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RESUMO 

 

 

INVESTIGAÇÃO DE METABÓLITOS SECUNDÁRIOS DE Tabernaemontana 

catharinensis A. DC. – (APOCYNACEAE) E SUAS POTENCIAIS ATIVIDADES 

ANTIMICROBIANAS 

AUTOR: Frederico Luiz Reis 

ORIENTADOR: Dr. Marco Aurélio Mostardeiro 

 

 
A investigação fitoquímica dos extratos brutos hexânico e metanólico e suas frações, oriundas da casca 

do caule de Tabernaemontana catharinensis (Apocynaceae, conhecida popularmente como cobrina), 

levou ao isolamento de nove alcaloides indólicos monoterpênicos, voachalotina, affinisina, 16-

epiaffinisina, voacangina, voacristina, vinpocetina, voacangina hidroxi-indolenina, 12-metoxi-N4-

metil voachalotina e 12-metoxi-N4-metil-5-epi voachalotina. O alcaloide vinpocetina e 12-metoxi-N4-

metil- 5-epi voachalotina são isolados pela primeira vez na família Apocynaceae. Através de uma 

reação de metilação de affinisina foi obtido o derivado N4-metil affinisina. Os extratos, frações e 

compostos isolados apresentaram atividade antibacteriana (Gram-positivas e Gram-negativas) e 

antifúngica efetivas, contra as cepas testadas. O potencial inibitório dos pares de diasteroisômeros, de 

esqueleto corinanteano, affinisina, 16-epiaffinisina e 12-metoxi-N4-metil-5-epivoachalotina, 12-

metoxi-N4-metil voachalotina, apresentaram valores de CIM (1,56 µg.mL
-1

) menores que o padrão 

fluconazol (CIM 3,12 µg.mL
-1

), frente a cepas de fungos. A metilação do composto affinisina 

potencializou a inibição frente a alguns micro-organismos. Os alcaloides de esqueleto ibogano, 

Voacangina, Voacristina apresentaram melhores potenciais inibitórios frente a bactérias, apresentando 

CIM de 3,12; 12,5 e 25 µg.mL
-1 

frente aos micro-organismos Pseudomonas aeroginosa, Bacillus 

cereus e Salmonella typhimurium, respectivamente, sendo igual ou próximo ao padrão cloranfenicol. 

A importância da estereoquímica em relação à efetividade da CIM, o que é visível nas atividades 

apresentadas neste trabalho. Dessa forma, o estudo fitoquímico e das atividades farmacológicas dos 

compostos identificados da casca do caule de T.catharinensis amplia os conhecimentos alusivos à 

quimiotaxonomia, bem como justifica seu uso antifúngico na medicina popular. 

 
Palavra chave: Tabernaemontana catharinensis.  Alcaloide indólico. Vinpocetina. Atividade 

antimicrobiana. 

 



 

ABSTRACT 

 

 

RESEARCH OF SECONDARY METABOLITES OF Tabernaemontana catharinensis 

A. DC. - (APOCYNACEAE) AND ITS POTENTIAL ANTIMICROBIAL ACTIVITIES  

AUTHOR: Frederico Luiz Reis 

ADVISOR: Dr. Marco Aurélio Mostardeiro 

 

 

The phytochemical investigation of hexane and methanolic crude extracts and their fractions from the 

bark of the stem of Tabernaemontana catharinensis (Apocynaceae, commonly known as cobrina) led 

to the isolation of nine monoterpene indole alkaloids, voachalotin, affinisine, 16-epiaffinisin, 

voacangin, voacristin, vinpocetine, voacangine hydroxylindolenine, 12-methoxy-N4-methyl 

voachalotine and 12-methoxy-N4-methyl-5-epiquachalotine. The alkaloid vinpocetine and 12-

methoxy-N4-methyl-5-epi voachalotin are isolated for the first time in the family Apocynaceae. A N-

methyl affinisine derivative was obtained through an affinisin methylation reaction. The extracts, 

fractions and isolated compounds showed antibacterial activity (Gram-positive and Gram-negative) 

and effective antifungal, against the tested strains. The inhibitory potential of the pairs of 

diastereoisomers, corinantean skeleton, affinisine, 16-epiaffinisina and 12-methoxy-N4-methyl-5-

epivoachalotine, 12-methoxy-N4-methyl voachalotine presented MIC values (1.56 μg.mL 
-1

) lower 

than the fluconazole standard (MIC 3.12 μg.mL
-1

) compared to fungal strains. The methylation of the 

affinisine compound potentiated the inhibition against some microorganisms. The ibogan skeletal 

alkaloids, Voacangina, and Voacristina presented better inhibitory potentials against bacteria, 

presenting MIC of 3.12; 12.5 and 25 μg.mL 
-1

 against the microorganisms Pseudomonas aeroginosa, 

Bacillus cereus and Salmonella typhimurium, respectively, being equal to or close to the 

chloramphenicol standard. The importance of stereochemistry in relation to the effectiveness of the 

MIC, which is visible in the activities presented in this paper. Thus, the phytochemical study and the 

pharmacological activities of the identified compounds of the stem bark of T.catharinensis broaden the 

knowledge alluding to chemotaxonomy, as well as justifying its antifungal use in folk medicine. 

Keyword: Tabernaemontana catharinensis. indole alkaloid. Vinpocetine. Antimicrobian activity.  
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1. INTRODUÇÃO 

 

Os produtos naturais fazem parte da vida do homem desde seus primórdios como 

restaurador de saúde (SIMÕES, 2004). Antes de 1900, 80% dos medicamentos eram de 

origem natural, extraídos de raízes, cascas, folhas, frutos e outras partes das plantas 

(MCCHESNEY, 2007). Até 2010, as drogas de origem natural inseridas no mercado 

aproximavam-se de 48,6 %, enquanto que anticancerígenos e anti- infecciosos totalizavam 

dois terços derivados de produtos naturais (NEWMAN, 2012). 

Nas últimas décadas, houve avanços significativos na descoberta de substâncias que 

apresentam atividade farmacológica de várias espécies vegetais, que contribuem para o 

desenvolvimento de novos fármacos (HARVEY, 2015).  

No passado a fitoterapia, uso de plantas medicinais para o tratamento de 

enfermidades, era mais adotada pela população carente, devido à fácil disponibilidade e 

baixos custos. Atualmente seu uso como fonte de medicamentos é predominante em países 

em desenvolvimento como solução alternativa para problemas de saúde, estando bem 

estabelecidas em algumas culturas, como na Ásia, América Latina e África (DUARTE, 

2006). 

Apesar da existência de relatos antigos sobre a utilização de vegetais como alternativa 

terapêutica, esse conhecimento baseava-se no empirismo, ou seja, no conhecimento prático 

do seu uso como medicamentos. Somente no início do século passado os recursos 

provenientes dos produtos naturais passaram a ser estudados como instrumentos científicos, 

os princípios ativos começaram a ser identificados e utilizados na medicina tradicional 

(SIMÕES, 2004). 

O Brasil possui a maior biodiversidade vegetal do planeta, contando com mais de 55 

mil espécies catalogadas. Devido a esta imensa diversidade de espécies, ainda pouco 

estudada, desperta o interesse para o estudo de produtos naturais (CARNEIRO, 2014). Certas 

substâncias isoladas, ou fármacos aos quais baseiam-se, movimentam um mercado de bilhões 

de dólares, como a Vimblastina e a Vincristina, isoladas de Catharanthus roseus 

(PINTO,2002). Os alcaloides Vimblastina e Vincristina contribuíram para alcançar avanços 

decisivos no tratamento de dois tipos de câncer, o mal de Hodgking, câncer no sistema 

linfático e a leucemia linfática, câncer de sangue e da medula óssea (CATRO, 2001). 

Embora a flora brasileira constitua uma das principais fontes de recursos naturais, os 

estudos de substâncias naturais ainda são insuficientes. Dispomos de um imenso acervo 

natural de vegetais nos ambientes aquáticos e terrestres, um potencial químico “adormecido” 
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de uma magnitude desproporcional ao esforço relativamente pequeno das pesquisas 

desenvolvidas para o seu conhecimento e utilização (BRAZ-FILHO, 2010).  

As substâncias químicas sintetizadas pelos vegetais são produtos de inúmeras reações 

químicas derivadas do seu metabolismo, o qual é dividido em primário e secundário. O 

metabolismo primário abrange processos metabólicos que desempenham papel essencial para 

a sobrevivência do vegetal, como por exemplo a fotossíntese, a respiração e o transporte de 

solutos, onde atuam principalmente aminoácidos, carboidratos e nucleotídeos. O 

metabolismo secundário esta relacionado com a herbivoria, ataque de patógenos, estresses 

abióticos, como mudança de temperatura, exposição à radiação ultravioleta, níveis de luz, 

sendo constituídos principalmente por alcaloides, saponinas, terpenos e flavonóides 

(SIMÕES, 2004; WATEMAN, 2002).  

O conhecimento pela medicina popular, etnofarmacologia, fornece dados importantes 

para novos estudos com plantas medicinais, pois estimula a investigação pelos metabólitos 

secundários responsáveis pelo seu uso popular. 

Nesse contexto, o grupo do Núcleo de Pesquisas de Produtos Naturais (NPPN), 

coordenado pelo professor Dr. Ademir Farias Morel, vem contribuindo, não somente para a 

fitoquímica clássica (isolamento e determinação estrutural), mas também para a realização de 

trabalhos que envolvem atividade biológica de plantas que apresentam algum tipo de uso na 

medicina popular. 

Dentre as espécies estudadas pelo grupo selecionou-se a espécie Tabernaemontana 

catharinensis, pertencente à família Apocinaceae, conhecida popularmente como cobrina, 

foquilheira. Pesquisas com extratos de T. catharinensis mostraram uma série de efeitos 

biológicos, entre eles a atividade antioxidante (PEREIRA, 2005) e a capacidade de inibir a 

enzima acetilcolinesterase (ANDRADE, 2005), a presença de alcaloides indólicos 

monoterpênicos identificados como responsáveis pela atividade anticolinesterásica em várias 

espécies de Tabernaemontana (VIEIRA, 2008). 

 

 

 

 



 

2. OBJETIVOS 

 

2.1 OBJETIVO GERAL 
  

Este trabalho teve por objetivo realizar o estudo químico e antimicrobiano das cascas 

do caule da espécie Tabernaemontana catharinensis, pertencente à família Apocynaceae, 

nativa do Rio Grande do Sul.  

 

2.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

- Realizar a extração com as cascas do caule da espécie T. catharinensis, coletada no 

interior de Salvador das Missões –RS. 

- Isolar e identificar metabólitos secundários. 

- Realizar atividades antimicrobianas in vitro dos extratos e metabólitos isolados. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

3. REVISÃO DA LITERATURA 

 

3.1 A PLANTA 

 

3.1.1 A família Apocynaceae 

 

A família Apocynaceae reúne aproximadamente 424 gêneros e 3700 espécies. É uma 

das grandes famílias do grupo das angiospermas (ENDRESS, 2000; MABBERLEY, 1997; 

SIMÕES, 2010; SOUZA,2005). No Brasil estão catalogados 80 gêneros da qual fazem parte 

pelo menos 850 espécies, sendo 33 endêmicas do Brasil (MOREIRA, 2007; SOUZA, 2005).  

As plantas pertencentes à família Apocynaceae tem como característica principal a 

presença do látex, estípulas geralmente ausentes, estiletes unidos no ápice formando uma 

cabeça ampliada, flores com prefloração contorta, e por frutos usualmente bifoliculares com 

sementes comosas (MOREIRA, 2007; RAPINI, 2000).  

Esta família também se caracteriza por apresentar um extraordinário arranjo de 

metabólitos secundários, como alcaloides, flavonóides, terpenos e esteróis, com propriedades 

farmacológicas (NEUWIGER, 1998; NOGUEIRA, 2004; PEREIRA, 1999).  

 

3.1.2 O gênero Tabernaemontana 

 

As espécies do gênero Tabernaemontana foram largamente estudadas tendo sua 

composição química bastante definida, além da realização de diversos testes biológicos 

(HESSE, 1981). Os principais metabólitos secundários encontrados neste gênero são 

alcaloides indólicos e bis- indólicos, terpenos, esteróis e compostos fenólicos (VAN BEEK, 

1984). 

Os alcaloides têm sido os responsáveis por inúmeras atividades biológicas, como 

atividade antitumoral e anti-hipertensiva (PEREIRA, 2006); atividade antimicrobiana 

(PERERA, 1985; MUÑOZ, 1994; STEENKAMP, 2007), efeito cardiovascular 

(TAESOTIKUL, 1998), atividade antileishmania (MUÑOZ, 1994), anti-acetilcolinesterásica 

(INGKANINAN, 2006; ANDRADE, 2005; VIEIRA, 2008) atividade antiofídica (BATINA, 

1997; VERONESE, 2005), antioxidante (PEREIRA, 2005), analgésica e anti- inflamatória 

(HENRIQUES, 1996). 
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3.1.3 A espécie Tabernaemontana Catharinensis A. DC 

 

A espécie T. Catharinensis é conhecida popularmente como cobrina, leiteiro-de-vaca, 

e foquilheira no Rio Grande do Sul. Tem como sinonímia Peschiera Catharinensis ADC. Esta 

espécie também já foi denominada de T. affinis, T. australis, P. australis, T. hilariana, T. 

hydrida, T. acummiata, P. albidiflorae T. salicifolia (LEEUWEMBERG, 1994). 

T. catharinesis é descrita como uma planta arbustiva de 0,8 a 6 m de altura, com 

ramos glabros, folhas estreito- lanceoladas a lanceoladas. Inflorescência terminal, cimóide 

corimbiforme com 5 a 6 flores. As flores com 1 cm de comprimento, albas e glabras. Frutos 

bifoliculares, com sementes comosas (Figura 1). Esta espécie é encontrada na Bolívia, 

Paraguai, Argentina, Uruguai e nas regiões nordeste, centro-oeste, sudeste e sul do Brasil 

(MATOZINHOS E KONNO, 2011). 

 
Figura1 – Fotos da árvore (A), flo res (B) e frutos (C) de T. catharinensis 

 

Fonte: Flora dig ital. http://www.ufrgs.br/fitoecologia/florars/open_sp.php?img=5248 

 

Na medicina popular, T. catharinensis é utilizada como vermífugo, antídoto para 

picada de cobras, bem como para eliminar verrugas (RATES, 1993). Os estudos 

http://www.ufrgs.br/fitoecologia/florars/open_sp.php?img=5248


23 

 

 

farmacológicos sobre os extratos bruto têm demonstrado a sua efetiva ação antitumoral, anti-

inflamatória, anticancerígena, antioxidante e analgésica (RATES, 1993). 

 

3.2 METABÓLITOS SECUNDÁRIOS 
 

A família Apocynaceae é muito conhecida pela presença de uma ampla diversidade de 

metabólitos secundários. Dentre eles, destacam-se os alcalóides, compostos fenólicos, 

terpenos, e esteróis (VAN BEEK, 1984). 

Muitos desses compostos possuem atividades biológicas comprovadas, de grande 

importância farmacológica (PEREIRA, 2005; ANDRADE, 2005; VIEIRA, 2008) despertando 

o interesse cada vez maior na investigação fitoquímica dessa família.  

 

3.2.1 Alcaloides 

 
Alcaloides são compostos orgânicos nitrogenados com caráter alcalino, que possuem 

na sua maioria propriedades farmacológicas ativas. Podem ser encontrados em todas as partes 

do vegetal, principalmente, nos tecidos com crescimento ativo, células epidérmicas, bainhas 

vasculares e vasos lactíferos (SIMÕES, 2004).  

Nas plantas os alcalóides atuam como agentes venenosos, protegendo-as de insetos e 

herbívoros, auxiliam na detoxificação da planta, são substâncias de reservas, capazes de 

fornecer nitrogênio ou outros elementos necessários a planta (SIMÕES, 2004).  

Os alcalóides são constituídos por um ou mais átomos de nitrogênio, estando presentes 

tipicamente como aminas primárias, secundárias ou terciárias. O grau de basicidade varia 

muito, dependendo da estrutura do composto e dos demais grupos funcionais presentes. Os 

alcalóides são classificados de acordo com a natureza de parte da estrutura, a qual contém o 

nitrogênio, como por exemplo, pirrolidínicos (1), piperidínicos (2), quinolínicos (3), 

isoquinolínicos (4), indólicos (5), entre outros. A complexidade estrutural desses compostos 

rapidamente expande o número de subdivisões (DEWICK, 1997). 
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Em 1805 foi isolado o primeiro alcalóide, do ópio (Papaver somniferum) a morfina 

(6). Em 1848, no Rio de Janeiro, o farmacêutico Ezequiel Correia dos Santos isolou o 

alcalóide pereirina, das cascas do pau-pereira (Geissospermum laeve) (PINTO, 2002). Entre 

outros alcalóides conhecidos, destacam-se a nicotina (7), presente nas folhas do fumo 

(Nicotiana tabacum) e a cocaína (8), presente nas folhas da coca (Erythroxylon coca), a 

cafeína (9), presente nas sementes do café (NEUWINGER, 1998).  
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3.2.1.1 Biossintese dos Alcaloides 

 

Os alcaloides são biossintetizados a partir do metabolismo dos aminoácidos alifáticos 

(ornitina e lisina) e dos aminoácidos aromáticos (fenilalanina e tirosina). São também 

incorporadas outras unidades provenientes da rota do chiquimato, ou da rota do fosfato 

desoxixilulose (CORDEL, 1981). 

Os alcaloides indólicos monoterpênicos, majoritários em Tabernaemontana, possuem 

a mesma rota biossintética, sendo que todos são derivados de rearranjos do precursor 

estrictosidina (BRUNETON, 1995; HERBERT, 2001). Na figura 2, observa-se o processo 

biossintético para formação da estrictosidina.  

Através da rota do chiquimato via ácido antranílico obtem-se o triptofano, que é 

convertido em triptamina pela enzima triptofano descarboxilase (WINK, 2010; DEWICK, 

1997; CORDEL, 1981). Secologanina é formada a partir do monoterpeno geraniol obtido pela 

via de mevalonato (DEWICK, 1999; SIMÕES, 2004). 

A estrictosidina é um alcaloide glicosilado formado pela condensação de uma 

molécula de triptamina, com secologanina, sendo catalisada pela enzima estrictosidina sintase 

(BRUNETON, 1995; DAGNINO, 1994). Quando ocorre a eliminação da glicose e os 

rearranjos, leva a formação de classes distintas de alcaloides (VAN BEEK, 1984; 

BRUNETON, 1995). 
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Figura 2 – Processo biossintético para formação da estrictosidina 

Fonte: Adaptado de BRUNETON, 1995. 
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Baseado na biogênese é possível classificar estes alcalóides em três classes (Figura 3), 

(BRUNETON, 1995): 

Classe I – unidade monoterpênica não sofre rearranjos (esqueleto corinanteano e 

estriquinano); 

Classe II – Unidade monoterpenica sofre rearranjo em C-17 e C-20 (esqueleto 

aspidospermano); 

Classe III – Unidade monoterpenica sofre rearranjo em C-17 e C-14 (esqueleto 

ibogano); 

 
Figura 3 – Classificação dos rearranjos da cadeia terpênica de estrictosidina 

Fonte: adaptado de BRUNETON, 1995. 
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Estas classes são subdivididas em nove subclasses principais, dependendo das 

características de seus esqueletos: vincosano (1), valesiacotamano (2), corinanteano (3), 

estriquinano (4), aspidospermatano (5), plumerano (6), eburnano (7), ibogano (8) e tacamano 

(9) (Figura 4), (DANIELI & PALMISANO, 1986).  

