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PREGNANES AND OTHER CONSTITUENTS OF THE ROOTS OF Macrosiphonia petraea (A. St.-Hil.) Kuntze (Apocynaceae).
Macrosiphonia petraea (A. St.-Hil.) Kuntze is a plant popularly known as “velame”. Its root infusion is used in the folk medicine of
Mato Grosso do Sul, Brazil, for the treatment of inflammatory diseases. Phytochemical investigation of the roots of this species led to
the identification of 17 compounds belonging to four different classes: two pregnanes, 12f-hydroxypregna-4,6,16-triene-3,20-dione,
neridienone A, and 12f-hydroxypregna-4,6-diene-3,20-dione, cybisterol, one hydroxylated fatty acid, 5-hydroxy-octadeca-6(E)-8(Z)-
dienoic acid, two lignoids, pinoresinol and 8a-hydroxypinoresinol, ten pentacyclic triterpenoids, and two steroids.
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INTRODUCAO

A histéria do uso de plantas medicinais se confunde com a histdria
humana e registros antigos tém demonstrado a sabedoria do homem
no que tange a utilizagdo destes produtos naturais."? No Brasil a
cultura da utilizacdio de plantas medicinais € passada de geragdo
para geracdo principalmente de forma oral, o que torna distinta esta
prdtica em cada regido do pais.** A familia Apocynaceae, que no
Brasil ocorre em diversos biomas, abrangendo cerca 850 espécies e
90 géneros, possui grande importancia devido a diversos exemplares
com potencial medicinal.’ Intimeras espécies de Apocynaceae sdo
utilizadas na medicina moderna, destacando-se as pertencentes aos
géneros Catharanthus, Aspidosperma, Macrosiphonia, Mandevilla,
Rauwolfia, Himatanthus, Plumeria e Strophantus.®

Neste grupo de plantas ha questdes taxondmicas problemati-
cas envolvendo principalmente o grande género Mandevilla e os
considerados seus géneros satélites: Macrosiphonia, Telosiphonia
e, mais recentemente Quiotania.” Tradicionalmente, Mandevilla é
considerado um género de plantas medicinais, podendo-se destacar
as espécies Mandevilla velutina e Mandevilla illustris, utilizadas na
medicina popular contra mordida de cobra e como anti-inflamatério,
respectivamente.®® A investigacdo fitoquimica de plantas deste género
levou ao isolamento de glicosideos cardfacos, pregnanos e triterpenos
e a caracterizagio de substancia com importante propriedade anti-
-inflamatdria e antinociceptiva.'’

No género Macrosiphonia, a planta medicinal mais conheci-
da e estudada, para a qual s@o atribuidas diversas propriedades,
destacando-se a atividade anti-inflamatdria, € a M. velame, popular-
mente designada como velame-branco."" A espécie Macrosiphonia
petraea, também designada pelas sinonimias Macrosiphonia petrea,
Macrosiphonia verticillata var. petrea € Mandevilla petrea, € endé-
mica no estado de Mato Grosso do Sul e tem o chd de suas raizes
indicado para o tratamento de inflamacdes. Este trabalho aborda o
primeiro estudo fitoquimico de raizes de M. petraea, descrevendo o
isolamento e identificagdo de 17 compostos pertencentes a quatro
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classes, sendo dois pregnanos, um dcido graxo hidroxilado, dois
lignoides, dez triterpenoides e dois esteroides.

PARTE EXPERIMENTAL
Instrumentacio e procedimentos gerais

Para as técnicas de cromatografia em coluna foram utilizadas
como fases estaciondrias silica gel (70-200 e 200-400 mesh) e
Sephadex® LH-20. As anélises por cromatografia em camada delgada
(CCD) foram realizadas utilizando silica gel 60 GF,, e cromatofolhas
de aluminio 60 F,,, da Merck®. Como reveladores foram utilizadas
solugdo a 2% de sulfato de cério em H,SO, e luz UV. Os espectros de
RMN foram obtidos nos espectrometros Bruker® DPX-300 (300 MHz
para 'H e 75 MHz para "*C) e Bruker® Avance DRX 500 (500 MHz
para 'He 125 MHz para *C) e como solventes foram utilizados CDCl,
e CD,0D, de procedéncia CIL® (Cambridge Isotope Laboratories,
Inc.); os espectros de massas de baixa resolucio foram obtidos no
espectrometro de massas acoplado a cromatégrafo a gas (CG-EM)
Shimadzu® - QP2010 Plus e os de alta resolugdo-HRESIMS no espec-
trometro Bruker® micrOTOF-QII, Compass. As medidas de rotagao
Optica foram determinadas em polarimetro Perkin-Elmer® 341.

Material vegetal

O espécime foi coletado no municipio de Bonito — MS e sua iden-
tificagéio botanica foi realizada pelo Prof. Dr. A. Pott (DBI/UFMS),
sendo uma exsicata (WG 272) incorporada ao Herbario-CGMS, da
UFMS, em Campo Grande - MS.

