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RESUMO

Nieste trabalho, investigamos os extratos polares (metandético
e eptandlica Y das raizes da Adsgpidosperma polyneuron, A literatura
nig apresenta nenhum trabalho roatizado com esta parte da planta.

Do extrato metandéglica, foram isolados gquatro alcaldides
quaternarios - panaring, polinedrina, macusina C ] aspldocaorina.
Hats autres alealdides , No-meti] akueammiocinag & macusina A foram
isplados dﬁ axtrato etandlico, A pofineurina & aspidocorina 530
estruturas ineditas,

As sstruturas faramrﬁeterminaaas através da utitizagan de
métodos espectroscapicos 2, guandos necessario, foram empregadas
taonicag  de correlagan homonuciear de “H ] correldasan

heteronuclear de G. A configurageao absoluta fol determinada por

meto de dados espectrals.
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ABSTRACT

In this thesis we have investigated the patar extracts
tmethanolic and.etﬁdnulig) from roots of Aspidosperma  polyneuron,
aur iat@ratufw search shewaed that this part of the plant had not
becn'prEVé@usiy studiad,

From the methanolic extracts we have Isotated four gquaternary
dlkaiotda. panartng, palineurine, macusina © and aspidacorine,
Two oThers al kaloids Nb-methil akuasmicine and macusine A were
isplated Fraoam the ethanolic sxtracts, The polineurine and
azpidocarine are unpublisheds structures,

fhe structures were elucidated by spectroscopic methods, when
necasaary 1H NMA  Homonuclear Correlation and 138 NMR
Heteronuctear Gorrefation were employved. The absolute

configuration were determinated by means of spectral data.
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i. Introducde

0 estudeo fitoguimico de uyma planta consiste em Isotar e
identificar as varias <classes de substancias organicas nela

eXxistentes. a resultadg deste estudo contribui para a

classificacao guimiotaxondmica das espécies e para o possfvel
valor terapéutico dque estes compostos possam apresentar.,

Devido & enorme varigdade de substancias orgianicas elaboradas
e acumuladas nas plantas, torna—se um trabalho faborioso 1solar e
fdentificar estruturalmente um composto, 0 principal gesafio para
0 fitoqdimico se encontra na pequena gquantidade de material
dispanivel para o trabalho, Ja que aéterminadas classes de
compastes se encontram em pequenas concentracgdes no vegetél.

Um exemple de uma classe bastante conheclda 380 0s
aicaltdides. Eles 580 definidos come substinclas basicas que
contém um ou mais stomes de nitrogénio, geraimente em combinacio
com um sistema ciclico’. Sua produgdo  nao  tem uﬁa iocallzagao
especifica, sendo encontrados em diferentes concentragoes em todas
as partes da plantaz.

A maiaria dos alcaldides isolados de plantas apresentam
atividade bioltdatca. Para o homen eles podem ser tHXICO0S  ou
apresentar algum valor terapsutico. Muites alcaldides terctarios
com valores terapéuticos s&o provenientes de estudos fitoquimicos,
a affinisina (1), por exemplo, (isolado da Peschiera af finis)
possuil uma moderada atividade analgésica: a Ibogaitna (&) (ilsolado
da Tab@rnanahe iboga) apresenta propriedades estimulantes e

atividades alucinogénicas € a perivina (3) (Ervatamia hainanensis)

. e E |
mostra uma pronunciada atlvidade anestésica focal .
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thm eséudu realizado por 8. Gilbert e colaboradores com um
grande namerc de espécies do  ygBhero Aspidospsrma resul tou no
isoiamantn de mais der uma centena de alcatdides Indalicos
terciarios com as mais varradas estruturas .

Esta pesquisa nos mostra a importancia destas espécies 1& que
sossdam um efevado conteddo alcaloidico.

Segundo WOGdSOﬂﬁ, ne gépern Aspidosperma existem 5B gapacles
distribuidas em nove sérles:

Macrocarpa (2 eapécies)

Ramiflora {1 eapécie)

Pyricolta (Il especies - Aspidosperma pgyricollwn)

Poltyneura (4 especies — Aspidosperma polyneuron)

Rigida (1 espéciel

Nitida (1 espécie)




Stegomer ia (3 espacies)

Quebrachines (2 espécies)

Nohitles €14 espacles)

No Brasi | vivem a maioria deltas. Multas destas especies Sa&o
conhecidas por fornecerem madeira de excelente qualidadeé.

0 estudo Fitogquimico destas espécies vem se Intensificando na
hgysca de novos alcalaides terciériaos. Mas quase nenhum trabalho
se direclona na husca de ailcaldides quaternédrios, ou sela,

compostas gque apresentam o nitregénio com uma carga positiva.

Encontram-se na literatura ¢ isolamento destes cupipestos em
.o a . 7
quatro espécies deste género Asgrdosperma polyneuron’,
D e . . o
Az pidos permo spegazzinil , Aspidosperma subhinodanwm Mart g
10

Aepidosoerna cblongum .

fsto s deve a4 grande gificuldade no isolamento destes
cempustos cam estrutura  indolica, uma vez dque s3o0 instaveis,
dgecompondo-SE COmM 0 manuseio e se encontram numa mistura complexa
de gificil separagao. |

0s alecaldides quaternarios 530 solaveis em agua e muito
utitizados como  agentes terapsuticos. Gomo exemplo temos a
sanguinarina (4) (isolada da Chelidonium majus L.) que apresenta
atividade anti-infiamatéria - g a fagaronina (8 (Fagara
zanthoxyloides Lam.) com atividade anti-—cancer . A Importancla
dos alcaléides néo se encontra somente no campo da medicina, mas
multos sao eficientes inseticidas e pesticidas.

Atualmente a busca de novas drogas vem se intensificando, uma
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vez que a propria natureza fornece respostas para 08 NOSS0S

probiemas, A flora brasileira & muito diversificada e a grande

maiaria dos vegelais nela existentes & desconhecids. Portantao, g
pecessario incentivar iy gstudn fitoguimice das gspeécies
hrasileiras 14 gue & sobrevivéncia do  homem esta intimamente

ltgada a sobrevivénciae das florestas.

1.4, Obhjetivo

0 obletive deste trabatho é& iniciarmos um estudo fitoguimica
‘dos alcalbides quaterndrios do género Aspldospermo, Este trabalho
foi direcionado an eéstude do extrato polar das raizes da espécie
Asprdospaerma polyneuron ¢ do extratoe potar dos galhos da espécie
Aspidospsrma pyricol lun, Poucos estudos foram realizados com
estas duass espécies na busca destes compostos. Até 0 momento, da
especie Aspildasperma  polyneuron apenas dois alcalaides
quaternérios? naviam sido tsolados.

Ja foi demonstrades que a espécie Aspidosperma polyneuron.
apresenta atividade antiwmalériaia, tornando mails relevante aguy

estudo, J4 que seria possivel isolar e estudar um composto com



valor terapéutico para doengas tropicals.
Faz parte deste trabalho, um levantamento bibitiografico dos

alcaldides guaternarios la Isolados de plantas.
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2. kRevisdo Bidblicgrdfica

Z. 1. Introdug do

Come menclionade anteriormente, este grupo de pesquisa iniciou
os estudos dos alcatdldes gquaterndrios das espeéecies do  género
Asotdosperme Este trabalhoe faoi tniciado com uma revisao

hibliagrafica deral dos sais quaternéadrios J& isolados de plantas,

A literatura sobre eates compostos aitnda 8 refativamente
ancassa no gque se refere a familia Apocynaceae, Ja em outras
famiiias, 4 guantidade de substincias isoladas & cansideravel

{Tabela 12, Além disso, existem poucas revisaes sobre alcaldides
guaternparios, uma vez gue nma literatura temos conhecimento de uma
sreve revisag feita por George 1.1, & colaboradares - gublicada em
1979 e putra Sobre o génern Euaaceaeis.

Atualments @abe-se que mais de 5.500 aicalgides foram
isolados da natureza, princlpalimente de plantas. Mas menos de  um
décimo deles s$a0 dicalaldes da-tipo quaternériui.

Eata fevisao bibiiografica consiste nos sals gqguaternaries
isalados das priacipais famitias, sendo alvo de maiar atepgdo 08

aicaldides gquaternarios do tipo inddilco (Tabela 1.

2.2, Extracdo e ldentificacdo

0s alcaldides quaternarios mais frequentemente mencionados na

iiteratura s30 aqueles gue apresentam estruturas basicas do tipo



jsoquinolinicos (B) e aporfinicos (7).

N :

Os métodos de extragac sae geratmente realizados per meio de
s0fucors agquosas acidas ou  solugdes alcoalicas que depois de
- . o 2

concentradas Sac extraidas com solventes organicos .

s atcalaldes basicos s3o removidos com  solvente organico,
geraimente cloroféermio, antes da extragao ou precipitacaoc das
. N ; R 1 - ) - S ,
alocaldides gquaternarios A extragao dos sals pode ser realizada

- . . . N 17,4840
a ph basico, utilizando-se Gomoe solvente o n-=nutanal . 0
método por precipitacaoe ocorre em meio &cido, sends ©0g reagentes
_ ot e . 1$,20,21 . N " 22,23,7
mats utilizades o de Maver 2 0 rejheckato de amonio .
Apas a precipitacao, s sais sao purificados mediante
cromatografia de troca idnica onde as resinas mais utilizadas s&o

do tipo Ambaritite |RA 400, 1RA 401-5 & IRA 410, ou o precipltado

do

(]

al  de reinsckato pode sar diretamente - submetido ao
fracionamenty dos alcaidides se astes ndo forem labeis.

Para a cromatograftia de adsorgdao salido~liquido utiltza-se
normalmente silica gel (com superficie modificada ou desativada),
alumina ou celulose, ¢ também empregada a cromatagrafia em ﬁoluna
sephadex LH20 e cromatografia de fase reversa de média pressao.

A determinag¢ido estrutural é realizada mediante a analise de



um conjunto de dados, como fetto tradiclionalimente para quimica de
Produtes Naturais, ou sela, usoc de espectroscopia de absorgio no
yltra-vioieta, infravermelho, espectrometria de massas, medlidas de
ponto de fusZo, medidas de rotagso aoptica, analise elementar,
espectroscopia de ressonBncia magnética nuclear de prdétan e
carbono—-13 de alta resolug¢doe e atualmente techicas bidimensionais

(COSY, HETGOR, etg?.

10 .



Familia: AHARYLLIDACEAE

ESPECIE PARIE ALCALOIDE ESTR.: REF.
lapiedra Hartinezzi folhas ¢ clorsto de N-metjl~8,9-patile~ ] 24
bulbo nodioxifenantridina
Harcissus bicoler bulbo bicalorina 8 &3
Familia: ANNONACEAE
ESPECIE PARIE ALCALDIDE ESIR.| REF.
Enantia polycarpa fngl. et.Diels folhes e cas- | magnoflorina 3¢ 26
ta Menisperina 34
pseudo-palmating ie
Polyalthia oliveri folhas e cas~ | H-metil coridina 9B 27
L2 N-exioliverclina ) 118
H-metil H-oxi pachipodantina i1 B
Fanilia: APOCYNACEAE
ESPECIE PARTE ALCALOIDE ESIR.] REF,
#lstonia angustifoelia casca do alstogustina 1246 28
trenco {9-erialstogustina 12 B
flstoria constricta casca clorete de aisteni.lina i3 29
flstenia macrophylla casca do macrosalhina 14 32
ironce
Alstonia wvenensta R, Br, casca {~) alstovenina 135 i
Rspidosperma oblongum senzntes nesoxigambirtanning it 18
fspidosperma polyneuron tasca macusing-B 17 & 7
alcaloide 62 i7 B
Aspidosperma spegazzinii casca do spegatrina 17 ¢ 8
: troncs )
fspidesperma subinganus Nart tasca nitrato de metil ellipticina i3 9
. nitrato de 4,2 dehidro metil-
ellipticina 28

11




Familia: APOCYHACEAE (cont.)

ESPECIE

PARTE

AL{ALOIDE

ESTR.

REF.

Bleekeria vitiensis

Hunteria eburnea

Hunteria eburnea Pichon

Heisospermz glemerata

fchrosia sandwicensis

Peschiers fuchsizefolia

Pleiocarpa mutica Benth

Pleiosarpa tubicina Stapf

Rauwsolfia nitida
Rawwolfia verticillata (Lour) Baill
Rhazya siricta

Vinca minor L.

casca

¢asga

gasca do
tronce e raiz

tasca

casea ¢ raiz

tasca

raiz

casea da raiz

cascas da raiz

raiz

folhas

folhas

heleinina

cloreto de Rb-metil éoh;mbal )

cloreto de Nb-metil dehtdrocori-
nanteo]

cloreto de Kb-metil akuzswicina

cloreto de Kp-smetil S-hidroxiin-
doles hunterburnina

clerete de ﬁ Hb-metil antirina
cioreto de Hb-metil pleiocarpa-

Ming
¢lorets de hunteracina

cloreto de {8-metoxi C-Nb-pmatil
gorinanteol
34, 5 é-tetradehidroochropposi-

nin
3,4,5 6,18, 19-hexadehidroochrop

651N

fﬁ-netoxs 3,4,5,6-tetradehidre-
18,19%- dehidrocorinanteol

18- metoxi- 3,4,5,6-tetradehidre-
corinantes)

cloreto de <=Nb-meti! hunter-
bernina

ochrosandwing

holeinina

12-metoxi-Hb-metilvozcalotina
ester etilico de {i-metoxi-
Nbmeti] voacalotina
fuchsiafolina

clorets de <-metilhunterburnina
cloreto de B-metilhunterburaina
cloreto de metil huntrabrin
tloreto de retliflelocarpamlna
¢

oreto de metilxopsininsaure

cloreto de metilhunirabrina
¢lorets do acide meiiikopsinica
clarete de K(aj,H(bidimeti] sar-
Faging

macusina B

serpentina
alstonina

spegatrina
verticillatine

Rb-metilstrictamina
cloreto de 4-metilraucudainina

cloreto de d-metilstrictamina
¢loreto de d-metilakuarmicing
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Fauiliaz ASCLEPIADACEAE

ESPECIE PARTE ALCALOIDE ESTR.| REF,
Tylophers asthmatica folhas e ironco| dehidrotiloforina /R &7
anidrodebidrotiloforinina 398
anidrodehidrotiloforinidina 39 ¢
Fawilia: ARISTOLOCHIACERE
ESPECIE PARIE KLCALOIDE | ESIR.| REF.
Aristolechia heterophylla raiz magnoflorina $¢C | 48
fristolochiz moupinensis raiz magnoflorina 5C | 48
Fanilia: BERBERIDACEAE
ESPECIE PARTE ALCALOIDE £STR.| REF,
Berberis crataegina berberina 480t 49
rajmatina 40 B
Jatrorrhizina 49 ¢
magnofiorina §¢
Berberis cretica berberina @en 9
Palmatina 49 B
magaoflorina 3¢
Jafrorrhizina ¢
Berberis Jjulianae Scheid raiz,sementes, | berberipa @450
galhos e peri-| Jatrorrhizina 49 ¢
Carpo magnoflorina 3C

13




Familia: BERBIRIDACEAE (cont.)

ESPECIE PARTE ALCALOIDE ESIR.| REF,
Rerberis koreane parte aeresa berberina wal il
‘ paimating 40 8
#agnofloring $¢
Hahonia aquifolium raiz berberina wal 52
palmatipa 4g B
Jatrerrhizina 46 ¢
nafneflmna ¢
columbamina 490
parte aersa palmatina L1
gatrorrhmna 4 ¢
erberina 42 &
Hahenia repens tronco ¢ raiz | berberipa wal 3
Jatrorrhizina 48 ¢
coiumbaming 48D
palmatina 48 B
#agnaflarina 94
Familia: BORAGINACEAER
ESPECIE PARTE ALCALOIDE ESTR.| REF,
Heijotropium europaeum semente N-dehidropirrelizinametil 4 54
Fanilia: CRCTACEAE
ESPECIE PARIE ALCALOIDE ESTR.| REF.
{oryphantha greenwoodii toda clorete de N XM -trimetil -4~ 53
metoxifenstilanina (o-metil-
candicing) 42 4
cloreto de (433 - KM, H trimetil
meioxifenetilanina  (corifan-
tina) 43
Tawilia: EUPHORBIACEAE
ESPECIE PRRIE ALCALOIDE ESTR.| REF.
{roton lurumiquirensis toda brameto de magnoflorina $¢1 36

14




Familia: FUMARIACEAE

ESPECIE PARIE ALCALOIDE ESIR.| REF.
Fumaria indica folhas e R-metil protopina 44 37
galho coptising o WE; B

dehidrockeilantifolina 0 F :

Fumaria parviflora toda planta coptisina o L] 5
dehidrocheilantifolina 49 f
sanguinaring benzofenantridi-
na 43

Platycapnos spicata aerea corunnina 1 113

Familia: LEGUMINOSAE

ESPECIE ' PRRIE aLCALOIDE ESTR.| REF.

Erythrina arberescens semente erisofarina 47 61

Erythrine variegata L. Var, gasca do hipaforina 48 62

erieniales trence

Fanilia: LOGANIACEAE

ESPECIE PARIE ALCARLOIDE ESTR.| REF,

Strychnos {calebassen-gurare) gasta fluorocurina _ 43 63
mavagurina : 78| &4
zlezloide 8 39 63
lochneran 31 13
gehidro-toxiferina S AL 67
fluerecurarina RK]
calebassing 4.4
zlealoide ¥ 33
zlcaloide 8 4B
zlcaloide D 36
alealojde E 37 R
zlealoide F 3 ¢
zlcaloide 6 37 B
alcaloide H 38
gurarina 3%

Strychnos (vemezuelan curare) tasca venecurina £9 52

15




Fauilia: LOGANIACEAE (cont.)

ESPECIE PARIE ALCALOIDE ESIR.© REF.
Sirychnos decussata casta macysina B £7h1 69
o-metilmacusina B i7 ¢
matindina 61 R
Macusina A ou 17 F
macusing ¢ 1726
8trychnos gossweileri raiz diplocelina £2 & 78
Strychnos gossweileri coune raiz {t-ppi-diplecelina 62 B 71
Sirychnos icaja raiz Nb-metilstrichnina £3 72
Strychnos melinoniana Baillen casca melinonina & 64 73
: melinonina B 65 74
selinonina £ we
selinonina f 66
melinanina § 67
melinoaing K -
mMavacuring 27 B
fiuorecurina 49
8irychnos scheffleri folhas ¢ mavacuring 73 75
casca flucrocurina 49
Strychnos toxifera gasta macusing § 17F 76
macusina B 17 & 77
macusina ¢ 17 ¢ 78
dehidro~taxiferina 2R
Favacuring 27 B
fluorocurina 43
alcalotde ¥ 33
$trychnoes toxifera Reb. Schomb, tasta toxiferina 52 B 29
Strychnos toxifera Reb, Schomb. casca macusina B {74 80
ex, Lindley Panarina 17 H
Strychnos toxifera Schomb. gasca hemitoxiferina 1 &8 gl
#acusina A 17F
macusina B i7 %
$irychnos usambarensis tasca da raiz § malindina 81 & 22
isomalinding 6L B 33
Kb-metil-antirina 26 84
macusina B 17 4
o-meti]-macusina B 17 ¢
e-metil-dehidro-macusing B &9
1g-hidroxi-No-metil corinanteol 98
Strychnos variakilis casca da raiz | mavacurin 27 8 83
flyorocurina 49
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Familia: MAGNOLIACEAE

ESPECIE PARTE ALCALOIDE ESIR.| REF.
Hagnolia grandiflora #adeira do magroflorina 9¢ 86
: tronco menisperina IA
Familia: MEHISPIRHACEAE
ESPECIE PARIE ALCALOIDE ESIR.| REF,
Bnamirta cocculus ironco e raiz | berberina 494 #7
. palmating 43 B
magnafloring ER
columbanina 48 D
Chondrodendron tomentosun raiz tubscurarina 78 88
{oceulus carelinus D, G, fruto ma?noflorina 3¢ 8¢
palmatina 4B
Cocculus laurifolius D, ¢, folhas cloreto de magnoflorina §¢ 98
ciereto de fagrifolina 3D
¢loreto de metil o-metilisoco- SE
ridina i )
clorete de medil isocoriding 9 F
cloreto de holdina (43
Coscinium fenestratum folhas e raiz | berderina @41 9
palmatina 48 B
gatrorrhizsna 42 ¢
erberrubina 48 §
thalifendina ) 40 H
H,K-dimetillindcarpina 56
Dioscereoph?Ilun cumminsii folhas na%nof!o;i@a 3 ¢ 32
($tapl) Diels, Jalrorrhizina 46 ¢
columbamina 48 D
Fibraurea chlorelsuca Hiers tronco ¢ | magnoflering 3¢ 1%
casca da raiz gsagdocclumhamxna 491
ehidrocoridalmina 40 J
Eainatrubxna 48 ¥
erberina 48 &
berberrubina 486
Fibraurea recisa Pierre raiz e batata | palmating 4881 93
Jatrorrhizing 49 ¢
pseudo-coiuwmbamina 49 1
Hepiacyclum zenkeri tronco e raiz | palmating 8871 54
Jatrorrhizina 4 ¢
tagnof lorina 3¢
Heptacuslum zenkeri Engl. raiz e tronco | dehidrodiscretina aLl 93
(= Pinianthus zenkeri Diels) palmatina 46 B
Jatrorrhizina 48 ¢
Magnoflorina §¢
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Fanilia:

HENISPERRACEAE (cont.)

ESPECIE

PRRIE

ALCALOIDE

REF.

Jatrorrhiza palmata [Lam.] Niers
Rolobopetaluw auriculatum
Legnephora Moorei Niers
Henispersum canadense L.
Pachygone ovata Niers
Pyenarrhenz longifolia
Rhigiccarys rucenifera
Sterhania dinklagei

$tephania Elegans

Sterhania glabra

Stephania Japonica Var, australis

Steghan:a venosa Spreng.
rotunda)

Sphenocentrum jollyanum Pierre

raiz

folhas ¢
galhes

toda planta

batata

raiz

raiz ¢ tronco

raiz

trenco

tronco, folhas
¢ raiz

tuberculo

batata

tronge e
tecide da
hatata

batata da
raiz

raiz

pafmating

tolumbamina

Jatrorrhizing

cloreto de disjatrorrhizina

iodete de H-meti] coridina
iodeto de magnoflorina

dehidrocoridalmina
magnofloring
faurifolina

@agnaf!orina R ‘
odeto de K N-dimetillindcarpina
dehidrocheilantifolina

pachigening
Magne lorina
0,0" ~dimetilnagnofiorina

magnoflorina
pycnarrhina

galﬂatlaa

metil isecoridina
menisperina
magneflorina

H-metil glaucina
K-metil coridina

N-metil coridaimina
ciclagolina
magnoflorina

nagnof&arlna
palmatina
Jatrorrhizina
¢olumbaming
dekidrocoridalmina
stefaranina

ﬂa?nof!urlna
paimatina
Jatrorrhizina
golumbaming |
dehidrocoridalmina
stefaranina
palmatrubina

¢iclanolina
magnoflerina

uteg?ina_
thailandina

ralmatina
Jatrerrhiz:na
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Familia: MENISPERMACEAE (cont.)

ESPECIE PARTE ALCALOIDE ESTR. | REF,
Tiliacora racemosa (olebr. folhas,tronco | clerete de magnoflorina 3¢ 1109
¢ raiz cloreto de lotusina | 774
cleretc de magnocurarina e
Tinospora haenziger tronco fembetarina 78 rH
magacflorina 3¢
| Tirospera bakis raiz palmatina 88 2
Tinosypera capillipes raiz paimating | 28| 17
Jatrorrhizina 40 ¢
columbamina 48D
stefaranina . 40 A
dehidrodiscretamina 40 X
mmsFerzr;a 91
magnotborina 3¢
Tinospora cordifelia tronco berberina 499 34
Tinospora erispa raiz e galhos | berberina aal 2
palmating 62 3
Tinospers dentata Diels raiz palmatina @] 2
Jatrorrhizina 49 ¢
linospera glabra raiz e tronce | palmatina 4AF1 2
erberina 42 &
magaoflorina 9 ¢
Tinospora hirsuia | raiz palmatina 42 B 2
Tinospors sagitiata raiz palmatiny aB ! 2
Jatrorrhizina 40 ¢
¢olumbamina @70
Tinospers teljsmannii Boerd. raiz berberina 48 4 2
Familia: HONIRIACEAE
ESPECIE PARTE RLCALOIDE ESTR.} REF.
baphnandra dielsii Perk’ raiz dafnina 79 ] 110
Familia: MORACEAE
ESPECIE PRRIE ALCALOIDE ESTR.| REF,
{annabis sativa semente L-{+)~betaina isoleucina g8 | 14

19




Fauilia: ORCHIDACEAE

ESPELIE PARIE ALCALOIDE ESIR.| REF.

Dendrobium wardianus we. toda dendrowardina 81 | 142

Fanilia: PAPAVERACEAE

ESPECIE - PARIE ALCALOIDE ESTR.| REF.

grgemone albiflora Hornen aered iodete de (-)-B-metil scoulerina 113
cheleritrina
sanguinarina

berberina

e O €

TR Ak B I
f g e g

Argemone mexicanz L. toda sanguinarina 114
cheleritring .
¢loreto de berberina
coptisina

hidroxido de{~)-p-metil scoule-
rina
hidroxide de (-}-metil stilopina

Argemone platyceras Link. et Otto | aeres hidroxide de {-)-meiil platice-

oo J3~a o ol OGO
e AL TRIRTVG
b =0 = T - ] = 1 - - ] 7y 20 X

13

oo

rina )
hidroxido de (-)-metil argemo-

pina

hidroxide de (=)-metil stilopina
cheleriirina

corisamina

OO~
LAY -

w3
L)
L

raiz hidroxide de (-)-<-metil stile-

ina

z;draxido de {-)-¢-metil cana-
dina )

magneflorina

giclangling . o
hidroxido de metil platicerina

146

OO D e

o ]
'y

o

frgemone ochroleuca Sweet parte do herberina 117
solo coptisina . .
jodeto de (=)-<-metil canadira
iodeto de (-)-metil stilopina
jodets del-)-p-metil tetrahi-

dro palmatina

e e I B
N LACDC

-~J
I IO T Lol Ll —laat -3

Bocconia frutescens L. folhas colunbanina
sanguinarina
berberina
goptisina
corisamina
cheleritring
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Chelidonium magus L. raiz nagnaf}urina .
: hidroxido de (-)-B-metil stilo-

pina_ | ,

coplising.

cheleriiring

sanguinaring

metilooptising

herperina

corisaming

s
Lt E»or Er AT »

aerea sanguiparina = |
jodeto de (-)-stilopina

-0 A0 OO0 P a1
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Fawilia: PAPAVERACEAE (cont.)