 

Figura 4 – Principais subclasses dos alcaloides monoterpenicos 

 

Fonte:Adaptado de DANIELI & PALMISANO, 1986. 

 

Os rearranjos estruturais envolvidos na conversão do esqueleto do tipo Corinanteano 

(Classe I) para os esqueletos Aspidospertano (Classe II) e Ibogano (Classe III) são bastante 

complexos e estão esquematizados de forma resumida, representando alguns alcaloides 

intermediários precoces na biossíntese do alcaloide Ibogano Coronaridina, figura 5 

(DEWICK, 1997). 
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Figura 5 – Esquema b iossintético do alcaloide coronaridina  

Fonte: Adaptado de DEWICK, 1997. 
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tratamento de câncer (ALBERTS, 1997), do tipo doença de Hodgkin e leucemia aguda 

(RAPINI, 2000). 

 

 

 

O alcaloide reserpina (12) (Rauvolfia serpentina) é usado como droga anti-

hipertensiva e tranquilizante (SCHMELLER, 1998), enquanto que a  vincamina (13) 

(Catharanthus roseus) aumenta o fluxo sanguíneo no cérebro (RAPINI, 2000; PEREIRA, 

2003). 
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Vários alcalóides indólicos isolados de Tabernaemontana têm sido investigados 

farmacologicamente: ibogaina (14), ibogamina (15), coronaridina (16), voacangina (17), 

isovoacangina (18), voacristina (19), vobasina (20) apresentam atividade estimulante do 

Sistema Nervoso Central (ANDRADE, 2005; VIEIRA, 2008). 
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Os extratos de T. catharinensis foram testados em relação a suas atividades 

antimicrobianas frente a bactérias Gram-positivas e Gram negativas, onde foram obtidos 

resultados eficazes contra os micro-organismos S.aureus, Micrococcus sp., E. faecalis, B. 

subtilis; P. mirabilis, Aeromonas sp., S. cerevisiae, C. neoformans e A. fumigatus, 

respectivamente (CATRELL, 2001; PALLANT, 2012; BOLIGON, 2015).  

Alguns alcaloides isolados de T. catharinensis possuem forte atividade antibacteriana 

já relatada, dentre eles destacam-se a conoduramina, coronaridina, voacamina, ibogamina e 

voacangina (VAN BEEK, 1984; RASTOGI, 1998; PEREIRA, 2008).  

Estudos anteriores com extratos da casca do caule e da raiz de T. catharinensis 

relataram a capacidade de inibição da enzima acetilcolinesterase (AChE) (NICOLA, 2013). 

São relatadas atividades de inibição enzimática seletiva e reversível da AChE 

(CHATTIPAKORN, 2007). Esses resultados corroboram pesquisas anteriores que 

mencionaram o potencial anticolinesterásico dos alcaloides indólicos encontrados em T. 

catharinensis e a possibilidade do uso destes compostos para estudos envolvendo o 

tratamento de doenças neurodegenerativas (ANDRADE, 2005; VIEIRA, 2008).  
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3.3.1 Atividade antimicrobiana 

 

Devido ao aparecimento de novos agentes infecciosos e aumento da resistência dos 

micro-organismos aos antibióticos, faz-se necessário a pesquisa por novos compostos com 

atividades antimicrobianas (DUARTE, 2006; VALGAS, 2007; OSTROSKY, 2008). 

Os processos infecciosos, causados por micro-organismos, destacam-se no panorama 

de doenças oportunistas (ARAUJO, 2004). Como exemplo, a bactéria Staphylococcus aureus, 

patógeno responsável pelas infecções em ferimentos, é um dos mais comuns em infecções 

hospitalares (PONZI, 2010). Outro patógeno responsável por infecções em indivíduos 

imunocomprometidos é o gênero Candida (DUARTE, 2006). 

Tendo em vista a necessidade de encontrar nosvos compostos com ação 

antimicrobiana para a cura dessas infecções, busca-se através do isolamento de metabólitos 

secundários de plantas, constituintes químicos que possuam atividades farmacológicas ativas.  

 



 

4. PARTE EXPERIMENTAL 

 

4.1 MÉTODOS CROMATOGRÁFICOS 

 

4.1.1 Cromatografia Gasosa acoplada a Espectrometria de Massa (CG/EM) 

 

Os espectros de massas de baixa resolução (EM) foram obtidos em um espectrômetro 

utilizando ionização por impacto de elétrons (EI) à 70 eV (Departamento de Química – 

Universidade Federal de Santa Maria).  

 

4.1.2 Cromatografia em coluna (CC) 

 

Para as análises em cromatografia em coluna utilizou-se sílica tipo gel F60 240-400 

mesh (SILICYCLER), para fase estacionária, em colunas de diferentes diâmetros internos, e 

para fase móvel utilizou-se sistemas gradientes de solventes. 

 

4.1.3 Cromatografia em camada delgada (CCD) 

 

A técnica de cromatografia em camada delgada foi realizada em cromatoplacas de 

folhas de alumínio (SILICYCLER) como suporte e sílica gel F60 com 0,25 mm de espessura, 

como fase estacionária.  

As cromatoplacas foram reveladas através do uso da lâmpada ultravioleta (λ= 240 e 

400 nm (Spectroline), reativo de Dragendorff para a revelação de alcalóides. Borrifamento 

com solução EtOH/H2SO4 a 5%, seguida de tratamento térmico foi usada para revelação dos 

demais metabólitos.  

 

4.1.4 Cromatografia em placa preparativa (CCDP) 

 

As placas cromatográficas preparativas foram confeccionadas em lâminas de vidro (20 

cm X 20 cm), recobertas de sílica gel 60 UV 254 nm (Macherey - Nagel) e ativadas em forno 

a 100 °C, por 24 horas.   

 

4.2 REAGENTES E SOLVENTES UTILIZADOS 
 

 Os reagentes e solventes (Vetec, Synth e Neon) utilizados eram de qualidade PA e, 

aqueles de grau comercial foram secos e purificados por técnicas específicas de destilação. As 

secagens foram realizadas mediante uso de óxido de cálcio (CaO), refluxo e destilação. 
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4.3 ESPECTROSCOPIA DE RESSONÂNCIA  MAGNÉTICA NUCLEAR DE 
1H E 13C 

 

Os espectros de RMN de 1H e 13C uni e bidimensionais (COSY, HSQC, DEPT 135º) 

foram obtidos de um Espectrômetro Brucker Avance 400 III, operando a 399,97 MHz para 1H 

e 100 MHz para 13C, do departamento de Química da Universidade Federal de Santa Maria.   

Para a preparação das amostras, utilizou-se quantidades entre 3-20 mg de amostra em 

0,5 mL de solventes deuterados em tubos de 5 mm, a saber: clorofórmio (CDCl3); metanol 

(CD3OH) e dimetilsulfóxido (DMSO-d6). Os deslocamentos químicos (δ) foram registrados 

em partes por milhão (ppm) e as constantes de acoplamento (J) foram calculadas em Hertz 

(Hz). Para a calibração dos espectros 1H e 13C utilizou-se como referencia interna o TMS (δ 

0,00 ppm), CDCl3 (δ 77,00 ppm), CD3OH (δ 49,05 ppm) e DMSO-d6 (δ39,5 ppm).   

Os espectros 1D e 2D Homonuclear (1H-1H COSY-45) e 2D Heteronuclear (1H-13C 

HSQC) e (1H-13C HMBC) foram realizados conforme os parâmetros de aquisição fornecidos 

pelo aparelho e plotados pelo software TOPSPIN-NMR 3.2 da Bruker.   

 

4.4 ANÁLISES POR ESPECTRÔMETRIA DE DIFRAÇÃO DE RAIOS-X 
 

Os dados das medidas cristalográficas foram obtidos em difratômetro Bruker X8 

Kappa-Apex II CCD de propriedade do departamento de Química da Universidade Federal 

de Santa Maria, UFSM. As estruturas foram resolvidas com auxílio do programa SHELXS-

2013 e suas representações gráficas cristalinas foram realizadas através do uso dos programas 

DIAMOND e ORTEP.  

 

4.5 ANÁLISES POR ESPECTROFOTOMETRIA  
 

Para as leituras de microplacas empregadas na avaliação das atividades biológicas 

utilizou-se espectrofotômetro SpectraMax M2 e SoftMax Pro 5.4.1 (Molecular Devices Inc., 

USA), operando em 620 nm e 25 °C para os testes antimicrobianos.  

 

4.6 PONTO DE FUSÃO 
 

Para a determinação do ponto de fusão (PF.) das substâncias, foi utilizado um 

aparelho MQAPF-301 Digital da Micro-Química. 
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4.7 POLARÍMETRO 

 

Para a determinação da rotação ótica ([α]D) das substâncias, foi utilizado um aparelho 

polarímetro automático Rudolph Research Analytical Autopol I.  

 

4.8 MATERIAL VEGETAL 

 

As cascas do caule de Tabernaemontana catharinensis foram coletadas no mês de 

dezembro de 2016, no interior do município de Salvador das Missões (28º 07` 35`` S; 54º 50` 

07``W). A identificação botânica desta espécie foi realizada pelo professor Dr. Renato Zachia, 

do departamento de Biologia da UFSM, a qual consta em uma exsicata no Herbário da 

Universidade Federal de Santa Maria sob o número de registro SMDB 16567. 

 

4.9 OBTENÇÃO DOS EXTRATOS BRUTOS 

 

As cascas do caule (10 Kg) foram secas por uma semana em estufa de ar circulante a 

50 ºC, e moídas a fino grão (4,280 Kg) em moinho Willey. 

Para a extração à quente (Esquema 1),utilizou-se 3,280 Kg do material vegetal seco e 

moído. A extração foi realizada em balão de fundo redondo de 5 L, acoplado um 

condensador, contendo o material vegetal seco e moído imerso em quantidade suficiente de 

metanol (3 L). O processo de extração procedeu em ciclos de 6 h/dia durante 30 dias, 

rendendo um resíduo escuro e viscoso (586,3 g), denominado extrato bruto metanólico 

(EBM). Ao final de cada ciclo de extração, o material era filtrado, e rotaevaporado, o solvente 

era reutilizado para a extração. 

 
Esquema1 – Esquema de ext ração a quente 

 

 

 

 

 

 

 

 

Para a extração à frio (Esquema 2), utilizou-se 1 Kg do material vegetal seco e moído, 

sendo este colocado em um balão de fundo redondo de 5 L, imerso em solvente. A extração 
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exaustiva se deu em ordem crescente de polaridade dos solventes determinados, hexano, 

clorofórmio e acetato de etila, respectivamente. Desta forma, foi realizada a extração com 

cada um dos solventes, filtrando o material, e rotaevaporando o solvente, obtendo–se os 

extratos brutos hexano (EBH) (34,7 g), clorofórmio (EBC) (10,5 g) e acetato de etila 

(EBACE) (28,2 g). 

Esquema 2 – Esquema de extração à frio. 

 

 

4.10 OBTENÇÃO DAS FRAÇÕES ÁCIDO, BASE E NEUTRA A PARTIR DO EBM 
 

 O extrato bruto metanólico de T. Catharinensis foi dividido em duas partes, onde 300 

g se destinaram ao sistema de extração ácido-base (Esquema 3) e o restante foi reservado para 

análises posteriores. Tal fracionamento foi realizado com a finalidade de se verificar a 

presença de alcaloides, utilizando como base a metodologia descrita por Guida (2003).  
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Esquema 3 – Fracionamento ácido-base-neutro 

 
No fracionamento ácido-base, o EBM foi solubilizado em solução de ácido clorídrico 

(HCl) 2% e transferido para um funil de extração, o pH foi corrigido para próximo de 2, 

utilizando solução 3mol/L de HCl. Em seguida, o extrato bruto aquoso ácido foi tratado com 

acetato de etila (AcOEt), gerando duas frações: aquosa ácida (FAA) e acetato de etila ácida 

(FAEA). 

A fração aquosa remanescente (FAA) foi neutralizada com solução de hidróxido de 

amônio (NH4OH) até pH 7 e extraída exaustivamente com AcOEt, gerando duas frações: 

aquosa neutra (FAN) e AcOEt neutra (FAEN). A FAN foi alcalinizada com solução de 

NH4OH até pH 12 e extraída exaustivamente com AcOEt, obtendo-se a fração AcOEt básica 

(FAEB). 

Após cada extração, efetuou-se a evaporação do solvente em evaporador rotatório para 

obtenção das frações secas AcOEt ácida (FAEA), neutra (FAEN) e básica (FAEB), as quais 

foram analisadas por coluna cromatográfica. Através de CCD, foi comprovada a presença de 

alcaloides em todas as frações, frente ao reativo de Dragendorff.  

 

4.11 ANÁLISES CROMATOGRÁFICAS DAS FRAÇÕES OBTIDAS 
 

De cada fração obtida dos extratos, o solvente foi removido e o respectivo resíduo 

seco foi retomado em clorofórmio e/ou metanol para analises em cromatografia em camada 

delgada (CCD). Os respectivos sistemas de eluentes se constituíam de gradientes de misturas 

de solventes a fim de se obter o melhor sistema de isolamento dos compostos e determinação 

de seus respectivos fatores de retenção (Rfs). As manchas das cromatoplacas foram reveladas 
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em lâmpada ultravioleta (UV) de 254 nm e 365 nm para visualização de substâncias 

fluorescentes, com aplicação de reativo de Dragendorff para a identificação da presença de 

alcalóides. Solução EtOH/H2SO4 a 5%, seguida de tratamento térmico, foi o método utilizado 

para revelação dos demais metabólitos.  

Após a realização das atividades antimicrobianas iniciais, foram trabalhados os extrato 

e as frações que apresentaram os melhores potenciais de inibição frente a fungos e bactérias 

testados: EBH, FAEA, FAEN e FAEB. 

 

4.11.1 Extrato Bruto Hexânico (EBH) 

 

O extrato bruto hexânico (4 g) foi cromatografada em coluna, empregando sílica gel 

F60 (Silicycle) 240-400 mesh como fase estacionária e mistura de hexano/acetato de etila 

num gradiente crescente de polaridade, como fase móvel. Foram coletadas frações e seus 

solventes removidos em evaporador rotatório. Cada fração foi analisada individualmente por 

CCD e reunidas conforme suas similaridades. A maioria das frações mostrou ser composta 

por misturas. Essas frações foram submetidas a novos processos de purificação, através de 

cromatografias em colunas ou placas preparativas.  

O sistema de eluente usado nas CCs foi o mesmo utilizado no acompanhamento das 

CCDs. Quando necessário, um novo sistema de eluentes foi proposto para as análises em 

CCDs. 

Desta forma conseguiu-se isolar dois alcaloides FH5 (24) e FN4 (25), com sistemas de 

eluentes a 85:15 e 80:20 (hexano:acetato de etila) respectivamente. Os alcaloides serão 

descritos posteriormente. 

 

4.11.2 Fração acetato de etila ácida (FAEA) 

 

A fração acetato de etila ácida (4 g) foi cromatografada em coluna, empregando sílica 

gel F60 (Silicycle) 240-400 mesh como fase estacionária e mistura de acetato de etila/metanol 

num gradiente crescente de polaridade, como fase móvel. Foram coletadas frações e seus 

solventes removidos em evaporador rotatório. Cada fração fo i analisada individualmente por 

CCD e reunidas conforme suas similaridades. A grande parte das frações mostrou ser 

composta por misturas. Essas frações foram submetidas a novos processos de purificação, 

através de cromatografias em colunas ou placas preparativas. 
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O sistema de eluente usado nas CCs foi o mesmo utilizado no acompanhamento das 

CCDs. Quando necessário, um novo sistema de eluentes foi proposto para as análises em 

CCDs. 

Desta forma conseguiu-se isolar quatro alcaloides FH5 (24), A15 (26), A23 (27) e A24 

(28) com sistemas de eluentes a 85:15, 80:20, 70:30 e 60:40 (acetato de etila: metanol) 

respectivamente. Os alcaloides serão descritos posteriormente. 

 

4.11.3 Fração acetato de etila neutra (FAEN) 

 

A fração acetato de etila neutra (4 g) foi cromatografada em coluna, empregando sílica 

gel F60 (Silicycle) 240-400 mesh como fase estacionária e mistura de clorofórmio/metanol 

num gradiente crescente de polaridade, como fase móvel. Foram coletadas frações e seus 

solventes removidos em evaporador rotatório. Cada fração foi analisada individualmente por 

CCD e reunidas conforme suas similaridades. A grande parte das frações mostrou ser 

composta por misturas. Essas frações foram submetidas a novos processos de purificação, 

através de cromatografias em colunas ou placas preparativas. 

O sistema de eluente usado nas CCs foi o mesmo utilizado no acompanhamento das 

CCDs. Quando necessário, um novo sistema de eluentes foi proposto para as análises em 

CCDs. 

Desta forma conseguiu-se isolar três alcaloides FN4 (25), FN7 (22) e F11 (21) com 

sistemas de eluentes a 90:10, 90:10 e 85:15 (clorofórmio: metanol) respectivamente. Os 

alcaloides serão descritos posteriormente.  

 

4.11.4 Fração acetato de etila básica (FAEB) 

 

A fração acetato de etila básica (4 g) foi cromatografada em coluna, empregando sílica 

gel F60 (Silicycle) 240-400 mesh como fase estacionária e mistura de clorofórmio/metanol 

num gradiente crescente de polaridade, como fase móvel. Foram coletadas frações e seus 

solventes removidos em evaporador rotatório. As frações foram analisadas individualmente 

por CCD e reunidas conforme suas similaridades. A grande parte das frações mostrou ser 

composta por misturas. Essas frações foram submetidas a novos processos de purificação, 

através de cromatografias em colunas ou placas preparativas. 

O sistema de eluente usado nas CCs foi o mesmo utilizado no acompanhamento das 

CCDs. Quando necessário, um novo sistema de eluentes foi proposto para as análises em 

CCDs. 
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Desta forma conseguiu-se isolar os alcaloides B06 (29) e B08 (23) com sistemas de 

eluentes a 80:15 e 80:20 (clorofórmio: metanol), respectivamente. Os alcaloides serão 

descritos posteriormente.  

 
4.12 N-METILAÇÃO DO ALCALOIDE AFFINISINA  

 
Esquema 4 – Reação de N-met ilação do alcaloide affinisina  
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Em um balão de fundo redondo foi adicionado o alcaloide affinisina (22) (0,09 mmol/ 

30 mg) e acetona 5 mL. O sistema foi submetido à agitação magnética para solubilização total 

de 22, após foram adicionados 0,18 mmol de iodeto de metila (CH3I). A reação foi 

acompanhada por CCD, e mantida sob agitação suave até o consumo total do material de 

partida (30 min). Após o solvente foi rotaevaporado, seco em bomba de vácuo e submetido à 

análises de RMN, confirmando a formação de 30.  

