ ,

DB + + + * + +

LF + + + + * +

LT + + li

ND-3 + + + + + *
ND-S + + + * *
NR-1 + + * + + * li * li

NR-2/NR-3 + + + * + + + + + + * * * r....!.....
NR-9/NR-10 + + 11 + + + + + + * * * * ~-.i

NR-11

RR-1 HIR-3 + + + +

RR-2/RR-4 + + +

RR-S + + 11 + 11 li li

RR-6/l=lR-? + + + *

V.' ~J.(J_lJg!!.t!!: 1: Humaitá (RM); 11:' Rodoyia Santarém-(uiabá Km 96 (PR)

Y. . ~ .~..I:l H.~ ..~..ª: I: Hum a i t á (RM); I I: 511 o 5 e b a s t i 11 o do Pa r a i s o (M G); II I: Bo a Vi s t a (RR)

P : Pericarpoj l=lr: arilo; T: tegumento; Rm: amêndoa e Pel: peLos.

Isolado e identificado por métodos classicos.

II : Detectado por ((D, RMN-'H e (G/EM
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