ESPECIE PARTE RLALGIDE ESTR.| REF,

EY
L~~~}
E-d

{orydalis bulbusa aerea berberina 12

¢orydalrs cava (L.) Schu et tuberculo ¢lerete de dehidrogoridalina 122
Xoerte (= €, tuberesa D.¢.) dehidrotalictricavina
corisamina

almatina

erberxna

§t151

eto de (+imetil hulbosapnlna

:ode ¢ de (+3-¢-metil stilopina
ipdeto de metil tetrahidroce-
risamina
iodeto de dehidroceribulbina
iodeto de denidroaposavidina
Jatrorrhizina
columbanina
magneflorina

R NN

=
L d faab =g c=-d--lay]

e e o KO0 OO O
Lo CDONCNO0 L)
bt
AT

aerea coptisina
gorisamina
jodete de metil bulbecapaina

hr e L= = Sl o S 20 OO
oy
o«
s aa

o

Corydalis ophiocarpa Hook. f. et 1oda cloreto de berberina 123
Thoms cloreto de coptisina
clorete de corisamina
ganguinaring
cheleritrina

tanadina

OO L0 O Lo
O3 Gl CACR O
I e e I I

e
o
=

Corydaiis pallida aersa berberina 12¢

forydalis tashirei ’ toda clgre%g de dehidrodiscretaming {24
almatina
ehidrocoridalming

dehidrocheifantifoling

stefaranina

o e o e
R cRCacH
= S g 1o - 3

Dicranostigma franchetianum aeres sanguinarina 123
cheleritrina
chelirybina
berberina

corisamina

menisperina
magnoflorina

AR AP NIl
2o 2 100 e 20

20

raiz sanguinarina
¢heleritrina
coptisina
berberina
nenlsserzna
magnof farina

- daah ot g

WO I OO MDD o OO0 00 SXY
RGN

<

Dicranostioma lactucoides asrea magnoflorina g
Menjsperina 9
coptisina @t
berberina 49 4
raiz magnaflorina §
menjsperina 3

¢ 1125
f
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Fanilia: PAPAVERACEAE (contJ_

ESPECIE PARTE ALCALOIDE ESIR, | REF.
Dicranostigma leptopodum aerea sanguinarina 834|125
theleritring 82 A
chelirabina 83 B
berberina 40 4
goptisina i 49 t
1odeto de menisperina 94
nzgneflorina §¢
Eschscholtzia califernica raiz perciorato de esholing 9 ¢ 1124
perclorato de escholidina 75 F | 128
perglorate (-)-<-canadina 75
californidina 34 ¢
sscholinipa £8
16—h;dr0x;san?u1na:1na 83 ¢
{2-hidroxiche]irubina 83 )
18-hidroxicheleritrina 43
san?ulaa{sna 83 4
chelirubina 83 B
macarpina 83 ¢t
Eschscheltzia californice Cham, raiz iodeto de escholining ) 88 | 127
hidroxide de (-)metilganading 790D
magnod lorina (= eshaiina) § ¢
Eschscholizia douglasii raiz perclorato de esholina 3¢ {428
perclorats de eschoijdina 75 F | 127
1odeto de (~)-<-metil canadina 75D
galifornidina 84 ¢
escholinina g8
Eschschelizia qlauca raiz perclorato de escholiding 75 F {128
. iodeto de (=)-g-metil canadine el
perclorato de califernidina 84 ¢
eschelinina 88
Eschscheltzia oregana Greene teda - fodeto de escholamina 99 4 | 129
catifornidina g4 ¢
gscholamiding _ , 99 8
hidroxide de {-)-<-metil sti- 73 ¢
iepina
Glaveium axylobum Boiss et aeres iodety de (-y-trans-H-metil- 130
Bushe canading . IER ]
ipdeto de (-)-frans-H-meiil-
stilopina B3¢
raiz iodeto de (#)~N-metil coridina 9B
magnoflorina o 3¢
iogeto de H-metil domesticina 9
Slaueium corniculatum folhas,tronge | berberina @r|is
' flores ¢ raiz
Glausium corniculatum {urt asrea jodeto de (-Imetil-stilopina 73 €1 132
iodeto de (-)-B-metil canadina 30
sanguiparind 83 4
cheleritring 82
chelirubina 83 B
berberina 48 4
coptisina 10 €
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Familia: PAPKVERACEAE (cont.)

RLCALOIDE

ESPECIE PARIE ESTR.| REF.
Glascium Flavum Cr, raiz e parte | magneflorina 8¢ 1133
aerea clereto de sanguinarina Bl A
cheleritrina 82 4
coptisina 8¢t
Glaucium flavue €7, Uar, raiz arosina 92 £ 1 134
Vestitum arosinina 328 | 133
corunning, 48
pontevedrina 92 ¢
Glaugium fimbrilligerum raiz glaunidina 93 | 136
flaucium squamigerum Kar, aered jodete do H-metileanadina 137
Et. XKir. (Ce B i i 73D
iadeto de {-)-B-K-metil sti-
lapina 7% ¢
magnoflorina §¢
iodeto de B-H-metiltetrahi-
dro palmatina (iracos) 73 €
cloreto de coptisina 42 £
clereto de berberina 49 4
coarisaming 85 A
cloreto de san?ulnarsna 83 4
cloretn de cheleritrina 82 4
iedeto 4 )-B-R-meti} iso-
cartpalmna %6
Hunnemannia fumariaefolia aeres e cheleritrina g2 & ] 138
raiz chelirubina {iracos) 83 B
captisina 49 £
perberina 40 A
gorisamina ({racos) 85 4
igdeto de cicianolina 75 B
perclorato de escholiding NF
Kurnemannia fumariaefelia Sweet asrea perclorato de escholiding W F (128
Meconopsis asuleata toda sanguinarina 83 8| 138
Heconopsis betenicifolia toda berberina 4848 | 139
sanguinarina 83 A | 142
Heconopsis cambrica raiz, tronco cloreto de (4} magnefloring 3¢ | 140
flores,fruto sanguinarina 834
Keconopsis horridula teda hidroxido de metil amurensinina 9% 1139
sanguinarina 83 4] 142
Keconopsis latifolia tada sanquinarina 8341 139
Reconopsis napaulensis D.¢, raiz ¢cloreto de coptisina 48 £ | 14
jodeto de magnoflorina 3¢ | 142
hidroxide de metil amurensinina %4
aerea corisamina 854
Heconopsis paniculata toda magroflorina 3¢ 11439
san%mr_\ama 3341 142
¢optisina 48 ¢ :
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Familia: PAPAVERACEAE (cont.)

ESPECEE PRRIE #LCALOIDE ESIR.] REF.
Reconopsis robusia toda magndflorina 3¢ | 142
Fegonopsis rudis toda perclorato de metil amurensinina | 94 | 133
sanguinarina gla 142
Papaver albiftorum sudsp. ausire- | semente berberina . Lo 404} 143
moravicum Kubat iodeto de(-)-¢-hidroximetil ca-
nadina, 75D
coptisina 48 £
corisaming 85 8
magnoflorina o 9 ¢
hidroxide de ¢-metil stilopina 794
hidroxido de metil apereins 35 4
Papaver albiflorus Pacz subsp. al- semente berberina (traces) ) 49 81 143
biflarim hidroxido de metii aporeina 33 A
Papaver alboreseun Hultea toda PG4 95 | 144
PO-3 92
Papaver atlanticum raiz jodete de magnoflorina $¢ 138
Papaver atlanticum Ball raiz e aerea | magneflorina ) §¢ | 445
cloreto de goﬁtisma . ° ¢t
13 p-hidroxi-f-metil stilepina 98
Papaver caucasicum toda iodeto de metil aporeina 85 8 ) 138
Pipaver coreutatus Fisch. e, ey | raiz (-)-K-petil stilopina 75 C | 145
Papaver confine toda magnoflorina 9¢ | 138
coptisina ({racos) 40 E
Papaver dubium toda iodety de metil aporeina 93 A | 138
nagnofloring §¢
Papaver fugax aered jodeto de (#)-remrefidina 147
(ziodeto de !-metil isoroemerina | 99
Papaver glaucum rair e aerea | tloreto de coptisina 48 £ | 145
ipdete de magnoflorina §¢
Papaver glaucus Beiss et Hansskm fathasg, trongo | reeserina ¥-cxide e 1
: flores e rair | (pode ser artefate)
Papaver L. litwinowii toda jodeto de metil apereina 95 & | 138
Papaver lecoquii I.ames'ct;.l semente berberina 48 4 | 143
canadina
copiisina, 49 t
nggnuflnr:na . . 3¢
hidroxide de <-metil stilopina 73 ¢
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Familia: PAPAVERACEAE (cont.)

ISPECTE PARTE ALCALDIDE ESIR.| REF.
Fapaver litwinowii Fedde ex Bornn | semente e coptisina 40 FE | 148
raiz gorigsamina . 83 &
iodeto de metil aporeina 33 R
Fapaver nudicaule L. Var, leig- toda P-4 9% 1 144
¢3rpuUM FO-5 97
Papaver oreaphilum F. J. Rupr aerea coptisina Pt 144
gorisaming 8581 149
jodeto de menisperina 93
PO- 9
Po-35 92
raiz berberina 40 1
cogtxs:na 4t
1odeto de magnoflorina 3¢
iodeto de menisperina 34
sanguinaring L)
Papaver orientale toda PO-3 (CISH“HD Y 158
70~4 96
P0-5 97
Papaver orientals L. toda PO-4§ 96 1 144
P0-5 §7
Papaver pseudo-canescens M. Peop. aerea iodete de (-)metil-mecambridina | 181 19
Papaver pseudo-crientale semante ¢ coptisina . 40 E | 138
raiz iodeto de metil isotebaina 93 B
palmating (iracos) 49 B
Paraver pyrenaicus L. Kerner teda P-4 9% 144
P0-35 97
Papaver rhoeas teda coptising {tracos) 48 €| 138
berberina 48 n | 146
iodeto de B-retil stilopina 75 ¢
iodete de medtil zporeina 5 R
Papaver rhoeas L. raiz coptisina BE | 152
berberina i i 48 A
B-stilopina metohidroxide 79 ¢
Papaver rupifragum boiss ed, Reut. | aerea coptisina 48 E | 153
gorisaming ) 83 4
todeto de magnoflorina 5 ¢
Papaver somniferum L. tecide caloso | sanquinarina 83 A} {54
na?r}os‘lmna 3¢
¢olina 182
Papaver syriacus Boiss, et aerea toptisina 4B E | 435
Bianche berberina 40 4
consamna . . 83 &
y=E-stylopina metehidroxide 790D

as o




Fanilia: PAPAVERACEAE {conts)

ESPECIE PARTE ALCALOIDE ESTR. | REF,
Fieridophylilun racerosus raiz & aerea | magnoflorina $¢ | 156
cheleritrina B2 4
sanguinarina §3 8
$sp, rhoeaticun (Ler.) Fedde toda P04 9% 144
Fo-3 97
Rosmeria refracta toda indeto de remrefidina 99 | 137
(= I-isoroemerinal
Fanilia: RANUNCULACEAE
ESPECIE FARIE ALCALOIDE ESTR.| REF.
¢altha lepiosepala aerea e raiz | NN dimetil lindcarpina 96 | 158
magnoflorina 3¢
Delphinium brownii aerea magnoflorina ¢ 139
Fsopyrum thalictreides folhas pseudo-herbering 490 | 148
pseudo-coplising 2t
gswdo—co umbaming 19 1
ehidrepseudo-cheilantifolina 42 §
magnoflorina 9¢
Ranungulus serbicus rizoma almatina 408 | 184
erberina 58 A
columbaming 8D
magnofiorina §¢
Thatictrum alpinum L, raiz alnatina 48 B | 462
erberina na
golumbaning 49D
iatrorrhizina 48 ¢
halifendina 49 #
nagnoflorina 5 ¢
Thalictrum culiratum raiz berberina @r] i
paluating 49k
Jatrarrhizina 9 ¢
columbaming 49D
thalifendina 43 H.
{+)-thalidastina 183 &
{+)-pagnoflorina 5 ¢
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Familia: RANUNCULACEAE {cont.)

ESPECIE PARIE ALCALOIDE ESTR. REF.

Thalictrum delavayi Franch toda magnoftlorina . §¢ | 14

Thalictrum fauriei toda thalifaurina 4
dehidrodiscretamina 4
magneflorina 9

@R 1163
g2

Thatictrum foetidum L, ' raiz fedeto de herberinz {traces) 49 4 | 166
magnoflorina 3¢

Thalictrum folielosum raiz berberipa | 167
Jatrorrhizina
palmatina

magnof Jorina
thalifendina
columbamina
thalidastina
dehidrodiscretamina
xantoilanlna
tembetzrina
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rizoma magnoflorina 168
berherina

palmating
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Thalietrum glandulosissimun raiz e ri- magnoflorina 169
zoMd berberina
palmating
coptisina
thalifendina
columbaming
datrorrhizina
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Thalictrum isopyroides ' raiz magnoflarina

]
¥
o
o

Thalictra | . o .
Thalictrum Jjavanioum tronce e raiz | demetileno berberina
almating
erberina
columbaning
Jatrorrhizina
magnhoflorina
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Thalictrum longistylum DL, raiz dimeti} talistilina {72
Ealnat;ﬂa
erbering
thalifendina
colunbaninag
Jatrorrhizing
magnaflorina
metil talistilina
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Familia: RANUNCUL&CERE (cont.)

ESPECIE

PARIE

RLCALOIDE

REF.

ﬁhilictPLUﬂ longipedunculatus E.
i

Thalictrum fucidem

Thalictrum minus L,

thalictrum minus L, race B
Thatictrum minus L. UVar adianti-
folium

Thalictrum ninus L. Var. hypo-
{eucus

Thalictrum minus Var sinus
thalictrum minus var minus L,

Thalistrum podocarpum

?haiictrun polygamum

raiz

raiz

raiz

raiz

8read

raiz

tecido ca-
fose

raiz
raiz e rizo-

Ma

raiz

raiz

jodeto de berberina,
todeto de magnoflerina

berbering
tolumbanina
Jatrerrhizina
magneflorina
aimating
halifendina

jodete de berberina
iodete &2 magnoflorina

berberina

columbanina

thalifepdipa
atrorrhizina
halfenina

berbering
thalifendina
magnoftorina

berberina
palmatina
qo§t551ng
Jairorrhizing
columbamina
thalifendina
thalidastine
desoxitalidastina
magnoflorina

berberina,
magneflorina

berberina
magnofforina

almatina
erbering
thalifepdina
Jatrorrhizina
columbanina
magnofloring
metil thalistiling =
iodeto de dimetil talistilina

berberina

magnoflorina .
clorete de thalifendina
cloreio de deoxithalidastina

LY+ U 0y | L W = A -
fa Lo~} €5 O 5 O 0
o« wn
= == L b L =

T A TR YO

P
D A D P T P P
[~ T e (0 CHCR T TR O
> O
2

L
L]

<>
=

>
TR R S Y

O O P e e e S
e COCRCLCROR

[y

i
gh=] o
Lal
o= x>

195

166

173

166

174

173

176

7

1728

23

178

=28




Fanilia: RANUNCULACEAE (cont.)

ESPECIE PARTE ALCALOIDE ESIR.| REF.
Thalictrum rugosun raiz berberina, 48 A | 189
#agnoflorina 3¢
cloreto de columbamina L
clorete de thalifendina 18 K
cloreto de deoxithalidastina 186
cloreto de thatfening 183
Thalictrum sachalinense rajz e rizo- | berberina 49 4 1 184
M sagnoflorina 3¢
Ihalictrum simplex raiz magnoflorina 5¢ | 182
berberina LL
Familia: RUBIACEAE
ESPECIE PERIE RLCALOIDE ESTR. | REF.
Guettarda eximia folhas higrocloreto de dehidrogeissos-
chizina 197 1 183
Hitragyna speciosa folhas 3-dehidromitraginina i0g | 184
Fanilia: RUTACERE
ESPECIE PRRIE ALCALDIDE ESIR. | REF.
Choisya teraata folhas,tron- | cloreto de (-)(s)balfourodinia [129 & | 185
o € raiz perclorate de (-){giplatides-
Mina 189 3
Fagara capensis cases da rajz | candicina 42 B 1 135
e trance tembetaring 8 | 187
magnoflerina 9¢
berberina (iraces) 40 4
N-met1l coridina 38
H-meti]l isocoryding 9F
cheteritrina 82 14
nitidina 82 3
B-metil tetrahidropalmating Nt
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Fasilia: RUTACEAE (cont.)

ESPECIE PRRIE RLCALOIDE ESTR.| REF.

Fagara chalybea casca da raiz | candicing 42 B | 187

e trongo tesbetarina 7
magnofloring K.
K-metil coridina 3
berberina {fracos) 4
cheleritrina g
nitidim 8

Fagara chiloperone var. angusti- zasca candicina 42 B | 188
fe?ia tembetaring 78
| magnoflorina g g

taurifelina

Fagara coceo tasca -1 candicinz 42 B | 88
K-metil] isocoridina g

magneflorina

Fagara hyemalis casca corineing 42 ¢ ] 188
¢andicing 4 B
tembetarinag 7
magnoflorina g

laurifolina

Fagara leprieurii ¢asca da raiz | ifembetaring ? 187
¢ tronco magneflorina 9
cheleritrina 3
H-veti] coridina 9
candicina (traces) 4
nitidina 8

Fagara macrophylla ¢asca da raiz | tembetarina ? 187
¢ tronco magnofloring 9
berberina 4
H-meiil coridina 1B
cheleritrina g

nitidina

Fagara naranjille casea tembetarina 78 188
magnefloring 3¢

Fagara nigrescens tasca candicina 42 3§ 188

_ tembetaring 78
K-neti]l coriidina 9B
metil isecoridina 3F
xantoplanina 5L

Fagara pterota L. : casca taurifolina 9 188
: candicing 42 B

tembetarina 7

magnoflorina 3

N-metil isocoridina

fagara rhoifolia cased candicina 42 B | 188

tembetarina 78
H-metil ispcoridina $F
wagnoflorina 3¢

Fagara rubescens ¢asca da raiz | candicina (traces) 81187

tronce tembetarina 7
' magnofloring 9
K-metil coridina g
cheleritrina 8
nitidina 8
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Familia: RUTACERE {cont.)

ESPECIE

PARTE

ALCALOTDE

REF.

Fagara viridis

Fagara xanthoxyloides

fagara zanthoxylioides Lam,

Phellodendron wilsenii Hay st
Kane

Ptelea trifeliata

Ruts graveolens

Zanthoxylum anodunum

Zanthoxylum avicennae

Zanthoxylum coriaceus

Zanthoxylum culantrille

casca da rair
¢ tronco

¢asta da raiz
¢ tronco

raiz

tasca do tron-
£0

tods

folhas e
fruto

ironco e ga-
Lhos
folhas

madeira
gasca £a raiz
¢ tronco

raiz

tronco

candicina (tracos}
tembetarina
magnofloring
H-metil coridina
cheleritrina
nitidina

tembetarina
magnefloring
berberina
H-medil coridina
H-meti 1secor1d1na
cheleritri
( 3N met:ltetrah:dropa&natxna
fagaridina

fagaronina

¢loreto de berberina
¢lorete de golumbamina
¢loreto de Jatrorrhizina
igdeto de magnoflorina
cloreto de palmating
tloreto de talifendina
¢loreto de taifenina

o-metil ﬁtelefolonla
o-meti] ldrox:fie efolonia
o-netil ;tele:o idgnia

p-metil nidrexileninia

cloreto de (-3(s) hidrexiluninia

clereto de (+) ptelefolonia
erclorato de (#) isoptelefo-
onia

cloreto de pleleatinia
clorete de o-metilptelefolinia
cloreto e celina

perelorato de {4) (R} ribalinia
cloreto de (4} (R) platidesmi-
nia

magneflorina

magnoflorina
tembetaring
candicina

(-)-M-nmeti] isacoridina
(-)-N-metil canadina

iodeto de (-)~N-metilisacori-
dina
candicina

magnoflorina

tembetarina

§¢

5 ¢
423

152

e i
O
A3

12

198

et e e
Sl wSHOe
I

185

133

134

18

i3

a1




Familia: RUTACEAE (cont.)

ESPECIE PARTE ALCALOIDE ESIR.| REF,
Zanthoxylum dipetalum tasca dz raiz | tembetarina 781185
nitidina | 82 B
cheleritrina 82 8
madeira da tembetaring 78
raiz
Zanthoxylum martinicense D¢ casga clorety de metil candicina 42 A | 136
I cloreto de d-tembetarina 78
clorets de ¢chejeritrina 32 &
cloreto de ¢andicina 28
Zanthoxylum microcarpum madeira magneflorina 9¢ | 197
Zanthoxylum mMonophyllum alhos e tloreto de berberina 4B 4 5 198
roRgo
Zanthoxylum myriacanthum casca da raiz [-magnoflorina (tracos) ¢ |19
tembetarina {tracos) 78
Zanthoxylum oxyphyllum raiz zantoxifilina 113 | 2o@
Zanthoxylum pumetatum gaihos ¢ H-meti] coridina 9B | 198
ronce magnoflorina 9 ¢
punctatina 144
2anthoxylum simulans Hance tasca da raiz | magnoflorina (traces) 3¢ {284
1 candicina 428
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OH. Ri = OMQJ Rz * QHe, Ra = QMe, Ru =
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3. Discussdo

3.1 Consideracdes sobre a 'Aspidosperma polvneuren Muell. Arg. e

Aspidosperma pyricollum Muell. Arg.

3.1.1. Aspidosperma polyneuron Muell. Arg.

0 interesse deste trabatho focalizou-se nos alcaldides
quaternérlos. do génera Aspidosperma, Para tanto, faram
selecionadas o Asgidosgerme polyneuron Muel!.Arg. e a Aspidosperma
pyricellum Muell . Arg. sendo estas espécies obieto de estudos
anteriores nu que tange aos alcaléides terciarios. Inicialmente,

descraverenrgs ambas a5 espécie e a seqguir eltucidaremos as

Wi

satrutyras das alcaldaides anteriormente isolados.

r

o =
Descricdo da glanta

Divisao: Angiospermac

Classe: Dicotyledoneae

Ordem: Gentianales

Famitia: Apocynaceae

Sub—Familia: Plumeriocidaeg

Tribo: Plumerieae

Género: Aspidosperma

Espécie} Aspidosperma polyneuron Muell. Arg.

Denominac¢seo vulgar: Perobha, perocha—-rosa

B0



€ uma arvore de 12-20 m de altura, podendo o tronco atingir
ate 100 cm de didmetro. A casca & espessa (1,5 = 4 cm), rilda,
pardacenta, profundamente sulcada e rugosa.

As falhas sio varigveis guanto a forma, oblongas a obovado -

eliticas, <curtas e obtusamente acuminadas ou com 0 dpice
arredaondado, de 4 — 12 cm de comprimento e de 1 - 94 cm de largura.

infitorescéncia em glamérulas terminais e subterminais,
fulvo-pubdrulos ou glabros. A corolia & cor de creme, ca. 3-4 mm
de comorimento; ftevemente piiosala nu  guase glabra. © fruto &
pardo-escuro, de forma efitpaoidal e achatado. A semente é

elitzca; 25-<30 ® 8-10 mm.
Filoresce em novembro—dezembro e frutifica anze meses

depoia, reprodui-se poar sementes.,

Davido & rigidez e durabilidade de sua madeira, & amplamente
utilizada na vida diaria.
Easta sapécie se encontra nos estados do Espirito Santo, Minas

Gerias, Rio de Janeiro, 530 Paulo & Parana,

2.14.1.1. Alcaldides isolados em estudos anteriores

Estudos realizados com o extrato da casca € galhos desta
espécie resutl taram no isolamento de onze alcaldides tercidrios e
dois alcalbdides quaternarios oo -20f2ad

.aspidospermatina (115)

.quebraéhamina (116

.aspidospermina <(117-4)

.deacetylaspldospermina {(117-B)
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.carbom ethoexy—3 harmano (118-A)

.normacusina B (119-A)

.polyneuridina (1188

.alcatdide O-2 (alcalotde quaternario)l

.macusina B (VY7-A7

.yohimbina (120-4A7

Jacido harman—3-carbaxilico (118-8)

.palesina  (117-0)

Lanpidesatlna (G H N 02

22 28 Z 2

)

POy

COCH3

OHa

115

= QHa, Ri = CDCHQ: R2 = H

= OHa . Rj_ = Rz = H

= OMo, R, = COCHuCHy, Ry = H
= OH’I Ri = Ac: Rz = H

= OH, R‘.‘L = AC; R2 = DMQ

(118-C)

116

o
-
=)
Won
=
]

COO:R



R Rz
Ry
N
H
=
119
8) R = Ry = Rz = H, Ry = CH,OI
+ hg 4
b)Y R = R;; = H, Rj_ = LHo0OH, [:?,2 = CU;,;MO
€ R = Ry = H. Rz = COzHe, Rz = He
&) R = OH(a), R
) R = ON(BY, R.
€) R = AcOfa), R,
) R = QH(~), Ry
R.1.2. Aspidosgerma pyricollum Muell. Arg.
.G

. 5
Descricdo da planta

m.

Divisdo:

Angidspermae

Classe: Dlicotyledoneae

Ordem: Gentianales

Familia:

Apocyn

Sub~Famitia: Pl

aceae

umeriolidae

Tribo: Plumeriae

Género: Aspldoesgerna

Espécie: Aspldosperma pyricollun Muell Arg.

Denominagao vulgar:

pequiid-da-restinga

LLE 1]

Ro = H
Ry = H
..RZ:H

Esta épvore alcang¢a geralmente 10-15 m, podendo atinglir 28-60

A casca @

parda,

fina e bem aspera.

B3
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a oblongas, a@gudas ou arredondadas no apice e de 5-10 x 1-3 cm.

Inflerescdéncia sub~terminal a terminai, gltabra, medindo 34
em, A corota & branca ou amarelo~clara B 5-8 mm de
comprimante. Frute piriforme, medindo 4-5 x3-3,5cm e as sementes
glipsotdes de 94 x 2,5 ¢m.

Floresce de novembro a Janeiro em 830 Paulo ou setembra a
novembrg em M™Minas Gerals. Frutifica nove meses depois (S3o0 Paulo)
gy quatorze meses depois (Minas Gerais). Rgprdduz—ve por
sgmentes, |

ﬂﬂérre nos estados de Minas Gerais e Rio de Janeiro a Santa

Gatarina.

T 1.2 1. Aloaldides {eglados om estudos anteriores

. . . . 204,205
lesta espeltd@ 70ram iaoladas somente bases terclarias .

Ldteina (1214

yohimbina (120-4)

2 - yohimbina (120-8)
.o-acetyl yohimbina (188“85
.dehydro-19 yohimbina (120-0)
_stemmadenina (122)

.apparicina (1232
.demethylaspidosperminag (117-D)
.aspidospermlina  (117-4>

.aspidoftiina (129)

B4



~otivacina (125)*

.uletna  (121-a)*
.apparicina (123)*

.aspidocarpina

isolados da

Aspidosperma  pyricollwm)

121

a\)_ R = MQ:_RI_ = CHgCHa; Rz = Ha

CHa
123

(117-6)*

Aspidosperma

olivaceun (sinonimia da
N
N f—
H
MeQOC CH0H
122
N

(L

M cocu,

124
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2 2. Alecaldides quaterndrios isolados da Aspidosperma polyneuron

0s sais quaternarios da Aspidosperma pélyneuron foram
inicialmente detectades através de testes guimicos de coleraﬁéo
em cromatografia de camada delgada (reagente de Dragendorf).