 

4.13 ATIVIDADE ANTIMICROBIANA 
 

A atividade antimicrobiana foi realizada pelo método de microdiluição em caldo e a 

análise das placas de 96 poços foi realizada por espectrofotometria, no comprimento de onda 

de 620nm. Os resultados são expressos em função da concentração inibitória mínima (CIM) e 

concentração letal mínima (CLM), os ensaios microbiológicos foram realizados na 

Universidade Federal de Santa Maria (UFSM).  

 

4.13.1 Microrganismos e padrões utilizados 

 

Para os ensaios microbiológicos, utilizaram-se cepas padrão da American Type 

Culture Collection (ATCC), constituídas de microrganismos gram-positivos, gram-negativos 

e fungos, conforme a Tabela 1. Como antibióticos-padrões foram utilizados Cloranfenicol 

para bactérias e Fluconazol para fungos, preparados conforme as normas da FDA (Food and 

Drug Administration, 1991).  
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Tabela 1 – Micro-organismos indicadores utilizados na atividade antimicrobiana 

 Microrganismos (ATCC)   

Gram-negativos  Gram-positivos  Fungos  

Pseudomas aeroginosa (27853) Bacillus cereus (11778) Candida albicans (44373) 

Shigella flexneri (12022) Enterococcus (6589) Candida parapslosis (22018) 

Morganella morganii (25829) Staphylococcus aureus (25923) Candida krusei (6258) 

Escherichia coli (25922) 
Enterobacter aerogenes 

(13048) 
Candida tropicalis (750) 

Shigella sonnei (25931) Bacillus subtilis (19659) 
Cryptococcus neoformans 

(28952) 

Salmonella enthrica serovar 

typhimurium (14028) 

 

Salmonella enteritidis (13076) 

Klebsiella pneumonia 

Salmonella entereditis 

Enterococcus fecalis (19433) 

Proteus mirabilis 

Cryptococcus gatti (56990) 

 

Candida dubliniensis (MYA-

577) 

Candida glabrata (2001) 

 

Saccharomyces cerevisiae 

(26010) 

 

4.13.2 Meios de cultura 

 

Os meios de cultura utilizados foram o Caldo de caseína de soja (5g de cloreto de 

sódio, 2,5 g de dextrose, 2,5 g de fosfato dibásico de potássio, 17g de peptona de caseína, 3g 

de peptona de soja e 1L de água destilada) para bactérias e o Caldo Sabouraud dextrosado (40 

g de dextrose, 5 g de peptona de carne, 5 g de peptona de caseína e 1L de água destilada) para 

os fungos.  

 

4.13.3 Manutenção dos microrganismos indicadores 

 

As cepas dos microrganismos indicadores foram armazenadas em tubos de ensaio 

inclinado contendo 5 - 8 mL de ágar nutriente para bactérias ou ágar sabouraud para fungos 

em geladeira. Os repiques foram realizados de 24 a 48 horas antes de cada análise.  

 

4.13.4 Determinação da CIM e CLM 

 

A efetividade antimicrobiana de uma substância é frequentemente descrita em termos 

de sua concentração inibitória mínima (CIM), a menor concentração da substância que tem a 

capacidade de inibir totalmente o crescimento de um microrganismo selecionado.  

Os ensaios de microdiluição em caldo foram realizados em placas de cultura estéreis 

de 96 micropoços, utilizando-se a técnica modificada do NCCLS (National Comitte for 

Clinical Laboratory Standarts). Nesta técnica, cada poço foi inoculado com os 
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microrganismos na concentração de 1x106 células viáveis e posteriormente, as amostras a 

serem testadas foram adicionadas no primeiro poço seguindo-se a diluição em série das 

mesmas, de 200 µg.mL-1. As placas foram incubadas por 24 horas a 35-37 ºC para os ensaios 

antibacterianos e por 48 horas a 25-27ºC, para os antifúngicos. Após o período de incubação, 

foi realizada a leitura das placas por meio do uso de fluorímetro, em 620 nm para a 

verificação da CIM (50 µg.mL-1).  

Os testes foram realizados em triplicata, sendo realizada a análise dos padrões 

(Cloranfenicol e Fluconazol) simultaneamente.  

As culturas dos microrganismos que não apresentaram crescimento ou foram inibidas 

no método CIM, foram inoculadas novamente utilizando-se 10 µL de cada uma das soluções 

presentes nos poços do teste anterior e 90 µL de um novo meio de cultura líquido apropriado 

para cada classe de microrganismo. A concentração Letal Mínima (CLM) é considerada a 

menor concentração de substância capaz de aniquilar 99,9% das unidades formadoras de 

colônia (UFC).  



 

5. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

Nesta seção serão apresentados os resultados e a discussão do estudo fitoquímico 

realizado com os extratos, frações e metabólitos isolados da casca do caule da espécie 

Tabernaemontana catharinensis, bem como a avaliação das atividades biológicas dos 

mesmos.  As estruturas químicas dos metabólitos isolados foram estabelecidas com base 

na interpretação de dados espectrais de RMN 1H e 13C uni e bidimensionais, difração de 

Raio-X, comparação com dados da literatura.  

 

5.1 RENDIMENTOS DOS EXTRATOS E FRAÇÕES 

 
Os rendimentos obtidos do extrato bruto metanólico (EBM) e dos fracionamentos 

ácido, base e neutro, em relação ao EBM utilizado no fracionamento (300g) e à planta 

moída, estão descritos na Tabela 2.  

 

Tabela2 – Rendimento do EBM e frações ácida, neutra e básica de Tabernaemontana catharinensis. 

Frações  
Quantidades 

obtidas (g)  

% em relação ao 

extrato bruto 

% em relação à 

planta moída 

EBM 586,3 - 17,87 

FAEA  48,4  16,13 1,47 

FAEN  13,8  4,6  0,42 

FAEB  7,0  2,33  0,21 

 

Rendimentos obtidos dos extratos brutos, em relação à planta moída, estão 

descritos na Tabela 3. 

 

Tabela 3 – Rendimento dos extratos brutos de Tabernaemnotana catharinensis. 

Frações  Quantidades 

Obtidas (g)  

% em relação à 

planta moída  

EBH 34,7 3,47 

EBC 10,5 1,05  

EBACE 28,2 2,82 
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5.2 CARACTERIZAÇÃO DOS METABÓLITOS ISOLADOS DE Tabernaemontana 

catharinensis 
 

Voachalotina (21): 355 mg, sólido cristalino amarelo, PF: 186- 188 ºC, [α]D = -2,9º (c 

0,8, CHCl3, 25ºC), [Lit. [α]D = -2,6º (c 0,8; CHCl3, 25ºC) (ZHOU, 2006)]. 

RMN 1H a 400 MHz, CDCl3 : δ 7,38 (1H, dt, 

J =7,9; 0,8 Hz, H-9), 7,20 (1H, dt, J = 8,1; 

0,8 Hz, H-12), 7,10 (1H, ddd, J = 8,2; 7,1; 

1,2 Hz, H-11), 7,00 (1H, ddd, J = 7,9; 7,1; 

1,0 Hz, H-10), 5,2 (1H, qt, J= 7,0; 2,0 Hz, H-

19), 4,16 (1H, d, J = 6,4 Hz, H-5), 4,03 (1H, 

dd, J = 10,6; 3,4 Hz, H-3), 3,63 (3H, s, H-

23), 3,54 (1H, m, H-17), 3,57 (1H, m, H-21), 

3,52 (3H, s, H-24), 3,51 (1H, m, H-21’), 3,45 (1H, m, H-17’), 3,11 (1H, t, J = 3,0 Hz, H-

15), 2,99 (1H, dd, J = 16,5; 6,4 Hz, H-6), 2,84 (1H, dd, J = 16,3; 0,81 Hz, H-6’), 2,12 

(1H, s, -OH), 1,87 (1H, ddd, J = 14,9; 7,9; 2,6 Hz, H-14), 1,67 (1H, ddd, J = 14,9; 7,9; 

3,6 Hz, H-14’) , 1,52 (3H, dt, J = 6,9; 1,9 Hz, H-18). RMN de 13C a 100 MHz, em 

CDCl3 : δ176,4 (C-22), 138,4 (C-13), 137,2 (C-2), 136,3 (C-20), 126,1 (C-8), 121,0 (C-

11), 118,9 (C-10), 118,3 (C-9), 116,1 (C-19), 108,7 (C-12), 104,9 (C-7), 63,1 (C-17), 

55,9 (C-21), 53,6 (C-5), 53,3 (C-16), 52,1 (C-23), 47,9 (C-3), 30,3 (C-15), 29,2 (C-24), 

28,3 (C-14), 22,3 (C-6), 12,7 (C-18). 

 

Affinisina (22): 300 mg, sólido castanho, PF:189-191 ºC; [α]D = -33º (c 0,08, MeOH, 

25ºC), [LIT.: PF: 191-193ºC (ACHENBACH, 1966) ]; CG-MS/EM: 308 m/z.  

RMN 1H a 400 MHz, CDCl3 : δ 7,38 (1H, d, J = 

7,8 Hz, H-9), 7,26 (1H, d, J = 8,3 Hz, H-12), 7,17 

(1H, ddd, J = 8,1; 7,5;1,2 Hz, H-11), 7,06 (1H, 

ddd, J = 7,8; 7,0; 0,9 Hz, H-10), 5,33 (1H, qt, J = 

6,7; 1,8 Hz, H-19), 4,20 (1H, dd, J = 10,0; 1,7 Hz, 

H-3), 3,61(1H ,m, H-21’) 3,57 (3H, s, H-22), 3,49 

(1H, m, H-21), 3,42 (2H, m, H-17), 3,04 (1H, dd,  

J = 15,5; 5,1 Hz, H-6’), 2,76 (1H, t, J = 6,4 Hz, H-5), 2,69 (1H, s, H-15), 2,61 (1H, d, J = 

15,4 Hz, H-6), 2,08 (1H, t, J = 11,5 Hz, H-14’), 1,73 (1H, q, J = 7,1 Hz, H-16), 1,5 (1H, 

dt, J = 6,7; 1,9 Hz, H-18), 1,56 (1H, m, H-14). RMN de 13C a 100 MHz, em CDCl3 : δ 

138,8 (C-2), 137,2 (C-13), 134,7 (C-20), 127,1 (C-8), 120,9 (C-11), 118,8 (C-10), 118,1 
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(C-9), 117,0 (C-19), 108,7 (C-12), 103,4 (C-7), 64,7 (C-17), 55,8 (C-21), 54,5 (C-5), 

49,3 (C-3),44,0 (C-16), 32,5 (C-14), 29,2 (C-22), 27,2 (C-15), 26,8 (C-6) 12,7 (C-18). 

 
16-Epiaffinisina (23): 5,6 mg, sólido amarelo claro, PF:180-182 ºC; [α]D = -18,4º (c 0,8, 

MeOH, 25ºC), Lit. [α]D = -14,04º (c 0,5; MeOH, 25ºC) (YU, 2003)]. CG-MS/EM: 308 

m/z. 

RMN 1H a 400 MHz, CDCl3 : δ 7,45 (1H, dt, J = 

7,7; 1,0 Hz, H-9), 7,28 (1H, dt, J = 8,0; 1,0 Hz, 

H-12), 7,17 (1H, ddd, J = 9,2; 8,1;1,2 Hz, H-11), 

7,07 (1H, ddd, J = 8,8; 7,7; 1,0 Hz, H-10), 5,41  

(1H, qt, J = 7,0; 2,0 Hz, H-19), 4,20 (1H, dd, J = 

9,8; 2,4 Hz, H-3), 3,63(3H , s, H-22) 3,60 (2H, m, 

H-21), 3,55 (1H, m, H-17’), 3,49 (1H, dd, J= 

10,6; 8,3 Hz, H-17), 3,05 (1H, dd, J = 15,3; 4,8 Hz, H-6’), 2,82 (1H, m, H-15), 2,79 

(1H,d, J= 6,2 Hz, H-5), 2,62 (1H, dd, J = 15,3; 1,2 Hz, H-6), 2,07 (1H, ddd, J = 12,2; 

10,2; 2,3 Hz, H-14’), 1,80 (1H, m, H-16), 1,68 (1H, m, H-14), 1,60 (1H, dt, J= 7,0; 1,9 

Hz, H-18). RMN de 13C a 100 MHz, em CDCl3 : δ 139,6 (C-2), 137,3 (C-13), 136,2 (C-

20), 127,4 (C-8), 120,8 (C-11), 118,8 (C-10), 118,0 (C-9), 116,5 (C-19), 108,7 (C-12), 

103,6 (C-7), 65,1 (C-17), 56,3 (C-21), 54,2 (C-5), 49,4 (C-3),44,3 (C-16), 33,0 (C-14), 

29,3 (C-22), 27,6 (C-15), 27,0 (C-6) 12,7 (C-18). 

 

Voacangina (24): 120 mg, sólido amarelo cristalino, PF:125-127 ºC[Lit: PF: 128-130 

(SANTOS, 2009)]; [α]D = -23,9º (c 0,1; CHCl3, 25ºC), [Lit. [α]D = -23,8º (c 1,8; CHCl3, 

25ºC) (GOWER, 1986)] 

RMN 1H a 400 MHz, CDCl3: δ 7,74 (1H, s, N-H), 

7,12 (1H, dd, J = 8,7; 0,4 Hz, H-12), 6,92 (1H, d, J = 

2,4 Hz, H-9), 6,79 (1H, dd, J =8,6; 2,4 Hz, H-11), 3,83 

(3H, s, H-24), 3,70 (3H, s, H-23), 3,54(1H, s, H-21) 

3,38 (1H, m, H-5’), 3,19 (1H, m, H-5), 3,15 (1H, m, 

H-6’), 2,97 (1H, m, H-6), 2,91 (1H, m, H-3’), 2,80 

(1H, dt, J =10,0; 6,9 Hz, H-3), 2,58 (1H, dd, J = 11,6; 

0,9 Hz, H-17’), 1,90 (1H, dd, J = 4,2; 2,9 Hz, H-17), 1,86 (1H, m, H-14),1,72 (1H, m, H-

15’), 1,57 (1H, m, H-19’), 1,43 (1H, m, H-19), 1,26 (1H, m, H-20), 1,12 (1H, m, H-15), 

0,89 (3H, t, J = 7,4 Hz, H-18). RMN de 13C a 100 MHz, em CDCl3 : δ 175,7 (C-22), 
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154,0 (C-10), 137,6 (C-2), 130,6 (C-13), 129,2 (C-8), 111,8 (C-11), 111,0 (C-12), 110,1 

(C-7), 100,9 (C-9), 57,4 (C-21), 56,0 (C-24), 55,2 (C-16), 53,1 (C-5), 52,5 (C-23), 51, 6 

(C-3), 39,1 (C-20), 36,5 (C-17), 32,0 (C-15), 27,4 (C-14) 26,8 (C-19), 22,2 (C-6), 11,6 

(C-18). 

 

Voacristina (25): 13 mg, sólido amarelo, PF:122-124 ºC, [Lit: PF: 119.1- 121.1 ºC 

(LEMOS, 1996)]  

RMN 1H a 400 MHz, CDCl3 : δ 7,71 (1H, s, N-

H), 7,08 (1H, dd, J = 8,7; 0,5 Hz, H-12), 6,84  

(1H, d, J = 2,4 Hz, H-9), 6,75 (1H, dd, J =8,74; 

2,46 Hz, H-11), 4,09 (1H, m, H-19), 3,79 (1H, 

m, H-5’), 3,77 (3H, s, H-24) 3,66 (3H, s, H-

23), 3,41 (1H, s, H-21), 3,12- 2,90 (4H, m, H-

3’,H-5, H6, H-6’), 2,74 (1H, dt, J =10,5; 1,7 

Hz, H-3), 2,52 (1H, dt, J =15,7; 1,9 Hz, H-

17’), 1,97-1,80 (3H, m, H-14, H-17, H-15’), 1,48 (1H, m, H-15), 1,39 (1H, m, H-20), 

1,03 (3H, d, J = 6,42 Hz, H-18). RMN de 13C a 100 MHz, em CDCl3 : δ 174,8 (C-22), 

154,1 (C-10), 136,5 (C-2),130,5 (C-13), 128,8 (C-8), 112,3 (C-12), 111,3 (C-11), 109,5 

(C-7), 100,6 (C-9), 71,3 (C-19), 59,0 (C-24), 56,0 (C-23), 54,0 (C-16), 53,0 (C-21), 52,3 

(C-5), 51,2 (C-3), 39,4 (C-20),36,9 (C-17), 26,6 (C-14) 22,8 (C-15), 21,5 (C-6), 20,3 (C-

18). 

 

Vinpocetina (Etil apovincamina) (26): 20mg, sólido amarelo, PF: 201-203 ºC; [α]D = 

127,6º (c 0,14, CHCl3, 25ºC); Lit.[PF: 204-206 ºC, (SÁPI, 1990)]. CG-MS/EM: 350 m/z; 

RMN 1H a 400 MHz, CDCl3 : δ 7,45 (1H, dd, J = 

6,8; 1,9 Hz, H-9), 7,23 (1H, dd, J = 7,6; 1,4 Hz, H-

12), 7,15 (1H, m, H-11), 7,11 (1H, m, H-10), 6,10 

(1H, s, H-15), 4,41 (2H, m, H-23’; H-23), 4,19 

(1H, s, H-3), 3,34 (1H, dd, J= 13,9; 6,0; Hz, H-5’), 

3,24 (1H, m, H-5), 3,02 (1H, m, H-6’), 2,61 (2H, 

dd, J =8,90; 2,78 Hz, H-19), 2,49 (1H, ddd, J 

=16,1; 4,8; 2,3 Hz, H-6), 1,91(2H, m, H-20), 1,69 (1H, m, H-18’), 1,50 (1H, dt, J= 16,4; 

2,8 Hz, H-17’), 1,38 (3H, t, J = 7,2 Hz, H-24), 1,38 (1H, m, H-18), 1,08(3H, t, J=7,6 Hz, 

H-21), 1,03 (1H, m, H-17). RMN de 13C a 100 MHz, em CDCl3 : δ 163,5 (C-22), 134,0 
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(C-13), 131,0 (C-2),129,0 (C-8), 128,4 (C-14), 127,9 (C-15), 121,7 (C-11), 120,1 (C-10), 

118,1 (C-9),112,5 (C-12), 108,6 (C-7), 61,7 (C-23), 55,7 (C-3), 51,4(C-5),44,9 (C-19), 

37,7 (C-16), 28,7 (C-17), 27,3 (C-20), 20,3 (C-18), 16,3 (C-6), 14,1 (C-24), 8,7 (C-21). 