Extracio e isolamento dos compostos

As raizes (150,0 g) previamente limpas foram moidas e submeti-
das a extragdo com dlcool etilico em excesso a temperatura ambiente.
A solucdo resultante apds filtracdo foi concentrada sob pressao
reduzida, originando o extrato bruto (12,0 g). Este foi dissolvido
em solucdo hidroalcodlica (MeOH:H,O 1:1) e submetido a parti¢do
com hexano e, posteriormente, com acetato de etila, dando origem a
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trés fases: hexanica (5,2 g), acetato de etila (4,0 g) e hidrometandlica
(2,2 g). O residuo originado da fase AcOEt foi extraido com CHCl, e
o material obtido (1,70 g) foi submetido a cromatografia em coluna
de silica gel 70-200 mesh, utilizando CHCl;:MeOH em gradiente
de polaridade crescente (utilizando as proporg¢des de 10:0, 9:1, 8:2,
7:3,6:4,4:6,3:7,2:8 e 0:10 para CHCI, e MeOH, respectivamente).
Este processo originou 17 fragdes (150,0 mL cada), as quais, apds
andlise por cromatografia em camada delgada, foram agrupadas em
9 fragdes (C). A fragdo 2C, obtida no sistema eluente CHCl,:MeOH
(9:1), foi submetida a cromatografia em coluna de silica gel 200-400
mesh, utilizando CHCl,;:MeOH (99:1 a 95:5). Este processo origi-
nou 9 fragdes (2C1-9), sendo que na fracdo 2C1, obtida no sistema
eluente CHCI,:MeOH (99:1), foi possivel identificar os compos-
tos acetato de lupeol (11), acetato de o-amirina (12) e acetato de
-amirina (13), em mistura. A fragdo 2C8, obtida no sistema eluente
CHCI;:MeOH (96:04), foi submetida a cromatografia em coluna
de silica gel 200-400 mesh, com CHCI,;:MeOH (95:5), obtendo-
-se os compostos 12f3-hidroxipregna-4,6,16-trieno-3,20-diona (1)
e 12B-hidroxipregna-4,6-dieno-3,20-diona (2). A partir da fragdo
3C, obtida no sistema eluente CHCl,;:MeOH (8:2), foram realizados
sucessivos fracionamentos cromatogréficos em colunas de Sephadex®
LH-20 em CHCI,, resultando no isolamento do composto pinoresinol
(4). A fracdo 5C, obtida no sistema eluente CHCI,:MeOH (6:4), foi
fracionada utilizando-se coluna de Sephadex® LH-20 em CHCI,,
obtendo-se os compostos 8o-hidroxipinoresinol (5) e dcido 5-hidréxi-
-octadeca-6(E)-8(Z)-dienoico (3). Na fracdio 8C, obtida no sistema
eluente CHCIL,:MeOH (3:7), houve a formagdo de um precipitado,
constituido de dcido 2c,3[3,23-tri-hidréxi-olea-12-en-28-oico (dcido
arjundlico, 6) e dcido 20.,33,23-tri-hidréxi-urs-12-en-28-oico (dcido
asidtico, 7). A fase hexanica foi submetida a cromatografia em coluna
de silica gel 70-200 mesh, utilizando-se misturas de hexano e acetato
de etila (AcOEt) em gradiente de polaridade crescente (propor¢des
de 10/0;9,5/0,5;9/1; 8/2;7/3; 6/4; 5/5; 4/6 e 2/8 de hexano e AcOEt,
respectivamente). Este processo originou 22 fra¢des (200 mL cada),
as quais, apos andlise por cromatografia em camada delgada, foram
agrupadas em 12 fragdes (H). A fragdo 5H, obtida no sistema de sol-
vente Hexano:AcOEt (9:1), foi submetida a cromatografia em coluna
utilizando Sephadex® LH-20 e CHCI,, fornecendo os compostos
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lupeol (8), o-amirina (9) e B-amirina (10), em mistura. A fragdo 6H,
obtida no sistema de solvente hexano:AcOEt (8:2), foi submetida a
processo de fracionamento cromatografico empregando-se coluna
de silica gel 200-400 mesh, eluida com CHCI,:AcOEt (9:1), sendo
obtidas 9 fracdes (6H1-9). Na fracdo 6H3 foram identificados os
compostos PB-sitosterol (16) e estigmasterol (17), em mistura, en-
quanto a fracdo 6H-8, apés cromatografia em coluna de Sephadex®
LH-20 em CHCI,, forneceu é4cido 3-O-acetil-ursélico (14) e 4cido
3-O-acetil-oleandlico (15), em mistura (Figura 1).

126-hidroxipregna-4,6,16-trieno-3,20-diona (neridienona A) (1)

Solido amarelo, [0],> +26,9° (CHCL,; ¢ 1,01), HRESIMS m/z
[M+H]* = 327,1949 (calculado para C, H,,0,: 327,1953). RMN 'H
e 13C: Tabela 1.

12f3-hidroxipregna-4,6-dieno-3,20-diona (cybisterol) (2)
Sélido amarelo, CG-EM (70 eV) m/z 328 (M**). RMN 'H e 1*C:
Tabela 1.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O composto 1, obtido como um sélido amarelo, apresentou no
espectro de RMN *C 21 sinais, incluindo dois referentes a carbonilas
conjugadas (8 199,4 ¢ 198,9) e seis sinais de carbonos sp? (4CH e 2C).
Este espectro mostrou também, entre outros, sinais de metilas ligadas
a carbonos quaterndrios e de um carbono carbindlico (8 73,2, CH). O
espectro de massas de alta resolugdo (HRESIMS), obtido no modo
positivo, exibiu um pico em m/z 327,1949 [M+H]*, compativel com a
férmula molecular C,,H,,O, (calculado para C, H,,0,: 327,1953). No
experimento HSQC foram observadas as correlagdes que permitiram
realizar as atribuicdes dispostas na Tabela 1. Por meio das correlacdes
observadas no experimento HMBC, foi possivel definir as conexdes
entre os diversos grupos presentes na estrutura de 1. Destacam-se as
correlacdes entre os hidrogénios de H-18 (3, 0,93) e os carbonos com
8. em 51,4 (C-14), 52,8 (C-13), 73,7 (C-12) e 155,2 (C-17) e entre
o H-14 (3, 1,59) e os carbonos com 3. em 31,7 (C-15), 34,8 (C-8),
49,0 (C-9), 52,4 (C-13) e 73,7 (C-12). Estas correlagdes, juntamente
com as do hidrogénio H-12 (§,;3,70) com o carbono metilénico C-11
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Figura 1. Estruturas dos constituintes quimicos isolados das raizes de Macrosiphonia petraea Apocynaceae
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Tabela 1. Dados de RMN 'H (300 MHz) e C (75 MHz) dos compostos 1
e 2 (CDCl,)