Apés ifaborioso trabalho de purtficagdo puderam ser isoltados
do extrato metandllco, quatro alcaldides quaternarios denominados
A, B, G e D. Do extrata etandglica foram isolados duis outros

ais, identificades como £ e F.

in

Composto A — Fanarina
Fate composto apreseptouy p.f. 291 - 245°¢ {decompusicdo) &
fx3®® - ag,8”.
4]

sey espectre na regidae do U.,V. (figura 1) apresentou méximos
em 222 (4,743, 271 (4,83), 278 (4,84), 281 (4,84) & 283 nm (4,88).
Estas absorgoes a0 fortes indicatives de gque este composto
apresente um cromoforo caracteristice de anel indoijico HEL

substituido % (128).

I

126
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0 espectro na regidoc do 1.V, (figura '1)> mostrou um perfil

. a 207
caracteristico de saisg de amonio , apresentanda bhandas de
absorgdes { i getramente largas das quais podemos extralr

o - - —4
informagoes preliminares. A banda na regiao de 3420 cm pode ser

atribuida ao westiramento N-H. As bandas gue aparecem em 1585 a
—4 ~ . /.f,U

1350 om San caracteristicos de eatiramentos “Qé* da anton
208 0

carboxitato

6 espectro de massa {(figura bil) apresentouy fragmentos
significativos em m/e 248 (162, 188 (395 g 168 (711, Eastes dados
em cenjunto com 0% citados hos levaram a stugerir, para este

P ; 209
compesty, um @uqueleto basico  sarpalano {127).

127

0 quadro 1 apresenta as fragmentagdes principais 403

alcaloides que possuem este tipo de eaqueieto.

m/Se Z49
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XN
[
H

msa 416

mse 1G9

Quadre 1. Fragmenta¢ioc geral dos alcaléides do tipo sarpaginlco.

tima importante taracteristica apresentada pelos 3af3
quaternarios em seus espectros de massa, € a perda de M - HX (onde

X pode ser Gi , Br ou 1 ) denominada eliminagio de Hoffmann 'O
{Quadro 2). Este composto apresenta o fragmento m/e 321 (M ~ HX,
100) aleéem dos picos 308 (50) e 2849 (24). |

Segundo a literatura, ailcaldides do tipo sarpalano (terciario
ou gquaternario) podem ser diferenciados nos seguintes aspectos:
substituig¢io né anel A, no nitrogénio 1 (a), no nitrogénio 94 (b) e
nes carbones 16 e 20.

Uma analise dos 03505 espectrais dJdo composto A - mostrou a

presenca do grupo etilidénico no carbono 20, nenhuma substituicdo

no anel A ou no nitrogénio 1, um grupo metita no nitrogénio 494 e
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Quadro 2 . Elimi naclc de Hoffmann

provavel presenca do grupo carboxilato no carbono 16.

0 espectro de RMN-"H (figura V) se mostra bastante claro em
algumas regices, Ja em outras, ele se apresenta um tanto complexo.
Para simpiiflcar a dliscussao deste, adotaremaos a séguinte
simbelogia: o proton ligado ao carbono B indicaremos como HBE e 0
carbona 5; como GB.

Observamos quatro protons na regido de prdotons aromaticos,
gnde atribuimos o valor de 7,19 ppm (d, 7,5 Hz) ao HI, 7,09 ppm
(d, 7,8 Hz) ao H12 e o0s valores de 6,88 ppm.(t, 7.2 e 8,1 Hz) e
6,78 ppm (t, 7,8 e 7,2 Hz) aos protons H11 e H10, respectivamente.
Em 5,20 ppm‘temos um quartete (tH, 6,8 Hz) que foi atribuide a um
préton vEnE!ico (H18) acoplado & uma metila (H18) de um sistema
etilidénlco_(zGHGHa) em 1,40 ppm. O plco Gnico em 2,80 ppm  (3H)

: +
fol atrlbuqu a metlia do grupo Ndn - CHa. 0 dubteto em 4,06' ppm

69



(15,3 Hz) foi atribuido ao Haiﬁ que se acopla com o H;.’1d em 3,87
ppm (15,3 Hz>. Em 4,56 ppm temos um duhleto.que fol atribuido ao
H3 (9,8 Hz). |

Um model o Importante que nos auxiliou nas atrfbuiéﬁéé dos
prétons alifaticos foi & macusina B8 (17-A, figura V), obtida
através da quaternarizagio de uma amostra auténtica da normacusina
B (118-A) proveniente do grupo de pesquisa do Prof.Francisco Rels
do Instituto de Quimica da UNICAMP, lgualmente Importanté foram
0os dados de RMN-'H da panarina (17-H). 14 | gxlistente na

literaturaao

zu 578

7.47 6.88

Composto A

utilizando 05 espectros bidlmensionais GOsY (ﬂfjH), figura
Vi, confirmamos as atribuigfes feitas aos protons alifatices.

Podemos observar que o proton de deslocamento 1,886 ppm acopla
fortemente com um proten em 2.15 ppm e com gutro proton  em B,Eﬁ
npm (figura Vlia ). i1sso estd em concardéncla com os valores
atribuidos aos H]qa, H14ﬁ g H15.0 espectro apresentado na flgura
Vib, confirma as atribuigdes feiltas aocs protons HBx (2,84 ppm) e

HBZ (3,01 ppm).
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Figura Vla - COSY - Composto A (CD_OD /CCl, + HMDSD
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5'5 ' 4.5 3.5 2.8 @ 1.%
F1 CPFED

Figura VIb - COSY - Compostoc A CCDqOD /CCJ4 + HMDSO

Para a atribuigdo dos carbonos utilizamos os espectros DFL
(figura VI1) e DEPT (figura Vill) e o0s modelos macusina B

(17-A, flguras IX e X) e panarina (17-H).
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Composto A

0s dados obtidos da analise bidimensional HETCOR (figura X,

correlacio proton—-carpono, confirmaram as atribuigdes feitas ao0s

carbohos e os pratons a eles tigados.
Constatames gue o carbono de desiccamento 32,71 ppm tem Pigado
a ele dois protons em 2,15 e 1,86 ppm. Fsses pratons foram

atribuidos aos H14_ ¢ H14ﬁ.

Também podemes observar que o carbono de ‘deslocamento 24,0
ppm & um GH,, culos valores des pratons sso: 2,69 e 3,01 ppm.
Esses valores 530 compativels com aqueles apresentadoes para o HE
e Hsﬁ respectivamente.

Confirmamas também o valor atribuido aoc G3 (80,8 ppm), J& que
esfe espectro indica a presenca de um prétnﬁ (4,56 ppm) lligado A
gle.

Este espectro também sustenta as atripbuigbes determinadas

para ¢3 C3, G115, G168 e Gat.
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Consideracfes estereoguimicas do composto A

Todos os dados obtidos desta estrutura nos levaram a deduzir
que o compaosto A tem a mesma estrutura plana da panarina i3olada
do curare venezuelana C. Observando 0 composto A notamas 5 centros
assimétricos C3, C5, C15, G16 e ;4

Quanto a configuragdo do C15, podemos dizer que 0S alcaldides
inddlicos do tipo sarpalano—aimalano possuem o H15 na posigao o,
Esta configuragao re!afiva foi determinada a partir de
cnﬁsideracﬁes biogenéticas 2L .

Para a determinag¢ao da esterecquimica do G116, analisamos O
espectro de.RMN—iH do compoesto A e de seu dertvade ester A1 (128).
0 composto A fol derivado em seu ester metitico caom adigéo dé

gotas de aAcldo cloridrico em metanoi e a seguir diazometano em

excesso. A formacao do ester foi confirmada pela anallise de .V,
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(flgura X112, onde constatamos a presenc¢a da carbonlila do'ester a
1730 cnfi. Este composto apresentou em seu . espectro de massa
(flgura Xit1 2 um plco a8 m/e 336 ( M - HX).

0 espectro de RMN-'H (figura X1V) do composto A1, @oétra a

[

metita do grupo carbometoxiia a 3,48 ppm.

103

0s deslocamentos quimicos deste grupo (CDDCHB} g do protan
H16 sao importantes diagndsticos para definir a posi¢aoc do grupo
carboxliato no composto A,

Se observarmes o valor do desiocamento quimico do H16 para a
normacusina B (118-4) e periciclivina (129) e o valor do
deslocamento quimico do grupo COOCHa para a pericgciclivina e

12

_ o ,
polineturidina (119-8), podemos conclulr que quando o H18 ou 0

arupo COOCH3 estad na posicdo endo em relag3o aos anéis A, B, e G ,

eles s3oc mails protegidos.

Quando comparamos 0S5 exemplos abaixo (béses terciarias) com
03 compostos macusina B (17-4) e Al (128> (alcatdides
quaternarios) podemos dizer que o grupo carbometoxila em A1 e

consequentemente o0 grupo carboxiiato em A, se localiza na posigio
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exa em rela¢ao aos anels A, B, e C,

Outra ferramenta que também pode hos auxiliar na determinacio
da esterecquimica do C16 & a anailise de RMN-""C.  No espectro de
AMN-T2C do composto A1 (flgura XV e XVI) o deslocamento guimico do
C14 é& um indicador estereoquimico. No caso de monosubstituigdo no
C16, podemos observar gue gquando o grupo GOOCHa ocupa uma posl¢ao
endo em reiagdo ao ane! G, ele causa um efeito "» gauche” sobre o
G14. Se o grupo GOOCH, écupa uma posli¢io exo ao anel G, esse

efefito fdesaparece. Este efeito de desprote¢do @ observado no

composto A1 (128) gquando comparado com @& perieyclivina (129),

-’

Fste desliocamento & indicativo da posigdo gxo do grupo GQGC no

compasto A.

I ks
.000
©o.4 H
o1a
24.1 AN

29
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ouénto a configuragao do C3 e (0B, podemos dizer que a rigldez
do. esqueleto do tipo sarpéjano requer que 0 H3 estela numa posi¢so
o em reiagao ao anel D ¢ o HBE estela numa posi¢do o em relagdo ao
anel o't

A isomeria do grupo etilidénico (G119 e C20) pdde ser deduzida
a partir dos dados de RMN—430. 0 isomero E & 0 mals indlcadg,
pois no isomero Z o grupo metila (C18) oprovoca um efeito 7y

gauche” no C&1 e um efeito de desprotegdo ne G15 como mostram as

gstryturas 128 e 130

N
12 7 3
° ° 130 g

0 valor mats significativo & Q apresentado no G115, pais

raramente esse valor ultrapassa 33,0 ppm gquando & isomeria do
grupo etilidénico € E. 1sto pode ser observado nos alcalgides do
tipo sarpalana, quer eles selam baslicos ou guaternirios. Para a

fsomerla Z este valor chega a 40,0 ppmaia.

E finalmente, comparando a curva de DC (Figura XXiV — pag.81)
do composto A com aquels apresentada para a panartnaao, podemos
conclufr que. estes compostos apresentam a mesma configuragado
absoluta.
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Compasto B — Folineurina

Este composto apresentou p.f. @221-286°C {decomposi¢dc) e
(1 - 21,2,

0 sey easpectro de absorgao na regiao do ultra-violieta (figura
XVIEY com maximoes em 220 (4,74) 278 (4,89), 282 (4,85) e 29340
(4,86) & caracteristico do croméforo inddiice nao subﬁtltufdozad
{12672,

3 éspectra na regiao  do infra—-vermelho {figura XV

apresenta uma bunda farga a 3500-3200 em © (estliramento NH e/ou

- g -
oHY. As bandas que aparecem em 1530 com (fargo) e 1630 cm
+
nodem ser atribuidas as deformagdes axials do ;N; e/ou a
" . R T 2048
dgeformacac axial do anion COO0 .

0 easpectro de massa (figura X1X) moestra fragmentagbes mais
significativas com retagan m/e em 163 (1007, 168 (43) e 2498 (5),
no@nsugerindo um esqueleto do tipo sarpalano (127). Este espectiro
apresenta tambeéem o0s fragmentos m/e 308 (103, 290 (10), 276 (103} =&
B3 <8§. Este especiro ndo apresenta fragmentagoes expreésivas,
nan aparecendo no espactro o picoc de ion molecutar.

Diante destes dades preliminares sugerimos para esta
estrutura, subsatituintes carboxiiato e carbindlico no carbono 18
da estrutura basica do esqueleto sarpalano. Tendo em mente estas
sygestdes passamos a analisar o3 espectros de RMN-"H.

0 espectro de RMN-"H (flgura XX apresenta guatro prétons na
regiao de protons aromaticos, onde foram atribuidos os valores de
7,37 ppm (d,A7,8 Hz) ae H3, 7,28 ao H12 (d, 7.8 Hz3, 7,06 ppm (%,
7,2 e 7,8 Hz) ao H11 e o valor de 6,97 ppm (t, 7,5 e 7,2 Hz) ao

H10, confirmando 0 anel inddiico n3o substituido.
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1

0 gquartete a 5,37 ppm (6,68 Hz) acopiado ao dublete & 1,47 ppm
(6,8 Hz) indica a caracteristica substituigio etilidénica ne C20.

ODs protons alifaticos determinados com razoavel ciareza foram
os dubletes dos H17 (3,57 ppm, J=10,5 Hz e 3,41 ppm, J=10,5 Hz):
para o HEﬁa foi atrlbuidoe o dublete em 4,03 ppm (16,2 Hz) acoplado

ao H21 em 4,18 ppm (16,2 Hz). Aocs protons da metila sobre 0

Il
.nitrogénio faoi atribuido o vator de 2,87 ppm. Na estrutura abaixo
(131) apresentamos o¢s valores propostos para o0s pratons deste

composto,

6.9y

7.06

Sugerimos gque o pico referente so H3 estela embaixo do pico
go solvente, na regiio de 4,63 a 9,95,

Na regiao de 2,85 a 2,78 ppm & um amontoado. de picos.
Atribuimos nesta regido os protons HE e H14 baseados na integracgio
do espectro,.

A confirmag¢ao para estas atribuigdes pode ser reallzada
atraves do espectro de correlagdo homonuclear GOSY (figura XX!).

Ghservando & flgura abaixo, podemos constatar o0s valores
atribuidos aos qua, H14ﬁ e H3, devido ao acoplamento existente

entre eies.
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0 espectro & seguir nos esclarece a atribuigdo feita ao Hsd e
HE ..
3
Para as atribuicdes dos destocamentos guimicos dos carbonoes,

utillzamos 0 espectre de desacoplamento em Faixa targs ({DF L -

™~
s
b
e
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F
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Figura XXI - COSY - Com t
. , posto B ( Cl'la oD ~CCl . + HMD
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flgura XX!1)> e as multlipliclidades foram fornecidas, utillzando-se
a técenlca DEPT {(figura XXiilJ.
Gemo modelo, utilizamoas o composte A (17-H) para atribul rmos

03 deslocamentos quimicos dos carbonos.

9.7

1.7

Podemoslobservar que & introdugdo do grupo carbindlico no G116
produz alteracﬁas nos desidcamentos quimicos dos carbonos GG (A& =
-4,3 ppm) e G149 (AS = =3,1 ppm). Isto se deve ao efeito S
gauche” entre o carbono carblhollco € estes carbonos. Este efeito
g2 indicativo de que o grupo carbindlico estela na posigao gggg'aos
anéis A & B.

As conslderagdes estereoqﬁfmicas apresentadas para o composto
A, si@o validas para o composto B no que se refere ags centros
assimétrices €15, C3 e (5.

Uma comparagao entre as curvas de DG (figura xXIQ> do
composto B e da panarinaao, nos levaram a sugerir para o composto
B, a mesma conflguracdo absoluta da panarina. Estes dados S&o
também concordantes com aqueles apresentados na IiteraturaZL% para
.08 compostos d0 tipo sarpalano sem substituintes ho anel

aromatico.

80



b Compozle A

106

- 40

Composto B

——— - PONGrinag
FT] 1% A v 200 ey e
Curva DC
flgura XXiV
Composteo € - Macusina C

Este composto apresentou p.f. £083 -~ 213°Cc (com decumpuéicﬁa)
e 0 valor de rotagidc optica em metancl e a Eﬁcﬁ faoi + 22,08.

‘0 espectro na regiio do !.V. (figura XXV) apresenta abhsorgoes
), 2840 om (v _ ) e 1720 _cmﬂ' (céracteristica'

-
em 3300 cm A

de carbonlla de esterd 0,

As absorg¢fes em 226,0 (4,75), 270,0 (4,82), 275,5 (4,84,
281,5 (4,84) e 288,5 nm (4,85), no espectro de U.V. (flgura XXV 1D
s50 caracteristicas do cromdforo Inddlico nsé subﬁtitufd02°6

No espectro de massa (figura XXVIl) observa—-se 03 fragmentos

m/e 168 (100), 169 (80) e @243 (20) sugerindo um esqueleto
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sarpalano (127). Também apresenta os fragmentos m/e 366 (m — Hx),
293 (m* - 73>, 277 (m" - 83) e 263 (m' - 103). Estes fragmentos
nos sugerem a presenga dos grupos GUOGFE e GHZOH na gsqueleto
sarpalano.

No espectro de RMN-"H (filgura XXVII1} temos guatrao protons
aromaticoas em 7,23 (¢, 7,8 Hz), 7.,%2 {(d, 8,1 Hz), 6,88 (t, 8,1 Hz)
e B,B1 ppm (t, 8,1 Hz}. Observamos um sinal em 5,38 ppm (g, 6,9
Hz) e outro em 1,33 pom (d, B,0 Hz} indicands a pressnga do  grupo

=CHOH, . Dois singletos gque aparecem em 2,84 ppw e 3,08  ppm 330

4 i

atrihbuidos aus grupes Nt}—CH3 & CGOCHQ, respectivamente.,

Quandn comparamos o deslocamento guimico dos grupos COOGH, do
composta G e do composto A1 (188BY - 3,48 ppm ~— observames ym
efeito de protegan & esse grupn. fatg @ um indicative de que ele
gstela na posicéo endo, QOMQ {2 discutide para o compestoc A1,
Esta efeito tambeéem pode ser abservado no grupo COOGH, do composto

2412
akuammidina {1327,

CH,OH

132

A estrutura abalxo apresenta as deslocamentos dgquimicos dos

protons do composto G (17-6).
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6.81

6.B8

Composto C

Para as atribul¢des aos carbonos utltizamos o8 espectres DFL
e DEPT (flguras XXI!X & XXX para o composte G) aléem de outros

compostos como modelo.

Um diagndstico que pode nos indicar a posi¢ide dos grupos
CHZGH e GDDGHa no G1B & o efeito gque eles causam no GB. " Podemos
comparah, por exemplo, as bases terciarias pericyclivina

Z
(128) e gardnearing 1t (133).
“ »
0000 %
26.8
H
N
129 | 133

Observamos gque ¢ grupge carbindlico causa um efeito maior de

proteciao no GbB e C14,. Sugerimos para este fato que o efeito ¥
gauche” sela mals efetlvo no grupo GH,OH quahdo comparage com o
GOOCHB. Este mesmo efeito & observado para o jodete de Nbh-metil

1%

voaca!otinaz_ (134) e para 0 composto B (131).
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Estas Informa¢des nos levaram a apresentar para o composto G
¢(17-G) uma estrutura onde o grupo GOOGH,, i1gade ao G116, estela
endo avs anéls A e B e os deslocamentos dos carbnnps C6 a 24,1 ppm
e cﬁq a 32,1 ppm confirmam esta esterecquimlca para o G16. '- é5te
composto & conhecldo na [iteratura como macusina € e alnda nao

temos conheclimento das suas atribuigaoes de HMN*‘H e RMN— @,

Composto C

134

Composto F — Macusina A

Este composto apresenta [alzs + 91,7,
0 espectro na regifoc do infra-vermelho (figura XXXt
4

- 3200 cm © (v e OH) e 1720

apresenta absorg¢oes em 3360 cem NH

em © caracteristica da carhonlia de ester- ..

| 0 espectro na regido do U.V. (figura.XQXIi) com maximes em
290,9 (4,167, 281.4 (4,14), 277.8 (4,14), 270,7 (4,13) € 23,0
(4,04) @ cafacterfstlco do cromdéforo inddlico nao suhstttUEGOZOG

. 0 espectro de massa (figura XXX11i1) com 0S fragmeﬁtqs m/e 168
(100>, 188 {92) e 249 (42) sugerem um esquelete do tipo sarpalano

(127). A intensidade do fragmento m/e 249 & um indicativo da
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. .

Z2op

dissuybstitul¢do no G186 . Além desses, © espectro atnda
apresenta os fragmentos mt 356 (m - HX», 3862 (m+ - 14), 335
(- 31y, 321 (m* - 45), 307 (m* - 53) e 293 (m* - 73).  Estas

Informacoes sugerem para este composto as estruturas (17 F ou

17 6) que estao apresentadas abaixo.

7= M
F R1 CHEOH.RE = COOCH3

7-G Rl= COOCH3.R2 = CHQOH

As analises de RMN-'H e RMN-"7C nos apresentam uma mistura de
dolé cempostos.-sendn um em malor proporgaoc dque o outro. os
slnals que aparecem com maler Intensidade s3ao atribuidos ao
composto principal, depominado F e 053 dgue aparecem em menor
proporg¢ac 550 atribuidos ao composte F1.

No espectro de RMN-TH (figura XXXIV) temos quatro sinais na

regiso de aroméaticos, cada um integrando para dois prétons. 0
plco Gnico em 1,43 ppm com uma fntegracao para sels prétons @&
atribuido 4s metitas dos grupos etil;danicos 0s sinals que

aparecem em 3,47 ppm e 2.82 ppm 530 atribuidos ao0s grupos GOOCGH,,
nos sugerlndo duas poslcﬁes para estes grupos: exo (atribuida ao
composto F) & endo (atrtbuada ao composto F1).

A comparacao entre 0 espectro de RMN- H do CDMPOStO G (flgura

XXVIil1) e deste composto mostrou uma semelhan¢a entre eles, ou sela,
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o composto que esta em menor propor¢ac ha mlstura F e F1 esta em
malor proporgao no composto Q. Isto nos sugerlu gue o composto F1
e G sao Jguals. -

Utitlzando come modelo o composto G sugerimos as atf!buicﬁes

para o composto F e F1.

€.80
6.80

689
.83

Composto F -0 Uy Compasto Fi
Para as atribui¢tes aos carbonos , utilizamos o3 'espectros
DFL (figura XXXV) e DEPT (figura XXXVi) e comoc modelo, 0 composto
C (17 G e o lodeto de Nb-metil voacalotina ¢134). O compesto FI
8 cdnhecldo como macusina C e 0 compostos F, como macusina A.
Sabemos gue as macusinas A e C constituem uma mistura de epimeros
- 77 13 :
de dificl! puriftcagao , e 0 espectro de 0 BMN- G destes

compostos alnda ndo & conhecido na llteratura.

2.1

23

Gomposto F Composto F1

86



Composto E — Nb—metil akuammicina

Este composto apresentou ponto de fusde (p.f.) aclma'de 300°¢C
e o valor da rotagio éGptica, reallzada em MeOH a 25°G,. fol de
-204°C.

Analisando o espectro na regido do Infra-vermelha (1.V.)
{flgura..XXXV1Il) podemos observar uma banda estreita em 3425 cm—i
(V n-u) e 1680 cm © caracteristics da carhonilé con]ugadazaa.

D espectro na regiade do U.V (flgura XXXVIIl) com maximos em
327,282 um (4,21), P99 um (4,16) e 224 pum (4,04) sugerem para este

composto, © cromdforg apresentado na estrutura 135.

? S
H
o// 0 Me

135

£Faftes dados nos levaram & sugerir para o composte E, . dois'
provaveis esqueletos, do tipo akuammicina (136) ou dgo tipo
tabersoninaZ‘é (137).

0 espectro de massa tem sido uma impéréante ferramenta para a
efucldagdo estrutural de um alcatalide, uma vez que fragmentos
caracteristicos nos Indicam o tlpo de estrut&ra baslca que O

alcaldide pode apresentar.
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137

200 .

Segunde a lliteratura . o principal fragmento apresentado

pelo alcaldélde do tips tabersonina & o m/e 129 e para a
akuammicina, o principal fragmenteo & o m/e 121, como podemos

gbservar ng gquadro apresentado abaixo.

) | {
gkuammicina
%1‘
——— tugtnl N
~.
tabersonina , e 424
Quadro 3. ~ Fragmentagdo principal do alcatolde

tabersonina & do alcaldlide akuammicing
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A analise de espectro de massa do composto E (figura XXX 1X)
apresentou como plco base 0 m/e 1281, portanto, podemos descartar a
possiblildade da estrutura do tipo tabersonina (157)_e_optér pela
estrutura do tipo akuammicina (136). | |

0s princlipais fragmentos apresentados pelo composta E 550:.
m/e 121 (100>, 142 (88), 158 (50), 278 (50) e o i4n moleculiar m/e
336 (m — Hx). | o

Estes dados nos levaram a sugerlr para- 0 compbsto E uma
estrutura do tipo akuammlicing Nb—metilada (éq) ou seu isomefn

condylocarpina Nb-metitada (138).

0 espectro de'ﬂMNwiﬁ (figura XL) apresenta quatro protons ‘ na
reglido de prétons aromaticos, sende eies: 7,89 ppm (d, 7.5 Hz),
7,88 (t, 7.8 Hz, 7.8 Hz), 7,02 ppm (d, 7.5 Hz) e 6,87 (t, 7.5 Hz2).

0 plco]simples que aparece em 8,86 ppm é atribuido ao proton
indédlice. FEssa desprotegio & devido & ponte de hidrogénio fprmada

com a carboni la do ester, como podemos observar na estrutura 139.
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0 valer de 5,88 ppm (gq, 5.3 Hz) & atribuido a um praton
olefinico acopliado a uma metifa em 1,79 ppm (d, 6.9 Hz). O0s picos
simples qae aparecem em 3,82 ppm (3H) e 3,76 ppm (3H), sao
atribuidos as metilas pertencentes aos grupos GUUG?B e ;n~crg,
respectivamente,. |

0 espectro de RMN-'H & wum importante diagnéstico para
definirmos entre as estruturas akuammicina (136) e condylocarpina
{137), Ja que seuy lisémero difere apenas na posigdo do grupo
etll]dénlqo. Para a akuammicina este grupo esti ligado no G20 e
para a condyfocarplna ng G14.

Quando o grupo etilidénice estd ligado no G149 6s hidrogénios
go 15, C&21 € ¢ grupo metita do C18, se situam no mesmo piand da
dupla Iigécéo, nao havendo um acoplamento entre eles. _ Observa-se
um dublete muito claroc neste espectro para o grupo metila (H18) e
para o0 proton otlefinfco (H13) um gquartetos bem resoivido . A
coﬁparacéo do espectro do composto £ cam’ Aqueie apresentado na
literatura ", nos leveu a optar pela estrutura  do tipo

akuammiclna.

0 modelo utifizado para assinalar os préotons de composto £,

fol o cloreto de Nb-metil akuammiclina (29).
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0s deslocamentos quimicos dos carbonos foram atribuidos com
base no easpectro DFL (figura XL!) e DEPT (figura XLI1).

0 valor de 167.,5 ppm fol atribuido a uma carbonila de ester
conjugada com uma dupla tigag3e. Para o grupo etlitidédnice foram
atribuidos os valores de 12,5 ppm (C18- GHB) e 129,68 ppm (C18— GH)
e ap C20 131,86 ppm (carbono nd3o ligado a hidrogénio). A escolha
entre 0s parbonés GH, CGH, e CH, fol feita wutlilzando é tecnlca
DEPT. FfFol assinalado o valor de 51,5 ppm ao ;b—GHé e 50,8 ppm
para ¢ 4rupo —OCHS.