 

Voacangina hidroxiindolenina (27): 2,8 mg, sólido amarelo, PF: 135-137 ºC; [α]D = -

24,3º (c 0,04; CHCl3, 25ºC). [Lit. PF: 129-132 ºC; [α]D = -23,1º (c 1,2; CHCl3, 25ºC) 

(GOWER, 1986)]. 

RMN 1H a 400 MHz, CDCl3 : δ 7,35 (1H, d, J = 

8,4 Hz, H-12), 6,90 (1H, d, J =2,5 Hz, H-9), 6,80  

(1H, dd, J= 8,3; 2,5 Hz, H-11), 3,81 (3H, s, H-

24), 3,77  (1H, s, H-21), 3,70 (3H, s, H-23), 3,59 

(1H, s, OH) 3,49 (1H, ddd, J = 15,3; 14,9; 3,7 Hz 

H-5’), 2,96 (1H, ddd, J = 14,8; 14,7; 4,5 Hz, H-

5), 2,73 (2H, d, J =1,7 Hz, H-3), 2,70 (1H, d, J =14,5 Hz, H-17’), 2,48 (1H, dd, J =13,7; 

4,5 Hz, H-17), 1,92 (3H, m, H-6; H-14), 1,77 (1H, m, H-15’), 1,43 (3H, m, H-19; H-20), 

1,10 (1H, m, H-15), 0,86 (3H, t, J= 6,8 Hz, H-18). RMN de 13C a 100 MHz, em CDCl3: 

δ 186,8 (C-2), 173,8 (C-22), 159,1 (C-10),144,8 (C-13), 144,4 (C-8), 121,3 (C-12), 113,7 

(C-11), 107,9 (C-9), 88,3 (C-7), 58,6 (C-16), 58,5 (C-21), 55,7 (C-24), 53,1 (C-23), 49,1 

(C-5), 48,6 (C-3), 37,6 (C-20), 34,5 (C-17), 34,2 (C-6), 32,1 (C-15) 27,0 (C-14), 26,5 (C-

19), 11,5 (C-18). 

 
12-Metoxi-N4-metil-voachalotina (28): 16,7 mg, sólido amarelo, [α]D = -64, 5º (c 0,8; 

CHCl3, 25ºC), [Lit. [α]D = -65,6º (c 6,7; CHCl3, 25ºC) (GOWER, 1986)] 

RMN 1H a 400 MHz, CDCl3 : δ 7,04 (2H, m, H-10, 

H-9), 6,69 (1H, dd, J = 6,5; 2,0 Hz, H-11), 6,20 

(1H, d, J= 10,7 Hz, H-3), 5,41(1H, qt, J= 6,8; 1,8 

Hz, H-19), 5,31 (1H, d, J= 15,9 Hz, H-21’), 4,75 

(1H, d, J=6,6 Hz, H-5), 3,97 (3H, s, H-24) 3,93 

(3H, s, H-25), 3,90 (1H, m, H-21), 3,78 (3H, s, H-

23), 3,73 (1H, m, H-17’), 3,69 (1H, m, H-6’), 3,60 

(1H, m, H-17), 3,23 (3H, s, H-26), 3,16 (1H, m, H-

15), 3,12 (1H, m, H-6), 2,58 (1H, m, H-14’), 1,77 (1H, dt, J= 17,4; 3,5 Hz, H-14), 1,60 

(3H, dt, J= 6,9; 1,8 Hz, H-18). RMN de 13C a 100 MHz, em CDCl3 : δ 172,8 (C-22), 

148,0 (C-12), 132,7 (C-2), 127,6 (C-13), 126,6 (C-8), 126,3 (C-20), 120,7 (C-10), 120,1 
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(C-19), 111,2 (C-9), 103,9 (C-11), 100,7 (C-7), 64,4 (C-5), 64,4 (C-21), 63,0 (C-17), 

56,8 (C-3), 55,5 (C-25), 55,2 (C-16), 53,4 (C-23), 49,3 (C-26) 33,6 (C-24), 29,8 (C-15), 

28,0 (C-14), 19,4 (C-6), 12,4 (C-18). 

 

12-Metoxi-N4-metil-5- epivoachalotina (29): 5,7 mg, sólido amarelo escuro, [α]D = -

105º (c 00,8; MeOH, 25ºC), [Lit. [α]D = -102,7º (c 0,22; MeOH, 25ºC) (ZHOU, 2006)] 

RMN 1H a 400 MHz, CDCl3 : δ 7,0 (2H, m, H-10, 

H-9), 6,67 (1H, dd, J =6,6; 1,20 Hz, H-11), 6,0 

(1H, d, J= 10,4 Hz, H-3), 5,35(1H, q, J=7,0 Hz, 

H-19), 5,11 (1H, d, J= 16,4 Hz, H-21’), 4,71 (1H, 

d, J = 6,3 Hz, H-5), 3,92 (3H, s, H-24) 3,91 (3H, 

s, H-25), 3,87 (1H, d, J = 16,2 Hz, H-21), 3,74 

(3H, s, H-23), 3,69 (2H, m, H-17’, H-6’), 3,47 

(1H, d, J=11 Hz,H-17), 3,13 (3H, s, H-26), 3,09 

(1H, t, J = 2 Hz, H-15), 3,04 (1H, dd, J= 17,8; 7,0 Hz, H-6), 2,45 (1H, t, J= 11,70 Hz, H-

14’), 1,67 (1H, dt, J= 13,4; 2,5 Hz, H-14), 1,56 (3H, d, J = 7,0 Hz, H-18). RMN de 13C a 

100 MHz, em CDCl3 : δ 173,0 (C-22), 147,9 (C-12), 132,7 (C-2), 127,5 (C-13), 126,7 (C-

8), 126,7 (C-20), 120,7 (C-10), 119,7 (C-19), 111,5 (C-9), 104,0 (C-11), 101,1 (C-7), 

64,5 (C-5), 64,4 (C-21), 62,7 (C-17), 56,9 (C-3), 55,6 (C-25), 55,3 (C-16), 53,0 (C-23), 

49,1 (C-26) 33,1 (C-24), 29,7 (C-15), 28,1 (C-14), 19,3 (C-6), 12,3 (C-18). 

 

N4-Metil Affinisina (30): 30 mg, sólido castanho. 

 RMN 1H a 400 MHz, DMSO-d6 : δ 7,53 (1H, dt, 

J = 8,6; 1,0 Hz, H-9), 7,50 (1H, dt, J = 8,7; 1,0 

Hz, H-12), 7,23 (1H, ddd, J = 8,2; 7,1; 1,0 Hz, 

H-11), 7,10 (1H, ddd, J = 8,2; 7,0; 1,0 Hz, H-10), 

5,56 (1H, qt, J = 7,0; 2,0 Hz, H-19), 5,24 (1H, d, 

J = 10,2 Hz, H-3), 4,41(1H , dt, J= 16,8; 2,5 Hz, 

H-17’), 4,29 (1H , dt, J= 16,8; 1,5 Hz, H-17), 

3,67 (3H, s, H-22), 3,64 (1H, q, J= 6,6 Hz, H-5), 3,40 (2H, d, J = 7,5 Hz, H-21), 3,22 

(1H, dd, J = 17,0; 4,5 Hz, H-6’), 3,04 (1H, m, H-6), 3,03 (3H, s, H-23), 3,0 (1H, m, H-

15), 2,45 (1H, ddd, J = 12,3; 10,2; 1,8 Hz, H-14’), 2,00 (2H, m, H-14’; H-16), 1,64 (1H, 

dt, J = 7,0; 2,0 Hz, H-18). RMN de 13C a 100 MHz, em DMSO-d6: δ 138,2 (C-2), 133,5 

(C-13), 128,8 (C-20), 126,1 (C-8), 122,5 (C-11), 119,9 (C-10), 119,8 (C-19), 118,9 (C-
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9), 110,3(C-12), 100,8 (C-7), 64,8 (C-5), 64,5 (C-17), 62,9 (C-21), 59,4 (C-3), 47,6 (C-

23), 43,8 (C-16), 31,46 (C-14), 30,0 (C-22), 25,9 (C-15), 24,3 (C-6) 12,8 (C-18). 

Na tabela abaixo (Tabela 4) apresenta a estrutura dos compopstos isolados, a 

nomenclatura usual e IUPAC dos mesmos, além da localização no texto do isolamento, 

da identificação e das atividades desses compostos. 

 

Tabela 4 – Estruturas, nomenclatura e localização dos compostos no trabalho. 

Estrutura Nomenclatura/ cód.  Localização (Pág.) 

 

Voachalotina 

(Sarpagana -1- metil-16 

metil éster, 17- hidroxi, (3-

S;5-S;15-S;16-S;4N-R;19-

E)) 

CÓD: 21 

FAEN 

Isolamento: 39 

Caracterização: 44 

Identificação: 51 

Atividade microbiológica 

CIM/CLM Bactérias: 131 

CIM/CLM Fungos: 132 

 Affinisina 

(5-S*; 15-S*; 16-S*) 

 

 

CÓD: 22 

FAEN 

Isolamento: 39 

Caracterização: 44 

Identificação: 61 

Atividade microbiológica 

CIM/CLM Bactérias: 131 

CIM/CLM Fungos: 132 

 16-Epiaffinisina 

(5-S*; 15-R*; 16-R*) 

 

 

 

CÓD: 23 

FAEB 

Isolamento: 39 

Caracterização: 45 

Identificação: 72 

Atividade microbiológica 

CIM/CLM Bactérias: 131 

CIM/CLM Fungos: 132 

 Voacangina 

 

(Ibogamina, 10-metoxi 16-

metil éster) (14-R; 16-S;20-

S;21-R;4N-S) 

 

CÓD: 24 

EBH e FAEA 

Isolamento: 38 

Caracterização: 45 

Identificação: 80 

Atividade microbiológica 

CIM/CLM Bactérias: 131 

CIM/CLM Fungos: 132 
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 Voacristina 

 

(Ibogamina, 10-metoxi 16-

metil éster 19-hidroxi) 

 

CÓD: 25 

FAEN 

Isolamento: 39 

Caracterização: 46 

Identificação: 86 

Atividade microbiológica 

CIM/CLM Bactérias: 131 

CIM/CLM Fungos: 132 

 Vinpocetina 

 

(Etil apovincamina) 

(3-S; 16-S; N4-R) 

 

CÓD: 26 

FAEA 

Isolamento: 38 

Caracterização: 46 

Identificação: 90 

Atividade microbiológica 

CIM/CLM Bactérias: 131 

CIM/CLM Fungos: 132 

 

Voacangina hidroxi-

indolenina 

 

 

CÓD: 27 

FAEA 

Isolamento: 38 

Caracterização: 47 

Identificação: 98 

Atividade microbiológica 

CIM/CLM Bactérias: 131 

CIM/CLM Fungos: 132 

 12-Metoxi-N4-metil-

voachalotina 

(3-S*; 5-R*; N4-R
*) 

 

CÓD: 28 

FAEA 

Isolamento: 38 

Caracterização: 47 

Identificação: 106 

Atividade microbiológica 

CIM/CLM Bactérias: 131 

CIM/CLM Fungos: 132 

 12- Metoxi- N4- metil 5-

epivoachalotina 

(3-S*; 5-S*; N4-R
*) 

 

 

CÓD: 29 

FAEB 

Isolamento: 39 

Caracterização: 48 

Identificação: 114 

Atividade microbiológica 

CIM/CLM Bactérias: 131 

CIM/CLM Fungos: 132 

 N4-Metil Affinisina 

 

CÓD: 30 

Reação de N-metilação de 

FN7 

Reação: 40 

Caracterização: 48 

Identificação: 123 

Atividade microbiológica 

CIM/CLM Bactérias: 131 

CIM/CLM Fungos: 132 
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5.2.1 Discussões dos metabólitos isolados de T. catharinensis 

 

5.2.1.1 VOACHALOTINA (21) 

 

O alcalóide de esqueleto corinanteano, voachalotina (21), foi isolado na forma de 

cristais amarelados, da FAEN, 85: 15 (clorofórmio: metanol) a partir do EBM das cascas 

de T. catharinensis conforme descrito na Parte Experimental (pag. 36), sendo 

identificado após análises de técnicas de RMN uni e bidimensionais de 1H e 13C, medidas 

de raios-X e comparação com dados da literatura.  
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Através da análise do espectro de 1H (Figura 6) pode-se observar dois simpletos 

em δ 3,63 e δ 3,52 ppm, atribuídos aos hidrogênios das metilas 23 e 24 respectivamente. 

Os sinais em δ 7,38; δ 7,20; δ 7,10; δ 7,00 ppm, com área relativa a um hidrogênio cada, 

correspondem aos H-9, H-12, H-11 e H-10 respectivamente, característicos de um anel 

benzênico de um núcleo indólico sem substituintes (CORDEL, 1981) 

A presença de uma metila (H-18) ligada a um átomo de carbono sp2 pode ser 

reconhecida pelo sinal com multiplicidade de duplo tripleto em δ 1,52 ppm (3H, J = 6,9; 

1,9 Hz), já em δ 5,20 ppm (1H, J = 6,9; 2,0 Hz) um quarteto de tripleto que 

correspondem ao hidrogênio vinílico (H-19). 

Os sinais em δ 4,16 (1H, d, J = 6,4 Hz), δ 4,03 (1H, dd, J = 10,6; 3,4 Hz) e δ 3,11 

(1H, t, J = 3,0 Hz) foram atribuídos aos hidrogênios H-5, H-3 e H-15 respectivamente. O 

simpleto largo em δ 2,12 ppm, integrado para um hidrogênio é atribuído ao álcool 

primário. 
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Figura 6 – Espectro de RMN de 
1
H de Voachalot ina em CDCl3 a 400 MHz. 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 

Através da análise do espectro HSQC (Figura 7) torna-se possível a 

identificação das correlações entre carbono e hidrogênio existentes na estrutura. Na 

expansão do espectro de HSQC (Figura 8), é visível a atribuição dos hidrogênios 

diasterotópicos e seus respectivos carbonos. Desta forma atribuiu-se os sinais δ 3,54 

ppm (1H, m), δ 3,57 ppm (1H, m), δ 3,51 ppm (1H, m), δ 3,45 ppm (1H, m), δ 2,99 

pp, (1H, dd, J = 16,5; 6,4 Hz) e δ 2,84 pp, (1H, dd, J = 16,5; 0,8 Hz) aos hidrogênios 

H-17, H-21, H-21’, H-17’, H-6; H-6’ respectivamente. 
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Figura 7 – Espectro de RMN HSQC de Voachalotina em CDCl3 a 400 MHz 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 
Figura 8– Expansão do espectro de RMN HSQC de Voachalot ina em CDCl3 a 400 MHz 

 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018. 
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No espectro de COSY observou-se as correlações entre os hidrogênios, conforme 

descreve a figura 9. É possível observar os acoplamentos a longa distância dos H-18 e H-

19 com os hidrogênios H-21 e H-21’. O H-18 possui a multiplicidade duplo tripleto, que 

é justificado pelos acoplamentos com o H-19 (J= 6,96 Hz) e H-21 (J= 1,90 Hz). 

Enquanto que o H-19 possui a multiplicidade quarteto de tripleto, justificado pelo 

acoplamento com o H-18 (J= 7,0 Hz) e H-21 (J= 2,0 Hz). 

 
Figura 9 – Espectro de RMN COSY de Voachalotina em CDCl3 a 400 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 

Na expansão do espectro de COSY (Figura 10) observam-se as correlações de 

sistemas de spins isolados, dos hidrogênios H-5 acoplando com os hidrogênios H-6, H-6’ 

e o acoplamento dos hidrogênios H-14, H14’ com os hidrogênios H-3 e H-15.  
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Figura 10– Expansão espectro de RMN COSY de Voachalot ina em CDCl3 a 400 MHz. 

Fonte:Lab.RMN-UFSM, 2018. 

 

O espectro de RMN 13C da voachalotina (Figura 11) exibiu sinal em δ 176,4 ppm, 

referente o carbono carbonilico C-22 característico de ésteres. Os carbonos metínicos 

aromáticos, C-11, C-10, C-9, C-12, apresentam sinais em δ 121,0, δ 118,9,δ 118,3 e δ 

108,7 ppm, respectivamente. Os sinais em δ 138,4, δ 137,2, δ 126,1 e δ 104,9 ppm 

correspondem aos carbonos desidrogenados C-13, C-2, C-8 e C-7. 

Os sinais em δ 136,3 e δ 116,1 ppm correspondem aos carbonos sp2 da dupla 

ligação exocíclica, C-20 e C-19 sendo o primeiro deles desidrogenado. Já o sinal 

observado em δ 63,1 ppm corresponde ao carbono metilênico C-17. Os carbonos das 

metilas C-23, C-24 e C-18 têm os sinais em δ 52,1 ppm, δ 29,2 ppm e δ 12,7 ppm, 

respectivamente.  

Analisando o espectro HMBC (Figura 12) torna-se possível a identificação 

dos carbonos desidrogenados, através das correlações de 2JHC e 3JHC entre carbono e 

hidrogênio. Desta forma a identificação do C-16, foi realizada através das 

correlações 2JHC: H-5; H-17 e H-15 e 3JHC: H-6 e H-14. As correlações estão 

descritas na Tabela 5, bem como a descrição das correlações de HSQC. 
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Figura 11 – Espectro de RMN de 
13

C de Voachalotina em CDCl3 a 100 MHz. 

Fonte:Lab.RMN-UFSM, 2018 

 

Figura 12 – Espectro de RMN HMBC de Voachalot ina em CDCl3 a 400 MHz. 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 
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Tabela 5 – Dados espectrais RMN 2D heteronuclear HSQC e HMBC de voachalotina. 

 HSQC HMBC 

Posição δC (ppm) δH (ppm) 2JHC 
3JHC 

2 137,29 - - H-24 

3 47,91 4,03    

5 53,62 4,16   

6 22,39 2,99   

 6’ 22,39 2,84   

7 104,99 - H-6; H-6’ H-9; H-5; H-3 

8 126,14 - H-9 H-12; H10 

9 118,37 7,38   

10 118,90 7,00   

11 121,07 7,10   

12 108,77 7,20   

13 138,41 - - H-24 

14 28,30 1,87   

 14’ 28,30 1,67   

15 30,31 3,11   

16 53,31 - H-5; H-17; H-17’; H-15 H-6; H-6’; H-14; H-14’ 

17 63,12 3,54   

 17’ 63,12 3,45   

18 12,79 1,52   

19 116,11 5,20   

20 136,36 - - ; H-14; H-14’; H-18 

21 55,96 3,57   

 21’ 55,96 3,51   

22 176,44 - - H-17; H-17’;  H-23; H-5 

23 52,18 3,63   

24 29,24 3,52   
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Através da difração de raio-X (Figura 13) fica confirmada a configuração 

absoluta, sendo que a dupla ligação (C-20 – C-19) está na conformação E e os 

centros quirais tem configuração C3- S, C5-S, C15-S, C16-S e N4-R.  

 
Figura 13 – Difração de raio-X de Voachalotina.  

 

Fonte: Lab. Difração raio-X, UFSM.  