Neridienona A (1) Cybisterol (2)

C/H ~

O'H dBC 8'H dBC
la 1,72 (1H,1d,J=13,5e¢ 52 Hz) 33,6 33,8
1b 2,01 (1H, ddd, J=13,5,52 ¢

2.4 Hz)
2 2,5 (2H, m) 339 339
3 - 199,5 - 199.5
4 5,7 (1H, si) 1243 5,66 (1H, s) 124,1%
5 - 162,7 - 162,9
6 6,14 (1H, dl, J = 9,8 Hz) 129,1 6,10 (1H, dl, J=10,1 Hz) 128,7*
7 6,16 (1H,dd,J=9.8¢e24Hz) 138,7 6,12(1H,dd,J=10,1e 139,2%
2,3 Hz)
8 2,34 (1H, td, J=10,6 e 2,5Hz) 34,8 36,4
9 1,33 (1H, dt, J=10,6 € 3,5Hz) 49,0 51,0
10 - 36,1 - 35,0
11 1,92 (2H, m) 28,6 28,8
12 3,70 (1H,dd,J=11,5e¢53Hz) 73,7 349 (H,dd,J=103e4,6 772
Hz)
13 - 52,8 - 48,6
14 1,59 (1H, m) 514 48,6
15a 2,39 (1H, m) 31,7 232
15b 2,58 (1H, ddd, J=17,0,7,0 e
3,5 Hz)

16 6,99 (1H,#,J=3,5¢ 1,9 Hz) 149,0 24,9
17 - 1552 63,7
18 0,93 (3H, s) 11,7 0,79 (3H, s) 79
19 1,12 (3H, s) 16,1 1,09 (3H, s) 16,3
20 - 198,9 - 213,8
21 2,38 (3H, ) 26,8 2,21 (3H, s) 30,2

*Valores corrigidos no presente trabalho.

(8 28,6), levaram a defini¢do dos anéis C e D na estrutura de 1. A
presenca e a localizagdo de um grupo acetil em C-17 foram defini-
das pelas correlagdes entre o hidrogénio H-16 (3, 6,98) e o carbono
carbonilico (8 198,9) e deste com os hidrogénios H-21 (§,,2,38). Ja
os anéis A e B foram definidos através das correlacdes observadas no
experimento HMBC entre hidrogénios e carbonos olefinicos de um
sistema diendnico o, y insaturado e entre os hidrogénios de H-19 (3,
1,12) e os carbonos com J. em 33,6 (C-1), 36,1 (C-10), 49,0 (C-9) e
163,8 (C-5). Estes dados levaram a defini¢do da estrutura do composto
1, conhecido com neridienona A (Figura 1), que corresponde a um
pregnano isolado pela primeira vez de raizes de Nerium oleander, em
1976,2 e posteriormente de Apocynum venetum var. basikurumon, em
1987, e novamente de Nerium oleander em 1999 e 2007."*!% Esta
substéncia, inédita no género Macrosiphonia, apresenta atividade anti-
-inflamatdria e € citotéxica para células humanas,'® sendo, portanto
uma candidata a responsdvel pela atividade atribuida ao uso popular
e pela atividade genotdxica demonstrada pelo extrato etandlico das
raizes de M. petraea.

O composto 2 foi obtido em mistura com o composto 1 e os
espectros de RMN 'H e "*C destas substdncias apresentaram sinais
muito semelhantes, observando-se a duplicacido da maioria deles. Foi
possivel listar os valores de deslocamento quimico dos carbonos do
composto 2 e constatar a presenga de apenas duas liga¢des duplas na
estrutura e que a carbonila C-20 (3 213,8) néo se encontra conjugada.
Estas observagdes levaram a proposta de que o composto 2 possui
a estrutura mostrada na Figura 1, que corresponde a de 123-hidro-
xipregna-4,6-dieno-3,20-diona, também denominado cybisterol.
A comparacio dos dados de RMN *C de 2 com os do cybisterol'?
mostrou tratar-se da mesma substancia. Cybisterol, identificado
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inicialmente em secre¢des defensivas de besouro d’dgua'®!” e, poste-
riormente, em trés plantas da familia Apocynaceae, Nerium odorum,
Apocynum venetum e Adenium obesum,”®'® estd sendo descrito pela
primeira vez em Macrosiphonia. A literatura revela que a auséncia
da ligagdo dupla C-16/C-17 na estrutura do composto 2 o torna nao
citotéxico."* As atribui¢des dos deslocamento quimicos de C-4, C-6
e C-7 descritas por Abe et al.'* foram corrigidas no presente trabalho.