Utiiliamos comog modelo o cloreto de Nb-mefll akuammlcina45
(24) para'a confirmagao dos carbonos dos anéis G, D e E.

A comparag¢aoc dos dealocamentaé quimicos obtidos para 0.
composto E, com agqueles apresentados para ¢ cloreto de Nb-metil
akﬁammlclna (24), nos levaram a crer sereﬁ éies 0 mesmo compoes to.

Para este tipo de estrutura, a estereoquimica dos centros
asslmétricoé requer que 0s hidrogénlos |Jlgados aos €3 e C1B

estefam numa posig3oc a. Ja o grupo etllidénico apresenta uma

o 216
configuragae E .

a1



16.6

002M € 5.9

H CO,Me %09
Ba.p. k7 A 2

24 Composto £

«

Quanfo a configuragcao absoluta deste composto,'podemos dizer
que a akuammicina (24) apresenta talgs— 120° (¢=0,1 etanoid"" e o
caoamposto C apresentou {a]§5~ 204° (¢=0,% metanol) sendo ambos dgo
mesmo sinal, A base tercléria (1362 também apresenta sinal
negative no wvalor de sua' rotagaoc optica e sua configuragao
absoluta J& & conheclda na literatura o,

- Quando comﬁaramos &8 curva de DG (Ffigura XL!II), para o
composto E & para a base terclaria akuammicina (13861}, podemos
notar uma semelhanga entre as curvas destes compostos, com
@XCecao da.lnversée do plco a 208 nm para o compesto C. Sugerimos
que essaAfnverséo seja devido a quaternarizacao do nitrogénio,
pols estamps criando um nove centro assimétrico, Também &
conhecldo na ilteratura219 que alguns alcaldides do tipo vaimbang
quéndo quaternarizados, seus espectros defné sofrem inversdo na
regi&o de 220 nm. Embora hagla essa inversio a 208 nm, propomos
para o composte E, a mesma configuragao absoluta da base

terclaria, a akuammicina (138).
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curva DG

Figura XLITI

Composto D - Aspidocorina

Este composto apresentou p.f. 28406 {decompasigd0)
25
{a]D + 18,10.

Sey espectro na regido do U.V, {(figqura XLIV)

apresentou
maxlimos em 89,3 (4,85), 279,494 (4,84), 270,0 {4,82) € 222,48 nm

(4,74) sugerindo um croméforoe indélico nap substituidu2 .
Na regido do {.V. (figura XLV), weste compo3to 5presentou
bandas em 3400 - 3180 cm® (» N-H o ou) & 1570 cm. € 1390 cm

zO8
0 espectro de

provenientes de deformagoes axiais do grupe carboxilato

massa

(figura XLVI)

apresentou fragmentos
significativos a m/e 184 (100), 183 (ge), 170 (40), 189 (63) e 156

83
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(53) propondo para este composto um esqueleto basico do tipo

29 (rapy. 0 quadroc 4 apresenta as

tetrahidroﬂ?Fcarbozinoz
fragmentagoes mals stgnlffcatluas deste esqueleto.

0 espectro de RMN-"H (flgura XLVI) fol analtéado g 05 protons
que puderam ser atribuides com <clareza foram 0s protons
aromatices: HI9 a 7,490 ppm (d, 7,5 Hz), HI2 & 7,28 ppm (d, B,4 Hz),
H11 a 7,08 ppm (t, 7,2 e 8,1 Hz) e HI10 a 6,39 ppm (t, 7,8 & 7,2
Hz2J). |

A presenga de um quarteto a 5,81 ppm (1H, 8,8 Hz) e de ‘um
dublete a 1,586 ppm (3H, B,6 Hz) sugerlu para este composto um
grupo etilideénico ligado no C20. 0 singieto que aparece em- 2,77
ppm foi atribuido ao grupo ;(ﬁ)—CHa. 0s dubletos em 3,949 ppm (1H,
13,8 Hz) & 3,495 ppm (TH, 12,8 Hz) foram atribuidos ao Heia e ao

HZ1 Para nos auxiliar nas atribuigdes aos proétons do compostoe D

e

224
(141 gescolhemos como  modela, 0 composta E“ISOSItSiE‘iKEn&

(1427.

74D “‘ H H ‘\3:33
G.ag w H

s

+_..-Me 277

7.09 N_ & aus
Hzge
5.81
Lg
Mh J 355
210 OH
141 ‘

Para esclarecer as atribuigcdes dadas aos protens utilizames o
espectro de correfagdoc homonucliear de protonp —GOSY-C(Ffigura XLVIill).

No espectro XLVIiila podemaos observar a forte correiagan

g5



exlstente entre um proton em 3,94 ppm e outro em 3,45 ppm, Esta

informagao esta em concordidncia com os valores atribuidos aos H21.

Tambem pudemos constatar ‘o acoplamento entre o0s prétons de

desiocamento 3,33 ppm e 2,80 ppm, conflrmando as atribuigdes dadas

aps HBE e HS5.

s -
»
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Figura XLVIII ~—7COSY -~ Composto D CDzO /C:C}‘ + 'IMS)
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0 espectro XLVIJIIb confirma 05 valores atribuides aos H14,
H15, H3 ¢ H18. Observamos um forte acoplamento entre os .I-H‘}mt e
H14ﬁ umé vez que 0 angulo diedral entre eles & aproximadamente de
120°¢C, At em desses protons acoepltarem entre si, exiéte 0
acogplamento com-seus protons vizinhos, H3 e HI1E. 0 acoplamento
entre Hi4 (1,88 ppm) e o HIH (3,02 ppm) & pequeno, isto &
confirmado pelo pequeno angulo dliedral existente .entre eles.
Observamos gue ha um forte acoplamento entre o H15- e © HIB,
sugerindo que o angulo diedral entre efes seja grande. Podemos
ainda constatar gue o H3 (4,02 ppm) tem um acoplamento razoavel

com 0 H14 (1,88 ppm) & um scoplamenteo pequeno com o HI1F4 (2,21

ppm?». Esta in?orma¢§a e coerente com o valor atribuido ao H14a'de
2,217 ppm e o vailor atribuido ao H14ﬁ deg 1,88 ppm.

A analise do espectro de ARMN-"C fal  reallzada através dos
eapectros OFL (figura XLIX) e DEPT (figura L. Utilizamos oo
10-metoxi-Nb—maetil geissoschizulzzz (1432 camoe auxillo para as
atribuigdes aosrcarbanns g observamos uma certa concordanceia

entre ogs destocamentios guimicos dos carbonos pertencentes aos

anals C e 0, para ambos o5 compostos,

2og

9.9
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Para comprovarmos as atribui¢does feltas ao composto D,
realizamos experimentes ~bidimensionals de correlagao

préton—carbono - HETGOR - (figura L1).

Fe
{PPM2

110
1124 :@
114

1167
1159 B

1261 e

122 et =
124
126+
1284
138+
132

4%54,7 -

134 -
1354
1281

gz 2.8 P4 2.8 6.8 6.2
F1 (PPN

Figura LI - HETCOR - Composto D CCDEOD/CC{‘ + HMDS)

No espectro acima confirmamoes a atribuigao feita ac ¢13,

indlcando que o proton vinilico (5,81 ppm) estd ligado a ele.

35%

%45
3%
oy

3,
| é'

521 —
601 !

634

7o
L) T L3

S P2 4R 4 440 A AP P A A

Figura LI - HETCOR - Compostoe D CCDaOD/CC{‘ + HMNS)
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Podemos constatar, no espectro anterlor, que a atrlbuic50
+ ]
felta ao N(b)—CH , C18, €5, C17, G3 e Ca1 estd3o0 em concordancia

com as correlacoes apresentadas actma,

b
a & by
I 2]
~t Lo
N
Fe
CFFH)
J o
45,1 o
} 141
1711 - ts—
‘ 164 T .
28 ]
28 -
24
26
284
30
324
34-.__‘@,
35
384 §
T T T T

4'2'3.8 3.4 3@ 2.6 2.2 18
E1 (PRI

Figura LI - HETCOR - Composto D (CD OD/CCl ~ + HMDSD

Pudemos comprovar o valor atribuido ac CB e também esclarecer
os deslocamentos dos dois protons Illigados a «ele. Tambem foram

certificados 0s desiocamentos dos C18, G194 e $15,

Consideracfes esiercoguimicas

Compostos deste tipo estruthat podem ter duas possibitlidades
de Jung¢do nos anéls G/0, do tipo cls- ou trans-quineltzidina
(1494 e 145). |

Segundo & tlteratﬂrgnz, um importante diagnostico para a
determina¢io do tipe de Jungio C/D de compostes quinofizidinicos,

¢ a analise dos deslocamentes quimicos dos carbonos alifaticos dos
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144 145

anais C & 0. Nﬂma Juncio do tlpo cis, 03 desiocamentos guimicos
dos carbonos alifatices C3, 05, €GB e G211 apresentam um canJunta‘de
valores menores, quandoe comparados com 038 respectivos carbones nu
ma Juncgio do tipo trans—quinoiizidina. Este efeito & demonstrado

nas estruturas abalxo (146 e 147).

47
146

Se calcularmes Y efelto da desquaternariza¢ao do

1ﬂ—metoxl~Nb—metfi gelssoschlizol (143) para a sua base terclarla,"
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terlamos uma dlferenga no deslocamento do C3 = -11,2 ppm,  Ge1 =

tt

-7.8 ppm, G5 -11,0 ppm e €8 = +1,0 ppm. Se. utilizarmos esses

valores para a desquaternaliz a¢&doc do composto D, os desfocamentos

H

serlam: C3 = 54,2 ppm, C21 = 59,5 ppm, C5 = 47,5 ppm e C6 = 18,1
ppm. Estes valores 830 mais compativeis com um sistema do tipa'
cls-quinotizidlina (146) do que com o trans (147). Ndo podemos
esquecer que a conformagaoc dos anéls G e D aproximam o0 grupo

carbox!ilato sobhre estes angis exercends pequenos efeltas nos

desfocamentos quimicos des carbonoes, como visto na estrutura 148,

148

Quanto a ctonfiguragio relativa dos centros assimétricos, €3 e
015, podemos dilzer gue o H3 e o H15 estdo numa posigao o em
relagdo ao anel G, sendo esta conflguragao suportada pela proposta

de Wenkert e Bringi -, para o caminho blossintético deste tipo de

estrutura. O composto D & um composto inédito e fol denominado
aspldocorina.Sua curva de DC (figura Liid, ‘obtido em
metanol,seri comparado posteriormente com a curva do composto

10-metoxi~-Nb-meti! gelssoschizol (143).
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CarituLo 4

PARTE EXPERIMENTAL



4.1. Materiais e tdenicas de identificacdo estrutural

Para cromatografia em camada delgada de silica*gel (GGDy, foli

empregada silica-gel HF o evass © silica-gel PF gracs oMRAS da
Merck. Para a cromatografia em camada preparativa de sifica—gel
utilizou-se siltlca-gel Pﬂm435¢ {espessura de Tmm,?> e silica~gel
Hﬁm4ﬁéﬁ {(0,75%mm, de espessural.

As cromatografias em coluna foram desenvolvidas ufi!izando—se

silica-gel BO-773% da Merck, desativada com - percentagem adequada

de agua. 0 diadmetro e comprimento das coltunas de vidro, . variaram
de acordo com a guantidade de adsorvente utilizado.
A relagac material:adsorvente variou de 1.20 a 1:50, 0

material a ser cromatografado era inicialmente misturado caom  dma
certa quantidade de gilica (10% da gquantidade de silica na coluna)l
que gepois de secado, fornecia uma sitica adsorvida com o extrato.

Fste material, depois de introduzido na coiuna, era iniciatmente

L1

eluido com um soivente pouco polar, e a polaridade aumentada
através de percentagens de um solvente mals polar.,

Us 501ventes g reagentes ﬁtilizados para as cromatograftias,
foram previamente purificados através de destilacdes reallzadas em
nosso laboratario,

A visual izagao dos alcalsides foram realizadas através de
absorgao em luz UV, (220 e 350 um), pulverizagao com reagente de
Dragendorff224 {coloragao ataranlada para alcaloéldes), segulda de
carbonizagao em wuma placa de agquecimento, utilizando-se uma
solugdo de &cide sulfdrico:metanol (1:1). |

0s pontos de fusdo (p.f.}) foram determinados em um aparelha

Metttier FP-DH.
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Os espectros na regiac do ultra-violeta foram feitos ém um
espectrofotédmetro U.V.-Visivel DMS 100.

Para os espectros de absor¢so ns regldo do infra-vermelho
¢].V.) foram utitizados pastilhas de KBr contendoc aproximadamente
1% de amostra, sendo realizados em um espectrofotometro Perkin
Fimer modelo 389B. A referéncia utitizada fol a absorc¢ao em 1801
em * de um f1Ime de poliestireno. | |

Os espectros de ressonéncia magnética nuciear. de proton
(RMN-"H) é ressonéncla magnética nuclear de carbono—13 (RMN-"2G)
ynidimensionais e bidimensionais foram obtidos a ‘temperatura
amblente, em um Instrumento da Varian Assoclates madélﬁ Gemint 300
(300 Mhz). Para obtengio destes espectros fez-se uso de solventes
come tetracloreto de carbono (GGI4), clorofarmio deuterédu
(GDCiﬂ), metanol dauterado (Cﬂgua} e égué deuterada ([EG).
Utf!izou—ﬁe como padrio externo um capilar de hexametildisiloxano
com‘C{:l4 ou um capllar com D 0.

O0s espectiros de RMN-'H dos compostos A, A1, C, F e F1 foram
realizados em metanol deuterado (CDBDD) g 08 vaioreé dos
deslocamentes gquimicos dos protons destes compostos foram
corrigidos para agua deuterada (DZD). Para calicylo wutulizou—se 0
valor AS= -0,75 ppm, obtide através da diferenga entre o0s
deslocamentos dguimicos dos préatons do composte B, reallzado em
ambos 05 solventes (CDQGD e DZG).

0s desiocamentos quimicos (&) sao indicados em ppm @ as
constantes de acoplamento (J) em Hertz (Hz)..

Os espéctros de massa (e.m.) foram obtides no estade sélido
em um espectrdmetro Varian MAT 311A por Impacto eletrdnico a 70

ev.
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As rotag¢des opticas foram obtidas em um po[arfmetrc
fotoelétrico Polamat A. Os valores de rotagdo dptica (ia]n) foram
obtidos em um polarimetro Garl Zeis Jena Polamat A com lampéda de
mercurio (5486 nm) e posteriormente corriglida para o sbddlo. 0
solvente utit lzado foi o metanol.

As andalises etementares foram realizadas em um énalizador
C,H,N da Perkin Eilmer modelo 2400. o

As curvas de dicroismo circular (DC)> foram oht}das em um
aparelho Auto*djchrograph Mark v -  J0bin Yvon | g | 0

splvente uytilizado fol o metanol.

4.2. Aspidesperma polynsuron

4.2 1. Coleta da plania

As raizes da dAspidosgerma polyneuron Muell. Arg., da espécime
adulta, foram coletadas no campus da Universidade Estadual de
Londrina pelo professor Milton Faccione. Planta identificada no Her

hario do IB~UNICAMP - Ecicata Nrpo.31318

4.2.2. Ex tracdo

Depois de coletadas, elas foram lavadas e secadas em estufa a
4808 durante uma semana. 3200 g desse material, foram triturados
e moidos em um moinho Wiley e posteriormente submetidos a extrag¢ao

com metanol por um tempo de aproxXximadamente 20 horas, Apdés esta,
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b

o0 solvente foi elimipnado em evaporador rotativoe e reclclado a&as
raizes. FEste processo foi repetido por sels vezes até gque o teste
de. Mayer (formagdo de precipitado branco em presenga de

. . p24
alcaldides) Se apresentasse negativo .

Em segu i da, estas raizes foram submetidas a uma extragioc com

uma mistura de EtOH:HZD puma proporgas de 7:3.

Z. 2.2 Frocionamenico do extrato bruto

0 extrato metandiico depois de concentrado prnduziu 188,89 ¢
de extrato bruto. _ Este foi submetido a um fraciaonamento
acido-base "= conform¢ b esquema | (método A). As extracﬁes fofam
acompanhadas com teste de Mavyer até que este se apresentasse

negativo. O0s resultasdos s3o0 mostrados na tabela 11,

TABELA 1
Extrato poltyneuron (g) pyricolium (gl
A 7,5474 33,1000
B 1,283¢2 33,0941
2,1738 | 3,2940
33,0105 58,8718
Total 49,0117 99,1098

Fracionamento dos extratos metandiicos da ASFIDOSPEEMA
polyneuron e ASFIDOSPERMA pyricolum.
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0 extrato polar D da Aspidosperma polyneuron representou 1,03

% do peso

dencminada como EMpoly.

total das ralzes e fol 0 alvo de estudo,
EXTRATO
BRUTO
1} solucas HAc 2@
2) 12 harss 2 5%
3 filtracao
SUBSTANCIAS SOLUCAD
NEUTRAS AQUOSA
1) extracao CHCl,
SOLUCRD
FASE CHCl,
AQUOSR
1) sol.NaRCO,
1) Haheo. ! ;
! 2) 5ol MiCl saturade
Fald |
4} concentrap
SOLUCAG ATULSA IXTRATO
w7 RCIDO R
1) extracas CliCi,
E I
SOLUCAS
F4SE C!fiCI3
ROUOSA
1) M oH
SOLUCAD AgUOSA
sH 12
1} extracas CHCL,
0
FASE CRCI, SoLucao
AQEOSA
1) sol.Nall sat,
2,50, Ketodo R Metodo B
3) concentrar
13 Extracae com 1) BCE ate pH2
EXTR&TO batanol H] %ei?ect;}o anonjun
BASICO € sol

EXTRATY
BUIQK%LICG

[ 1

Esquema I

168

SoLUCRO
FRECIPETADO
KQUoSe
1) resina
2) concentras
EXTRALD
FIAR

sendo



0 extrato EtOH:HZO depois de conhcentrado, produziu 111,22 g
de extrato bruto, sendo posteriormente fraclonade segundo o
esquema | (métode B). O0s resultados deste fracionamento estéo
apresentados na tabeia 11,

A fracao potar obtida do extrato etanolico represenfou 0,46%
do extrato bruto, sendo g3ta o nosso obleto de estudo. .Para

representd-ta utilizamos a simbologla EEpoly

TABELA 111
Extrato poiyneuron (3
scido 8,69
nasico 3,46
polar 17,00
Tatal 29,15
Fraclonamento do extrato etandlico da

ASFIDOEPERMA polyneuron.

4.3. Aspldosperma pyricollum

d.2.1. Coleta da planta

As amostras das cascas do caule e galhos desta espéacie, foram

coletadas no Rio de Janelro, Mata do Marlca, pelo professor
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Dr.Armando de Mattos Fllihe. Planta identificada no Herbario do 18-

UNICAMP - Ec i cata Nro.d8178

4.2 2. Extragcdo

a R

Essas amiostras foram secadas em estufta a 40 C e mordas em um
moinho Wiley. 3700 g9 desse material foram submetidos a uma
extracan com metanol e posteriormente com EtOH:NH4OH 5%, confarme

procedimento descrito para Aspidosperma polyneuron.

4.2 3. Fr-acicn‘e.e:imento do extrato brulo

0 extrato metandllco foi concentrado e em seguiaé
pﬂGCEEﬁDU“Sé g fraclonamento desse extrato conforme o esduema |
{método A)Y, Direcionames o estudo na fracao polar D, denominada
EMpir {Tabetla (1), Esta frag¢ao representou 1,88% do material
hruto. D extrato etandlico, depois de concentrado, rendeu 27,68 g

(0,75%).

d.4. Isolamerito = purificacdo dos alcaldides

4.4.1. Introducdo

Como menclonado anteriormente, 0 isolamentao de alicaléides

quaternarios de géhero dspidosperma & bastante escasso na



literatura. Nesta parte experimental pudemos comprovar a grande
difilcudade de isolar e ldentificar estes compostos, uma vez que
se apresentam geraimente numa mistura compiexa & tambem devido a

presenga de sSais inorganices no extrato.

4.4. 2. Adspidosperma polyneuron

E¥TRATO EMpol vy (Tahela 12

Este extrate (33,01 g.) foi submetido a cromatografia em
coluna filtrante (Oi= 4,5 cm) de sillca-gel (Carlo Erba 45337) na
prapargao ED:?_ de silica~gel e amostra. A siti;a-gal foi
inicialmente homogensizada com 5% de agua destilada e a coluna
empacatada com CHGL3 camo eluente. 0 gradiente de polaridade foi
aumentado utilizande—se metanol,

Recolhemos 31 fragoes de 200 m! cada, que foram reunidas com
auxitio de CGD de silica-gel aé quais estao resumidas na tabela
1y, ”

Desta cromatografia estudamos as fragoes 18-185, 20-21, 22-25,
#?6-29 & 30-31. As fragbes 1-4 e 13 apesar da grande qgquantidade
ngoc foram estudadas por conterem em sua maloria alcaloldes

terciarios, gque foram verificados por eluigdo em CGOD.



TABELA 1V

Fragoes Eluente Fragdes Feso (g)
CHGI  : MeOH reunidas
E

1 - 8 85 5 1 - 4 2,7852
| 5 0.2594
6 - 7 - 1,2510

8 , ﬁ,}QBB‘
g - 12 - 90 10 8 - 12 D,4585
13- 14 85 15 | 13 - '4,8833
15 70 30 14 ~ 15 |, 7587

I6- 22 B0 . 40 18 ~-17 g,8883
| 18 ~ 18 ~ 0,6547
20 - 21 4,8045
23~ 25 50 50 22 - 25 - 2,5448
26— 31 0 100 26 - 29 5,4337
30 - 31 3,8241

29,2025

TABELA IV - Fracionament9g do extrate EMpaly

4.4. 2. 1. Purificaclis das fraclSes da tabela IV

Cromatografia de itroca idnica

A cromatogratia de troca lsnica fol utilizada, para que
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contre fon do0s alcalojides quaternarios pudessem ser conheclidos,
Para este fim, utiltizou-se uma reslna (JRA 904) na forma de
cloreto.

Esta resina fol previamente tratada com uma 3olugdo de
hidraxido de sodlo 10%. Em seguidé foi lavada com agua destiiada
ate pH neutro e depais com uma solugado de jodeto de potassio 10%.
Apds lavagem com agua destilada, agua destllada:metanaol (f:f) e
metanol puro, a8 resina estava pronta para ser usada. ﬁ contra fon
na forma de lodeto torna o composto mals soltavel,

Depois de utilizada , a resinpa era recuperada mediante
tratamento com uma solug30 de &cido cloridrico 10%, égﬁa destilada
até pH neutro, solucio de hidroxido de sédlo 10%,. agua destilada

até pH neutro e posteriormente, eluigao com so0lucdn de iodeto de

potassie 10%, agua destliada e metano! €1:1) e metanal puro.

Tratamento das fracfes com resina de troca iénice €172

Uma certa gquantidade de cada fragao do extrato EMpoly,
fol dissolvida em metano!l e submetida a uma coluna <cromatografica

(0L = 3,7 ¢m) de resina de troca ionlca (50 g.) na forma de b,
Utilizeu=-se como eluente ¢ metano!., 0 extrato de cada fragdo fol
concentrado utilizando—-se um evaporador rotativo e ©s resultados

estao reasumidos na tabela V.
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TABELA V

FRAGBES QUANT. TRATADA (g) "QUANT. OBTIDA (g)
18 - 19 - Foa1 0,593 0,5330
20 - 21 -~ Faz g,5000 0,4815
22 - 25 - Faa 2,013 1,7404
26 - 29 - Faa {,9348 1,7295
30 - 31 - Fas 1,9256 ~ 1,3578

Far (Tahela V2

A fragdo 18-18 fai recromatografada em coluna (v = 2,5 cm)
de sitica—-ged 80 (Mérck ~ 7734) iniciando-se a eluigaon com CHGLa e
auwmientando, poesteriormante, 8 polaridade com metangl. Recolhemos
120 fragoes de B0 ml gue foram rednidas conhforme se apresentaranm

am CCD & estan resumidas na tabela Vi.

TABELA VI
Eluente Fracoes Pasotimg)
CHG I :MeOH:NH_OH reunidas

100 ] ] 1 - 3 2,7
95 5 g - B 2,8

7 - 17 2,3

18 - 20 c,1

21 - 249 13,6

5 - 27 31,0
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TABELA VI <¢cont.

Eluente Fragoes Pesolmg)
CﬂGiB:MeOH:NH*OH reunidas

83 7 28 ~- 38 172,8

g0 10 348 - 4B 78,8

80 20 i A N 31,8

52 - BS cb, 4

5 - 57 33,8

a8 -~ 60 68,4

70 AEU 51 - 7z 158,0
80 =0

50 &0 73 — B84 38,8

30 7D 35 - 8B 57,9

108 37 - 1407 8,7

85 5 108 - 124 10,86

As fragdes 28B-38, 39-46 e B1-72 foram estudadas e através de

45}

CCD foram deltectadas misturas complexas de alcaldides.

Faz (Tabela V)

Esta fragao foi recromatografada em coluna (0L = 1,8 cm) de
siilca—-gel 60 (GF254~ Merck) sob pressdoc de nitrogsénio. Como
gluente fol utilizado GﬁC!B com  percentagens Lrescentes de
metanol . Foram <coletadas 40 fragitoes de 50O mb, sendo estas

reunldas com auxilio de GCO. 0s resultados estio apresentados na

Tabela Vil.

115 :



TABELA VI

Eluegnte Fragoes Peso (mg) Gomp. isofl.
GﬁGIS:MEOﬁ:HZO reunldas

100 ' T - 10 3,0
30 10 11 - 14 121,89 G
8o 20
70 30 15 - 13 39,8
60 40
50 50 20 - 22 14,7

100 23 - 25 8,6

26 - 34 197,8 AeB

90 10 - 35 - 40 ' 6,0

Fracio 86—34_ {(Tabela VI

Essa frac¢ao foi puriflcada atraves de GCE de sflﬁca*get
{1 mm), usando—se come eluente (CHa)ch : MeDH 30%. Esta glutl ¢gédo
foi repetida tres vezes permitindo assim uma boa separacio de dois
compestos gque apresentarasm valores de R.F. muito proximos, Dessa
maneira , isolamos 20,0 mg de um composto identificado come 8 e

88,3 mg de outro composto denanii nada A-panarina.
Metilacdo do composto A

20 mg da panaring foram dissglvidas em metanotl., Adicionou—-se

uma gota de uma solugio de acldo cloridrico 2N. Esta reagao fol
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deixada sob &gitagac em banho de gelo durante wuma hora. Em
sequida fol adicionado diazometano em excessao, A reagdo foi
acompanhada por CCGD. Debnis de finatizada, esta foil  puriflcada

em CCE produzinde 14,1 mg do composto A1,

Fracfo 1114 {(Tabela VII)

Esta frac¢ioc foi purificada utillzando—-se CCE e como eluente,
acetato de etila : acetona 33%. Obtivemos dessa fragdo 77,7 mg de
uma falxa principal. Uma anallse de RMN-"C apresentou  uma

mistura de compostos. Esta fof novamente recromatogratada em CGE
(1 mm),'camo gluente CHCES:MEDH:H20 -38:11:1, resultando em duas
fracBes denominadas 1 (18,5 mg) e 2 (23,4 mg) — composto G. 0

13 - )
gspectro de HMN- C deatas fragoes alnda apresentou Impurezas,

Faz (Tahela V)
A fragaoc 22-25 foi submetida a uma cromatografia em coluna

(0i= 2,5 cm) de silica-get B0 (Merck 7734), produzindo 44 fragdes

de B0 ml gue Toram reunidas conforme se apresentaram em 6CD. 0s
resultados estao apresentados na tabela VIifl.
TABELA Vi1
Etuente Fragfes Peso {my> GComp. Isol.
GHC!B:MEDH:NH‘Uﬁ Fetnidas
100 _ 1. -2 1.8
a5 5 3 - 9 B,1

117



TABELA VI tcont.)