 

Nas Tabelas 6 e 7 são descritos os deslocamentos químicos de 1H e 13C de 21, 

bem como os dados encontrados na literatura (GONÇALVES, 2011). 
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Tabela 6 – Dados de RMN de 
1
H da voachalotina em CDCl3, 400 MHz. 

Posição δH (ppm) δH
* (ppm) 

3 4,03 (dd, J = 10,6; 3,4 Hz) 4,22 (dd, J = 9,9; 4,1 Hz) 

5 4,16 (d, J = 6,4 Hz) 4,33 (d, J = 6,0 Hz) 

6 2,99 (dd, J = 16,4; 6,4 Hz) 3,15 (dd, J = 15,6; 6,3 Hz) 

6 2,84 (dd, J = 16,4;  0,8 Hz) 2.99 (d, J = 15,6 Hz) 

9 7,38 (dt, J =7,9; 0,8 Hz) 7,50 (d, J = 7,6 Hz) 

10 7,00(ddd, J = 7,9; 7,1; 1,0 Hz) 7,11 (d, J = 7,9; 1,4 Hz) 

11 7,10(ddd, J = 8,2; 7,1; 1,2; Hz) 7,21 (d, J = 8,3; 1,1 Hz) 

12 7,20 (dt, J = 8,1; 0,8 Hz) 7,30 (d, J = 8,3 Hz) 

14 1,87 (ddd, J = 14,8; 7,9; 2,6 Hz) 2,02 (ddd, J = 12,6;  9,7; 2,6 Hz) 

14’ 1,67 (td, J = 14,8; 3,8 Hz) 1,83 (td, J = 12.6; 3,6 Hz) 

15 3,11 (t, J = 3,0 Hz) 3,25 (t, J = 3,0 Hz) 

17 3,54 (m) 3,71 (d, J = 11,7 Hz) 

17 3,45 ( m) 3,62 (d, J = 11,7 Hz) 

18 1,52 (dt, J = 6,9; 1,9 Hz) 1,63 (d, J = 7,9 Hz) 

19 5,20(qt, J = 7,; 2, Hz) 5,34 (tq, J = 6,6; 2,0 Hz) 

21 3,57 ( m) 3,60 (2H, m) 

21 3,51 (m) 

23 3,63 (s) 3,76 (s) 

24 3,52 (s) 3,64 (s) 

δH
*
 (CDCl3, 400 MHz) conforme GONÇALVES, 2011.   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



60 

 

Tabela 7 – Dados de RMN de 
13

C da voachalotina em CDCl3, 100 MHz 

Posição δC (ppm) δC
* (ppm) 

2 137,2 137,4 

3 47,9 48,0 

5 53,6 53,8 

6 22,3 22,3 

7 104,9 105,0 

8 126,1 126,0 

9 118,3 118,3 

10 118,9 119,0 

11 121,0 121,2 

12 108,7 108,9 

13 138,4 138,0 

14 28,3 28,4 

15 30,3 29,9 

16 53,3 53,4 

17 63,1 63,1 

18 12,7 12,9 

19 116,1 116,5 

20 136,3 137,5 

21 55,9 54,0 

22 176,4 176,4 

23 52,1 52,3 

24 29,2 30,3 

δC
*
 (CDCl3, 100 MHz) conforme GONÇALVES, 2011.   
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5.2.1.2  AFFINISINA (22) 

 

O alcalóide de esqueleto corinanteano, affinisina (22), foi isolado na forma 

de um sólido castanho, da FAEN 90: 10 (clorofórmio: metanol) a partir do EBM das 

cascas de T. catharinensis conforme descrito na Parte Experimental (pag. 36), sendo 

identificado após análises de técnicas de RMN uni e b idimensionais de 1H e 13C, e 

comparação com dados da literatura.  
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Através da análise do espectro de 1H (Figura 14), pode-se observar a 

semelhança com o alcaloide 21. Neste, observa-se apenas a presença de um simpleto 

em δ 3,57 ppm, atribuído à metila 22.  

A presença de uma metila ligada a um átomo de carbono sp2 pode ser 

reconhecida pelo sinal duplo tripleto em δ 1,58 ppm (3H, J= 6,75; 1,90 Hz) e pelo 

sinal quarteto de tripleto a δ 5,33 ppm (1H, J= 6,78; 1,80 Hz), correspondem aos H-

18 e H-19 respectivamente. 

Para os sinais a δ 4,20 (1H, dd, J = 10,02; 1,73 Hz), δ 2,76 (1H, t, J = 6,49 

Hz), δ 2,69 (1H, s,) e δ 1,73 (1H, q, J = 7,18 Hz) foram atribuídos aos hidrogênios 

metínicos H-3, H-5, H-15 e H-16 respectivamente. 
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Figura 14 – Espectro de RMN de 
1
H de Affinisina em CDCl3 a 400 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 
Através da análise do espectro HSQC (Figura 15, e expansão Figura16) foi 

possível a identificação das correlações entre carbonos e hidrogênios existentes na 

estrutura. Desta forma atribuíram-se os sinais a δ 3,61 ppm (1H, m), δ 3,49 ppm (1H, m) e 

δ 3,42 ppm (2H, m) aos hidrogênios H-21’, H-21 e H-17 respectivamente.  

Os sinais dos hidrogênios H-6’, H-6, H-14’ e H-14 foram observados a δ 3,04 ppm 

(1H, dd, J = 15,5; 5,19 Hz), δ 2,61 ppm (1H, d, J= 15,5 Hz), δ 2,08 ppm (1H, t, J= 11,5 

Hz) e δ 1,56 ppm (1H, m), respectivamente.  
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Figura 15 – Espectro de RMN HSQC de Affinisina em CDCl3 a 400 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 

Figura 16 – Expansão de espectro de RMN HSQC de Affin isina em CDCl3 a 400 MHz. 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018. 
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No espectro 2D COSY pode-se observar os sistemas de spins, conforme descreve 

a Figura 17, e sua expansão (Figura 18). Também é possível observar os acoplamentos a 

longa distância do H-19 com os hidrogênios H-21 (J= 1,80 Hz), bem como os 

acoplamentos do H-18 com os hidrogênios H-21 (J= 1,90 Hz) e H-19 (J= 6,75 Hz) 

(Figura 16). 

 

Figura 17 – Espectro de RMN COSY de Affinisina em CDCl3 a 400 MHz. 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 
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Figura 18 – Expansão do espectro de RMN COSY de Affin isina em CDCl3 a 400 MHz. 

 

Fonte:Lab.RMN-UFSM, 2018. 

 

O espectro de RMN 13C da affinisina (Figura 19) apresentou um sinal em δ 

64,7 ppm, referente ao C-17 ligado a uma hidroxila. Os carbonos metínicos, C-9, C-

10, C-11, C-12, os sinais aparecem em δ 118,1 ppm, δ 118,8 ppm, δ 120,9 ppm e δ 

108,7 ppm, respectivamente. Os sinais em δ 138,8 ppm, δ 103,4 ppm, δ 127,1 ppm e 

δ 137,2 ppm correspondem aos carbonos desidrogenados C-2, C-7, C-8 e C-13. 

Os sinais em δ 134,7 ppm e δ 117,0 ppm correspondem aos carbonos sp2 da 

dupla ligação exocíclica, C-20 e C-19 sendo o primeiro deles desidrogenado. Para as 

metilas C-22 e C-18, os sinais aparecem em δ 29,2 ppm e δ 12,7 ppm, 

respectivamente. 

A análise do espectro HMBC (Figura 20, e expansões Figuras 21 e 22) torna 

possível a identificação dos carbonos desidrogenados, através das correlações de 

2JHC e 3JHC entre carbono e hidrogênio. Estas relações estão descritas na Tabela 8, 

bem como a descrição das correlações de HSQC. 
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Figura 19 – Espectro de RMN de 
13

C de Affin isina em CDCl3 a 100 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 
Figura 20 – Espectro de RMN HM BC de Affin isina em CDCl3 a 400 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 
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Figura 21 – Expansão do espectro de RMN HMBC de Affinisina em CDCl3 a 400 MHz. 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 

Figura 22 – Expansão do espectro de RMN HMBC de Affinisina em CDCl3 a 400 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018. 
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Tabela 8 – Dados espectrais de RMN 2D heteronuclear HSQC  e HMBC de Affin isina.  

 HSQC HMBC 

Posição δC (ppm) δH (ppm) 2JHC 
3JHC 

2 138,8 - H-3; H-22 H-6’; H-6; H-14’; 

H-14 

3 49,3 4,20    

5 54,5 2,76   

6’ 26,8 3,04   

6 26,8 2,61   

7 103,4 - H-6; H-6’ H-9; H-5; H-3 

8 127,1 - H-9 H-12; H10; H-6’;H-6 

9 118,1 7,38   

10 118,8 7,06   

11 120,9 7,17   

12 108,7 7,26   

13 137,2 - - H-9; H-11;H-22 

14’ 32,5 2,08   

 14 32,5 1,56   

15 27,2 2,69   

16 44,0 1,73 H-5; H-17; H-17’; H-15 H-6; H-6’; H-14; H-14’ 

17 64,7 3,42   

18 12,7 1,58   

19 117,0 5,33   

20 134,7 - H-21’; H-21; H-15 H-14; H-14’;H-16; H-18 

21’ 55,8 3,61   

21 55,8 3,49   

22 29,2 3,57   
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Nas Tabelas 9 e 10 são descritos os deslocamentos químicos de 1H e 13C de 22, 

assim como os dados utilizados encontrados na literatura (SANTOS, 2009).  

 
Tabela 9 – Dados de RMN de 

1
H de Affinisina em CDCl3, 400 MHz. 

Posição δH (ppm) δH
* (ppm) 

3 4,20 (dd, J = 10,0; 1,7 Hz) 4,29 (dl, J = 8,3 Hz) 

5 2,76 (t, J = 6,4 Hz) 2,75 (m) 

6’ 3,04 (dd, J = 15,5; 5,1 Hz) 3,03 (m) 

6 2,61 (d, J = 15,5 Hz) 2,75 (m) 

9 7,38 (d, J = 7,8) 7,43 (d, J = 7,7 Hz) 

10 7,06(ddd, J = 7,8; 7,0; 0,9 Hz) 7,03 (m) 

11 7,17(ddd, J = 8,1; 7,5; 1,2; Hz) 7,14 (m) 

12 7,26 (d, J = 8,3 Hz) 7,33 (d, J = 8,2 Hz) 

14’ 2,08 (t, J = 11,57 Hz) 2,18 (m) 

14 1,56 (m) 1,70 (m) 

15 2,69 (s) 2,67 (m) 

16 1,73 (m) 1,82 (m) 

17 3,42 ( 2H,m) 3,41 (2H, m) 

18 1,58 (dt, J = 6,7; 1,9 Hz) 1,57 (d, J =6,8 Hz) 

19 5,33 (qt, J= 6,7; 1,8 Hz) 5,48 (q, J= 6,8 Hz) 

21’ 3,61 ( m) 3,65 (m) 

3,53 (m) 21 3,49 (m) 

22 3,57 (3H, s) 3,67 (3H, s) 

δH
*
 (CDCl3, 500 MHz) conforme SANTOS, 2009. 
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Tabela 10 - Dados de RMN de 
13

C de Affin isina em CDCl3, 100 MHz. 

Posição δC (ppm) δC
* (ppm) 

2 138,8 140,5 

3 49,3 50,6 

5 54,5 56,3 

6 26,8 27,9 

7 103,4 104,1 

8 127,1 125,8 

9 118,1 118,9 

10 118,8 120,0 

11 120,9 122,2 

12 108,7 109,9 

13 137,2 139,1 

14 32,5 33,9 

15 27,2 28,6 

16 44,0 45,7 

17 64,7 65,7 

18 12,7 13,2 

19 117,0 118,3 

20 134,7 136,2 

21 55,8 56,9 

22 29,2 29,1 

δC
*
 (CDCl3, 125 MHz) conforme SANTOS, 2009.  

 

A estereoquímica relativa do alcaloide 22 foi definida a partir do método de 

ressonância magnética nuclear NOESY 1D. Esse método consiste na irradiação do sinal 

de um hidrogênio específico. Quando aplicado o programa de pulso, os sinais de 

hidrogênios que mantém correlação espacial a ele são identificados na fase negativa do 

espectro de NOESY 1D.  

Fazendo o uso deste método, foram definidos três centros quirais na estrutura, 

baseando-se nos hidrogênios H-3 e H-16. No espectro de NOESY 1D H-3 (Figura 23) 

pode-se observar correlações espaciais apenas com os H-21, H-22 e H-14, e não com o 

H-5, enquanto que o H-16 (Figura 24) apresenta correlações espaciais com os 

hidrogênios H-5, H-6 e H-15.  
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Desta forma foi possível definir a estereoquímica relativa dos centros quirais C-

5(S*), C-15(S*) e C-16(S*) para o alcaloide 22, visto que os hidrogênios H-16, H-15 e H-

5 possuem correlação espacial entre si. 

 
Figura 23– Espectro de RMN NOESY 1D, irradiação H-3, para 22. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018. 

 
Figura 24 - Espectro de RMN NOESY 1D, irradiação H-16, para 22. 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018. 
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5.2.1.3 16-EPIAFFINISINA (23) 

 

O alcalóide de esqueleto corinanteano, 16-epiaffinisina (23) foi isolado na forma 

de um sólido amarelo claro, da FAEB 80: 20 (clorofórmio: metanol) a partir do EBM das 

cascas de T. catharinensis, conforme descrito na Parte Experimental (pag. 37), sendo 

identificado após análises de técnicas de RMN uni e bidimensionais de 1H e 13C, e 

comparação com dados da literatura.  

 

 

 

 

 

 

 

Através da análise do espectro de 1H (Figura 25), pode-se observar a semelhança 

com o alcaloide 22. Nesse observa-se uma pequena diferença nos deslocamentos 

químicos e multiplicidades dos hidrogênios H-5, H-15 e H-16, com deslocamentos 

correspondentes δ 2,79 (1H, dd, J = 6,20; 1,0 Hz), δ 2,82 (1H, m), δ 1,80 (1H, m). 

 
Figura 25 – Espectro de RMN de 

1
H de Epiffinisina em CDCl3 a 400 MHz. 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Lab. RMN- UFSM, 2018. 
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Quando analisado o espectro heteronuclear HSQC (figura 26), torna-se evidente 

que o H-15 está em campo mais desblindado, enquanto que o H-5 está em campo mais 

blindado. Este comportamento não é observado no alcalóide 22, visto que o H-15 (δ 2,69) 

está em campo mais blindado e o H-5 (δ 2,76) em campo mais desblindado.  

 
Figura 26 – Espectro de RMN HSQC de Epiaffin isa em CDCl3 a 400 MHz. 

 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018. 

 

Através da sobreposição dos espectros de 1H dos alcaloides 22 e 23 (Figura 27) 

essa diferença torna-se nítida. 
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Figura 27 – Sobreposição dos espectros de 
1
H dos alcalóides 23 e 22 

 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018. 

 

Comparando com dados da literatura, concluiu-se que o alcaloide 23 se trata de 

um diasteroisômero do alcalóide affinisina (22), sendo este o alcalóide 16-epiaffinisina 

(23), já relatado em trabalhos anteriores (YU, 2003; ZACOLER, 2005).  

Na figura 28 é apresentado o espectro de 13C do alcaloide 16-epiaffinisina (23). 

Nele se observa a presença do sinal em δ 65,1 ppm, referente ao C-17, ligado a uma 

hidroxila.Os sinais em δ 136,2 ppm e δ 116,5 ppm correspondem aos carbonos sp2 da 

dupla ligação exocíclica, C-20 e C-19 sendo o primeiro deles desidrogenado. As metilas 

C-22 e C-18, apresentam os sinais em δ 29,31 ppm e δ 12,75 ppm, respectivamente. 
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Figura 28 – Espectro de 
13

C para Epiaffinisina, em CDCl3 a 100 MHz. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte:Lab.RMN-UFSM, 2018. 

 

No espectro homonuclear 2D COSY é possível observar as principais correlações 

entre H-H, as quais estão apresentadas nas Figuras 29 e 30. 

É possível observar os acoplamentos do H-18 com o H-19 e H-21, assim como os 

acoplamentos do H-19 com o H-21 e H-18. Os acoplamentos entre o H-3 e os 

hidrogênios diasterotópicos, H-14 e H-14’. Não há o acoplamento do H-15 com o H-16.  
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Figura 29 – Espectro de RMN 2D COSY, para Epiaffinisina, em CDCl3. 

 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018 

 

Figura 30 - Expansão do espectro de RMN 2D COSY, para Epiaffin isina, em CDCl3  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte:Lab.RMN-UFSM, 2018. 
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Nas Tabelas 11 e 12 estão descritos os deslocamentos químicos de 1H e 13C de 

23, bem como os dados utilizados como base da literatura (ZACOLER, 2005). 

 

Tabela 11 – Dados de RMN de 
1
H de Epiaffinisina em CDCl3, 400 MHz. 

Posição δH (ppm) δH
* (ppm) 

3 4,20 (dd, J = 9,8; 2,4 Hz) 4,21 (dd, J = 9,9; 2,7 Hz) 

5 2,79 (dd, J = 6,2; 1,0 Hz) 2,79(dd, J= 6,0; 1,2 Hz) 

6’ 3,05 (dd, J = 15,3; 4,0 Hz) 3,06 (dd, J= 15,6; 4,8 Hz) 

6 2,62 (dd, J = 15,3; 1,2 Hz) 2,63(dd,J= 15,6; 1,2 Hz) 

9 7,45 (dt, J = 7,7; 1,0 Hz) 7,48 (bd, J = 7,5 Hz) 

10 7,07(ddd, J = 7,8; 7,7; 1,0 Hz) 7,09(ddd, J =8,4;7,5;1,2 Hz) 

11 7,17(ddd, J = 9,2; 8,1; 1,2; Hz) 7,18 (ddd, J = 8,4; 8,1; 1,2 Hz) 

12 7,28 (dt, J = 8,0; 1,0 Hz) 7,29 (bd, J = 8,1 Hz) 

14’ 2,07 (ddd, J = 12,2; 10,2; 2,3 Hz) 2,08(ddd,J= 11,4; 10,2; 2,4 Hz,) 

14 1,68 (m) 1,67 (m) 

15 2,82 (m) 2,83 (m) 

16 1,80 (m) 1,81 (m) 

17’ 3,55 (m) 3,60 (dd, J= 10,5; 8,1 Hz) 

17 3,49 (dd, J= 10,6; 8,3 Hz) 3,52 (dd, J=10,5; 8,4 Hz) 

18 1,60 (3H,dt, J = 7,0; 1,9 Hz) 1,65 (3H,dd,J=6,9; 2,1 Hz) 

19 5,41 (qt, J= 7,0; 2,0 Hz) 5,42 (bq, J= 6,9 Hz) 

21’ 3,60(2H,m) 3,62 (2H,m) 

22 3,63 (3H, s) 3,64 (3H, s) 

δH
*
 (CDCl3, 300 MHz) conforme  ZACOLER, 2005.  
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Tabela 12 – Dados de RMN de 
13

C de Epiaffin isina em CDCl3, 100 MHz. 