O composto 3 apresentou-se como um sélido amarelo e seu es-
pectro de RMN 'H apresentou sinais caracteristicos de um composto
de natureza graxa, além de sinais de quatro hidrogénios olefinicos e
de um hidrogénio carbindlico. Os valores das constantes de acopla-
mento dos hidrogénios olefinicos indicaram tratar-se de uma ligacio
dupla cis (J = 10,4 Hz) e outra trans (J = 14,5 Hz). No espectro de
RMN BC foram listados 18 sinais, incluindo os de quatro carbonos
olefinicos (CH), um carbindlico (CH) e uma carboxila. O valor do
deslocamento quimico do hidrogénio carbindlico ( 4,14, 1H, ddl, J =
12,4 € 6,6 Hz) e a coincidéncia de uma das constantes de acoplamento
deste (6,6 Hz) com uma das constantes de acoplamento do hidrogénio
olefinico a § 5,65 (1H, dd, J = 14,5 e 6,6 Hz) permitiu sugerir a loca-
lizacdo da hidroxila no carbono alilico. O espectro de massas de alta
resolu¢do (HRESIMS), obtido no modo negativo, apresentou pico do
fon pseudomolecular em m/z = 295,2258 [M-H]', compativel com a
férmula C,¢H,,0, (calculado para C,jH,,O,: 295,2265). Esses dados,
aliados aos obtidos da literatura, permitiram identificar o composto 3
como sendo o dcido 5-hidréxi-octadeca-6(E)-8(Z)-dienoico, o qual
foi isolado de Allium neapolitanum." Nesse trabalho, este composto
foi obtido como mistura racémica e, possivelmente, teve origem néo
enzimdtica, como os préprios autores admitem. Investigacdes do
metabolismo de derivados de dcidos graxos envolvidos em processos
inflamatdrios® mostraram que o dcido SR-hidréxi-octadeca-6(E)-
8(Z)-dienoico participa destes processos, sendo originado do dcido
sebdcico. Ambos os isomeros (SR e 55) do composto 3 foram sinte-
tizados,?*?' porém os autores ndo forneceram os valores de rotagao
Optica especifica e, portanto, ndo foi possivel definir a configuracio
de C-5 do composto 3, inédito na familia Apocynaceae.

O espectro de RMN 'H de 4 mostrou sinais tipicos de anel
benzénico 1, 2, 4- trissubstituido, sinal de uma metoxila, sinais de
hidrogénios carbindlicos, além de sinais de hidrogénios mais prote-
gidos. O espectro de RMN *C de 4 exibiu sinais de carbonos do anel
benzénico referido, da metoxila, de dois carbonos carbindlicos, um
CH (3 85,9) e um CH, (8 71,7). Estes dados ndo permitem compor
uma estrutura, sugerindo tratar-se de uma estrutura com duas uni-
dades C6/C3 dimerizadas de forma simétrica, ou seja, uma lignana.
Comparag¢io dos dados de RMN de 4 com os descritos na literatura®
confirmou que o composto 4 € o pinoresinol. J4 o composto 5 apre-
sentou caracteristicas espectroscopicas semelhantes as de 4, indicando
tratar-se também de uma lignana, porém sem possuir uma estrutura
simétrica. No espectro de RMN *C observou-se, na regido referente a
carbonos saturados, sinal de apenas um carbono metinico nio ligado
a oxigénio (8 60,3) e de um carbono oxigenado néo ligado a hidro-
génio (8. 91,9). Estes dados sdo compativeis com a possibilidade de
5 ser de uma lignana furofuranica hidroxilada na jungdo dos anéis
heterociclicos (C-8). A comparacédo dos dados de RMN 'H e '°C de
5 com dados obtidos da literatura levou a identificagdo de 5 como
sendo 8o-hidroxipinoresinol.”® As lignanas 4 e 5 ainda ndo haviam
sido descritas em espécies de Macrosiphonia.

Os espectros de RMN 'H e "*C dos compostos 6 ¢ 7 indicaram
tratar-se de dois triterpenos dcidos e os valores de deslocamento
quimico dos sinais dos carbonos de ligacdo dupla evidenciaram que
estes compostos possuem esqueletos oleanano e ursano, respecti-
vamente.”** A localizagio da carboxila em C-28 foi definida, para
ambos os casos, através dos valores de deslocamento quimico de
C-18 (842,7 em 6 ¢ 8 54,3 em 7), que sofrem significativa variagdo
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em fungdo da presenca deste grupo funcional no carbono 28. Nos
espectros de RMN *C destes compostos foram observados trés sinais
de carbonos carbindlicos, sendo dois CH (8 78,2 ¢ 69,7) e um CH,
(8 66,3). As intensidades destes sinais indicaram que estes grupos
funcionais estdo presentes nas duas estruturas e, pela coincidéncia dos
sinais, que se localizam em regides distantes do anel E. Uma busca na
literatura mostrou que as trés hidroxilas presentes nas estruturas de 6
e 7 encontram-se em C-2a., C-3[3 e C-23, levando 2 identificagéo de
6 como sendo o dcido 20t,3[3,23- tri-hidréxi-olean-12-en-28-0ico,%
conhecido também como 4cido arjundlico, e de 7 como sendo o 4cido
20.,33,23-tri-hidréxi-urs-12-en-28-oico,”” denominado dcido asitico,
ambos descritos pela primeira vez no género Macrosiphonia.

Os triterpenos lupeol (8), o-amirina (9), B-amirina (10), obtidos
em mistura, foram identificados com base na andlise dos espectros
de RMN 'H e "*C e comparagdo com dados descritos na literatura,*?*
sendo as identificagdes confirmadas por CG/EM.