Eluente Fragoes Peso (mg>» Gomp. l3aol.
GHGI_:MeOH : NH_ OH ~ reunidas
49 B 5 — B 7.9
ag g8 7 - 11 27,3
12 — 14 cg8,8
15 43,2
18 52,9
17 41,0
20 10 18 - 20 34,5
21 - 29 130,44
g 20 b 109.,3
70 30 26 - 27 59,4
60 31 &8 — 30 1681,7
ap 50 31 - 32 43,4 B
30 70 33 - 3H 421,49 8
144 38 — 40 147 .3
41 38,0
32 c¢h,5
a6 4 43 - 49 25,9

Frac3o 31 -32 {(Tabeila VIl

A fragao 31 fol recromatografada em CCE usando como eluente
metanol 100%. 0 composto iIsolado fol recristalizade em metanol,

fornecando 100.,0 mg do composto H.



Frac3oc 223-382 (Tabela Vi)

A purificagio da fragio 32-33 foi realizada em GGE e como
eluente util it zamos MBOH:NHJOH 3%. Desta fragso isplamos 138,58 Mg

de um composto idéntlco ao H.

Fas (Tabela V)

A fragaq &6-23 fot cromatografada em coluna de sitica-gel 80
{Maerck 7734 , 0 i= 2,5 ¢m). Recolhemos 138 fracdes de 10 ml que
foram reynidas cam o auxitllog de CCO. 0s resultados estao

apresentados na tabela 1X.

TABELA 11X
Ftuente - Fragtes Feso Comp. isol.
CHC!, :MeOH :NH OH Reunidas (mg)
100 T - 20 1.,B6
a5 5 21 - 25 23,9
90 10 g8 - 30 o,e
80 =20 31" - 40 2,3
75 25 41 - B0 87,3
70 30 51T - &5 114,55
60 40 BB - B85 125,86
50 50 Bg — 101 85,3
40 B0 102 - 128 614,86 B
20 80 128 - 148 63,8 B



TABELA X <(cont.)

Fivente Fragoes Pesao Comp., 1sal.
-GHGIQ:MeUr1:NH4GH Reunidas {mg)
100 197 - 151 57.8
95 5 152 - 155 a2, 1

Frac3c 102-128 (Tabeila 1X)

Esta frag¢ase fol recromatearatada em coluna de sillca—gel Bl
{(Merck 77343}, Utitizamos como eluente metanol, as fragoes foram
reunidas e recromatografadas em CCE (eluente: MeOH : NH OH 6%).

Dhtivemos 218,68 mg do composto B.

Fracio 128-14f (Tabela 1X)

Esta frag¢ape fol submetida a wma CCE, wtillzando-se¢ como
cluente metanal 100%. & eluigéo foi repetida guas vezes
resultande na sepsragac de uma faixa principal onde fol canﬁtatada
uma mistura de compostos. Esta falxa foi novamente

recromatogratada obtendo-se 62,8 myg do composto B.

Fas {(Tabela V2

Essa fragao foi submetida a uma cromatografla em coluna
(L = 2,5 cm) de afflca-gel B0 (7734 - Merckl), na qual foram
coletadas 948 fragdes de 50 ml., A tabela abalxe apresenta o3
resultados obtidos desta cramatografié, que fol acompanhada por

CCo.

128



TABELA X

Eluente Fragoes Peso Comp. Isal.
CHCIB:MBOH:NH4DH reunidas (myg)
100 1T - 4 7.8
95 = 5 8,5
gg - 10 8 - 14 6.5
a5 16 15 - 1B 22,8
80 20 17 109,4
70 - 30 18 ~ 18 227,8
60 - 40 20 -~ da& &
30 - 70 - 30 - 32 188, 1 D
100 33 - 38 221,8 D
80 5 38 - 48 180,7

Fraches 18-19 e 20-24 (Tabela X)

Testes realizados com estas fragBes apresentaram—se negativos

no que ze refere & presenga de alcaldides,

Fraces 2W0-32 e 33-38 (Tabela X

Estas fragdes foram cromategrafadas em GCE de silica-gel HF
(g,78mm), utitlzando-se como eluente MeOH:Dietilamina 9%. Da
fragio 18-19 foram obtidas 87,0 mg e da fragde 20-24 61,49 mg de um
mesmo composta. Através de anallse de RMN—'"G, observou-se a
nresenga de dols compostos. A essa mistura foram adiclonadas duas
gotas de acido <cloridrico coencentrado e delxada sob aglitag¢ao

durante 1 hora. Posteriormente, gla foi submetida a uma GQGE
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(eluente CHG I _:MeOH 40%), obtendo~se 31,9 mg de um composto

dengminado D.

EXTRATO EEpol vy (Tabeta 11)

8,45 g do extrato etandlico EEpoly (tabela t}, esquema I) na
forma de sai de reineckato, foram submetidas a uma cromatografia
em coluna de silica-gel tipo H (Merck 7736 - 0= B.50 cm) sob

pressao de N, . A silica fol desativada com 10% de agzua (200:20

(afiicawgel:HZO) g]. iniclatmente wgtllizou-se ¢loroformn como
efuente e 0 gradiente de polarijidade foi aumentado com -metanoi .
Foram recclhidas 27 fragdes de 100 mi, cuios pesos estaa

apreseptadas na Tabetla X1,

TABELA X!

Fracaes Eluente Pasg (g
CHCIa - MeOH

1-& 100 S ¥ 0.,0005

3-4 02,0013

5-8 o,0837
/-8 &,3000 (F4)
8 30 : 14 0,5735 (F5)
10 0,05587
11-12 0,2232

13 ' 0,0800

14 00,0888

15 00,0723

16 0,0587
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TABELA X! {cont. ¥

Fragdes Eluente Peso (g)
GHGI3 : MaOH

17 0.0768
18 BO  : 20 0.,1545
18 0,1317
20 0,2135
21 - 0,1524
22 | . o, 1412
23 | | 0,0836
24 0,0281
25 0, 1329
26 | 0,0198
27 . 0,0182
28 100 0.,0170
29 0.,0276
30 | 0,0243
31 0,01386
3z 0,3170
Total 5,025 g

Foram estudadas as fragoes F4 e FG.

Fracio Fd (Tabela XI)

Esta fracgao fol recromatografada em colunag de silica—gel
(Di = 6,5 ¢m>» sob pressap de N,. Como eluente fol wutitizado uma
mistura de CHCIB:MEOH 30%. Foram recolhidas 271 fracoes de 5O mi
onde a uniao das fragdes foi realizada com auxilio de CGCO. 0s

resultados estdo apresentados na Tabela Xil.
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TABELA X1

Fragoes . Eluente Peso {q)
GHGI9 : MeOH

70 . 30 G,0250

.
2 0,0450
3 0,0830
4-5 0,2100
6-7 | 0,4048 (F'B)
8-g g,2751 (F'8)
10~-14 0,4458 (F 10)
15-17 4 - 0,1773
18-21 . | o,1551

Dessa crﬁmétagrafia foram analizadas as fragoes Fia, F‘B 2 F11ﬂ.

Fracie F'6 (Tabela XI1)

Fsta frachie foi submetida a uma GGE de silica-gel HF (1 mm) e
comn e!uenterfoi utillzaao_CHCIB;HHEDEGO:MeGH {7:1,5:1,%)., Foram
aobtidas 178,< mg de uma faixa principal, denominada F3. Esta foi
recromatografada em resina de troca ifdnica (! ) resultando em
118,55 myg de camposto,

Depois de sucessivas purificagdes em cromatografia de camada
gspessa obtivemos 43 mg de um  composto que atraves de GCGD  se
apresentava puro. Analisando o espectro de RMN-C observamos uma
mistura de trés sals do tipo sarpagina due apés analise na

literatura pbdemos sugerir a presenga do alcaol A, macusina A g

macusina C.
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Fracio F'g (Tabela Xit)

x>

- 1
0 mesmo proecedimento foi apilcado a fragao F8 e novamente
gchservamos como produto principail 55,7 mg de uma mistura de trés

compoestas.,

Fracic F'10 ¢ tabeia X11)

A Fragao F118 fol submetida a wuwma cromatografia de troca
ignica (1 O gnde o eluente wutilizadeo foi uma mistura de
MeOH:(CHBDZGO (1:1). Obtivemos 371,94 my desta Ffragdoc que fai
purificada atraves de CCE, em elui¢ao continua (8 horas) com
CHGEB:(Gbgbch:MBOH (7:1,5:1,8), resultando em 119,7 mg de uma
fracao prlﬁc!pai, Anatizsando o espectro dge rRNM-3C desta - fragio,
notamos & praesenga de uma mistura de dois compostos.

Recromatografamos essa mistura em GCE em eluigdo continua com
GHCEQ:{GrEJZCD:MeDH (g:1:12 durante 10 horas. tsso resultou em
52,9 mg de um  composto principal. Novamente uma anallse de
RMN-"C nos mostrou a presenga de dols cempostos numa propergio  de
1:3. Utillzando a analise de E.M., RMN-"C e espectra de 1V,
sugerimos que esta mistura é constituida de esteres com fungdes
atcodlicas. Desta maneira optamos pela acetilagdo da mistura na

tentativa de Separa-los.

Acetilacdo

A 52,8 mg da mistura acima apresentada fol adliclonado cioreto
de acetila em excesso ¢ deixado sob agltacae em refluxe numa
temparatura de SQQC. A reagaoc fol acompanhada por GGD e apos 3
horas, concentrames a solugao até a secura, obtendo-se 53 mg do

composto acetitado. Este fol purificado atraves de GCE em
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sillca-gel HF (1 mm, eluente:CHGI :MeOH 25%) sendo gque @ eluigio

fol repetida por 2 vezes. isso resuyltou na separagao de 33,7 myg
sy 12 -

de uma Taixa principal. A analise ¢e ARAMN—-C desta fragao hos

apresentou uma mistura de compostos. Essa faixa fTol novamente

recromatografada em silica-ge! HF (1 mm, eluente:GHGla:MeUH 15%)
em eluicido continua por 5 horas. Essa cromatografia resultou no
isolamento de 7,3 mg de um composte purs  denominado camposte E

(akuammicina?l.

Frac3c FES (Tabela XI1)

Esta fragdo fol submetida a uma CCE de silica-gel PF (1 mm,
eluente:CHCla:MeOH 10%) em eluigae caontinua par 3 horas e trinta
minutos, resyltando ha separagac de duas faixas principais

denaominadas FS(2) 100,83 myg & F5(3) B3,9 myg.

Fracic SC23

o

Esta fragaso fol cromatografada em resing de treoca idnica 1)

resyltandn em 83,2 mg de sal na forme de foadeta. Em seguida a
Tragdo F5(2) fai recromatografada em cromatografia de camada
espessa de siltica-ge! HF (1 mm), wutilizando como gluente

GHG!E:MBOH 5% em eluig¢ac continua por 10 horas. Obtivempos 50,5 my
de uma faixa principal. Analise de RMN-'7C dessa falxa nos
apresentou uma mistura de compostos, Novamente optamos pela

acetilacdo dessa mistura,

Acetilacéo

A mistura F5{(2) - 50,5 mg - foi misturada c¢com claoreto de
acetila em exXcess0. A reag¢zo fol deixada em refiuxo numa
temperatura de 50°c & o desenvolvimento da reacdo fol acompanhado
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por CCD. obtivemos 57,3 mg de produto que foi submetida a resina
de troca idnica (1) seguida  de purificagdo em GCE de silica—gel
HF {1 mm, eitiente:CHGIQ:MéOH 15%3. Esta ¢romatografla resultoud no
isolamento de 19,1 mg de uma mistura de dois compostos denominados
F e F’ (Macusina A e G). Notamos gque o acetato apds manipulagao

ol hidrolizadao,

]

Fracic SC3D

1

Sunmetemos esta frag¢gdo & uma craomategrafia de troca idnica
¢17y obtende 70,0 mg de um composto principal. Uma analise de

15
BMN— 0 nas mastrou uma mlistura de compoestos.

Acet? lacdo

70,0 mg de F5(3) foram misturadas com cloreto de acetila em
pgxcesso, sob refluxa numa temperatura de 50°¢. A reacaoc foi
acompanhada puor CCD. Depois de fipalizada a reagao ela Tol
concentrada até a secura € fol purificada em cromatografia de
troca 1onica i , seguida de CCE com elui¢io continua por 4 - horas
gtitizando como elfuente GHGIQ:HEOH 15%. Novamente, a anallse de
RMNﬂ}ac da fracio principal (25,2 mgr resultou numa mistura de

dols cempostos, denominados F e F1, nos guats foram constatados

hidralise apd6s tratamento do produto de reagaoc.

4.4. 3. Aspidosperma pyricollum

EXTRATO EMpir (Tabela 11)
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Neste exTtrato houve a formagio de duas fases, uma de aspecto
gelatinoso € outra liquida. Etas foram separadas em guas partes:

Fase 1 (16,9223 3) e Fase 2 (43,249385 gl.

Fsse extrato fol submetido a uma cromatografia em coluna de
silica—-gel (Oi = 5 ¢cm) 7734 Merck. |

A proporgdo silica-amostra foi 20:1, gnde foram‘ adicionados
10% de H,0 na 3ii{ca} fniclalmente, 0O saiv&nte utl;izaﬁo fol
GHGI3 e.a aumento gradative da polaridade fol conseguido com
metanol. Reculheﬁos 38 fragoes de 250 ml que feram réunidas com

auxitio de GGD. Os resultados estdo apreséntados na Tabela X111,

TABELA X111
Etuente Fragoes Pesp (gJ -

GHCI3 : MeOH ' reunidas '
100 o 1 - 9 p,o0770
10 10 ~- 12 00,0818

15 13 — 22 0,1511

=g 1] 23 - 28 D,25%70

30 ch — &8 0,2481
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TABELA X1l <eont.)

Fluente Fragdes Peso (g)
CHGI, =+ MeOH -~ reunlidas
40 29 - 31 1,0377
_SG ‘ .32 — 33 1,1875
70 34 ~ 38 0,38973
1048

Total 3,49475

As fragdes £29-31, 32-33 e 34-38 foram submetidas a
cromatrografia de truﬁa idnica 1| seguida de purificagso em GCE.
Foram realizadas varias tentativas de purificagao por GCCE,
resultando Infrutifergs. Foram detectados tragos de alcaldides

mas  nao  foi paossivel  suUs jdentificacha devido a grande

complexidade da mistura e a pouca estabilidade desses compostos.

Submetemos este extrato s uma cromatografia em coluna de
sitica-ge!l B0 (7734 da Merck, 0.=5 cm) numa propor¢ado de
silica—amostra 20:1, sendo adiclonados 10% de agua na sillica.
Recolhemos 33 frag¢bes gque foram acompanhadas por GCCD, sendo
reunidas as que se apresentavam semelhantes, 03 resultados estdo

apresentados ha tabela XIV,
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TABELA X1V

S5pivente Fragoes Peso (g)
CHG 1, : MeOH:NH_OH reunidas
100 o g 1 - § 0,0246
95 5
30 10 6§ - 8 0,0196
20 g - 12 0,0809
25 E 13 - 18 0,0710
30 17 - 19 g,1052
40 20 - 23 0,2830
45 24 - 26 : 1,2276
50 ' 27 - 29 3,0453
70 ) 30 - 33 2,1958
100
o 95 5
Total  7,0B30

A3 tentativas de purificagdo das fracoes 27-29 e 30-33 foram
infrutiferas devido & instabilidade dos compostos & & complexidade

que a mistura apresentou.

EXTRATO EEpir

Eate extrato (27,88 g} fol submetide a uma cromatografia em
coiuna (Oi = B cm) de silica-gel BO0-Merck (7734). A guantidade de
siltca—~gel utiltizada fol el vezes malor gue @ quantldade qa

amostra. A cotuna fol Iniclaimente efuida com CHCI3 3eguida de
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aumentos gradativos de metanol. Foram recolihidas 128 fragoes de
128 ml. Atravaes de analises em CGCD, as fragoes que se
apresentaram semelhantes foram agrupadas. A tabela XV apresenta

0s resuyltados dessa cromatografia,

TABELA XV
Soeivente Fragoes Pesa (1)
CHGiS:MeOH:NH*GH reunlidas

- 100 a 0 1T - B 1,8853
90 10 a 7 - 11 {0,8608
12 - 15 3,2630

16 - 18 2,7833

18 - 20 3,4371

21 - 25 3,2445

o8 — 30 0.3588

85 15 a 41 - 38 0,5278
#20 20 ] 40 — 41 g,4386
70 30 a ' 42 — <8 1,0030

| 580 - 55 : 1,1141

58 - BO g,9788

50 40 0 g1 - 71 g,9636
72 — 78 0,3748

768 - &1 0,3211

50 50 #] 8¢ - 91 ,5691
30 70 8 82 100 0,5811
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TABELA XV tftcont.)}

Solvente Fragoes FPeso (g2
GHC!SlzmeGH:NH40H reunidas

O 100 0 i01 —120 1,0880

i 95 5 121 125 30,0888

126 —-129 0,431¢2

Total 24,7740

A Aspidersperma pyricollunm estad sendo obleto de novos estudos
na busca de diferentes condig¢des analiticas para a obtencdo dos

cohatituintes puros.

Constantes fisicas & dados especirais dos compostios i{solados

Composto A

Ponto de fusdo (p.f,2: 2941 - 246°¢ (gecomposi¢io)

[a3§5 - 45,80 (¢ 1,00 — metanaol)
u.v. hiii“ (1og e) = 222 (4,74), 271 (4,83), 278 (4,84),
281 (4,84) e 283 (4,85)
KRr —41 —
FLV. w (em ) = 34920 (v nN-H), 1585 e 1350 (COQ )
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E.M. (% ab.relativa) = 321 (M - HX 100), 308 (50), 2864 (24),

248 (18>, 188 (38) e 188 (712

Ansiise etlementar
Calcuylado para ConmJEGzCI 1/¢2 FEO - G, 85,498. H, &,00; N, 7,83.

Encontrado G, 64,32. H, 6,81: N, 7,43.

RMN-*H (CO_OD/HMDS, GGi, ~ 300 MHz)

AS = éﬁza - éﬂﬁgﬂﬂ (composta BY = —-0,785

H3, 4,98 (d, 9;9); HE, 4,07 (dd, 6,3); HBa; 2,84 (d, 17.,4): HEB'
3,01 {(m, 16,82: H8, 7,19 (d, 7,5). HIG, 6,78 (t, 7,8 e 7,2):; HI1,

6,88 (t, 7,2 e 8,%1); HiZ, 7,08 (d, 7,8). H14 2,15 (d, 11,12

al
H14ﬁ, 1,86 (d (dd), 13,2} HIB, 3,29 (d (12); HIB, 2,22 (d (def),
6.,6). H18, 1,40 (4, 6,8); H18, 5,20 (g, 6,86). H21 ., 3,87 (dd,
L
15,32 H81ﬁ, 4,068 (d, 15,3): N"CHB, 2,80 (s8) e N-H, 7,81,

RMN-'C (75,496 MHz - GD,OD/HMDS + GGI )

¢z, 138,0; €3, 60,8: C5, 65,9:; G6, 24,0: C7, 101,1:; GB, 128,4; €8,
118,65, €10, 121,1: €11, 122,9: G128, 111,8; G13, 131,8; G14, 32,1;
c15, 29,7 C16 49,5; 617, 184,B:; G618, 1%,9:; €18, 120,4: G20,

+
1e8,7: €21, 64,9 e N*CHB, 46, 3.

DG (c¢c: 0,032 g/i - MeOH): AE (224 nm) - 13,0; AE (268 nm) + 2,5:

AR (290 nm) O.
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Composto Al

Ponto de fusZo (p.f.): aclima de 300°¢

ta}iS - g,02° (¢ 1,00 - metancl)

Py, 05T (em ) = 3420 (v N-W), 1730 (GO)

E.M. (% ab.relativa) = 168 (100>, 169 (30), 182 (55},
249 (15), 283 (40), 308 (40),
308 (45), 321 (40), 322 (50),

338 (82

RMN-"H (GD_0D/HMDS, GGI, ~ 300 MH2)

AS = énzo ~ éabaon {gaompostae Bi= —0,75 bpm

H3, 4,80 (4, 10,22: H5, 4,15 (6,0); HBa’ 3,16 {(dd, 19,2): HB
2,81 (d, 17,1), H8 7,87 (d, 7.,8): H10, 6,849 (t, 7,2 ¢ 7,8); HT,
$,84 (t, 7,2 e 8,1):; HI2, 7,15 (d, 8,1); H14,,. 2,31 (t, 11,4):
H?qﬁ, 1,88 (dd, 14,1); H15, 3,32: H16, 1,05: H18, 1,42 (d, 6,0);
H18, 5,32 (g, B6,3); H2T ., 4,02 (d, 15,81; HE1ﬁ, 4,28 (d, 15,3):

+
N—GHH, 2,93 (s): COUGHB, 3,48 (s5) e N-H, B,30.

rMN-"?C (75,46 MMz - CD,0OD/HMDS + GGI )
cz, 137,9; €3, BO,5: CS, 62,7: G6, 23,7; G7, 100,2: CB, 128,6: CY,
118,3:; €10, 120,4: G11, 121,4; G12, 111,8: 613, 131,1; €14, 31,1:

¢15, 27,3:; G186 %2,0: ¢17, 1740.,8:; G118, 11,8: C0C19, 123,0; G20,
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+
127,3; €21, 64.,5; N"CHS, 46,8 @ GUOGHS. 52,0.

Composto B

Pognte de fusido (p.f.): 221 -~ 22870 (decomposigio)

[algs - 21,2% (c 1,00 - metano!)

U.v. 2E°" (109 e) = 220 (4,74), 278 (4,84), 282 (4,88) e

™Mo

280 (4,86)

kar "'y - 3500 - 3200 (v N-H g v o-H), 1530 e 1630

f.V. w {cm

E.M. (% ab.retlativa) = 308 (M" - HX, 10), 280 (10), 263 (8),

243 (5), 169 (100) 2 168 (48)

Andtise elementar
Calculado para € H NO - €, B2,682: H, 5,01 N, 5,89,
Encontrado G, 52,87: H, 5,46: N, 4,48,

RMN-"H (D,0/HMDS + GGI, ~ 300 MH2)

H3,.4%,63 (-): HB, 2,31 (d 4,8): HB 32,87 (d, 17,4): ﬂﬁﬁ, 2,78

daf’ ot

(d , 10,8). H9, 7,37 (¢, 7,8); H1G, 6,87 (t, 7,5 ¢ 7,2); H1t1,

Largeo
7,08 (t, 7,2 e 7,8):; H12, 7,28 (d, 7.8); H?ﬁa, 2,90 (m); H14ﬁ,
2,18 (t, 11,7 e 12,3):; H15, 3,08 (59); H17,,. 3,57 (d, 10,5):; H17

¢

3,41 (d, 10,5):; H18, 1,47 (d, B,6); H18, 5,37 (q, 6,6); H21,, 4,08
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+ :
(d, 18.,2): HEZ1ﬁ, 4,18 (d, 16,2); N—GHB, 2,87 (s) e N-H, 8,23 (s).

amN-*%C (75,46 MHz - CD_OD/HMDS + GGl )

c2. 138,9; ©3, B0,4: G5, 67,7: C6, 19,7; €7, 102,1; €8, 128,1; C8,
118.6: G610, 118,7; G11, 118,7: G12, 111,7; C13, 131,6; C14, 29,01;
c15, 27,9; €16 51,2: G17, 67,8: ¢18, 11,8: G1§, 122,5; G20, 125,5;

+ . -
cz21, B84,49: N—Ckg, 48,1 e GO0 , 175,8.

DC (c:0,057 g/1 — MeOH): AE (222 nm) - 23.5; AE (288 nm) + 4,0. AE

(288 nm) —ﬂ,é.

Composte C

Ponto de fusdo (p.f.): 208 - 213°C (decomposicio)

£a3§5 + EE,GBQ (G 0,7 — metanol?

L ELOH
Tmax

u.v. (tog e) = 226 (4,75), 270 (4,82), 277,55 (4,8%),

281,65 (4,84) e 288,5 (4,88}

Loy, P (em ™) - 3300 (v nem), 2840 (v cw) e 1720 (CO)

E.M. (% ab.relativa) = 386 (M - HX, 3), 352 (4), 336 (20),

308 (27), 284 (67), 283 (87}, 277 (24),

263 (50), 249 (21), 1889 (93) e 168 (100)
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BRMN="H (CD,0D /HMDS, GCI, - 300 MH2)

AS = b o - anaan {Gomposto Bl= =0,75 ppm

H3, 4,73 (d, 1H, 10,5): H5, 3,58 (dd, 1H, 8,3):; HS 1,88 {(d,

o
6,9): HBp, 3,33 (dd); HI, 7,23 (d, TH, 7,8); HIO, 6,81 (t, 1H, 8,1
e 7,8). H11, 6,88 (t, 1H, 8,4 e 8,1); H12, 7,12 (d, 1H, 8,1);
H14,. 1.85 (dd, 6,0); Hldy, 2,86 (T, 10,8); HIS, 3,285 (m); H17,
3,24 (d, 24, B8,1).H18, 1,43 (d, 3H, 6,0); H18, 5,38 (q, 1H, 6,8):
H21,, 4,23 (d, 1H, 13,8); H2l,, 3,98 (4, 1H, 15,6); ;“GHS, a;aq

(3, 3H: COOGHB, 3,08 (3) e N—H, 7,63,

RMN-'2C (75,46 MHz - CD,00/HMDS + CGI )

c2, 138,0:; C3, 61,3; C5, 65,6; G, 24,1; G7, 101,1; G8, 126,6; G9,
118,4: €10, 120,1: G11, 121,3; Gi2, 111,8; €13, 131,8: C14, 32,1;
c15, 26,2; C16 52,3: G17, 64,8: G118, 11,8:; G189, 122,9; C20, 128,2;

+
ca1, 62,7; N-GH,, 93,8 e COOGH,, 47,1.

Composto

Ponto de fusag (p.f.): ara” g {(decomposicaol

£a125 +18,1° (G 1,00 - metanol)
U.v. xi;j“ (laog e) = 289 (4,85), 278,4 (4,84), 270 (4,82) ¢

ee2 (4,74)
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.V, o (cm_i> = 3400 - 3180 (v N-H ¢ U O-H) @

1570 e 1380 (GO0 )

E.M. (% ab.redativa) = 184 100>, 183 (82), 170 (407,

169 (B9 e 1568 (5H3)

Analise plementar

Calculade para 021HZSNZOBCL 2 l“%O : G, B8,38: H, 5,88; N, 6,53.

Encontrado ¢, 58,85. H, ,87. N, 8,15.

f?MN*li"i (D, 0/HMDs ¢+ {1054 - 200 MH2?