Posição δC (ppm) δC
* (ppm) 

2 139,6 139,8 

3 49,4 49,4 

5 54,2 54,1 

6 27,0 27,0 

7 103,6 103,7 

8 127,4 127,5 

9 118,0 118,2 

10 118,8 118,9 

11 120,8 120,9 

12 108,7 108,8 

13 137,3 137,4 

14 33,0 32,9 

15 27,6 27,5 

16 44,3 44,3 

17 65,1 65,1 

18 12,7 12,7 

19 116,5 116,6 

20 136,2 136,4 

21 56,3 56,4 

22 29,3 29,2 

δC
*
 (CDCl3, 75,5  MHz) conforme  ZACOLER, 2005.  

 

Fazendo uso do método de RMN NOESY 1D, foi possível definir três centros 

quirais da estrutura, baseando-se nos hidrogênios H-3 e H-16. No espectro de NOESY 

1D para H-3 (Figura 31), pode-se observar as correlações espaciais com os hidrogênios 

H-22 e H-14, enquanto que para o H-16 (Figura 32) observam-se correlações espaciais 

com os hidrogênios H-6 e H-15. 

Desta forma foi possível definir a estereoquímica relativa dos centros quirais C-

5(S*), C-15(R*) e C-16(R*) para o alcalóide 23, visto que os hidrogênios H-16 e H-15 

possuem correlação espacial entre si. 
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Figura 31– Espectro de RMN NOESY 1D, irradiação H-3, para 23 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018. 

 
Figura 32 - Espectro de RMN NOESY 1D, irradiação H-16, para 23 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018. 
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5.2.1.4 VOACANGINA(24) 

 

O alcalóide de esqueleto ibogano, voacangina (24), foi isolado na forma de 

cristais amarelados, do EBH e da FAEA 15:85 (Acetato de etila: hexano) das cascas do 

caule de T. catharinensis, como descrito na Parte Experimental (pag. 35 e 36), sendo 

identificado após análises de técnicas de RMN uni e bidimensionais de 1H e 13C, medidas 

de raios-X e comparação com dados da literatura.  

 

 

 

 

 

 

 

 

Através da análise do espectro de 1H (Figura 33), pode- se observar três simpletos 

em δ 3,83, δ 3,70, δ 3,54 ppm, onde dois deles são integrados para três hidrogênios, 

atribuídos às metilas H-24 e H-23 e o outro integrado para um hidrogênio, atribuído ao 

H-21, respectivamente. 

Os sinais em δ 7,12, δ 6,92 e δ 6,79 ppm, integrado para um hidrogênio cada, 

correspondem H-12, H-9 e H-11 respectivamente, característicos de um anel benzênico 

de um núcleo indólico substituído na posição orto do anel.  

O sinal simpleto em δ 7,74 ppm, integrado para um hidrogênio é característico de 

hidrogênio ligado ao átomo de nitrogênio do pirrol que compõe o núcleo principal do 

alcalóide. O sinal tripleto em δ 0,89 ppm é atribuído a metila H-18. 
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Figura 33 – Espectro de RMN de 
1
H de Voacangina em CDCl3 a 400 MHz. 

 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 
Através da análise do espectro HSQC (Figura 34) torna-se possível a 

identificação das correlações entre carbono e hidrogênio existentes na estrutura. Os 

dados de correlação carbono-hidrogênio estão apresentados na tabela 13. 

 
Figura 34 – Espectro de RMN HSQC de Voacangina em CDCl3 a 400 MHz. 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018. 

 



82 

 

O espectro de RMN 13C para voacangina (Figura 35) apresentou sinal em δ 175,7 

ppm, referente à carbonila C-22. Para os carbonos metínicos, C-11, C-12, C-9, os sinais 

aparecem em δ 111,8 ppm, δ 111,0 ppm e δ 100,9 ppm, respectivamente. Os sinais em δ 

154,0 ppm, δ 137,6 ppm, δ 130,6 ppm, δ 129,2 ppm e δ 110,1 ppm correspondem aos 

carbonos desidrogenados C-10, C-2, C-13, C-8 e C-7. 

Os sinais das metilas C-24, C-23 e C-18, correspondem a δ 56,0 ppm, δ 52,5 ppm 

e δ 11,6 ppm, respectivamente. 

 
Figura 35 – Espectro de RMN de 

13
C de Voacangina em CDCl3 a 100 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 
No espectro 2D COSY puderam-se observar as correlações dos hidrogênios, 

conforme descreve a figura 36, e sua expansão (Figura 37). 
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Figura 36 – Espectro de RMN COSY de Voacangina em CDCl3 a 400 MHz 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 
Figura 37 – Expansão de espectro de RMN COSY de Voacangina em CDCl3 a 400 MHz 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018. 

 

Analisando o espectro de COSY, é possível observar o acoplamento do H-14 

com o H-3. O H-3 apresenta a multiplicidade duplo tripleto, oriunda do acoplamento 

com a vizinhança, H-3’(J= 10,93 Hz) e H-14.  
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Através da difração de raio-X (Figura 38) fica confirmada a configuração 

absoluta, com os centros quirais apresentando configuração C14- R, C16-S, C20-S, 

C21-R e N4-S. 

 
Figura 38– Difração de raio - X de Voacangina. 

Fonte: Lab. Difração raio- X, UFSM.  

 

Na Tabela 13 são descritos os deslocamentos químicos de 1H, 13C, levando em 

consideração as correlações do espectro de HSQC de 24, bem como os dados 

comparativos da literatura (SANTOS, 2009), para 13C e 1H. 
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Tabela 13 – Dados de RMN de 
13

C (100 MHz), 
1
H (400 MHz), de Voacangina em CDCl3, em comparação 

com dados da literatura. 

Posição δC (ppm) δH (ppm) δC
* (ppm) δH

* (ppm) 

2 137,6 - 137,7 - 

3’ 51,6 2,91(m)  51,8 2,93(m) 

3 2,80(dt, J= 10,9;6,9 Hz) 2,82 (dl, J= 8,7 Hz) 

5’ 53,1 3,38(m) 53,3 3,39(m) 

5 3,19(m) 3,24(m) 

6’ 22,2 3,15(m) 22,3 3,15(m) 

 6 2,97(m) 3,00(m) 

7 110,1 - 110,3 - 

8 129,2 - 129,4 - 

9 100,9 6,92(d, J=2,4 Hz) 101,0 6,94(d, J= 2,2 Hz) 

10 154,0 - 154,2 - 

11 111,8 6,79(dd, J= 8,6; 2,4 Hz) 112,0 6,82(dd, J= 8,7; 2,2 Hz) 

12 111,0 7,12(dd, J= 8,7; 0,4 Hz) 111,2 7,14(d, J= 8,7 Hz) 

13 130,6 - 130,8 - 

14 27,4 1,86(m) 27,5 1,92(m) 

 15’ 32,0 1,72(m) 32,2 1,75(m) 

15 1,12(m) 1,13(m) 

16 55,2 - 55,3 - 

17’ 36,5 2,58(dd,J= 11,6; 0,9 Hz) 36,7 2,60(d, J= 1,40 Hz) 

17 1,90(dd, J= 4,2; 2,9 Hz) 2,58(d, J= 2,5 Hz) 

18 11,6 0,89(t, J= 7,4 Hz) 11,8 0,91(t, J= 7,4 Hz) 

19’ 26,8 1,57(m) 26,9 1,58(m) 

19 1,43(m) 1,46(m) 

20 39,1 1,26(m) 39,3 1,34(m) 

21 57,4 3,54(s) 57,7 3,57(sl) 

 22 175,7 - 175,8 - 

23 52,5 3,70(s) 52,7 3,72(s) 

24 56,0 3,83(s) 56,2 3,86(s) 

 δC
*
,(CDCl3, 125 MHz), δH

*
  (CDCl3, 500 MHz) conforme SANTOS, 2009.  
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5.2.1.5 VOACRISTINA (25) 

 

O alcaloide de esqueleto ibogano, voacristina (25), foi isolado na forma de um 

sólido amarelado, do EBH e FAEN 80: 20 (hexano: acetato de etila), das cascas do caule 

de T. catharinensis, conforme descrito na Parte Experimental (pag. 35 e 36), sendo 

identificado após análises de técnicas de RMN de 1H e 13C, e comparação com dados da 

literatura. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Através da análise do espectro de RMN 1H (Figura 39), pode-se observar a 

semelhança com o alcaloide 24. Os dois simpletos em δ 3,7 e δ 3,6 ppm, atribuídos às 

metoxilas H-24 e H-23 respectivamente.  

A metila H-18 é atribuído o sinal δ 1,03 (3H, d, J= 6,4 Hz). O sinal δ 4,09 (1H, 

m) é atribuído ao hidrogênio H-19, devido ao efeito de desblindagem causado pela 

hidroxila. O simpleto presente em δ 3,41 (1H, s) é atribuído ao H-21. 
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Figura 39 – Espectro de RMN de 
1
H de Voacristina em CDCl3 a 400 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 

O espectro de RMN 13C para Voacristina (Figura 40) apresenta sinal em δ 174,8 

ppm, referente à carbonila C-22. Os sinais dos carbonos metínicos, C-12, C-11, C-9, 

aparecem em δ 112,3 ppm, δ 111,3 ppm e δ 100,6 ppm, respectivamente. Os sinais em δ 

154,1 ppm, δ 136,5 ppm, δ 130,5 ppm, δ 128,8 ppm e δ 109,5 ppm correspondem aos 

carbonos desidrogenados C-10, C-2, C-13, C-8 e C-7. 

As metilas C-24, C-23 e C-18 foram atribuídos os sinasδ 59,0 ppm, δ 56,0 ppm e 

δ 20,3 ppm. O sinal em δ 71,3 ppm é atribuído ao C-19. 

Através do espectro de DEPT 135, Figura 41, visualiza-se a presença de cinco 

carbonos metilênicos, C-5, C-3, C-17,C-15 e C-6. 
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Figura 40 – Espectro de RMN
13

C de Voacristina em CDCl3 a 100 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 
Figura 41 – Espectro de RMN DEPT 135 de Voacristina em CDCl3 a 100 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018. 
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Na Tabela 14 são descritos os deslocamentos químicos de 1H, 13C, de 25, bem 

como os da literatura (SANTOS, 2009), para 13C e 1H. 

 
Tabela 14 – Dados de RMN 

13
C (100 MHz), 

1
H (400 MHz) de Voacris tina em CDCl3, em comparação 

com dados da literatura. 

Posição δC (ppm) δH (ppm) δC* (ppm) δH* (ppm) 

2 136,5 - 136,6 - 

3’ 51,2 3,12-2,9(m)  51,2 3,20-3,00(m) 

3 2,74(dt, J= 10,5;1,7 Hz) 2,83 (d, J=9,1 Hz) 

5’ 52,3 3,79(m) 52,5 3,75(m) 

5 3,12-2,9(m) 3,20-3,00(m) 

6 21,5 3,12-2,9(m) 21,7 3,20-3,00(m) 

7 109,5 - 109,7 - 

8 128,8 - 129,1 - 

9 100,6 6,84(d, J=2,4 Hz) 101,0 6,92(s) 

10 154,1 - 154,4 - 

11 111,3 6,75(dd, J= 8,7; 2,4 Hz) 111,5 6,83(dl, J= 8,7 Hz) 

12 112,3 7,08(dd, J= 8,7; 0,5 Hz) 112,6 7,15(d, J= 8,7 Hz) 

13 130,5 - 130,8 - 

14 26,6 1,97-1,8(m) 27,1 2,02(m) 

 15’ 22,8 1,97-1,8(m) 28,7 1,80(m) 

15 1,48(m) 1,80(m) 

16 54,0 - 53,9 - 

17’ 36,9 2,52(dt, J= 15,7;1,9 Hz) 36,8 2,75(d, J= 9,7 Hz) 

17 1,97-1,80 (m) 2,00(m) 

18 20,3 1,03(d, J= 6,4 Hz) 22,4 1,28(d, J= 6,2 Hz) 

19 71,3 4,09(m) 70,7 3,91(m) 

20 39,4 1,39(m) 40,4 1,43(t, J=8,6 Hz) 

21 53,0 3,41(s) 54,5 4,14(sl) 

 22 174,8 - 174,9 - 

23 56,0 3,66(s) 53,00 3,73(s) 

24 59,0 3,77(s) 56,2 3,85(s) 

* δC,(CDCl3, 125 MHz), δH  (CDCl3, 500 MHz) conforme SANTOS, A., 2009. 
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5.2.1.6 VINPOCETINA (ETIL APOVINCAMINA) (26) 

 

O alcalóide vinpocetina (26), é inédito como produto natural, porém sua estrutura 

já é relatada na literatura, sendo produto sintético. Foi isolado na forma de um sólido 

cristalino amarelo, 80:20 (acetato de etila: metanol) da FAEA a partir do EBM das cascas 

de T. catharinensis, conforme descrito na Parte Experimental (pag. 36), sendo 

identificado após análises de técnicas de RMN uni e bidimensionais de 1H e 13C, medidas 

de Raio –X. 

 

 

 
 

 

 
 

 

 

 
 

Este alcaloide apresenta esqueleto da classe eburnano (DANIELI & 

PALMISANO, 1986). Alcaloides desta classe, muito semelhantes a este, já foram 

identificados na família Apocynaceae como, por exemplo, apovincamina (Vinca minor) e 

Vincamina (Catharanthus roseus). 

Na literatura, este é apresentado como produto sintético, derivado do alcaloide 

Apovincamina (NEMES, 2008). Possui inúmeros estudos relacionados com atividades 

cardiovasculares (CZIBULA, 1992) e disfunção cerebral (BALESTRERI, 1987).  

Através da análise do espectro de RMN 1H (Figura 42), observam-se dois 

simpletos a δ 6,10 ppm e δ 4,19 ppm, ambos integrados para um hidrogênio e atribuídos 

aos H-15 e H-3 respectivamente. Também a presença de dois tripletos integrados para 

três hidrogênios cada, que possuem deslocamentos químicos δ 1,38 (J= 7,24 Hz) e δ 1,00 

(J= 7,68 Hz) são atribuídos aos H-24 e H-21, respectivamente. E o sinal observado em δ 

4,41 ppm (2H ,m) é atribuído aos hidrogênios metilênicos H-23. 

Os sinais em δ 7,45, δ 7,23, δ 7,15 e δ 7,11 ppm, integrado para um hidrogênio 

cada, correspondem aos H-9, H-12, H-11 e H-10 respectivamente, caracterizando um anel 

benzênico de um núcleo indólico sem substituintes.   
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Figura 42 – Espectro de RMN de 
1
H de Vinpocetina em CDCl3 a 400 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 

Figura 43 – Espectro de RMN HSQC de Vinpocetina em CDCl3 a 400 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 
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Analisando o espectro de HSQC (Figura 43), é possível identificar as correlações 

de H-C. Nota-se a presença de sete carbonos metilênicos, dois carbonos metílicos. Estas 

correlações estão apresentadas na Tabela 15. 

O espectro de RMN 13C para 26 (Figura 44) apresentou sinal em δ 163,5 ppm, 

referente à carbonila do ester C-22. Para os carbonos metínicos, C-11, C-10, C-9, C-12, 

os sinais correspondentes são em δ 121,7 ppm, δ 120,1 ppm e δ 118,1 ppm, δ 112,5 ppm, 

respectivamente. Os sinais em δ 127,9 ppm, δ 61,7 ppm, δ 55,7 ppm, δ 14,1 ppm e δ 8,7 

ppm correspondem aos carbonos C-15, C-23, C-3, C-24 e C-21. 

 
Figura 44 – Espectro de RMN 

13
C de Vinpocetina em CDCl3 a 100 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 

Os sinais em δ 134,0 ppm, δ 131,0 ppm, δ 129,0 ppm, δ 128,4 ppm e δ 108,6 

ppm, δ 37,7 ppm correspondem aos carbonos desidrogenados C-13, C-2, C-8, C-14, C-7 

e C-16 os quais foram estabelecidos após análise do espectro de HMBC (Figuras 45, 46 e 

47), estas correlações estão representadas na Tabela 15. 
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Figura 45 – Espectro de RMN HMBC de Vinpocetina em CDCl3 a 400 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 
Figura 46 – Expansão do espectro de RMN HMBC de Vinpocetina em CDCl3 a 400 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 
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Figura 47 – Expansão do espectro de RMN HMBC de Vinpocetina em CDCl3 a 400 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 

 

Na Tabela 15 são descritos os dados espectrais de deslocamentos químicos de 1H, 

13C, assim como as correlações do espectro de HSQC e HMBC de 26. 

 
Tabela 15 – Dados espectrais de RMN 2D heteronuclear HSQC e HMBC de Vinpocetina. 

 HSQC HMBC 

Posição δC (ppm) δH (ppm) 2JHC 
3JHC 

2 131,0 - H-3 H-6’; H-6 

3 55,7 4,19  - H-15; H-5; H-5’; H-

19; H-20; H-17’; H-17 

5 51,4 3,34; 3,24 H-6’; H-6 H-19 

6 16,3 3,02; 2,49 H-5’;H-5 - 

7 108,6 - H-6; H-6’ H-9; H-5’; H-5; H-3; 

H-17’; H-17 

8 129,0 - H-9 H-12; H10 

9 118,1 7,45 H-10 H-11 

10 120,1 7,11 - H-12 
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Tabela 16 - Continuação da Tabela 15 

 HSQC HMBC 

Posição δC (ppm) δH (ppm) 2JHC 
3JHC 

11 121,7 7,15 - H-9 

12 112,5 7,23 - H-10 

13 134,0 - H-12 H-9; H-11 

14 128,4 - H-15 - 

15 127,9 6,10 - H-20; H-17’; H-17 

16 37,7 - H-15; H-3; H-17; H-20 H-18; H-18’; H-21 

17 28,7 1,50; 1,03 H-18’; H-18 H-15; H-3; H-19; H-

20 

18 20,3 1,69; 1,38 H-19; H-17’; H-17 - 

19 44,9 2,61 H-18’; H-18 H-3; H-5’; H-5; H-17’; 

H-17 

20 27,3 1,91 H-21 H-15; H-17’; H-17 

 21 8,7 1,008 H-20 - 

22 163,5 - - H-15; H-23 

23 61,7 4,41 H-24 - 

24 14,1 1,38 H-23 - 

 

Analisando o espectro 2D COSY, observaram-se as correlações de H-H, as quais 

estão representadas na figura 48 e na expansão, Figura 49. Nota-se os sistemas de spins 

isolados dos hidrogênios H-24 – H-23; H-21 – H-20; H-5 – H-6; H-19 – H-18 – H-17, 

Além do sistema de spins da região aromática, H-9 – H-10 – H-11 – H-12.  
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Figura 48 – Espectro de RMN COSY de Vinpocetina em CDCl3 a 400 MHz 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 
Figura 49 – Expansão espectro de RMN COSY de Vinpocetina em CDCl3 a 400 MHz 

Fonte:Lab.RMN-UFSM, 2018. 