Observou-se, também, nesta espécie a presenca de cinco tri-
terpenos acetilados (11-15). O primeiro conjunto com trés destes
compostos, os menos polares, € constituido de acetato de lupeol
(11), acetato de o-amirina (12) e acetato de B-amirina (13). Estes
triterpenos, obtidos em mistura em proporcdo aproximada de 2:4:1,
respectivamente, foram identificados principalmente pelos dados
de RMN BC. Este espectro apresentou os sinais dos carbonos de
ligagdo dupla tipicos de cada esqueleto e as diferentes propor¢oes
dos componentes facilitou a listagem de cada conjunto de sinais e,
portanto, a comparagido com os dados descritos na literatura.?** As
presencas dos grupos acetato foram definidas com base nos sinais
dos espectros de RMN 'H §, 4,45 (H-3), 1,92 (H,CCOO) e de *C em
8. 80,8 (C-3), 170,8 (H,CCOO) e 22,6 (H,CCOO). A comparacio
destes dados com os relatados na literatura mostrou compatibilidade,
confirmando a identificagdo dos compostos 11, 12 e 13.

O outro conjunto de triterpenos acetilados contém dois compostos
(14 e 15), os quais demostraram caracteristicas de dcido carboxilico
em cromatografia em camada delgada. O espectro de IV da mis-
tura mostrou bandas de hidroxilas e carboxilas de dcidos (3433 e
1697 cm™) e de ésteres (1735 cm™). Os espectros de RMN 'H e 1*C
evidenciaram a presenc¢a das unidades acetila de forma semelhante
ao mencionado para as substancias 11-13 e que se tratava de uma
mistura de triterpenos com esqueleto oleanano e ursano.?3° A carbo-
xila formada com o carbono 28 foi definida da mesma maneira que
para os compostos 6 ¢ 7. Desta forma, os compostos 14 e 15 foram
identificados como sendo o acido 3-O-acetil-oleandlico e acido
3-0O-acetil-ursélico, respectivamente.

Os esteroides B-sitosterol (16) e estigmasterol (17), também em
mistura, foram identificados com base em seus espectros® RMN 'H
e 1*C e por CG/EM.

Os dados de RMN 3C e os respectivos espectros dos compostos
isolados estdo disponiveis no material suplementar.

Uma investigagdo paralela das propriedades do extrato etandlico
de raizes de M. petraea mostrou, através do teste SMART,*” que o
mesmo possui atividade genotdxica e, portanto, pode ter acdo nociva
sobre o organismo humano.

CONCLUSAO

Plantas da familia Apocynaceae demostram grande potencial
como produtoras de compostos bioativos, muitos deles téxicos. O
género Macrosiphonia é considerado um dos mais importantes desta
familia e abrange algumas espécies consideradas medicinais. No
presente trabalho foi investigada a raiz de M. petraea, conhecida
como velame, a qual é comercializada com fins medicinais, e cujo
extrato apresentou atividade genotdxica numa investigagdo paralela.
Este estudo resultou na identificacdo de compostos da classe dos

Quim. Nova

triterpenos (6-15), destacando-se o 4cido arjundlico (6) e o dcido
asidtico (7), duas lignanas (4 e 5), um dcido graxo hidroxilado iné-
dito na familia (3), o qual consta como sendo dotado de atividade
antibacteriana, e dos pregnanos, neridienona A (1) e cybisterol (2).
Esta classe de compostos € precursora dos cardenolidios, um impor-
tante grupo de substincias que abrange alguns com propriedades
toxicas. Os proprios pregnanos sdo compostos dotados de ativida-
des bioldgicas e que podem estar envolvidos na acdo detectada no
extrato etandlico das raizes de M. petraea. Lignanas e pregnanos
ndo haviam sido isolados de Macrosiphonia, porém representantes
destas classes de compostos foram caracterizadas em plantas de
alguns géneros de Apocynaceae.

MATERIAL SUPLEMENTAR

Espectros de RMN de 'H, *C, HSQC, HMBC e tabelas conten-
do os dados de carbonos estdo disponiveis gratuitamente em http://
quimicanova.sbq.org.br, na forma de arquivo PDF.
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Figura 18. Espectro de RMN 'H (300 MHz, CDCl;) do composto 1 (neridienona A)
e 28 & &% §588% 28082383¥33283 2
g 8% 8 83 RREEE Sr¥833855888Sr S
|!ﬂ I’n |II'II |;n Iiﬂ Iln IIH Iéﬂ “III ISI! II! Iﬂ 7‘0 Glﬂ BIO 4Ir.| ﬁ llﬂ |'n 'ppm

dept135 - CDCI3 - MPA-F028-136 - wg - luiz

190 180 170 180 150 140 130 120 10 00 $ 8 70 6 % 4 B 2 10 ppm

Figura 28. Espectros de RMN “C (75 MHz, CDCl,) e DEPT 135° do composto 1 (neridienona A)
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Figura 3S. Experimento HSQC (500/125 MHz, CDCl;) do composto 1 (neridienona A)
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Figura 4S. Experimento HMBC (500/125 MHz, CDCl,) do composto 1 (neridienona A)
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Figura 5S. Espectro de massas de alta resolu¢do (HRESIMS) do composto 1 (neridienona A)