2H); HE , 2,80 (1H): HB6

H3, 4,02 (d, 1H, 8,7);7 HE, 3,33 (ddﬁf, o

2,84 (¢, 1M, 8,3). H9, 7,40 (¢, 1H, 7,5): HIO, 6,89 (t, 1H, 7.8 e
7,2y, H11, 7,08 (t, 1H, 7,2 & 8,1), H12, 7,29 (d, 8,4); H14_, 1,88

(m, 1H, 7,5): H14,, 2,27 (dd, 1H). H15, 3,02 (g, TH, 8,43 H18,

i-

2,1 (dddgf, TH, 5,7, H¥7, 3,558 (ddd-:.r‘ ZH): H18, 1,86 (d, 3H,

§,6); H19, 5,81 (g, tH, 6,9); H21_,, 3,84 (d, 1H, 13,82 H21,, 3,49
+ . =
(d, 1H, 12,682 = N“GHQ, 2,77 (s, 3H).

aMN-12 g (75,4948 MHz - CDHDD;’HHDS + G'Clé)

ce, 127.,8. ¢3, B5,4. €5, 58,5; €8, 17,1. 67, 104,8:; €8, 1€8,5: G4,
118,%: €10, 122,8; G611, 118,9: €12, 111,6: CG13, 137,8:. C14, 28,4.
¢15, 34,8: €16 %2,0; G17, 61,%: G118, 13,1:; €18, 134,7. €20, 1ad&,1:

.,!,.
c2t, 87,3 N“—GHE, 47,7 e Go0 , 178,7.

0c (c:0,041 g/1 — MeOH)Y: AE (208 nm) -30,9: AE (224 nm) -10,2: AE

(232 nm) —13,8. AE (272 nm) +4,38
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Composto E

Ponto de fusao (p.f.): acima de 300°C (X = | )

{lteratura: 270°¢c (x = o1 )

(x31%® - zp4° (C 0,50 - metanol)
fteratura: — 567 (metanal : agua — 3:1)35 e
~ 120° (6 0,1 - etanol )
ELOH

U.v. X (log ey = 327,2 (4,21), 284 (4,167 e 224 (4,09)

max

iKBr —4
u {(cm 2

1.V, = 3425 (v N-H), 1830 (GO cénJugadn)
F.M. (% ab.relativa) = 338 (M. - HX 5), 278 (50), 172 (5&2),
158 (50), 142 (88), 121 (100), 107 (22) e

93 (886>

RMN-'R fGDSUﬁ/HMDS + GGE4) e CGDGIB + 4% GGQDDKTMS 300 MHz)

Cn

AS = éopol + 4 cp oD -~ 5cn3¢n= - 0,43 gppm (para 03 protons da

regiao de 3,680 a 1,20 ppm?

H1, 8,88. H3, 4,80 (s): H5,, . 4,15 (m): HS5 4,07 (m): HE . 2,98

3

{m, 9,9). HE 2,18 (d¢, 12,6); HY, 7,88 (d, 7,5); H1Q, &,87 (¢t,

ﬁl

7,5); H11, 7,23 (t, 7,8 e 7,5); H12, 7,028 (d, 7.5 H?qd, c,7c

{ad, 19,7 H?qﬁ, 1,63 (dd, 14,7): H15, 4,36 (-): H18, 1,78 (d,

6,3): H19, 5,88 (q, 7,2): H21,,. 4,36 (10,8): HEQﬁ, 4,18 (10,8);.

N“CHS, 3,76 (s8) e GDDGH3 3,82 (s).
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RMN-"G (75,96 MHz - CD_OD/HMDS + GGl )
ce, 184,1: C3, 73,5: ©CS, 65,9: C6, 42,5; C7, 56,1: €8, 133,8; €9,
121,9: G610, 121,8: G111, 128,2: 612, 110,8: G13, 144,2; G114, 27.86:
c15, 28,5, €16, 101,7: €17, 187,%; €18, 12,5: G189, 129,86, G20,

-+
131,6; €21, 649,6: N“CHS, 51,5 ¢ GUOGH3 50, 8.

GD (c:0,056 g/ | - MeOH): AE (217 nm) - 7,5: AE (242 nm) + 8,0; AE

(2693 nm>» - 0,5,

R

[a] + 91,7 (G 1,00 — etanoi

n
u.v. h:;i“ (log e) = 290,98 (4,16), 281,4 (4,84), 277,8 (4,84),

270,7 (4,82) ¢ 223,0 (4,03)

L.v. o< ¢em ') = 3360 - 3200 (v N-# e v o-H), 1720 (CO)

E.M. (% ab.relativa) = 365 (M - HX 11), 352 (15), 33% (11,5),

321 (232, 284 (2673, 283 (30,7), 283 (18,

2439 (42), 169 (382) e 188 (100

RMN-"H (cD,0D/HMDS, CGI,_ - 300 MHZ)
A& = énia - écnaon {compoasto B)= -0,75
H3, 4,91 (m, 10,5); H5, 3,56: HB

y X 2,73; H8, 7,18: H10,

B,80: H11, 6,883:. H12, 7,08: HTqa, 2,15;: H14ﬁ, 1,8868:; H15, 3,20:
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H17_., 2,91 (10,5, 2H):; H17

o ey 2,81: H18, 1%,43: H18, 5,35; H81a,

+
4,08 (d, 15,0 HE]F‘ 4,35 (d, 15,0);: N“CHB, 2,868 (1), GCOOCH,

3,47 (3 e N—H, 8,18.

RMN-""C (75,96 MHz - GD_OD/HMDS + CGI_)
¢z, 138,1:; €3, 61,5; G5, 67,1: G6, 20,1; C7, 102,6; ©C8, 125,8: G9,
118,5. G12, 111.8: 013, 131,3: G14, 28,9: C15, @28,1: C16, 52,3
c17, 62.,6; 18, 12,0; G138, 123,0: c20, 128,1; ca1, 66,7: ;“GH

43,8; COO0GH, 51,4 e 171,4.

Composto F!

amN-tH (CD_0D/HMDS + GCI, — 300 MH2)

H3, 4,79, HS, 3,588:; H8_, 1,B6: HBﬁ, 3,33: H3, 7,18:; HIOD, &,80;:
H1Y, 6,8%9: H12, 7,08; Hqu, 2,15; HT4ﬁ, 2,73:. H15, 2,86; H??a,

3.26: HTn?, 3.,47:; H18, 1.,43:; H18, 5,35:; HI21
+ .

Haiﬁ, 3,98 (d, 15,3): N—GHa, 2,91 (3}); GoacH, 2,82 (s e N-H,

al

g8,18.

RUN-*TC (75,46 MHz - D OD/HMDS + GCI,)

¢z, 137,8: €3, 61,2: G5, B5,6. C6, @4,1: €7, 101,1: €8, 126,6: C9,
118,%: G106, 120,1: C11, 121,3:; G12, 111,8: 613, 131,7: ¢14, 32,2:
615, 26,2, C16, 52,3: €17, 64,7: ©18, 11,8; G189, 122,9: G©&a0,

+
128,1: €21, 64.,7: N“GHB‘ 43.8; GODGHS, 171,0 e 91,4
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CarituLe B

CONCLUSOES



5 . Conc lusdo

A extrag &o com metanol, seguldé de etanol das ratzes da
Aspildosperna polyneuren, nos permitiram uma separagan prévia de
tipos diferentes de atcaldides.

0s métodos utilizados para a obtengdo das extragdes polares

(em primeiro lugar com metanol & posteriormente precipitagao com

s5al de PReineckateo), resyltaram em extratos cam matores
concentragies de alcaldides guaternarios. Ambos foram eficientes
ambora o metodao por precipitacio sela mals citado na [iteratura e

mais seletivo.

0 estudo do extrato butandlico resultou ne Isclamento de trés
alcaloides do tipo sarpalano: panarina, polineurina (compﬁsto 85 e
macusina A. Atém desses, foi isotado um alcaldide do  tTipo
cofinana, denominada aspidocorina (composto DY. A polineurina & a
aapidﬂcorina nac estio descritos na titeratura, 0 extrato ohtido
por precipitagdo com sal de Reineckato nos leavaram a obter um
atcalaide do tipoe akuammicina e identificar dois do' tipo
sarpalano: macusina A e macusina G.

0 isalamento de «gquatro alcaldides do tipo sarpalano vem
reforgar 0 estudo reatizado por D.Antonagclo e calabaradoresxx.
onde conciuem gque a espécie Aspidosgerma polyneuron contem
principalmente alcaldides do tipo sarpalano. Ja o3 alcalpides do
tipo corinano & akuammiclina @inda nao tinham sido encontrados
nesta espacie.

0O uso de técnicas bidfmensionals' cosY e HETCOR permitiram
determinar 03 verdadeiros deslocamentos quimicos de carbopos @&

prétons que se apresentavam duvidosos,
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As curvas dge DG foram uma tmportante ferramenta para a
determinagac das configuragces absolutas dos compostos.

De nossa anatise bibliografica notamos que as  duas revisoes

exlistentes, datam de 1879 ¢ 1382. Portanto foi necessario um
fevantamento atualizade sobre 0s alcaldlides J4 isoladaos. Esta
reylssdo hos da informacoes sobre 038 tipos de alcaldides

quaternarios gue podem ser encontrados dentro de uma familia e
também nes indica diferentes métodos de isblamento 2
identificagao.

03- alcaldlides quaternarios tsolados o3 gquais ndo foram
testados biologicémente, serao enviades para devidos téstes.

Para finalizar, o0s resultados obtldos com o estudo da
Aspidasperma plrycelum nos levaram a utilizar outras técnicas ‘de
gxtracdo e isolamento dos alcalgides guaternarios., 0 estudo desta

planta sera continuado em nosso gqrupo de pesqulsa.

144



CarftfuLo ©

REFERENCIAS



{21}

{31

{4]

(51

{71

[g)

{91

Harborne J.8.,

"Phytochemical methods”,

London, Cap. 5 (1873)

Manske R.H.F. & Hoelmes H.L.,

Physiol ogy”, Academic Fress
Vol. i, Cag.f (18500

Daniele B. e Palmisano G.,

Alkploids, Z7.

Githert B., "Um estudo fitogquimlcao

1-130 (1988)

"The atkaloids -

Chapman  and  MHall,

Chemistry and

Inc. Pubilishers, New York,

Arve. Acece?. Brasil. Lidne., 315-319 (18B8)

do genera

"Alkaloids from Tabernaemontana”,

ASPIDOSPERMAT,

wWoodsaon R.E. Jr., "Studies in the Anocynaceas an interin
reyisitan of the genus Aspidosperma Mart e Zige. ",
Ann. Missourt Boi. Sard., 32,7119 (1851)

mizzini G.T., TArvores & madeiras oteis do Brasil ~ Manual

de Dendrologia
(18782

Fish F., Qaisuddin M. g Stenlake

hrasileira”, Ed. Edgard Blucher

Macusine B from sptdospermda

Chem,  cared Ind.

Orazi ©.0., Carral R.A. & Stoicheviegh

218-32¢ {(1864)

J.8.,

Lide., &.Ed.

"lspolation of

peroba F.Allem. ex Satd.”,

M.E.,

"Studies an

Plants. X1. Alkaloids uf Adspidosperma spegazzinii”, Can. J.
1523-1529 (1986

Chewe. , G4 133,

Buchl G., Mayo

D.W. & Hochsteln F.A., T™MI

- ) ,
Aspidos perma Subincarnum Mart.

=
and synthesis of

1,2=dthydro—et|l

methoni trate™,

isofation,

nor

alkalotds of

structure, proof

1,8-dihydro~ellipticine,

fpticline methonttrate

Tetrahedron, 15,

1486

1687 (1861

and

gltipticineg



1101

£111

{121]

(1313

(14)

{153

{181

(171

£181

Robert ©.M.T., Anond A., Poupat G., Potier P., Jacguemin H.
e Kan S .K., "Aspidosperma de Guyane: Afcaloides des gralnes
de Aspidosperma oblongum™, 46 (5>, 708-722 (1883)

tenfeld 4., Kroutii M., Marsalek E., Slavik 4, Preinlnger V.,
e Simanek V., TAntiinflammatory activity of quaternary
benzophenathridine alkaftoids from Chelidonium majus”, Planta
MHed., 2, 1681 (1881)

Messmer W.M., Tin-Wa M., Fong H.H.S5., Bevelle C., Farnaworth
N.R., Abraham D.J. e Trolanek J., "Fagaronine, a new tumor
inhibi tor isolated from Fagara — zanthoxyloides Lam.
CRutacenme)”; J. of Pharm. Sci., 61 (112>, 1858 (1872)

Schmutz J. e Lehner H., "Die alkalolde von Aspidosperma
polyneuron M.Arg.”, Helwv. Chim. Acta,'48(8), 874~878 (1853)

George 1.1. e Seaforth C.E., TQuaternary alkalojds In
plants ™, Reu. Latincamer. Quim., 10, 1-3 (1978)

Petite—Paly G., Rideau M. e Ghenieux J.0C., "Study of
alkatoitds from some Rutaceae. I1. Ruta graveclens:
hotanicat, choemical and pharmacological review {(study
specifically on gquaternary quinoline alkaloids)™,

Chem. Abstr., Q7F:141628x (1982)

Sangster A.W., "Determination of alkaloid structures™, J
Chem, Edwu. , 37¢22, 454-459 {(1860)

Chang H.M., EI-Fighawy A.M., Statkin D.J. g Schiff P.L.,
"Quaternary Alkaloids of Tinospora ?

4

. » n
apillipes", Plonia Hed. ,

1

5@ <{>, 88-~80 (1884

Swinehart J. e Stermitz F.R., "Bishordeninyl terpens
alkatloids and other constituents of Zanthoxylum culaniriillo
and 2. coritaceun™, Phytochemistry, {9, 1219-1223 (1398487

147



(181

(201l

{211

[221

{231

£241

f=g=

[261]

{e7]

Siwan d., Verpoorte R. e Svendsen A.B., "studles an
tndoneslan medicinal pfants. Vi, Further alkaloids From
Fidraurea chloroleuca™, Planta Med., £, B5-88 (1381)

Siwon J ., Verpoorte R,, Van Beek T., Meerburg H. & Svendsen
4.8., "Aikatoids from Pycnarrhena longt folia®,
Phytocheristry, 20, 323-325 (1381)

Bisset N.G. e Nwaiwu J., "Quaternary Alkaloids of Tinospoara
Species”, Planta Med., &8, 275-279 (1383)

Ghosal . e Srivastava R.&,, "Structure of grysophorline: a
new quaternary alkaloid of Erythrina arborescens”,
FPhytochemisiry, {3, 2603-2B605 (1974)

Wu W., Beal J.L., Leu R. e Doskotch R.W., "Alkatolds of
Thalictrum, XXIJ Isolation and Characterization of alkaloids
from the roots of Thalictrum podocarpum™, Llovdia, 40 Cd2,
384 (1977 : '

Suau R., Gomez A.l., e Rico R., "ismipne and related alkaloids
from Lapgiedra maritinezil ", Phytochemistry, 2952 , 1710—-1712
€1980)>

Vitadomat F., Bastida J4., Tribo G., Codina G, e Rubiralta
M., TAl kaloids from Narcissus bicolor”™, Phytochenistry, &9
C42, 1307-1310 (18909

Jossang A., Leboeuf M. & Gave A., "Alcaloldes des Annonacees
XVil: Alcaloides de L' 'enantia polycarpa Engl. et Diels”,
Planta Med., 22, 2498 (1977)

Hamenni re M., Leboeuf M. e Cave a., "Alicaloldes

Aporphiniques et compos s terpénigques du Polyal thia
oliveri ™, Phytochemistry, 18, 1029 (1977)

148 .



{£81]

(28]

£341

(3113

{321

{331

{341

£351

{3861

Lan Hu W., Zhu J., Prewo R, e Hesse M., M"Alstogustine and
18-Ep it alstogustine, Quaternary indaole alkalolds from
Alstonta angusiifolia™, Phytochemistry, &8 72, 13963-198686
(1388

Eiderfield R. & Wythe S.L., "Alstonia alkaloids. 1v. The
structure of alstonitine™, J. Org. Chem. , 19, BB3 (1954)

khan Z.M., Hesse M. & Schmid H., "Die struktur des guartaren
alkatoides macrosalhim”, Helwv. Chim.  Acta, 50, Fa=se. 4,
Nro. @2, 1002-1010 (188672

Ray A.B. ¢ Dutta S.G., "Quaternary alkaloid of the bark of
Alstenia Venenata R.Br.", Experientia, &2 (11>, 1337 (1873

Sainsbury M. e Webb B., "Minor alkaloids of Bleckerie
vititensis”™, Phytochemistlry, 11, 2337 (18972} ‘

Scott G.C., Sim G.A. & Rohertson J.M,, "The occorrence of
N(h)—epimerif quaternary alkaloids in Hunleria eburnea;
Hunterburnine o~ and Z~methiodide”, Froc. Chem. Soc., 355
(18982

Bartliett M.F., Karzun B., Skiar R., Smith R.F. e Taylor
W.l., "The Alkaloids 0f Hunteria eburnea Pichon. Ii. The
Quaternary bases”, J. Org. Chem.. &8 (6>, 14495 (1953)

Burnetli H.H., Ghapelle A. e Khalii M.F., "Quaternary bases
from Hunteria eburnea Pichon”, Can. J. Chem., 52, 2327

{18742

Seguin E., Hofellier F. e Koch M., "Alcaloides des ecorces
de Neisosperna Glomerata™, J. Nai. Prod., 47 <42, §B587-891
(1984) '

148



[371]

£3gl

[333

(401

(411

(421

{431

{411

(451

Jordan W. e Scheuer P.J., "Hawalian plant studles - XIV -
Alkaloids of Ochrosia Sandwicensis A.Gray.", Teirahedron,
21, 3731 (1869%)

Scheyer P.J. e Metzger J.T.H., "Hawailan Plants Studies. VI.
The structure of Holeinine™, J, Org. Chem. , 26, 3089-3071
{18612

Braga R. < Reis F.de AWM., "Guaternary alkaloids 'fr‘am
Peschiera fuchsialfolia®, Phytochemistry, &£6¢C32, 833-836
(139872 '

Khan Z.M., Hesse M. e Schmid H., T"Quartarer Alkaloide aus
Pleiccarpa mutica Benth”, Helv., Chim. dActa, 48 82, 1957

(13652

Khan Z.M., Hesse M, e Schmid, "Notiz uber die Isolierung
guartarer Alkaloide aus Pletiocarpa tubicina stapf’, Helw.
Chim, Acta, 5O <22, 62% (1887)

Amen M.A. e Court W.E., "Alkaloids of Rauwolfia nitida root
hark”, Phytochemistry, 20 (11>, 2585-2573 (1981)

Mac L., Dequan Y., ¥Xin t., Fengqyong F., Qitai Z., CGunheng H.

e Guangheng B., T"Chemical studies on the quaternary
~alkaloids of Rauwelfia wverticillata (Lour.) Baill. f.

rubrocarpa H.T.Chang.Miss,", Chem. dbstr., 1032: 13851 4x

(13885

Khanum A., Badar 5., Kanuz F. g Yusuf A.,

"Nb-methylstrictamine - a new alkatloid from the leaves of

Bhasya stricta’, Chem. Abstr., 107:124873h (1887)

Praksa 8., Uhrin B., Grossmann E. e Votichy Z., T"HNew
quaternary alkaloids from Vinca minor", Planta Med., 55,
188-190 (1983)

160



{481

{471

{481

{483

STEEN

{511

{521

{831

Uhrin o. & Praokss B., "Gonformational anatysis of
G-methylraucubaininium and d-methylstrictiaminium
chlorides™, J. Nat. Pred., 52¢3>, §37~838 (189839

Govindachari T.R., Viswanathan N., Rédhakrlsnnan J.,
Charubala R., Nityananda Rao N. e Pal B.R., "Quaternary
aikaloids from Tylophore asthratica”, Indian J. Chem,., 11,
1215~1216 (1873) '

Baozhi T., Wenquan 2., Shu H. e Tiangieng T., T"Studies on

the chemical constituents "of Mu Ping  Ma Dou t.ing
(Aristolochia moupinensis) and Yi - Ye Ma Dou Lfng
(Aristolechia heterophyllairgota”™ ,Chem. dbstr. ,97: 107022p
(1982) '

aaghan G., "Quaternary alkaloids of Berberis cratalgina and
Boerberis cretica’, Chem. Abstr., 70:75113t (1988)

Arazdovicova B.,'KbﬁtaSGVé D. & Zubakovéd A., T"Fytochemicky
Vyskum drehu Berberis julianae C.K.Schneider", Cesk. Farm.,
28 42>, 131 (1977)

¥ostoloava 0., Brazdovicova B. e Jin H.Y., "Alkaloids from
the @aboveground parts of Berberis kaoreana Palib™,
Chem. Abstr. , 97: 3581052 (1882)

Kostolova D,, Brazdovicava B. e Tomks Jd., "lsalation of
gquaternary alkaloids from Mahonia agut foliun (FPURSH)
Nutt.i.", Chem. Abstr., 95:21335r (1881)

Swess T.R. e Stermitz F.R., TAilkaloids of HMzhonia repens

with a brief review of previous work In the genus mahonia’™,
J. Nat. Prod., 44 <82, H80 (1881)

151



[54]

[55]

{561

(5813

{601

(611

(621

Cutvenor C.C.J. e Smith L.W., T A quaternary
N—dihydropyrrelizinomethyl derivative of heliotrine from
Heliotroplunm europasun” , Tetrahedron Lett ., Nro. 41,
3603-3608 (188689

Meyer B.N., Helfrich J.5., Nichols BR.E., McLaughlin d .M.,
pavis D.V. e Cooks R.G., "Cactus Alkalolds LIt}
Coryphanthine and D-Methyl-Candicinhe, two new dquaternary
alkaltoids from Corvphantha gresnwoodii”, J. Nat. Prod. . 45

5>, B88-683 (1883)

£

Burnel! R.H., Ghapelie A. e Bird P.H., 7"S(+) magnoflorine
bromide: Isotated Ffrom Croton turumiguirensis', J. Nat.
Prod., 44C2>, 238 (1881) |

Pandey V.B., Ray A.B. e Dasgupta B., "Quaternary alkaloids
pf Fumnaria indica’, Phytochemistry, i5, 545-b48 (1878

Satish S. e Bhakuni D.S., "Fumarliaceae, etc. constituents of
indian and other plants", Phytochemistiry, 1{, 2888 (1372

Husasalin S.F., Minard 8.D., Freyer A.Jd. € Shamma M., T"New
Alkalaids from Funaria parvuifleora™, 1. Nat., Frod., 44 €22,
168 (13881

Blanco 0., Castedo L., GCid M., Selijas J.A. e Villaverde C.,

"N-maethylsecoyvlaneine, a hew phenpantren alkatoid from
Funariaceas”, Hetercocycles, 31 (6>, 1077 1980)

Ghesal S. e Srivastava R.S., "Structure of Erysophorine: a
new gquaternary alkaloid of Erythrina arborescens ",
Phytochenisiry, 132, 2BU3-26B05 (1879)

Ghosal S., Dutta S.K. e 8hattacharva S.K., "Erythrina -

Chemical and Pharmacofogical Evaluation I Alkalotds of
Erythrina variegata L.7, J. Pharm. Sci., 6t ¢8>, 1274 (197&)

152



{631

{643

[65]

{661

(671

{681}

(691

{701

{711

Kehrie J., Schmid H., Waser P. e Karrer P., "Uber curare -
Aikajoide aus calebassen”, Helv. Chim. Acta, 36 (12, 102
{19532

Borris R.P., Guggisberg A. e Hesse M., "The structure of
C-Alkaloid-0, a constituent of Calabash Curare”, MHelu. Chim
Acta, 68, Fasc.2, Nro.34, 405-410 (1983)

Hesse M., Phitipsborn W.V., Schumann D., Spitetller G.,
Spitel ter-Friedmann M., Taylor W.I1., Schmid H. e Karrer P.,
"Die Stryugturen von C—-Fluorocurin, C—Mavacurin gnd
plgiocarpamin®, Helv. Chim Acta, 47, Fasc.3, Nro. 99,

g78-914 (1964)

Asmis H., Bachti E., Glesbhrecht E., Kebrle J., Schmid H. e
Karrer P., "Uber weltere aus calebassen Isplierte quartare
alkaloide”, Helv. Chim. Acta, Vol.37 ¢7>, 1968-1973 (1954)

Arnold W., Berlage F., Bermauer K., Schmid H. ¢ Karrer P.,
"yper Lochneram, eln neues calebassenalkaloaid und uber
c-alkatoid M.", Helvu. Chim. dcia, 41082, 1505-15H1a (1958)>

Quetin—Leclercq 4., Warin R., Bisset N.G. g Angenot L.,
"Yyenacurine, an indollc alkaloid from curarea’,
Phytochemistry, 28 (8>, 2221-2223 (1888)

Olantyl A.A., Rotisen W.N.A. e Verpoorte R., TQuaternary
indole altkaloids of Strychnos decussata”™, Planta Med., 42,

353-353 (1981)
Coune C.A. e Angenot L.J.G., "bLa Diptoceline, un alcaloide
nouveau du Stirychnos gossweilert”, Phytochemistiry, 17,

1447-1448 (1878)

Angenot L., TMinar alkaloids from Stirychnos gossweilert
coune", Chem. Absir., 93:2{7908e (1380

153



£721

£733

(741

{7513

(761

{773

(781

[7831]

£803

Kambu K., GCoune C. & Angenot L., "New alkalolds JFrom rootis
of Strychnos icaja™, Chem. Abstr., 92:107335q (1980)

schlittler E,. & Hohl J., "Uber dieg Aika!nide- aus Stryochnos
melinoriiana Baillon™, Melwvu. Chim. Actla, 35, Fasc.!, Nro.a,

29-45 €1952)

Bach!i E., Vamvacas C., Schmid H. Karrer P., TUber die
alkaloide aus des Rinde von Sirychnos melinoniena Baillon™,
Helvy., Chim. Hdcte, 40, Fase.®H, Nro. {32, 1187-1187 (1857)

Caprasse M. ‘& Angenot L., "Les alealoides malorttaires du
Strychnos scheffleri du Zaire", Planta Med., 42, 354-370

(18812

ﬂsmfs H., Waser P., Schmid H. e Karrer P., "Zur Kenntnis der
Caracurine des Nor-C-Blihydro-toxiferins und
C~dihydro-toxiferins™, Helw. Chim Acta, 38, Fasc. 7,
Nro. 200G, 1661-1668 (1855)

Battersby A.R., e Yeowell D.A., "Alkalolds of calabash-curare
and Strychnos Species. Part 111, Structure and Absolute
Stereo—chemistry of macusine-A, macusine—~8 and macusine-G";/
J. Chem. Soc., 449419-4427 (1864

Asmis-H., Schmid H., e Karrer P., "Uber altkalocide aus einher
Strychnos—-toxifera-Rinde aus Venezuela”, Helw. Chim.  Acta,
37 <72, 18983-18982 (1859)

XKing H., T"Curare Alkaloids. Part X. Some Alkalolds aof
Strychnos Toxifera Rob.Schomb™, J. Chem Soc., 3263-3271
(1949}

Quetin-Lecliercqg J., Angenot L., Dupent L. e Bisset N.G.,

"Isptation and purification of Panarine, A.Alkalold From a
Venezuelan Curare”, Phytochemistry, 27C12>, 4002-4009 (1588