 

Fazendo uso do método de RMN NOESY 1D, foi possível definir três centros 

quirais da estrutura, baseando-se no hidrogênio H-3. No espectro de NOESY 1D para H-
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3 (Figura 50) pode-se observar as correlações espaciais com os hidrogênios H-5, H-15, 

H-20 e H-21.  

Desta forma foi possível definir a estereoquímica relativa dos centros quirais C-3, 

C-15 e C-16 para o alcalóide 26, visto que os hidrogênios H-3, H-15 e H-20 possuem 

correlação espacial entre si.  

 
Figura 50 - Espectro de RMN NOESY 1D, irradiação H-3, para 26. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018. 

 

Através da difração de raio-X (Figura 51), confirma-se a estereoquímica 

absoluta, sendo os centros quirais C3-S e C16-S, N4-R. 

 
Figura 51 – Difração de raio-x de 26 

 

Fonte: Lab. Difração de Raio-X UFSM, 2018. 
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5.2.1.7 VOACANGINA HIDROXI-INDOLENINA (27) 

 

O alcalóide voacangina hidroxiindolenina (27), foi isolado na forma de um sólido 

amarelo claro, 70: 30 (acetato de etila: metanol) da FAEA a partir do EBM das cascas de 

T. catharinensis, conforme descrito na Parte Experimental (pag. 36), sendo identificado 

após análises por técnicas de RMN uni e bidimensionais e comparação com dados da 

literatura. 

 

 

 

 

 

 
 

 

Através da análise do espectro de 1H (Figura 52), observa-se a presença de quatro 

simpletos, δ 3,81, δ 3,77, δ 3,70 e δ 3,59 ppm, atribuídos para H-24, H-21, H-23 e O-H, 

respectivamente. Os sinais em δ 7,35, δ 6,90 e δ 6,80 ppm, integrado para um hidrogênio 

cada, correspondem aos H-12, H-9, H-11 respectivamente, característico de um anel 

benzênico de um núcleo indólico com substituinte na posição C-10. Nota-se a ausência 

do simpleto característico de N-H indólico, bem como a ausência do simpleto de N-CH3 

caso estivesse metilado nesta posição. 

A presença de uma metila ligada a um átomo de carbono sp3 pode ser reconhecida 

pelo sinal tripleto em δ 0,86 ppm (3H, J= 6,80 Hz), atribuído ao H-18. 

Para os sinais observados em δ 3,49 (1H, ddd, J = 15,36; 14,94; 3,74 Hz), δ 2,96 

(1H, ddd, J = 14,8; 14,7; 4,5 Hz), δ 2,73 (2H,d,J= 1,75 Hz), δ 2,70 (1H, d, J = 14,5 Hz) e 

δ 2,48 (1H, dd, J = 13,7; 4,5 Hz) foram atribuídos aos hidrogênios H-5’, H-5, H-3, H-17’ 

e H-17 respectivamente. 
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Figura 52 – Espectro de RMN de 
1
H de Voacangina hidroxi-indolenina em CDCl3 a 400 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 

Através da análise do espectro HSQC (Figura 53, e expansão Figura 54) foi 

possível a identificação das correlações entre carbono e hidrogênio existentes na 

estrutura. Desta forma atribuiu-se os sinais δ 1,92 ppm (3H, m), δ 1,77 ppm (1H, m), δ 

1,43 ppm (3H, m) e δ 1,10 ppm (1H, m) aos hidrogênios H-6, H-14, H-15’, H-19, H-20 e 

H-15 respectivamente. 
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Figura 53 – Espectro de RMN HSQC de Voacangina hidroxi-indolenina em CDCl3 a 400 MHz. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 
Figura 54 – Expansão do espectro de RMN HSQC de Voacangina hid roxi-indolenina em CDCl3 a400 MHz 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 
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O espectro de RMN 13C para Voacangina hidroxi- indolenina (Figura 55) 

apresentou sinais em δ 186,8, δ 159,1, δ 144,8, δ 144,4, δ 88,3 ppm, referente aos 

carbonos desidrogenados C-2, C-10, C-13, C-8, C-7. Para os carbonos metínicos, C-12, 

C-11, C-9, os sinais correspondentes são δ 121,3 ppm, δ 113,7 ppm e δ 107,9 ppm, 

respectivamente. O sinal em δ 173,8 ppm, corresponde à carbonila C-22. 

Para as metilas C-24, C-23 e C-18, os sinais correspondentes são em δ 55,7 ppm, 

δ 53,1 ppm e δ 11,5 ppm, respectivamente. 

 
Figura 55 – Espectro de RMN 

13
C para Voacangina hidroxi-indolenina em CDCl3 à 100 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 

Através do espectro DEPT 135 (figura 56), é possível identificar os carbonos 

metínicos C-21, C-14 que correspondem aos sinais δ 58,5 e δ 27,0 ppm. 
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Figura 56 – Espectro de RMN DEPT 135 de Voacangina hidroxi-indolenina em CDCl3 à 100MHz. 

 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 

No espectro 2D COSY puderam-se observar as correlações dos hidrogênios, 

conforme descreve a figura 57. 

 
Figura 57 – Espectro de RMN COSY para Voacangina hidroxi-indolenina em CDCl3 à 400 MHz. 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018. 
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Analisando o espectro de HMBC (Figuras 58 e expansão Figura 59), é possível 

observar as principais correlações de longa distância C-H, levando em consideração as 

correlações 2JHC, e 3JHC. Estas correlações estão representadas na Tabela 17, bem como as 

correlações de HSQC. 

 
Figura 58 – Espectro de RMN HMBC para Voacangina hidroxi-indolenina em CDCl3 à 400 MHz. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 

Figura 59 – Expansão do espectro de RMN HMBC para Voacangina hid roxi-indolenina em CDCl3 à 400 

MHz. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018. 
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Tabela 17 – Dados espectrais de RMN 2D heteronuclear HSQC e HMBC de Voacangina hidroxi-

indolenina. 

 HSQC HMBC 

Posição δC (ppm) δH (ppm) 2JHC 
3JHC 

2 186,8 - - H-21; H-17’ 

3 48,6 2,73  - H-21; H-17’ 

5 49,1 3,49/ 2,96 - H-21 

6 34,2 1,92 - - 

7 88,3 - - H-5 

8 144,4 - - H-12 

9 107,9 6,90 - H-11 

10 159,1 - H-9; H-11 H-12; H-24 

11 113,7 6,80 - H-9 

12 121,3 7,35 - - 

13 144,8 - - H-9; H-11 

14 27,0 1,92 H-3 - 

15 32,1 1,77/ 1,10 - H-3 

16 58,6 - H-17’; H-21 - 

17 34,5 2,70/ 2,48 - H-21; H-3 

18 11,5 0,86 - - 

19 26,5 1,43 H-18 H-21; H-15 

20 37,6 1,43 H-21; H-19 H-18 

21 58,5 3,77 - - 

22 173,8 - - H-17’;  H-23 

23 53,1 3,70 - - 

24 55,7 3,81 - - 

 

Na Tabela 18 são descritos os deslocamentos químicos de 1H, 13C, de 27, bem 

como os dados comparativos da literatura (MADINAVEITIA, 1998), para 13C e 1H. 
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Tabela 18 – Dados de RMN 
13

C (100 MHz), 
1
H (400 MHz) de Voacangina hidroxi-indolenina em 

CDCl3,em comparação com dados da literatura. 

Posição δC 

(ppm) 

δH (ppm) δC* (ppm) δH* (ppm) 

2 186,8 - 186,8 - 

3 48,6 2,73(2H,d,J=1,7 Hz) 48,60 2,77 (2H, s) 

5’ 49,1 3,49(ddd, J=15,3; 14,9; 3,7 Hz) 49,1 3,53(ddd, J=15,0; 15,0; 

3,3 Hz) 

5 2,96(ddd,J=14,8; 14,7; 4,5 Hz) 3,00(dd, J=14,7; 4,5 Hz) 

6 34,2 1,92(2H,m) 34,2 1,98(dt, J=13,3; 1,5 Hz) 

1,90(ddd, J=14,0; 14,0; 

4,5 Hz) 

7 88,3 - 88,3 - 

8 144,4 - 144,4 - 

9 107,9 6,90(d, J=2,5 Hz) 107,9 6,94(d, J=2,50 Hz) 

10 159,1 - 159,1 - 

11 113,7 6,80(dd, J= 8,3; 2,5 Hz) 113,7 6,84(dd, J= 8,4; 2,5 Hz) 

12 121,3 7,35(d, J= 8,4 Hz) 121,3 7,40(d, J= 8,4 Hz) 

13 144,8 - 144,8 - 

14 27,0 1,92(m) 27,0 1,95(m) 

15’ 32,1 1,77(m) 32,0 1,80(m) 

15 1,10(m) 1,13(m) 

16 58,6 - 58,5 - 

17’ 34,5 2,70(d, J= 14,5 Hz) 34,5 2,74(d, J=14,1 Hz) 

17 2,48(dd, J= 13,7; 4,5 Hz) 2,51(dt, J=13,7; 2,9 Hz) 

18 11,5 0,86(t, J= 6,80 Hz) 11,5 0,90(t, J= 6,8 Hz) 

19 26,5 1,43 (2H,m) 26,5 1,47(2H,m) 

20 37,6 1,43(m) 37,5 1,47(m) 

21 58,5 3,77(s) 58,5 3,64(s) 

22 173,8 - 173,8 - 

23 53,1 3,70(s) 53,1 3,74(s) 

24 55,7 3,81(s) 55,7 3,85(s) 

*δC,(CDCl3, 125 MHz), δH  (CDCl3, 500 MHz) conforme MADINAVEITIA, 1998. 
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5.2.1.8 12-METOXI-N4-METIL-VOACHALOTINA (28) 

 

O alcalóide 12-metoxi-N4-metil-voachalotina (28), foi isolado na forma de um 

sólido amarelo, da FAEA, 60:40 (acetato de etila: metanol) a partir do EBM das cascas 

de T. catharinensis, conforme descrito na Parte Experimental (pag. 36), sendo 

identificado após análises por técnicas de RMN uni e bidimensionais e comparação com 

dados da literatura. 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

Através da análise do espectro de RMN1H (Figura 60), pode- se observar a 

semelhança com o alcaloide 21. Neste, observa-se a presença de dois simpletos 

adicionais em δ 3,93 e  

δ 3,23 ppm, atribuídos as metilas 25 e 26, respectivamente. Os sinais em δ 7,04 e δ 6,69 

ppm, correspondem H-9, H-10 e H-11 respectivamente. 

A presença de uma metila ligada a um átomo de carbono sp2 pode ser 

reconhecida pelo sinal duplo tripleto em δ 1,60 ppm (3H, dt, J= 6,9; 1,8 Hz)  e pelo sinal 

quarteto de tripleto a δ 5,41 ppm (1H, qt, J= 6,8; 1,8 Hz), correspondem aos H-18 e H-19 

respectivamente. 

Para os sinais δ 6,20 (1H, d, J = 10,7 Hz), δ 5,26 (1H, d, J = 15,9 Hz), δ 4,75 (1H, 

s, J = 6,6 Hz) foram atribuídos aos hidrogênios H-3, H-21’, H-5 respectivamente. 
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Figura 60 – Espectro de RMN de 
1
H de 12-Metoxi-N4-met il-voachalotina em CDCl3 a 400 MHz. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 
Analisando o espectro de HSQC (Figura 61, e expansão Figura 62), é possível 

identificar as correlações de H-C. Nota-se a presença de seis carbonos metínicos, quatro 

carbonos metilênicos, cinco carbonos metílicos. Estas correlações estão apresentadas na 

Tabela 19. 

Figura 61 – Espectro de RMN HSQC de 12-Metoxi-N4-metil-voachalotina em CDCl3 a 400 MHz 

 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018. 
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Figura 62 – Expansão do espectro de RMN HSQC de 12-Metoxi-N4-metil-voachalotina em CDCl3 a 400 

MHz. 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 

O espectro de RMN 13C de 28 (Figura 63) apresentou sinais em δ 172,9, δ 148,3, 

δ 132,7, δ 127,6, δ 126,6, δ 126,3, δ 100,7, e δ 55,2 ppm referentes aos carbonos 

desidrogenados C-22, C-12, C-2, C-13, C-8, C-20, C-7 e C-16. Para os carbonos 

metínicos, C-10, C-19, C-9, C-11, C-5, C-3, C-15 os sinais correspondentes são δ 120,7, 

δ 120,1, δ 111,2, δ 103,9, δ 64,4, δ 53,1 e δ 29,8 ppm, respectivamente. 

Para as metilas C-25, C-23, C-26, C-24 e C-18, os sinais correspondentes são em 

δ 55,5 ppm, δ 53,4 ppm, δ 49,3 ppm, δ 33,6 ppm e δ 12,4 ppm, respectivamente. 
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Figura 63 – Espectro de RMN 
13

C de 12-Metoxi-N4-metil-5-Epivoachalotina em CDCl3 a 100 MHz. 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018 

 
Através da análise do espectro 2D COSY (Figura 64) é possível observar as 

correlações H-H presentes na estrutura. Dentre os sistemas de spins da estrutura, podem 

ser observados os acoplamentos a longa distância da dupla ligação exocíclica, H-19 – H-

21 e H-18. O acoplamento do H-18 com os hidrogênios H-19 e H-21. Nota-se também 

um acoplamento a longa distância do H-3 com H-5.  

 
 

 

 

 
 

 

 
 

 

 

 
 

 

 

 



110 

 

Figura 64 – Espectro de 2D COSY para12-Metoxi-N4-metil-voachalotina em CDCl3 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018. 

 

Analisando o espectro de HMBC (Figura 65), é possível observar as principais 

correlações de longa distância C-H, levando em consideração as correlações 2JHC, e 3JHC. 

Estas correlações estão representadas na Tabela 19. 

 
Figura 65 - Espectro de RMN HMBC para 12-Metoxi-N4-metil-voachalotina em CDCl3 à 400 MHz 

 
Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018. 
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Tabela 19 – Dados espectrais de RMN 2D Heteronuclear HSQC e HMBC de12-Metoxi-N4-met il-

voachalotina. 

 HSQC HMBC 

Posição δC (ppm) δH (ppm) 2JHC 
3JHC 

2 132,7 - - H-24; H-6’; H-6 

3 56,8 6,20  - H-5; H-26 

5 64,4 4,75 - H-26 

6 19,4 3,69/ 3,12 H-5 - 

7 100,7 - H-6’; H-6 H-5 

8 126,6 - H-9 H-10 

9 111,2 7,04 - H-11 

10 120,7 7,04 - - 

11 103,9 6,69 H-10 H-9 

12 148,0 - H-11 H-10; H-25 

13 127,6 - - H-9; H-11; H-24 

14 28,0 2,58/ 1,77 - - 

15 29,8 3,16 - H-19 

16 55,2 - H-5; H-15; H-17 H-6’; H-6 

17 63,0 3,73/ 3,60 - - 

18 12,4 1,60 - - 

19 120,1 5,41 H-18 - 

20 126,3 - - H-18 

21 64,4 5,26/ 3,90 - H-19; H-26; H-15 

22 172,8 - - H-17;  H-23; H-5 

23 53,4 3,78 - - 

24 33,6 3,97 - - 

25 55,5 3,93 - - 

26 49,3 3,23 - - 

 

Na Tabela 20 são descritos os deslocamentos químicos de 1H, 13C, de 28, bem 

como os dados comparativos da literatura (GONÇALVES, 2011), para 13C e 1H. 
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Tabela 20 – Dados de RMN 
13

C (100 MHz), 
1
H (400 MHz) de 12-Metoxi-N4-met il-voachalotina em 

CDCl3, em comparação com dados da literatura.  

Posição δC 

(ppm) 

δH (ppm) δC* 

(ppm) 

δH* (ppm) 

2 132,7 - 132,4 - 

3 56,8 6,20 (1H,d,J=10,7 Hz)  56,5 6,28 (1H,d,J=11,1 Hz)  

 5 64,4 4,75 (1H,d,J=6,6 Hz) 64,2 4,96 (1H,d,J=6,4 Hz) 

6’ 19,4 3,69 (1H,m) 19,0 3,96 (1H, m) 

6 19,4 3,12 (1H,m) 19,0 3,30 (1H, m) 

7 100,7 - 101,4 - 

8 126,6 - 126,9 - 

9 111,2 7,04(1H,m) 111,7 7,27 (1H,d, J=7,0 Hz) 

10 120,7 7,04(1H,m) 1120,9 7,25 (1H, t ,J= 7,0 Hz) 

11 103,9 6,69(1H,dd, J=6,5; 2,0 Hz) 103,1 6,93(d, J= 7,0 Hz) 

12 148,0 - 147,6 - 

13 127,6 - 126,9 - 

14’ 28,0 2,58(1H, m) 27,7 2,40 (1H,m) 

 14 28,0 1,77(1H,dt,J=17,4;3,5 Hz) 27,7 1,86(1H,m) 

15 29,8 3,16 (1H,m) 29,4 3,31(1H,m) 

16 55,2 - 55,0 - 

 17’ 63,0 3,73 (1H,m) 62,2 3,78(1H,m) 

17 63,0 3,60 (1H,m) 62,2 3,13(1H,m) 

18 12,4 1,60(3H,dt, J= 6,9;1,8 Hz) 12,1 1,82(3H,d, J= 6,4 Hz) 

19 120,1 5,41 (1H,qt,J=6,8; 1,8 Hz) 119,9 5,60 (1H,q,J=6,4 Hz) 

20 126,3 - 127,6 - 

21’ 64,4 5,26 (1H,d,J= 15,9 Hz) 64,0 5,31 (1H,d,J= 15,8 Hz) 

21 64,4 3,90 (1H,m) 64,0 3,90 (1H,m) 

22 172,8 - 172,8 - 

23 53,4 3,78 (3H,s) 52,8 3,99 (3H,s) 

24 33,6 3,97(3H,s) 32,9 4,18 (3H,s) 

25 55,5 3,93 (3H,s) 55,3 4,18 (3H,s) 

26 49,3 3,23 (3H,s) 48,7 3,35 (3H,s) 

*δC (CDCl3, 100 MHz), δH  (CDCl3, 400 MHz) conforme GONÇALVES, 2011. 
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Fazendo uso do método de RMN NOESY 1D, foi possível definir três centros 

quirais da estrutura, baseando-se no hidrogênio H-3. No espectro de NOESY 1D para H-

3 (Figura 66) pode-se observar apenas a correlação espacial com os hidrogênios H-26. 

Desta forma foi possível definir a estereoquímica relativa dos centros quirais C-3(S*), C-

5(R*) e N-4(R*) para o alcalóide 28, visto que os hidrogênios H-3 e H-26 possuem 

correlação espacial entre si.  

 
Figura 66– Espectro de RMN NOESY 1D, irradiação H-3, para 28. 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018. 
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5.2.1.9 12-METOXI-N4-METIL-5-EPIVOACHALOTINA (29) 
 

O alcalóide 12-metoxi-N4-metil-5-epivoachalotina (29), foi isolado na forma de 

um sólido amarelo escuro, da FAEB, 85:15 (clorofórmio: metanol) a partir do EBM das 

cascas de T. catharinensis, conforme descrito na Parte Experimental (pag. 37), sendo 

identificado após análises por técnicas de RMN uni e bidimensionais e comparação com 

dados da literatura. 