Figura 6S. Espectro de RMUN 'H (300 MHz, CDCl,) do composto 2 (cybisterol)
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Figura 7S. Espectros de RMN **C (75 MHz, CDCL,;) e DEPT 135° do composto 2 (cybisterol)
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Figura 8S. Espectro de massas de baixa resolucdo, CG-EM, do composto 2 (cybisterol)
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Figura 9S. Espectro de RMN 'H (300 MHz, CDCl,) do composto 3 (dcido 5-hidroxi-octadeca-6(E)-8(Z)-dienoico)
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Figura 108S. Espectros de RMN "*C (75 MHz, CDCl;) e DEPT 135° do composto 3 (dcido 5-hidréxi-octadeca-6(E)-8(Z)-dienoico)

S5



S6 de Assis Junior et al.
Tabela 1S. Dados de RMN de 'H e de '*C (300/75 MHz, CDCl,) do composto 3
(4cido 5-hidréxi-octadeca-6(E)-8(Z)-dienoico) e dados encontrados na literatura
dBC
N°dos C 5 'H -
Composto 3 | Literatura
1 178,9 177.8
2 339 35,1
3 24,6 26,3
4 37,2 38,5
5 4,14 (1H, ddl, J = 12,4 e 6,6 Hz) 72,9 73,4
6 5,65 (1H, dd, J = 14,5 ¢ 6,6 Hz) 135,5 137,3
7 6,48 (1H, dd,J = 14,5¢ 11,0 Hz) 1259 126,5
8 5,96 (1H, ¢, J = 11,0 Hz) 127,6 129.4
9 5,45 (1H, ddd, J = 11,0, 8,2 ¢ 7,5 Hz) 133,1 132,9
10 25,3 28,4
11 27,7 30,7
12 28,9 30,7
13 29,1 30,7
14 29,2 30,7
15 29,2 30,7
16 314 33,0
17 22,5 23,7
18 0,89 (3H, t, J = 6,7 Hz) 14,0 14,0
[ [ e
s
204
AP VTS
2z
. LI, G W s = ——

Figura 11S. Espectro de massas de alta resolug¢do (HRESIMS) do composto 3 (dcido 5-hidroxi-octadeca-6(E)-8(Z)-dienoico)
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Figura 128. Espectro de RMN 'H (300 MHz, CDCl,) do composto 4 (pinoresinol)
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Figura 13S. Espectros de RMN C (75 MHz, CDCl,) e DEPT 135° do composto 4 (pinoresinol)
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Tabela 2S. Dados de RMN “*C (75 MHz, CDCl,) do composto 4 (pinoresinol)
e dados encontrados na literatura

N°do C 513C
o
Composto 4 Pinoresinol

1-1 132,9 132,8
2-2 108,6 108,6
3-3 1452 145,2
4-4 146,7 146,7
5-5 114,2 114,3
6-6’ 119,0 119,0
7-7 85,9 85,8
8-8 54,2 54,1
9-9 71,7 71,6

2CH,-0 56,0 56,0
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Figura 14S. Espectro de RMUN 'H (300 MHz, CDCl,) do composto 5 (80-hidroxipinoresinol)
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Figura 15S. Espectros de RMN "*C (75 MHz, CDCl;) e DEPT 135° do composto 5 (8o-hidroxipinoresinol)

Quim. Nova



Vol. 36, No. 4 Pregnanos e outros constituintes das raizes de Macrosiphonia petraea

Tabela 3S. Dados de RMN “*C (75 MHz, CDCl,) do composto 5 (8a-hidro-
xipinoresinol) e dados encontrados na literatura

8C
N°dos C -
Composto 5 Literatura
1 127,0 127,3
r 132,0 132,6
2 109,4 109,6
2’ 109,0 109,3
3 146,7 146,9
3 146,9 147,2
4 1454 145,7
4 146,0 146,3
5 114,3 114,5
5 114,6 1149
6 119,6 119,8
6 119,7 119,9
7 87,8 88,0
7 85,8 86,0
8 91,6 91,9
8 60,1 60,3
9 71,6 71,9
9 74,7 75,0
CH,-0 55,9 56,1
CH,-0 56,0 56,2
§8335388095292 23R A5 NRERRRETE0RRILS
T SN\

)

1 10 2 8 T 6 5 4 3 2 1 ppm

Figura 168S. Espectro de RMN 'H (300 MHz, CD,0D) dos compostos 6 (dcido arjundlico) e 7 (dcido asidtico)
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dept135 - CDCI3 -MPA-F0BAB - WSG- LUIZ
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Figura 178. Espectros de RMN *C (75 MHz, CD,0D) e DEPT 135° dos compostos 6 (dcido arjundlico) e 7 (dcido asidtico)

Tabela 4S. Dados de RMN *C (CD,0D, 75 MHZ) dos compostos 6 (4cido arjunélico) e 7 (dcido asidtico) e dados obtidos da literatura