154



{811

(8l

{831

{84]

£8b1l

(egl

{871

{8813

{8817

Battersby A.R., Binks R., Hodsoen H.F. e Yeowell D.A.,
"pAlkalolds of Catabash~curare and Strychnos Specles. Part
11. Isoclation of new Alkaleids™, J. Chem. Soc., 1848-1854
(19607

Caprasse M., Tavernier D., Centeunis M.J.0. ¢ Angenot L.,
"Isolement de Nb-methylantirbine mailindine et isomalindine 3
partir du Strychnoz usambarensis", Planta Med., &0 cio,
27-30 €1884)

Angeno T L., "De Nouveaux alcaloides quaternaires duy
Strychrnos usambarensis”, Planta Med., 27, 24 (1875)

Quetin—Leclercy Jd. e Angenot L., '"10—hydr0xy
Nh-methyi-corynantheo!, anew quaternary alkaloid fron the
stem bark of Strychnos usambarensis“, Phytochamistry, &7
C&2, 1923-1826 (1988) |

Tits M., Franz M., Tavernier 0. e Angenot L., "Les
Alcaloides quaternaires maljoritaires du Sirychnos vartabilis
dy Zaire", Flanta Med. , 42 (4>, 371-374 (1881)

Ran K.V. @ Davis T.L., "Constituents of magnolia
grandifiloera. 11t. Taxis principle of the wood”, J. MNat.
Frod. , 4% (3>, 283 (1882) ‘

Verpoorte B.. Siwaon J., Tieken M.E.M. e Svendsen B., .
"stuydies on indohesian medicinal Plants, V. The alkaltoids of
Anamirta cocculus"™, J. Nat. Prod., 44 ¢22, 221-229 (1381)

King H., "Curare Alkaloids. Part 1. Tubocurarine”, J. Chem
Hoe., 1381-1388 (1935)

Filsohly M.A., Kpapp J.E., Schiff Jdr P.L,. e Siatkin -0.Jd.,
"chemical constituents of fruit of Cocculus carclinus D.G
(Menispermaceae)”, J. Pharm. Sci., 85C{>, 132 (1978)

155



{801

{811

£821]

{831

{8413

[895]

[g961

{871

Saxena N.K. e Bhakuni 0.8., "The quaternary alkaloids of
Cocculwe laurifelius DC", 2. Indian Chem. Soc. , 56,
1020(13879)

Siwen J., Verpoorte R., van Essen G.F.A, e Svendsen A.B.,
"Studies on indonesian medicinal plants”, Planta Med., 38,
Z4-32 (19800

kKola Adesina 5., Harborne 4.8, e Phitltipson J.D., TThe
isolation of Quaternary @alKkatoids from tThe leaves of
Dioscoreophyllum cunminsii (Stapf) Diels”, Planta Med., 23,

217-222 (1978)

Gunnim L., Shouxun Z., Zhida M., Mingshi W. e Chengli L., "A
study on guaternary alkaloids of the <chinese folk drug
"Huéng Teng", Fibrourea recisa Pierre”, Chen. Adbstr.,
Qg 85320 x  (1882)

Duah F.K., DWLlSU P.0., Knapp J.E., Siatkin D.Jd. & Schiff Jdr.
P.L., "Constituents of West African Medicinal Plants. XX 1X.
RQuaternary alkalojids of Heptacvyeclum zenkeri”™, Plantae Med.,
42, 275-278 (19819

bBuah F.K., Owusu P.D., Statkin D.Jd,. g Schiff Jdr. P.L.,
"Dehydrodiscreting, an 'infrequently ccocurying quaterhary
protoberberine alkatoid from Heptacye Lumn zenker-i™,
Phytochenistry, &2 ({2, 321-322 (13983)

Carvalhas M.L., "Bislatrorrhizline, a new Bimeric
Protoberberine Alkaloid Ffrom Jatrorrhiza palmatae {Lam.]
Miers™, J. Chem. Soc. Perkin I, 327 (13872)

Dwuma-—-Baduy D., Ayim J4.5.K., Rexford D., Ateva A.M., Slatkin
D.Jd., Knapp J.E. & Schiff dr. P.L., "Alkaloids of

Kaolobopetalum auriculatun”, Phyicochemistry, {2, 1584 (1880)

158



(881

£881

£1801

{10113

£1aa23

£1631

{1041

{1051

{10613

Campos Flor S., Doorenhos N.J., Svobodas G.H., Knapp J.E. e
Sehiff Jr P.L., "Chemical constituents of Legnephora mooret
Miers (Menispermaceae)”, J. Pharm. Sci., 83 (42, 818 (18749)

Doskotch R.W. & Knapp J.E., TAlkaloids from Mentsparmum
canadense”, Lloydia, 24CR>, 292-300 (1971)

Ahat S.V., Dornauer H. € De Souza N.J., T"Structure of
pachygohnineg, a new quaternary altkaloid from Fachygone
cvata”, J. Nat. Prod., 473 &>, 588 (1388)

Dwama-—Badu ‘D., Ayim J.5.K., Withers 5.F., Ateka A.M.,
El-azlz | M.M., Knapp J.E., SI1atkin D.J. e Schiff Jr. P.L.,
"consti tuents of west african medicinal plahts. XXVIE.
Atkaloi ds of Rhigilocarya racemi fera and Stephania
dinklageti”, J. Nat. Prod., 43 C{>, 123 (1980)

Singh R.S., Kumar P. e Bhakuni D.S., "The alkaioids of
Stephania elegans”™, 1. Nat. Prod., 44 (862, 664 (18812

Doskotch R.W., Mailik M.J. e Beal J.L., T"The identjfication
of Dehydreocarydalimine and a new protoberberine alkalold,
Stepharanine, In Stephania glabra Tubers”, J. Org. Chem. )’
22, 3253-32%49 (1967)

Patra A., Ghosbh A. e Mitra C.K., "Alkatoids of Stephania
glabra™ , Planta Med., 4C, 333-338 (1980)
Bhakuni D.S. e Gupta 5., "The alkaloids of Stephania

Glabra™, J. Nat. Frod., 45C42, 407 (1882)

Matsui M., Uchida M., Usuki ., Saionii Y., HMurata H. e
Watanabe Y., TAlkaloids of Stephania  japonica var.
Austral is™, Phytochemistry, 128, 1087-1088 (1379)

157



£1071

(1083

[1083

{110}

[11%]

{1121

(1131

1131

Guinaudeau H, e Shamma M., "4, 5, 6, Ba —- Tetradehydro -
N-methy! - 7 — oxoaporphinium salts", J. €. 5. Chem. Comm.,
11718 (1881)

Hussaitn R.A., Kim J., BHeecher C.W.W. e Kinghern A.D.,
"Unambiguous carbon—-13 NMR assignhments of some biglogocally
active protoberberine aikaloids™, Heterocycles, 292> (1989

Saxena N.K. g Bhakunl 0.5., "Quaternary atkaloids of
Tiligcora racemosa colebr.”, J. Indien Chem. Soc., &7, 773
(19809

Howard A., Hariey-Masen J. e Bick R.G., T"Alkaloids of
Daphnarndra  dielsii. P Daphnine. Isalation and
characterization™, Adusi. 7. Chem., 43, 1128-1132 (1990)

Bercht C.A.L., Lausberg R.J.J4.0h0., Kuppers F.J.E.M. e
Salemink G.A., "L-(+)-isclencine betaine in cannabls seeds™,
Phytochenistry, {2, 2457-2453 (1873)

Blomguist L., Brandange 8., Gawell L., Leander K. g Luning
B., "Studies gn Orchidaceae Alkaloids. XXXV L.
Dandrowardine, a quaternary alkaloid frem Dendroium

wardianum Wr.", Acta Chem. Scand., &7 {42, 1439-1441 (1973)

Haisova H., Slavik J. e Dolels L., "Alkaleids of the
Papaveraceae. Li. Additional atkaloids from Argemnone
aldbi florae Horpnem”, Collect. Czech. Chem. Commun., 38, 3312
(18735

Haisova K. e Slavik J., "0n the minor alkalolds from

Angemnone mexicana L."7, Collect. Czech. Chem. Commun., 44,
15768 (1879)

158



£11513

L1183

1171

(1181

£11813

[1201

(1211

1221

£123]

Stavik J., Stavikovd L. e Hatlsova K., TAlkalelds of the
Papaveraceae. L. On the quaternary atkatoids from Argemone
platyeceras Link et 0tto”, Collect. Czech. Chem. Comnun., 38,
2513 (18732

Slayik J. e Stavikova L., "Quaternary Alkaloids from the
roots of Argemone platyceras Link et 0tte", Lollect. Czech.
Chem. Comnun., 4f, 285 (13782

Haisova XK. e Stavik J., "Alkalolds of the Papaveraceae. L.
on alkaloids from Argemone ochroleuca Sweet”, Collect.
Czoch. Chem. Commun., 38, 2307-2312 (1873)

Siavik J. e Stavikova L., "On alkaloids from the leaves of
Bocconia frutescens L.", Collect. Ceech. Chem. Commun., 40,

3206-3210 (18975

Stavik J., Slavikovd L. e Bradenec J., TAlkalaolde der
Manngewachse (Papaveracsae) XXX. Uber Weltere alkaloide aus
der wurzel von Chelidoniun majus L.", Collect. Czech. Chemn.
Cowmpur. » 30, 3687 (1885)

Stavik J. ® Slavikovad L., "Minor Atkaloids fram Chelidonium

mojus bL.", Collect. Ceech. Chem. Commun., 42, 2686 (1877)

lto C., Mizuno T., Wu T.5. e Furukawa H., TAlkalolds from
, Phytechemistry, 26 (62, 2044-2045 (19807

n

Corydalis

Stavik J. e Stavikovd L., TAtkalelds from Corvdalis cava
{L.)Y Schw. et Kaerte", Collect. Czech. Chem. Commun., 44,
2261 (1873)

Preininger V,, Dalels L., Smysl B. e Simanek V., Tlsolation
and chemistry of Alkaloeids from plants of the Papaveraceae.
LXXv. Alkaloids fTrom Corydalié ephiocarpa™, Planta Med. ,
36, 213-218 (1879)

158



(1241

(1251l

[1281

(1271

(1281

{1291

{1381

(1313

Tanl G ., Nagakura N., Saekl S. e Kao M.T., TAlkaloids of
Papaveraceous Plants. XXX 1V, Alkaloids of Corydalis
tashirot”, Planta Med., 41, 403-405 (1981)

Taborska E., Vveznik F., Slavikova L. e Stavik J.,
"Guaternary Alkaloids of three species of Dicranostigma
Hook. et Thoms.", Collect. Czech. Chem. Commun., 43, = 1108
(189782

Tanahashi T. e Zenk M.H., “New nhydroxylated benzo [c]
phenanthridine alkaloids from Eschscholtzia Californica cell
suspension cultures™, J. Nat. Prod., 53 (3>, 573-588 (1890)

Siavik J. e Dolels L., TAtkaloids of the Papaveréceae. L),
The constitution of eschaiinine and the identity of esholine
with magnofiorine™, Collect. Czech. Chem. Commun., 38, 3514
(1873

Siavlik 4., Delels L. e Sedmera P., TAlkatlolds of the
Papaveraceae. XLiV. Quaternary altkaloids from roots of three
Escholtzia Species and from the aerial part of Hunnemannia

Fumaricefolia Sweet: Constitution of escholidine”, Collect.
Czach. Chem. Commun. , 35, 2597 (1970)

A el . slenbiitdr L. —ur

Siavik J., Slavikova L. e Dolels L., T"Quaternary alkalolds
of an Eschschoitzia Species (E., oregana Greene)", Collect.
Czecr. Chem., Commun. , &40, 10885 (1978)

Stavikova L., Slanik F. e Dolels L., T"Quaternary alkalolds
from Glauciwum oxylobun Boiss., et Bushe", Collect. Czech.
Chem. Commun., 50 (42, 854 (1985)

Phitiipson J.D., Bray A.)., Askari A.A.R. e Khalil A.A.,
"Alkaloids frem lraqui species of Papaveraceae”, .J. Nat.
Prod., 44 <32, 286 ¢(1881)

160



{1321

(1331

t13413

{13561

[1361

{1371

{1381

{1383

{1401

Novak V., Dotels L. e Slavik J., T"Alkaloidgs of the
Papaver aceae. XLVill. (-)-Stylopine methohydroxide, & new
alkaloi d from Glaucium corniculatum curt.”, Collect. Czech.
Chem. Commun., 37, 33496 (1972)

Novak V. e Stavik J., T"Further Alkaloids from OGlaucium
flavum Cr.7, Collect. Czech. Chem. Commun., 39, 3352 (1974)

Ribas J., Suerlas J. e Gastedo L., "Corunnine and
pontevedrine, two new aporphine atkatoids from Glaucium
Flavum cr. wvar. Vestitum”, Tetrahedron Lett., Nrao. 32,
3083-30486 (1371)

Cagstedo L., Dominguez D., Sad J.M. e Suau R., "Arosing and
arasini neg, two new gdguaternary oxoaporphineg alkalolds™,
Tetrgheddraon Lot , Nro. 47, 4%5883-4580 (1978)

tsraliov tLUA., Karimeva S.U., Yunusavy M.5. &  Yuhusov S.Y.,
"Structures of Glaunine and Glaunidine”, Chem. Nat. Comp. ,15
22, 3B7 (1979

Stavik J4., Slavikova L. e Doleds L., TAdditiaonal alkaloids
fraom Glauciwn sguamigesrunm  Kar. et Kie", Collect. Czech.
Chem, Cemmun. , <42, 1318 (18849

Stavik J,, Picka K., Slavikoeva L., Taborska E. e Veznik F.,
"Quaternary atkaloids of some species of the Papaveraceae
family” , Collect. Ceech. Chem. Commurn., 45, 814 (1980)

Stavik J., "Alkatoide der momgewachse (Papaveraceae) XVi.
Uber die alkatoide einiger meconopsis—ARTEN", Collect,
Copech. Chem. Commur., 25, 1863-188B8 (1980)

Hemingway S.R., Phiftipson 4.0. e Verpoorte RH., "Meconopsie
caombricex atkaloids™, J. Nat. Prod., 44 €12, 87 ¢1981)

161



£149113

{1421

£1431]

£1491

{1451

{1481

(1471

(14813

Sfavik J. e Slavikova L., "On alkaloids from
Hecaonopsisnapaulensis DG, ", Collect. Czech. Chem. Commun.,
41, 3343 (1978) '

Sltavik J. e Stavikova L., "Alkaleids of Some Himalayan
species of Meconopsis genus™", Collect. Czech. Chenm.
Commure. , 42, 132 (1977)

Slavik J., Stavikovad L. e Oocfejs L., "Alkaloids from Papaver
al&ifloruwn Subsp, austromoravicum Kubat, F. a;bifaorum Pacz}
Subsp. albifiorum, and P. lecoguii Lamotte”, Collect. Czmech.
Chem. Commun. , 46, 2587 (13881) '

Prelninger V., Hruban L., Simanak V. e Santavy F.,
"isolation and chemistry of the alkaloids from the pilants of
the genus Papaver, XLV). The structure of the alkaloids
Pp-4, PO-5 and of the dehydrogenated « coradyline”, Collect.
Ceech. Chem. Commun., 35, 1249-135 (1870)

Tabarska E., Qachorakova H., Veznik F., Sitavik J. & Dateis
L., TAlKalaids from Papaver atlanticum Ball and Papaver
glaucum Boiss. et Hauskn”™, €ollect. Czmech. Chem. Commwmurn. ,

51C102, 2232 (1886)

Preitninger V., Simanek V., Dotels L., Gasic D., Nemeckova A.
& Santavy F., Tisolation and chemistry of the alkaloids from
some plants of the genus Papaver. LX. Isaolation of a salt of

(=)-N-Methylstyiopinium from plants of the genus Papaver
L.", Collect. Czmech. Chem. Commun., 38, 3IBE2-3665 (1873)

Masushakyan M.A, & Mnatsakanyan V.A., "{+)-Remrefidine From
Papaver fugax", Chem. of Nat. Comp., 13 ¢5>, 5839 (1877)

Stavik-J. e Slavikova L., "Atkaloids from Paopaver litwinowii

Fedde eX Bornm™, Collect. Czech. Chem. Commun., 46, 1534
(1981

182



{1431

(1501

{1511

{152)

(1531

{154)

[155]

[1561]

(1571

veznik F., Taborska E. e Slavik J., "Alkalolds from Papaver
oreopht tun F.J.Rupr.”, Collect. Czech. Chem. Comnun., 46,
ge6 (1981) ‘

Preininger V.L. & Santavy F., "Isolation and chemistry of
alkalol ds of several Papaver species., XXXIt. isotation of
additiona! alkaloids from Papaverorientale™, Chem. Absitr, ,
57:54290w (1968)

Novak V. e Slavik J., T0n alkaloids  from  Papaver
meeudocanescens M. Pop.", Collect. Czech. Chem. Commun. , 39,

883 (1974

Siavik J., "Characterization of alkaloids fram the roots o8
Papaver rhosas L.", Collect. Czech. Chem. Commun., 43,
316-3189 (1878

Stavikova L. e Stavik J., "Alkaloids from Papaper rupifragum
Boiss. et Reut.", Collect. Czech. Chem. Commun., 45, 781
(19812

Furuyya T., lkuta A. e Syono K., TAlkaloids from callus’
tissue of Papaver Somniferum”, FPhyteochenistry, 11, 3041
(1972

Slavik J. e Slavikova L., "On alkatolds from Papaver
svyriacuwm Hoiss., et Blanche", Collect. Czech. Chem. Commun.,

41, 290 (1878)

lkuta A. e ttokawa H., TAlkatoids frem Fteridophyllum

racemeosun”, Phytochemistry, 15, 577 (18782
Akramov §.T7. e Yunusov 5.Y., "The structure of

roemrefidine™, Chem. of Nat. Comp., 4 32, 173 (18368

163



£1581

(1581

(1801l

18113

t1621

L1833

{1641

£1651]

stermitz F.R. e Adamovics J.A., TAlkaloids of Cal tha
leptosepala and Caltha biflora”, Phytochemistry, 16, 500
{1877 '

Alyar V.N., Benn M., Huang Y., Jacyno J.M. e Jones A.J.,
"The Alkaloids of Delphinium Brownii”, Phytochemisiry, i7,

1453 (1878)

Moudl i s G., Gleye i, g Stanistas E., "Alcaloides de

tiscpyrum thatictroldes - bases guaternalres des feuilles
- Isaotement gt Ildentification de quatre

pseudoprotoberberines”, Phytochemistry, 1%, 12831287 (1877

Bonora A., Tosi 8., Dali’0Otio 6. e Bruni A., TQuaternary
aikaloids in rhizomes of Eanunculus serbicus”,

Progtochemistery, &9 C72>, 2388-2380 (1880)

Wu W., HBeal J.L. & Doskoteh R.W., "Alkaloids of Thalictrum.
¥x¥114, lasolation and characterizatiaon of alkaloids from the
root of Thalictrum alginwn™, J. Nat. FProd., 43 32, 372
(18802

Gao G., Lau Z,, Lin F. Lin M. e Schift Jdr. P.L., "Quaternary
Alkaloids of Thalictrun cultratun”, Phylochemistry, &6 (112,
2003-30049 (13887

Gao G., AV Y.E., Sharaf M., Wong L.K., Fu E.W,., Lin F.T.,
Duah F.K. e Schiff Jr. P.L., T"Alkaloids of Thalictrun
delavawi ™, Phylochemistry, &9 (62, 1885-1887 (1890)

Ghen G.H., GChen T.M. =& Lee C., "Thatifaurine and
Dehydrodiscritine, new guaternary protoberberines from
Thalictrum faurieil™, J. Pharm. Sci., 6@ (22, 10681 (1880)

164



{16861

(1871

(188)]

[188]

{17901

(1711

£E1721

£1731

Putatova K.G., Abdizhabbarova S., Ismalloy Z.F. e Yupnusayv
S.Y, "The alkaloids of Thalictrum”, Chem. of MNat. Comp., 4
ci>, 51 (1868)

Chattopadhyay $5.8B., Hay A.B., Slatkin D.J. ¢ Schiff Jr.,
P.L., "Quaternary Alkaloids of Thalictrum feliolosum’,
Phytochemistry, 22 Cif>, 2607-26B10 (14983)

Bhakuni D.S., e Singh R.S., "The alkaloids of Thalictrum
folialosun™, J. Nat. Prod., 45 (3>, 252 (1882)

tou Z., Gao GC., Lin F., Lin M., Zhang J4., Statkin D.Jd.,
Schiff P.L., "Extractives from Ebenaceae: Gonstituents of
the root and stem barks of Diospyros werrucosa”, ~Plania
Med. , 53 (5>, 488-488 (1987}

Al-Khalll 5. e Schiff Jdr. P.L., TAtkaloitds of dJordanian
Thalic trun isopyroides™, Phytochemistiry, 25040, 935—-936

(1988

Bahadur 8. & Shukia A.K., "Studies on native medicinal
plants. i, The guaternary alkaloids of Thaliclirun
Favanicwum”, J. Nat. Prod., 460423, 454-457 (1983)

Wu W., Beatl J.L., Leu R. e Doskoteh R.W,, "Atkaloids a
Thallictrum, XX. lsolation, ldentification and Structural
gtucidation of the alkalaoids of the root of Tholictrum

tongtstylun”, Lloydia, 40 32, 281 (1877)

Wu W.N., Beal J.L., Mitscher L.A., Saiman K.M., e Patl] P.,
"Alkaloids of Thatictrum. XV. isolation and identification
of the Hypotensive alkaloids of the root of Thalictirum
tucidun”, Lloydia, 39 42, 2049 (1878)

165 .



[174]

[178]

£17813

{177)

[1781

(178]

(1801

£1811

Wi W., Liac W., Mahmoud Z.F., Heal J.L. e Doskotch R.W.,
"Alkatoids of Thallctrum. XXXI1V. Three new alkalolds,
thalmtrahine, thalistine and c—-methytthallbrine and others
from roots of Thalictrum minus race 8", J. Nat. Prod., 432
cd>, 472 (1380)

Daskoteh A.W., Schiff P.L,. e Beal J. L., "Alkaloids of
Thalictrum. X!. Isotation of alkaloids from Thalictrum minus
var adiantifoiuim”™, Llovdia, 32 ({2, 29 (1869)

Jxuta A. © ltokawa H., T"Berberine and other protoberberine
alkaloids in cal tus tissue of Thalietrum minus®,
Fhytochemistiry, 2t €62, 1418~-1421 (1982)

Acynehchl Y., Tisolation of quaternary alkalolds  from

Thalictrun minus var minus", Chen Abétr.. Qf:{54331= (1979)

Basear K.H.C. e Kirimer N., "Northalibroline: A new
bishenzylisoquinoiine alkaloid from Thalictrum minus war.
minus", Planta Med., 513-515 (1888)

Gharbo $.4., Beal J. L., Doskotch R.W. e Mitsascher L.A.,
"Alkaloids of Thatictrum, XIV. Isoiation of alkaloids having
antimicrobial activity from Thalictrun polyganun”™, Lloydia,
36 (2>, 348-351 (1873)

Wy W.N., Beal J.L., GClark G.W. e Mitscher LA,
"Antimicrobial agents from highear plants. Additionai
alkaloids and antimicrobial agents from Thalictrun rugosum',
Llovdia, 39 ({2, BS (13878)

Umarava [O., Maekh §.K., Yunusaov S5.Y., Zaitseva N.M., Volkova
S.A. & Gorovol P,.G6., TAtkaloids of Thalictrum sachalinense”,
Chem. of Nat. Comp.., {4 C53, 511 (1878)

166 .



£1821

(1831

[184]

{1851

£7861

{1871

11881

[1883

[1901

Umarov K.S., Telezhenetskaya M.V., Ismalloy Z.F. & Yunusaov
5.Y., TAikaloids of Thalictrum simplex”, Chem. of Nat.
Comp. , 2 C5>, 298 (1967)

Kan-Fan G. e Husson H.P., "tsotatlion and Biomimetic
conversion of 4,21-Dehydrogeisseschizine”, J. €. 5. Chem.
Commre. ,» 1015-10168 (1873)

Houghton P.J. e Said 1.M., "3I-dehydromitragynine: an

alkaltoid from Mitragyna sgeciosa”, Phytochemistiry, &5 (123,
2810-29812 (18889

Bideau ™., Verchere G., Hibon P., GChenieux J., Maupas F. e
Viel ©C., "Alcatoides dihydroefuraguinglelgques de guelgues
Rutaceae: lsalement, Structure, Preprietes bioclegligues™,
Phytlochemistry, 18, 155-159 (1379

Ga!dérwaad J.#M,, Finkelstein N., Fish F. g Parfitt R.T.,
"Autaceae - A guaternary tetrahydroprotoberberine alkaloid

from Foawara capensis", Phylochsmistry, {40, BB2 (1371}

Fish F. & Waterman P.G., "Methanpol-soluble Quaternary
alkaloids from African Fagara Species”, Fhyvtochemistry, 11,
p07-30149 {19722 '

Kuck A.M., Albonica S.M., Deulafeu V. e Escalante M.G.,
"Alkaloids from Argentine Fagara species”, Phylcchemisiry,
&, 1541 (1887)

Tartae F.G. e Mensah I .A., "Fagaridine: A phenolic
benzophenanthridine alkaloid from Fagara xonthoxyloides",

Phytochemicoal Rep. , 12, #2315 (1873)

Wu W., Mitscher L.A., €& Beal J4.L., ™A note on the Isalatlian
and ldentiflication of the Quaternary Atkatolds of
Phel lodendron wilsonii”, Lloydia, 29 (42, 248-252 (19769

187



£1913

£1821

{1833

{1841

[1951]

{1861

£1873

£1981

£1931]

Minker E., Kontal M., Korosli J., Szendrel K., Novak V.,
Reisch J. e Blazso G., T"Quaternary alkaloids of Flelea
trifoliata. (1. Examipation of the components by an Indirect
method™ , Chem. Abstr., 85:30808b (1878)

Mitscher L.A,, Bathala M.S., GCiark G.W. e Beal J.bL.,
"Antimicroblal agents from higher plants. The quaternary
atkaloids of Ftelea trifoliata”, Lioydia, 328 (22, 109 (1875)

Marcos M., Jimenez C., Viillaverde €., Alguera R., Castedo L.
e Stermitz F., "Lignans and other constituents from South
and Central American Zanthoxylum species”, Flenta Med., 56,
g9 (133800

Fish F., Gray A.!. & Waterman P.G., "Goumarin, Alkaloid and
fltavenoid const{tqents from the root and stem barks of
Zanthoxylum avicennae”, Phytochenistry, 14, 841 (1875)

Fish F., Gray A.i1. & Waterman P.G., "Alkaloids, Goumarinsg,;
Triterpenes and a Flavanone from the root of Zanthoxylum
dipetalun”, Phytochemistry, 14, 2073 (1975)

Tamko J., Awad A.P., Beal J.L. 2 Doskotch H.W.,
"Gonstituents of Zanthoxylum nmartiniscense”, Lloydia, 20

CR>, 231 (19687

Houlware RH.T. e Starmitz F.R., T"Some alkaloids and other
censtituents of Zanthoxviwn microcarpum and Z. procerum”™, J.
Nat. Prod., 44 ¢2>, 200 (1881)

Stermitz F.R. & Sharifi t.A., TAlkaloids of Zanthoxylum
monophyllun and Z. punctatun™, Phytochemistry, 16, 2003-2006

(1977

Waterman P.,, T"Alkaleids from the root bark of Zanthoxylum
Myriacanthun”™, Phytochemistry, 14 {112, 2530 (187%)

168 *



(2002

(201l

{2031

{2041

{2051

[2061

{2071

£2081

{2083

Tiwarl K.P. e Massad M., "Alkalolds of Zanthoxylun
axyphyt tun”, Phytochemistry, {7, 1068-1088 (1978)

Gravy A.1}. ¢ G‘Sullivan J.Jd., TAikaloid, lignan and steroi
constituants of Zanthoxylum simulans”, Planta Med., 32, 209
{14980

Manske R.H.F., "The Alkalolds”, deademic Press, New York,

Lorndorn, VIII, Cap. @ (13985)

Qaitsuddin M., "lsotation of quaternary alkatoid having &
methyieneindaline chromophore from Aspldosperma
peroba” Chem. Abstr. B3: 1147134 (1883)

Marques M.F.5,, "Contribuicdo ao estudo guimico do género
Aspidasporma: Asgldosperng rami florun Muel . Arg.", Tese de

mestraca - UNICAME (1988)

Manske RB.H.F., "The Alkaloids”, Acadenmic Press, New York,
London, X1, Cap @ {1988)

verpoorte R., "Methods for the structure elucidation of
alkaloids?™, oo Nat. Pred., 49 Cf2 1-25 (1986)

Nakanishi K., "ifnfrared ahsarption spectroscopy’”,

Honden—Day, Inc., San Francisco and MNankodo Co. Lid., Tokyo

4 LA

Silverstein M.R., Bassler C.G. e Marei i C.T.,
"{dentl ficagas espectrométrica  de compostos orgadnicos”,
Editora Guenabara Dois $.4., Z2ra. Edicdo (1879)

Budziklewicz H., BDlerass!i ©. e W!ltiams D[B.H., 7Structure

- elucldation of npatural products by mass spectrometry”,

Honden—-Day Inc., I (19649)

169



t2103

(2111

{2121

(2131

{214]

{2151

{21861

t21713

(2181

Hesse M., T"Mass spectrometric behavior of quaternary
nitrogen compounds™, Chem. Abstr. 67:116994q (1367)

fngham J.L., Keskinen A. e Lounasmaa M., T"Fortschritte /
Pragress n the chemistry of organic natural products”™,
Nro. 4%, 288-334 (1883)

tgunasmaa M., Jokela R., Tolvanen A. e Kan S.K., "A 400 MHz
‘H-NMR study of seven sarpagine-type alkaloids™, Planta
Med., &, 519-521 (1885)

aimi M., Yamaguchi K., Sakai S-1., Haginiwa J. e Kubo A.,
"Gardneria alkaloids, X!1. GCarbon magnetlc resonance spectra
of Gardneria alkaloids. A study on the configuration of the
5ide chain  double  bonds of indole alkaloids™,
Chem, Phoarme. Bull., 26 ¢f1>, 3444-34498 (1878

Biaha K., Kablicova Z. g Trolanek J., "Chiroptical
properties of the 8&,18-cyclocorynane type alkaloids™,
Collact . Omech., Chem. Coumun. , 38, 3188-31786 (14/9)

» i3 .
Braga M.R., Isolamento e estudo de BMN— € deoz alcaicides
indalicos de Peschiera fuchsicefolia (DC)Y Miers™, Tese de

mestrade - UNICAMP (1980)

Janot M.M., "Regentes satructures d’atcailoldes du tvpe

‘akuammincine”, Pure Appl.Chem. &, B35-662 (1983)

Sandoval A., Walls F., Shooilery J.N., Wilson J.M.,
Budzikiewicz H. e DJerasst €., TAlkaloids studies. The
structures of stemmadenine and condylocarpine”, Tetrahedron
lett. CI102, 408-4919 (18962)

Kiyne W, & Buckingham J., TAtlas of stereochemistry,
absolute caonfigurations of organic molecules”, Chapman &
Hoall, London, Znd. Ed. {(1878)

170



{2193

(2201

(2211

{2221

£223]

{224]

Toth G ., Hetenyl F, Clauder 0. e Kaltar M., "N-9-epimere vaon
quaternaren Ychinbim-berivaten™, Liebigs Ann. Chem. 72,
1T0g96-1108 (1978)

Beckett R.H., Owuma-Badu D. e Haddock R.E., "Some new
mitragyna-type Indoles and oxindoles: the influence of
stereochemistry on mass spectra’, Tetirchedron, 25, 58951-5985
(19692

Lounasmaa M. e Tolvanen A., "t NMR data of monoterpencid
indole alkaloids”, Heterocycles, &4 C113, 3229-3281 ¢1388)

Nunes 0.5., T"Contribul¢dc ap Estudo Quimlco do género
Aspidosperma: Aspildosperma pruinosum markgraf”, Tese de
mestrads - UNICAMP (1930)

Wenkert E. e ﬁrfndf N.V., "A stereochemical interpretatl!on
of the Blosynthesys of indoie atkaloids™, J. Am. Chem. Soc.,
8f, 1474 (1959)

Morita T. e Assump¢do R.M.V., "Manual! de solugdes, reagentes
& solventes™, Ed. Edgard Blucher Lida., 2da. EFdicdo (1872)

171



CariturLo 7

FsPECTROS



£t l
|
s -]‘ !
oI '
i B! %
¥ 1 i
]
o a .
§ - ]
! s

i
§ & ..'5 i i | \\-J | | '
CEe 1 t i s, 1 1 1
193 K BRI LAY el EREN]
Kavilenatn ns. '

Figura 1. Espectro no U.V. (etanol) do composto A.

-

Y e e gy e

Béa L o =]

Figura I},

=3
WATEMRUBENI LN

xa
v URIER(E] o

Espectro no 1.V. (KBr) do composto A.

Flgura 111. Espectro de massa do compoesto A.

173



.

14 PFN

: .
£.2 PEn

4

0D/HDMS+CCI ‘)

Espectro de RMN-"H 300 MHz (CD

do c:_}mposto A

Y.

Figura

174



T
4.2 FEu

)

4

Espectro de AMN-T
do comgosto A

1v.

Flgura

H 300 MHz (CDBOD/HDHS+CGI

BEL " Gy
ER1 g

£C4%
iey”
25y
3¢9 ¢
HCFA
e’

QLE
cre”

T
g.8 PFPM

OD/HDMS+GCI‘)

a

Espectro de ARMN-"H 300 MHz (GD

do compoasto 17-A.

Figura V.

175



-4 P72

@ F oM DM EmM [l )
LR L IR W B - SRR
I g NN
b e L ] P“L; }"‘ Lol gl ™o
L k\\ikﬁj) A
. - 4
M =3 L\__ e =l -
Y 5 ~n
. = a
-+ 3 .

—a 720
4183
3

3

3 e’

T T T T T
4.5 PPM 3.6 . 2.4 2.4 FPn 12

shiegotrn de HMN"1H 3080 MHz (gD QO0/HOMS+CGT )
do compasto 17-4. 3 4

‘_;nxa;';.‘.,h;

Ay B

Z23 FPH

n,,
@ w 2w
£l \Dm“
w -~
. L
- m R
@ -

1

e

T
5 A AL L
s i

d
M?ﬁ

T T T
165 PFM 123 ] 174

Figura VI1. Espectro de RMN-""C 75,48 MHz (CD,0D/HDMS+GG1 )
go COﬂTPOSitO A.

178 .



& ‘vwe « ..
= Meow ~
L] ey L
o EoE o -
T -
- T -
- I T }
n
-+
- ¥ v e
o )
- ks ¥ s -
- X T~
© = -
y - L =
@ " H o z
(4] -
" i : 5
|

| |
[RP] Wﬁmwij.mn.d‘-.‘ .M}%-W\.ﬁw&w' R Lﬂ.—wﬂ-’a’%ﬁsﬂwﬁ-!ﬂs‘m W
T T T T T T T

1943 FFM ‘- 19 1295

oo "
w

& o
n o o
g [y
\

T i

|

)

AT A e ST s e Wi Tk

~3€. 197

—78 . %13

T ¥ T f T T T T
5 PPM 75 (32

- @ - -
" . tn o
- I © S
L3 o o -
H l i |

—43% 4535

MWWWMM' Fob ot Bt stenst s b heperiperikipuA
T ¥ T T T T Li T
55, PPN 30 5

Figura VI). Espectro de RMN-'C 75,46 MHz (CD_0D/HOMS+GGI )
do composto A. : :

177



H L]
LA A b A S e B sy A g Pethased a4 Lmum.n-\-p it

ia
4

&
wlih .27

~1B0 .4
iz i0a
—it

|

I
|

R LT P SRR T
¥ 1 =p ¥ T I T T
P40 FEN 1248 o
o ” o 3 o gy i
. r ¥ -
. L b3 -
t b T ; y
& o M +
Lyl i I ' — i3
w - o5
= il o *
2 it by x
it Haliy . )
G TN, ‘,r.fa‘\aw\ ok Vil ey '@!.,"i o WM.#.“WvW‘“’W»VMJmﬁ#M i H*.mqumw/ R ™}
F T T £ ¥ k] 13 T T T
&R 8 PPH

Figura V1L,

240 15

Espectro DEPT 75,46 MH:z (GDSDD/HDHSJ-CCi‘)

do composto

Al

178



—131.7862
—~128

—126.588
—-123
YEY
—tehn
~ti8,
-t

—108.147

-i38, 848

“J*,_JJJ .

149 PRH - 1ze 188
oo - [0 ol LR RN
~oud 0w - L oo O h
[N ] LIS o ] Ly FD M e
n ¥ W Yo l‘\l‘\f\f'l
ww o w w w o fvvvv
[ - //{’//

T " T T T i T
e FFH & 33

”'
: .
S g i gl fh'f'nJ\‘ﬁNﬁm-ﬁthw-MJ h"&—v«' B A ke AL I oopr
e ¥ T

N "M ~ -]
n~ ~ = "
n [ - w
" LY - 2.‘
i [ | .
-
|
[}
1]
e ¥
[
o
|
™ e A i g acad
Mg spprbeiseied - 1
35 BFA 15 ne

Figura I1X. Espectro de RMN—igc 75,48 MHz (CD_OD/HDMS+CCT )
d¢ composto 17-A. 3 +

179 .



- o @ - -
= T w o N
@ © o= N L
Mo om & -
LTI - -
[ A B '

v_n i ""l A '?swf'!l‘l{i‘» 5?'« ‘rj“{%l~ i \‘LL Q'*‘!?l{?“’y’**gh j&}j’a’ ﬁ%g{i 'f!_f"r

57\5 #PH

"
~ - zm ®
o = e ~
S =  ® o

X ™~ -
- AR "
T et

"~ ©

" »

N ~

- w ;

2 e ‘L

! I,

WA ‘**ﬁ*“w‘ b i ~wf#{*v““n*wﬁwi TR —

|

f T
22 FRR 55 48

: [ ?
2 2 7
-‘fﬁ&'*r};"vfr#&‘{‘ Ve ;[ 2 w&wwﬂ&,mg;\m mm,{,.iuw ﬂLw\W

Y .
33 PPM 15 a

Figura X. Espectro DEPT 75,46 MHz (GD DD/HDMS+CCI )
do compostoe 17-A.

180



{KBr) do composto A1.

R

Espactrao no

Flgura X1,

897

2e%

278

" gog

3 44

&2

2HT

ﬂw._..

m/fe

Lo

Flgura X111,

Espectro de massa do composto A1,

181



= Wz N - w
S Ry ) &
- o AR [l
@ LI N
i HJ L [JH

e e "

I

|
j
§

|

gi‘f“ -

T T Y T T T
S. 2 PFN 2.2 7.4

Fiqura XIV. Espectro de RMN—‘H 300 MHz (CDBOD/HDM3+CGE4)
do composto Al.

182 .



FaY
b |
>
L
+
(35}
=
-]
I
~
]
' o
sm; 7o o a
A w
RS ~r
rd
an —
asn - ’ =
an fr .
mw Aw 0
._. : ﬂntu.u
g m
—
I
- Aee -
2ar T/ " |
L = = .
EES fa e pli
LS Ty oo =3
IR
Y PR P S e
cEd R 201 2 S
Ta mJJ aay b o0
| oo
L N
658 ¢ o
oo
oy
LA )
[ L =¥
&,
Vi
.
|4 V
b4
A

Figur

)

%4

C 75,48 MHz (CDBOD/HDMS+CGI
183

1e8

do composto A1l.

Ftgura XV. Espectro de RMN—ia



o M0 N n
@ & ® m o own
N " - » a v
" s . . i
. P m - e
- oo w L] -
" - . e wm
- w
i e L | i
-
{

~138.167

WPNMMMJ Piry im0t a P e it ‘ﬂL’f"""ﬂ"ﬂ'{ i*‘-'u"p’ e W\MWL«*M-H"*

T T T T Al T i ¥ T T Ty T 3
i%e FPHM 1z2¢ 114

~
- -
~ r o o
o« = - @
by b - [T
hd o o n i
- 5 T | -
@
!

I o

H q
L i i, 3
RN il MW“L&Z‘&WN&M.MNW% o tiaby

LT

L3 T T T T T ¥ T T T ¥ T
e een 56 A
o Ey o kg
L3 o - L
* n @ ~
- [} [ -
m o o -
! | I !

'J-MWW#-‘M.M‘T"‘J ’v:p)-wj o A B 4Mwwwwmwmww@ b

i T T il T H T Ll 1 T ¥ T T T T
33 FPH 24 10

Figura Xv. Espectro de RMN-""C 75,46 MHz (CD_0D/HDMS+GGI )
do composto A1, : 4

184 :



—~123,14%
-—f20.2%%

—1E1 . 437
wm118.62€
Et BRI 1

L i T 1 i T T T T ¥ T ¥ ¥ T t
78 T'FH 5€ 49

----.u-—a:a_. EEF)

1 . LTS n Ty, M b 1
Hi T TGRS
EIE. FPN’ * ' j ' j le- i ' ' . ! ! i I,‘B :

Figura XV). Espectro DEPT 75,46 MHz (CD OD/HBMS+GG; )
do composto A1,

185



)
| '
1
P8
2y L . H
] H
1 i
! !
P
[ :
]
!
{
3 P
I
i

(e

«
&
e £

ey

. . f
e e e AR i

I A
! ] i,
| A i
i i vl
a .1 .
Vg ) Y
‘ ]
\
1 H Sy, : 'y
358 : IR ESER

i

Thavelensia

Figura Xv1ii. Espectro no U.V., Cetanol) do composto B.

|

ok e
NN EMUNETRIED Y

£y
WAYE R ILR (Cu1)

Figura XVIti. Espectro no |.¥. (KBr) do composto B.

Figura X1X. Espectro de massa do composte B.

1886 .



S PRY

867 o e
AL T T

£09 " g e
e

PEEREFE [ ——

190" n.\.. l\ R

580" ¢
.

97 £ e

Tez ¢ TS —

T2 C=m I.l...llf.lnﬂnﬂ”lli.ﬂ;ﬂh:]ill&b

cag: e ——

EEQ G T

8.4 FFM

L6

088 £=—

|

e
S24°

15701
LR 5

& FFR

s

PR

o
Q
-+
w
=
o
r
~
o
™
o
S
™~
I
=
=
=]
m
I
-
|
et
=
a o
=]
o
w
oo
oo
= B
o
S
a
m o
o

Figura XX.

1897



e e © 2
w " w
; v . :
T tass = 1
5ophan e b
it 3% T H 1
L "’T‘fi VS noT
N & ol o @ “
[ .
y T R ®
i TR .
] o ?
A
| ’ 2
o A4
| I
h "’i!'l L

' 1 3 1 T ¥ t ¥ g T
3.6 FFH 2.8 e
” + oo
™ W D -
0 T ¥ W
- PR
L
: P
o
t
3 e
w ¥
.- -
o o )
Ly i
s .
- "
I -
7
’_JAJLM/\\M J W
T T ¥ Al T ¥ 1 ) T T .
&.%4 FPH S 5. 0.6

1
Figura XX. Espectro de RMN- H 300 MHZ (DZQIHDMS+CGI4)
do compoato B.

188



B8LB " 6—

6809
RS -
nmo.w-\.

€.4 FFN

2ve
£89°
943"
Tes”
SeL
SEL”
9re

e T

[
g8y "
2187
ars’
823"
a8’

pEg”

L e —

5.2 PPM

Espectro de RMN—i

do

H 300 MHz (GDEDD/HDMS+CGI4)

B.

cemposto

189



C 75,48 MHz (020/HDMS+CCI4)

. Can
-1
w 2
- o LTTER 2
+
WW *85° 11—
+ m €847 61—
cec-s > 06 Lin
AR
maw.“Jnl/l g o du0 532
pEs 17 =3 ¥ o
bEs 1S m
s¥s 1 i
o i O PRI
mnm;-/r o 882 I
TR
8871 ™ MMm,mer
® I e n
L@ - $8¢ o
ol 5 286 o3l by b
1 ) " !
- =
B12°2 L ] =
vnm.m.....wn = [az} =
I e
Ze2wd - e
AR u | - S67 Fhm k=
ERRd - _
cev-ad IJ = et gei o
5 = o
P = m S8 T11— 4
Te9° % [+
269 2
. [ ] 5]
BLd .MJ. Ll o
. $LL0 2 ~
trga— = = ' o
gr5°2 I o= - ™
£66° 2 * M.w ml z
© ks - .
O [ ] —-—
# w0 '
g >
r e >
Lt
[
[
-
o
[V

180

do composto H.



r el ™

s 14 B

N A -

w 28 o

vt i
4

| Li !
a f

I
|

! i, ;

? - i

MWMdMWM’# W"ﬂ-ﬂﬂ‘}'ww Mm*ﬁm;ww

Ha FFA T

e L T g T T
= s a1 3]
—4B . FR3

1 R
YR T

.

w.—*“m'.w.wy«#‘éh:" m,,,m;,iﬁ,'uumuﬁ«r} AR b Sy A i

|

i

——:’ S T - T l T H 3 g H T v T
] £n 45
o
" i
& *
- -
ot T
i
< a
- "
~ b

s Nz s o fmafwwfeeﬂww*#umwﬁﬁw*ﬁ!ww

|

r T T ¥
Fv PPN 1€

Figura XXill, Espectro DEPT 75,48 MH:z (D, 0/HDMS+GGI }
do composto B.

181



L !
Kod

o s
D8 O e

Figura XXV. Espectro no {.V. (KBr) do composto G.

—
wn
<
o=
g
o i i, et

I
[P ‘ . .
R § 5
. o
- W
L g o £
SR .
R 2
TN ;' A S
L U ;’j \‘ 5
o ‘”
L \ A .
A~ ‘\.__.«’4 |
1 H 1 ‘l\
gk . i : . \ ' 1 R
4 ' o LY -,‘_‘ £ :l‘: ":. l‘ " - :':
My oo ey Nl SR
SR I HELR Nt

Figura XXVIi. Espectro no U.V. (etanol) do composto G.

Figura XXVI!. Espectro de massa do.composto G.

TBE ’ 4



- N

18 PPN

LRI L
apt o Irnﬂ..m.”lrr.J]... N
g
-
]
N
FYH Lo X
Cre A/’ L
r.._-_r,.nJ.
EI RN e TS,
Zeg v
63 =
RS

teD
e

569 °
LT

[0
CEH &

vac”
eie’

<

H 300 MHz (CDEUD/HBMS+GCI

do eceomposto G,

Figura XXVIIi. Espectro de RMN-"

183



o v wxm «@
© W B~ b
L 13-& Ead
[T b o -t
1
e ap 4
T
oo
) L
w

Fladra XXVI11l., Fapectro de RMNmiH 300 MHz (GDBOD/HDMS+GCI 3
do compaosta G, : +

£ @ * w ” o o g w
g : G sa 2R me
. wr
- ® b e = A R 4
hd Lad . - . Rl o o ——t Rl Bl
et ¢ y fo o S Y
mo - !
- n o
e @ o
—_ w @ o
, 8 b T -
- H N o
© . -
- L]
LN -
\ ; } :
i 1 . $( K ’ p L |
’iﬁirﬁd&iiﬂ [‘ ’l” %LLWWM;\.&M v MWMWJW.FLWMW Yegard a4

|

T i!’rilii{hﬁ,ﬁgﬁ?

B L B

-
138 &Fn ' - 1z8 128

Figura XXIX., Espectro de RMN-'"GC 75,45 MHz (CD,0D/HDMS+CGI )
do composto G,

194 :



ELRERY 320

PAS T ID T

Sra 1t

LRSS

-

e

T
i2e

!
A

|
-

|
A

TEE 5 Sm
226 19w
= £94° 23—
ES
L%
918 +3a
£56 b3
-T2
LEYES -2
182 29~
esd ol

|

:

oo o o S i

46

5& PPU

B¥6 § I
asn pa-l

LIT QG
L9t gE—
Cre BEma
ELERE - F2 .
LT TR Y- 2
T EANY-E
L-CE-A R

T
1

t

24

34 FPPH

13: 75,45 MHz (CD_O0D/HDMS+CGI )

Espectro de RMN-

Flgura XXIX.

do composto C.

189



m
w TR
bl @ T
L) I
o -;&\I

g ha o

i - 7

C ) AN

i

N

IR

aim u..r;.i u»,k».lu e fih w\,.f,.u & f‘{‘-,t'w}
fp’"‘ﬂ‘ ”"r“ =] r -}\ £ W '“l"a* a.‘ W ?‘Jrﬂ{b}”"y‘ * Li!'!‘[f ,f*[v‘::-! (¥ f‘f'

T 1 T T T T T T ¥ T
138 PPH 1ze . 128

b4 =
- - w
oy z o
i "
oy
i
J “3
j‘i«rw 14« Skt
|
% e L,,,n'lwa o A e "‘(’T-«‘:} w‘i"v*'d‘m /?l
r T T T T T T T i T T 1
1&2 FFA4 t1g £ 58
W
ny
™~
w0
¢
e oy
i by
s 5 2 I
. = 3
B gl f,.-sww MW e w(«-&»*‘ﬁ psh b wﬂ«wwﬂﬂw : ]
H 3 1 o
= 4

2 e
WSO

N 5 |A:Nj¢m Ao Yphive # _

35 £PR 2€ e e rrn ‘“w‘[. **

Figura XXX. Espectro DEPT 75,46 MHz (GDSUD/HDMS%CGI‘)
do composto G.

1886



i 28

= i
wAVENGWITATEN 1)

Figura XXXI. Espectra no !.v, (KBr) do compaosto F.

! : IR i
; I i i : - IR
oo : : ' : : : P
. -t - ; ' R R
: : ; : S
?‘\v - . - e aeeme
B ' i N N .
o . o R L. R,
' 1 1 : i i 1
: P - : Pt
' t. P
. P R
! i .l
) . ST !
o ! Py P
T e R R R
Lo P [ [
+ 1 [ Bl Bt Ryl SERERN DI & To e
' - i S A

Iz nle

Figura XXXI1ii. Espectro de massa do composto F

187



ta PPH

teg

LR
arsc
S8
5597

SE5°¢

Is8g

2 5 PPH

BLE"
sae’
Sie’
20’
s30
£26°
L0
S28
tze”
L6
azz
(4T
(L
£18
[&-2)]
aed

FEG

SL0 %
Bcd g

221
82
S62°
«Fe
B2
fog
123
kot

T
7.8 PP

)

4

188

Figura xxﬁfv. Espectro de RMN—‘H 308 MHz (CDSBD/HDM5+GGI
.do composto F.



Yoz

(AL
162 -

Cd6 g~

H 300 MHz (CDaOD/HDHS+CGi4)

13e

EEy”
1 T4
[ L X B

ecs
L&

£22°
L6627

Espectro de RMN-1
do composto F.

¥
p2a P

Figqura XXX1V,.

. 25t
223 2a3—

;.s_..l.lllw-

Ly

KEB LRI

L35 871~
SLE DEIo

BYE 121
£0g Y21~

Nmm_um—u
B EIT
962 29

LET g2i—

PRI CIE T

*81 881"

3’935~

SLe LETn

168

UL

T
1335 PFM

3

C 75.46 MHz (GDQOD/HDNS+GGI

1ns

Espectro de RMN—19

do composto F,

Figura XXXv.

4

198



£LE Do

21 L
nﬂr.ﬁwﬂy

STE " 26
£32 19~
12g 19
669 Zgs
3L ¥
216 ¥y~
§v3 59
LEFREE L
m:.,r.m.\

25 PFPM

=
+
-
-
t
&uwameﬂhwlwwm
7

s08
gee 21 w
se1 02 w
St = ;I]Il.'ww
¥EZ 9d— .I.lu.ll-!i..llW
a6l s <
g6 WS Jw
g0z 2f— - -

pe

£ oot

f o ik pmintivepe

L 3-]

33 FFM

Figura XXXV. Espectro de RMN-‘QC 75,48 MHz (CDSOD/HDMS+CGI‘)

a0 composto F.

200



" oe g s

v-.-..nn':‘, :'
R -
[ P,

W D z
A Bl -
Yoele ot \

~128.148

’**WW“‘W*LWM e i et Mo sk p s

T T
135 FEm 115 . 100
2o -
Nam: - ;f
B N - %
[P o
LT
4 v
@ ox [rs
@ Y e
v - @
- [« .
o oy - + "
e e 1 =
~ o H E
oy ' |
W
B i B
L e LR g LT ,..,.r .-' W e T b ._wﬁ‘a A "

[

- —= T T T 1 T T T .
=8 PFM £9 42
L Lad
o L]
- a
@
o
~
~
[
] L - w
w = ) - ®
- ES - -
L] © - ®
b v i
T
o

A R 0 ot P [,.c,.u* f,w;wamww

T T
35 _PFPH 15 g

Figura XXXVI. Espectro DEPT 75,498 MHz (cp, OD/HDMS+CGI >
do composto F.

201



L]

ATy

E ERTT 1!

(KBr) do composto E

V.

Espectro no

Figura XXXVIil.

WEURIENSIN Nk,

Figura XXXViLi.

{etanol) do composto E.

Espectro no U.V.

ol o o e e -1 et

.j.-.‘,i.A

1

———

e

/e

Espectro de massa do composto E.

20

a

Flgura XXXIX

202



e g e T W T W T T S Twaw TS T R e W W Wy W O Tw e ‘

H COpMe 22

//_‘

*_;::Z:::ilgéw LL} T

T 7 ¥

aal

r—
18 PFEN 5

s

7 308

Ead

Ca 2 5.1

7 og3e

2.8

o m
o e
L IR
M™
i
- w
- T e
w© P -
- N - . - f""
-
= | = |
=
o -
| /
- ——-"ﬂ M\/‘\vv‘j
! ! v T T T T 1 . T T
€ 9 FFH ‘.8 T3

Flgura XLa. Espectro de RMN-'H 300 MHz (GDGI_+4% CD_ 0D/TMS)

do composto E.

203




Figura XLa. Espectro de RMN-'H 300 MHz (GDG!_+4% GD_0D/TMS)
do composto E. 3 3

—1.359%

Figura XL. Espectro de RMN-‘H 300 MHz (CDBOD/HDMS+CCI4)
do composto E.

Este espectro foi utilizado para a atribui¢Se dos prdotons
regiaoc de 2,6 a 1,2 ppm.
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