dBC
N*dos € Composto 14 Amfi? Composto 15 AEIQO
arjunélico asidtico

1 47,2 46,3 479 46,9
2 69,7 68,8 69,7 69,4
3 78,2 78,2 78,2 78,3
4 44,1 43,5 44,1 44,0
5 48,2 47,8 48,2 48,3
6 19,0 18,4 19,0 20,1
7 332 32,8 33,6 33,7
8 39,0 39,7 40,6 41,3
9 48,9 48,1 48,0 47,5
10 39,0 38,3 31,6 28,6
11 24,0 23,8 24,5 24,9
12 123,4 122,5 126,6 126,5
13 1454 144.8 139,6 139,1
14 43,0 42,1 434 43,3
15 28,8 28,2 29,2 29,4
16 24,6 23,6 25,3 25,6
17 47,6 47,6 48,2 48,6
18 42,7 41,6 54,3 54,2
19 45,8 42,1 40,4 40,2
20 30,7 29,9 40,4 40,8
21 31,8 30,8 338 31,5
22 349 34,1 38,0 38,2
23 66,3 66,4 66,3 66,1
24 13,9 14,2 13,9 14,1
25 17,5 17,2 17,7 17,7
26 17,8 17,4 17,8 18,1
27 26,5 26,0 242 24,0
28 181,9 180,3 181,7 181,9
29 33,6 33,1 17,7 17,2
30 24,0 23,7 21,8 21,8
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Figura 18S. Espectro de massas de baixa resolu¢do, CG-EM, dos compostos 6 (dcido arjundlico ) e 7 (dcido asidtico)
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Figura 19S. Espectro de RMN 'H (300 MHz, CDCl,) dos compostos 8 (lupeol), 9 (o-amirina), 10 (B-amirina)
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180 180 170 180 150 140 130 120 110 100 20 80 70 80 50 a0 30 20 10 ppm

Figura 20S. Espectros de RMN “C (75 MHz, CDCl,) e DEPT 135° dos compostos 8 (lupeol), 9 (o-amirina) e 10 B-amirina
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Figura 218S. Espectro de massas de baixa resolu¢do, CG-EM, dos compostos 8 (lupeol), 9 (0.-amirina) e 10 (B-amirina)
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Tabela 5S. Dados de RMN "*C (75 MHz, CDCl,) dos compostos 8 (lupeol), 9 (0-amirina) e 10 (B-amirina) e dados encontrados na literatura

o8C
N°do C
Composto 6 Lupeol Composto 7 o-amirina Composto 8 B-amirina
01 38,7 38,7 38,6 38,7 38,6 38,7
02 27,4 274 27,3 27,2 27,3 27,3
03 79,0 78,9 79,0 78,3 79,0 79,0
04 38,8 38,8 38,8 38,7 38,8 38,8
05 55,3 55,3 55,2 55,2 55,3 55,3
06 18,3 18,3 18,4 18,3 18,4 18,5
07 343 342 32,9 329 32,7 32,8
08 40,8 40,8 40,0 40,0 38,8 38,8
09 50,4 50,4 47,7 47,7 47,7 47,7
10 37,2 37,1 36,9 36,9 37,2 37,6
11 20,9 20,9 233 23,3 237 23,6
12 25,2 25,1 1244 1243 121,7 121,6
13 38,1 38,0 139,6 139,3 145,2 145,1
14 42,8 42,8 42,1 42,0 41,7 41,8
15 274 274 28,7 28,7 26,2 26,2
16 35,6 35,5 26,6 26,6 26,9 27,0
17 43,0 43,0 33,7 33,7 32,5 32,5
18 48,3 48,2 59,1 58,9 472 474
19 48,0 47,9 39,7 39,6 46,8 46,9
20 150,9 150,9 39,6 39,6 31,1 31,1
21 29,9 29,8 31,3 31,2 34,7 34,8
22 40,0 40,0 41,5 41,5 37,2 37,2
23 28,0 28,0 28,1 28,1 28,4 28,2
24 154 154 15,6 15,6 15,5 15,5
25 16,1 16,1 15,7 15,6 15,6 15,6
26 16,0 15,9 16,9 16,8 16,9 16,9
27 14,5 14,5 23,4 233 26,0 26,0
28 18,0 18,0 28,1 28,1 28,4 28,4
29 109,3 109,3 17,5 17,4 333 333

30 19,3 19,3 21,4 21,3 23,7 23,7
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Figura 228. Espectros de RMN 'H (300 MHz, CDCl,) dos compostos acetato de lupeol (11), acetato de o-amirina (12) e acetato de B-amirina (13)
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Figura 238S. Espectros de RMN "*C (75MHz, CDCl,) e DEPT 135° dos compostos acetato de lupeol (11), acetato de o-amirina (12) e acetato de B-amirina (13)
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Tabela 6S. Dados de RMN '*C (75 MHz, CDCl,) dos compostos 11 (acetato de lupeol), 12 (acetato de o-amirina) e 13 (acetato de B-amirina) e dados encon-
trados na literatura

dBC
NdoC Composto 9 Literatura Composto 10 Literatura Composto 11 Literatura

01 38,7 38,7 38,6 38,7 38,6 38,7
02 274 274 27,3 27,2 27,3 27,3
03 79,0 78,9 79,0 78,3 79,0 79,0
04 38,8 38,8 38,8 38,7 38,8 38,8
05 553 55,3 55,2 55,2 55,3 55,3
06 18,3 18,3 18,4 18,3 18,4 18,5
07 343 34,2 32,9 329 32,7 32,8
08 40,8 40,8 40,0 40,0 38,8 38,8
09 50,4 50,4 47,7 47,7 47,7 47,7
10 37,2 37,1 36,9 36,9 37,2 37,6
11 20,9 20,9 233 233 23,7 23,6
12 25,2 25,1 124,4 124,3 121,7 121,6
13 38,1 38,0 139,6 139,3 145,2 145,1
14 42,8 42,8 42,1 42,0 41,7 41,8
15 27,4 274 28,7 28,7 26,2 26,2
16 35,6 35,5 26,6 26,6 26,9 27,0
17 43,0 43,0 33,7 33,7 325 325
18 48,3 48,2 59,1 58,9 47,2 47.4
19 48,0 47,9 39,7 39,6 46,8 46,9
20 150,9 150,9 39,6 39,6 311 31,1
21 29,9 29,8 31,3 31,2 34,7 34,8
22 40,0 40,0 41,5 41,5 37,2 37,2
23 28,0 28,0 28,1 28,1 28,4 28,2
24 15,4 15,4 15,6 15,6 15,5 15,5
25 16,1 16,1 15,7 15,6 15,6 15,6
26 16,0 15,9 16,9 16,8 16,9 16,9
27 14,5 14,5 234 233 26,0 26,0
28 18,0 18,0 28,1 28,1 28,4 28,4
29 109,3 109,3 17,5 17,4 333 333
30 19,3 19,3 214 21,3 23,7 23,7
31 170,8 170,4 170,8 170,4 170,8 170,4
32 22,6 21,2 22,6 21,2 22,6 21,2
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Figura 248S. Espectro de massas de baixa resolu¢do, CG-EM, dos compostos acetato de lupeol (11), acetato de o-amirina (12) e acetato de B-amirina (13)
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Figura 25S. Espectro de RMN 'H (300 MHz, CDCl,) dos compostos 14 (dcido 3-O-acetil-oleandlico) e 15 (dcido 3-O-acetil-ursdlico)
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Figura 26S. Espectros de RMN °C (75 MHz, CDCl,) e DEPT 135° dos compostos 14 (dcido 3-O-acetil-oleandlico) e 15 (dcido 3-O-acetil-ursdlico)
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Figura 27S. Espectro de massas de baixa resolu¢do, CG-EM, dos compostos 14 (dcido 3-O-acetil-oleandlico) e 15 (dcido 3-O-acetil-ursélico)

Tabela 7S. Dados de RMN C (75 MHz, CDCl,) dos compostos 14 (acetato de dcido oleanélico) e do composto 15 (acetato de dcido ursélico) e dados en-
contrados na literatura

N°de C - RS -
Composto 12 Literatura Composto 13 Literatura

1 38,2 384 38,1 38,7
2 233 23,6 234 23,5

3 80,9 81,1 80,9 81,1

4 37,7 37,8 37,7 37,9
5 55,3 554 55,3 554
6 18,2 18,3 18,2 18,3

7 32,5 32,7 324 32,9
8 39,3 39,9 39,5 40,0
9 474 47,6 47,5 47,7
10 36,9 37,0 36,9 36,9
11 24,1 23,6 23,5 233

12 122,5 123,0 125,7 1243
13 143,6 1444 137,9 1393
14 41,8 41,7 41,6 42,0
15 27,7 26,6 29,7 28,7
16 22,9 234 274 26,6
17 46,5 46,6 479 48,1

18 38,8 41,3 52,5 52,8
19 45,8 45,8 40,9 39,1

20 30,7 30,6 39,0 38,8
21 33,8 33,8 30,6 30,7
22 32,8 323 36,7 36,7
23 23,6 28,1 33,0 28,2
24 16,1 15,6 17,0 15,5

25 15,5 15,3 15,4 15,7
26 17,1 16,8 17,1 16,9
27 25,9 26,0 23,6 23,6
28 183,1 181,0 1834 181,0
29 33,6 33,1 16,6 16,9
30 21,2 23,6 21,2 21,2
31 171,0 171,3 171,0 1713
32 21,3 21,3 21,3 21,3
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Figura 28S. Espectro de RMN 'H (300 MHz, CDCl,) dos compostos 16 (B-sitosterol) e 17 (estigmasterol)
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Figura 29S. Espectros de RMN “C (75 MHz, CDCl,) e DEPT 135° dos compostos 16 (B-sitosterol) e 17 (estigmasterol)
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Figura 308S. Espectros de massas de baixa resolu¢do, CG-EM, do composto 16 (B-sitosterol)
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Figura 318. Espectros de massas de baixa resolu¢do, CG-EM, do composto 17 (estigmasterol)
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Tabela 8S. Dados de RMN "*C (75 MHZ, CDCl,,) dos compostos 16 (3-sitosterol) e 17 (estigmasterol) e dados encontrados na literatura

S19

N°de C - 8¢ -
composto 16 [-sitosterol composto 17 estigmasterol
01 37,2 373 37,2 37,2
02 31,7 31,6 31,6 31,6
03 71,8 71,7 71,8 71,8
04 42,3 42,3 42,2 42,3
05 140,7 140,8 140,7 140,7
06 121,7 121,6 121,7 121,7
07 31,9 31,9 31,9 31,9
08 31,9 31,9 31,9 31,9
09 50,3 50,2 50,1 50,1
10 36,5 36,5 36,5 36,5
11 21,1 21,1 21,2 21,2
12 39,8 39,8 39,7 39,6
13 423 423 423 4273
14 56,9 56,8 56,9 56,8
15 24,3 24,3 243 243
16 28,9 28,9 28,9 28,9
17 56,0 56,1 56,0 55,9
18 11,9 11,9 12,0 12,0
19 19,4 19,4 19,4 19,4
20 36,1 36,2 40,5 40,5
21 18,8 18,8 21,2 21,2
22 33,9 34,0 138,3 138,3
23 26,1 26,1 1293 129,2
24 45,8 45,9 51,2 51,2
25 29,1 29,2 31,9 31,9
26 19,8 19,8 21,1 21,0
27 19,0 19,1 19,0 19,0
28 23,1 23,1 254 25,4
29 12,2 12,3 12,2 12,2