 

 

 

 

 

 

 

 

Através da análise do espectro de RMN1H (Figura 67), nota-se a semelhança com 

o alcaloide 28. Neste, observa-se uma diferença nos deslocamentos químicos de alguns 

hidrogênios. Os que mais diferem nos deslocamentos, são os hidrogênios H-3 (δ 6,0), H-

21’ (δ 5,11), H-26 (δ3,13), H-15 (δ 3,09) e H-14’ (δ 2,45).  

A diferença destes deslocamentos químicos sugere tratar-se de um 

diasteroisômero do alcaloide 28. 

Analisando o espectro de HSQC (Figura 68, e expansão Figura 69), é possível 

identificar as correlações de H-C. Nota-se a presença de seis carbonos metínicos, quatro 

carbonos metilênicos, cinco carbonos metílicos. Estas correlações estão apresentadas na 

Tabela 21. 
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Figura 67– Espectro de RMN de 
1
H de 12-Metoxi-N4-metil-5-ep ivoachalotina em CDCl3 a 400 MHz. 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018. 

 

Figura 68– Espectro de RMN HSQC de 12-Metoxi-N4-met il-5-epivoachalotina em CDCl3  

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018. 
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Figura 69 – Expansão do espectro de RMN HSQC de 12-Metoxi-N4-metil-5- ep ivoachalotina em CDCl3 a  

400 MHz 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Lab.RMN-UFSM, 2018. 

 

O espectro de RMN 13C de 29 (Figura 70) apresentou sinais em δ 172,0, 147,9, 

132,7, 127,5, 126,7, 126,7, 101,1 e 55,3 ppm referentes aos carbonos desidrogenados C-

22, C-12, C-2, C-13, C-8, C-20, C-7 e C-16. Para os carbonos metínicos, C-10, C-19, C-

9, C-11, C-5, C-3, C-15 os sinais correspondentes são δ 120,7, 119,7, 111,5, 104,0, 64,5, 

56,9 e 29,7 ppm, respectivamente. 

Para as metilas C-25, C-23, C-26, C-24 e C-18, os sinais correspondentes são em 

δ 55,6, 53,0, 49,1, 33,1 e 12,3 ppm, respectivamente. 

Através da análise do espectro 2D COSY (Figura 71) é possível observar as 

correlações H-H presentes na estrutura. Dentre os sistemas de spins da estrutura, podem 

ser observados os acoplamentos a longa distância da olefina, H-19 – H-21 e H-18. O H-

18 acoplando com os H-19 e H-21. Nota-se também um acoplamento a longa distância 

do H-3 com H-5, além do acoplamento do H-11 com H-25. 
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Figura 70 - Espectro de RMN 
13

C de 12-Metoxi-N4-metil-5- epivoachalotina em CDCl3 a 100 MHz. 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018.  

 

Figura 71 – Espectro de 2D COSY para 12-Metoxi-N4-metil-5-epivoachalotina em CDCl3 à 400 MHz. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018. 
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Analisando o espectro de HMBC (Figura 72 e expansão Figura 73), é possível 

observar as principais correlações de longa distância C-H, levando em consideração as 

correlações 2JHC, e 3JHC. Estas correlações estão representadas na Tabela 21. 

A posição da metila 26 foi definida após análise do espectro HMBC. São 

observados apenas acoplamentos de 3JHC com as posições C-3 e C-5. A posição da 

metoxila foi definida pelo único acoplamento de 3JHC com a posição C-12.  

 
Figura 72– Espectro de HMBC para 12-Metoxi-N4-metil-5-ep ivoachalotina em CDCl3 à 400 MHz. 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018 
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Figura 73 – Expansão do espectro de HMBC para 12-Metoxi-N4-metil-5-ep ivoachalotina em CDCl3 à 400 

MHz. 

 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018. 

 

Tabela 21 - Dados espectrais de RMN 2D Heteronuclear HSQC e HMBC para 12-Metoxi-N4-metil-5-

epivoachalotina. 

 HSQC HMBC 

Posição δC (ppm) δH (ppm) 2JHC 
3JHC 

2 132,7 - H-3 H-24; H-6’; H-6 

3 56,9 6,00 - H-5; H-26; H-21 

5 64,5 4,71 - H-26; H-17; H-3 

6 19,3 3,69/ 3,04 H-5 - 

7 101,1 - H-6’; H-6 H-5; H-9; H-3 

8 126,7 - - H-6 

9 111,5 7,0 - H-11 

10 120,7 7,0 - - 

11 104,0 6,67 H-10 H-9 
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Tabela 22 - Continuação Tabela 21 

 HSQC HMBC 

Posição δC (ppm) δH (ppm) 2JHC 
3JHC 

12 147,9 - H-11 H-10; H-25 

13 127,5 - - H-9; H-11; 

14 28,1 2,45/ 1,67 H-3 - 

15 29,7 3,09 - H-19; H-17 

16 55,3 - H-5; H-17 H-6’; H-6 

17 62,7 3,69/ 3,47 - H-5 

18 12,3 1,56 H-19 - 

19 119,7 5,41 H-18 - 

20 126,0 - - H-18 

21 64,4 5,11/ 3,87 - H-3; H-19; H-5 

22 173,0 - - H-17;  H-23; H-5 

23 53,0 3,74 - - 

24 33,1 3,92 - - 

25 55,6 3,91 - - 

26 49,1 3,13 - - 

 

Na Tabela 23 são descritos os deslocamentos químicos de 1H, 13C, de 29, bem 

como os dados comparativos da literatura (GONÇALVES, 2011), para 13C e 1H. 

 
Tabela 23 – Dados de RMN 

13
C (100 MHz), 

1
H (400 MHz) de 12-Metoxi-N4-metil-5-epivoachalotina em 

CDCl3, e dados da literatura. 

Posição δC 

(ppm) 

δH (ppm) δC* 

(ppm) 

δH* (ppm) 

2 132,7 - 132,4 - 

3 56,9 6,0 (1H,d,J=10,4 Hz) 56,5 6,28 (1H,d,J=11,1 Hz) 

5 64,5 4,71 (1H,d,J=6,3 Hz) 64,2 4,96 (1H,d,J=6,4 Hz) 

6’ 19,3 3,69 (1H, m) 19,0 3,96 (1H, m) 

6 19,3 3,04 (1H, dd,J=17,8;7,0 Hz) 19,0 3,30 (1H, m) 

7 101,1 - 101,4 - 

*δC (CDCl3, 100 MHz), δH (CDCl3, 400 MHz) conforme  GONÇALVES, 2011. 
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Tabela 24 - Continuação Tabela 23 

Posição δC 

(ppm) 

δH (ppm) δC* 

(ppm) 

δH* (ppm) 

8 126,7 - 126,9 - 

9 111,5 7,0(1H,m) 111,7 7,27 (1H,d, J=7,0 Hz) 

10 120,7 7,0(1H,m) 120,9 7,25 (1H, t ,J= 7,0 Hz) 

11 104,0 6,67(1H,dd, J=6,6;1,2 Hz) 103,1 6,93(d, J= 7,0 Hz) 

12 147,9 - 147,6 - 

13 127,5 - 126,9 - 

14’ 28,1 2,45(1H,t,J= 11,7 Hz) 27,7 2,40 (1H,m) 

14 28,1 1,67(1H,dt,J=13,4; 2,5 Hz) 27,7 1,86(1H,m) 

15 29,8 3,09 (1H,t, J= 2,0 Hz) 29,4 3,31(1H,m) 

16 55,3 - 55,0 - 

17’ 62,7 3,69 (1H,m) 62,2 3,78(1H,m) 

17 62,7 3,47 (1H,d,J= 11 Hz) 62,2 3,13(1H,m) 

18 12,3 1,56 (3H,d, J= 7,0 Hz) 12,1 1,82(3H,d, J= 6,4 Hz) 

19 119,7 5,35 (1H,q,J= 7,0 Hz) 119,9 5,60 (1H,q,J=6,4 Hz) 

20 126,7 - 127,6 - 

21’ 64,4 5,11 (1H,d,J= 16,4 Hz) 64,0 5,31 (1H,d,J= 15,8 Hz) 

21 64,4 3,87 (1H,d, J= 16,2 Hz) 64,0 3,90 (1H,m) 

22 173,0 - 172,8 - 

23 53,0 3,74 (3H,s) 52,8 3,99 (3H,s) 

24 33,1 3,92(3H,s) 32,9 4,18 (3H,s) 

25 55,6 3,91 (3H,s) 55,3 4,18 (3H,s) 

26 49,1 3,13 (3H,s) 48,7 3,35 (3H,s) 

*δC (CDCl3, 100 MHz), δH (CDCl3, 400 MHz) conformeGONÇALVES, 2011.  

 
Fazendo uso do método de RMN NOESY 1D, foi possível definir três centros 

quirais da estrutura, baseando-se no hidrogênio H-3 e H-5. No espectro de NOESY 

1D para H-3 (Figura 74) pode-se observar apenas a correlação espacial com os 

hidrogênios H-26, o mesmo ocorre com o espectro de H-5 (Figura 75). Desta forma 

foi possível definir a estereoquímica relativa dos centros quirais C-3(S*), C-5(S*) e 
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N-4(R*) para o alcalóide 29, visto que os hidrogênios H-3, H-5 e H-26 possuem 

correlação espacial entre si. 

Figura 74– Espectro de RMN NOESY 1D, irradiação H-3, para 29. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018 

 

Figura 75– Espectro de RMN NOESY 1D, irradiação H-5, para 29 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018. 
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5.2.1.10 N4-METIL-AFFINISINA (30) 
 

Este alcaloide é derivado da affinisina, através da reação de N-metilação descrita 

na Parte Experimental (pag. 37).  
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Analisando o espectro de RMN 1H, figura 76, é possível observar algumas 

mudanças nos deslocamentos químicos de alguns hidrogênios. A confirmação da 

metilação é realizada pela observação de um simpleto em δ 3,03 ppm (H-23), assim como 

no espectro de RMN 13C, figura 77, observa-se o deslocamento químico δ 47,6 ppm (C-

23).  

 
Figura 76 – Espectro de RMN 

1
H para N4- Metil affinisina, em DMSO- d6, à 400 MHz. 

 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018. 
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Figura 77 – Espectro de RMN 
13

C para N4- Met il affin isina, em DMSO- d6, à 400 MHz. 

 

Fonte: Lab. RMN-UFSM, 2018. 

 
Na Tabela 25 são descritos os deslocamentos químicos de 1H, 13C, de 30. 
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Tabela 25 – Dados de RMN 

1
H e 

13
C para N4- Metil affinisina. 

Posição δC (ppm) δH (ppm) 

2 138,2 - 

3 59,4 5,24 (1H,d,J=10,2 Hz)  

 5 64,8 3,64 (1H,q,J=6,6 Hz) 

6’ 24,3 3,22(1H, dd, J=17,0; 4,5 Hz) 

6 24,3 3,04 (1H, m) 

7 100,8 - 

8 126,1 - 

9 118,9 7,04(1H, dt, J=8,6; 1,0 Hz) 

10 119,9 7,10(1H,ddd,J=8,2; 7,0; 1,0 Hz) 

11 122,5 7,23(1H,dd, J=8,7;7,1; 1,0 Hz) 

12 110,3 7,50(1H, dt, J=8,7; 1,0 Hz) 

13 133,5 - 

14’ 31,4 2,45(1H,ddd,J=12,3;10,2;1,8 Hz) 

 14 31,4 2,00(1H,m) 

15 25,9 3,00 (1H,m) 

16 43,8 2,00(1H,m) 

 17’ 64,5 4,41 (1H, dt, J=16,8; 2,5 Hz) 

17 64,5 4,29 (1H, dt, J=16,8; 1,5 Hz) 

18 12,8 1,64(3H,dt, J= 7,0; 2,0 Hz) 

19 119,8 5,56 (1H,qt,J=7,0; 2,0 Hz) 

20 128,8 - 

21 62,9 3,20 (2H,d,J= 7,5 Hz) 

22 30,0 3,67 (3H,s) 

23 47,6 3,03(3H,s) 

 

 

 

 

 



 

5.2 ATIVIDADE ANTIMICROBIANA 

 

Na Tabela 26, são apresentados os valores de concentração inibitória mínima 

(CIM) e concentração letal mínima (CLM) dos extratos e frações de T. catharinensis 

frente a bactérias Gram-positivas e Gram-negativas. 

Todas as amostras testadas demonstraram algum potencial antimicrobiano, com 

valores de CIM variando entre 62,5- 500 µg.mL-1. O EBM e FAEN foram as mais ativas, 

inibindo o crescimento das bactérias Gram-positivas e Gram-negativas testadas. 

Os extratos e frações EBC, EBACE, EBM, FAEA e FAEN apresentaram 

potenciais de inibição até três vezes menor que o padrão ampicilina, para as bactérias 

Enterobacter aerogenes, Salmonella enterica serovar typhimurium, Morganella 

morganii. 

Bacillus subtilis foi o microorganismo mais resistente frente aos extratos brutos e 

frações de T. catharinensis. 

Na Tabela 27, são apresentados os valores de concentração inibitória mínima 

(CIM) e concentração letal mínima (CLM) dos extratos e frações de T. catharinensis 

frente a fungos. 

Todos os extratos e frações testatos demonstraram atividade contra fungos. Foram 

constatados valores de CLM de 125-250 µg.mL-1para os fungos Cryptococcus 

neoformans e Cryptococcus gatti. 

Para o microorganismo Candida krusei foram observados os melhores valores de 

CIM (1,56-31,2 µg.mL-1). Observa-se que em alguns casos, a atividade é duas vezes 

menor que a do padrão utilizado (CIM 3,12 µg.mL-1). 

A FAEB apresentou os melhores potenciais de inibição, com valores de CIM 

próximos ou ainda melhores que o padrão fluconazol, com valores variando entre 1,56 -

125 µg.mL-1. 

 

 

 

 

 



 

Tabela 26 – CIM e CLM dos extratos e frações de T. catharinensis frente à bactérias. 

Microorganismos  (CIM/CLM µg/mL) 

  EBH EBC EBACE EBM FAEA FAEN FAEB Ampicilina Cloranfenicol 

CIM/CLM CIM/CLM CIM/CLM CIM/CLM CIM/CLM CIM/CLM CIM/CLM CIM/CLM CIM/CLM 

Gram-positivos 

Staphylococcus aureus 250 - 250 - 250 - 250 - 250 - 125 250 250   >500 200 >200 1,56 6,25 

Bacillus subtilis - - - - - - 500 - - - 125 -  250  >500 100 >200 6,25 50 

Bacillus cereus 500 - 500 - 500 - 500 - 500 - 125 -  500  >500 200 >200 3,12 12,5 

Enterococcus spp. 250 - 250 - 125 - 125 - 250 - 62,5 -  - -   - -  3,12 12,5 

Enterococcus fecalis >500 - >500 - >500 - 500 - >500 - 62,5 -  500  >500 1,56 12,5 3,12 12,5 

Enterobacter aerogenes 250 500 250 500 125 500 125 - 250 - 62,5 250  250  >500 200 >200 1,56 12,5 

Gram-negativos 

Escherichia coli 250 - 125 - 250 - 125 - 250 - 250 - 500  >500  200 >200 3,12 100 

Pseudomonas 

aeroginosa 
>500 - 500 - 500 - 125 - 500 - 62,5 - 250 >500  50 >200 3,12 12,5 

Proteus mirabilis 500 - 500 - 500 - 500 - 500 - 250 - 500  >500  25 200 6,25 25 

Shigella sonnei 500 500 500 500 500 500 250 500 500 500 125 500 125  500  25 200 3,12 50 

Salmonella entérica 

serovar typhimurium 
250 - 125 - 250 - 125 - 500 - 62,5 - 125 >500  200 >200 3,12 12,5 

Morganella morganii 500 - 125 500 125 - 125 - 125 500 62,5 - 250  >500  200 >200 6,25 50 

Shigella flexneri 500 - 250 - 250 - 125 - 500 - 125 - 250  >500  12,5 200 1,56 3,12 

Salmonella enteritidis 500 - 500 - 250 - 500 - >500 - 250 - 500  >500  3,12 100 1,56 12,5 

Klebsiella pneumoniae 250 500 250 - 250 500 250 500 250 - 125 500 250  500  100 >200 6,25 200 

(-) Não apresentou inibição. 
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Tabela 27 – CLM e CIM dos extratos e frações de T. catharinensis frente à fungos. 

Microorganismos 

Amostras CIM\CLM 50 (µg\mL) 

EBH EBC EBACE EBM FAEA FAEN FAEB Fluconazol 

CIM CLM CIM CLM CIM CLM CIM CLM CIM CLM CIM CLM CIM CLM CIM CLM 

Candida albicans 250 500 250 500 250 - 250 - 250 500 250 500 12,5 200 1,56 >200 

Candida tropicalis 500 500 500 - 500 - 250 - 500 - 250 - 125 >200 100 200 

Candida krusei 7,8 - 31,2 - 7,8 - 15,6 - 250 - 31,2 - 1,56 >200 3,12 100 

Candida parapslosis 250 500 250 500 125 500 250 500 250 500 125 500 125 >100 1,56 12,5 

Cryptococcus 
neoformans 

125 250 125 250 125 250 125 250 125 250 125 125 62,5 500 1,56 12,5 

Cryptococcus gatti 125 250 125 250 125 250 125 250 125 250 125 125 62,5 125 1,56 50 

Sacharomyces 

cerivisae 

500 - 500 - 500 - 500 - 500 - 500 - 125 >500 3,12 50 

Candida dublienses 500 - 250 500 500 500 250 - 500 500 250 - 62,5 >500 6,25 >200 

Candida glabrata 500 - 500 500 500 500 250 - 500 - 250 - 31,2 >500 50 >200 

(-) Não apresentou inibição. 

  



 

As atividades antimicrobianas relatadas neste trabalho corroboram com estudos já 

realizados para os extratos de Tabernaemontana, onde já haviam sido mencionadas 

atividades com valores de CIM próximo aos padrões utilizados (MARINHO, 2016) para 

alguns fungos e bactérias. 

A partir dessa análise pode-se concluir que os extratos brutos e frações da espécie 

em estudo apresentam atividade antimicrobiana, principalmente frente a fungos. Após 

essa constatação fez-se o ensaio com os metabólitos isolados da planta T. catharinensis, 

sendo os resultados apresentados nas tabelas 28 e 29. 

Na tabela 28 são apresentados os dados de CIM e CLM dos compostos puros 

frente a cepas de bactérias Gram-positivas e Gram-negativas. 

Os metabólitos testados apresentaram inibição dos micro-organismos. O composto 

voacangina (24), apresentou melhores resultados de CIM (3,12- 25 µg.mL-1) para as 

bactérias Pseudomonas aeroginosa, Bacillus cereus e Salmonella enterica serovar 

Typhimurium. O micro-organismo Shigella sonnei foi mais suscetível frente aos 

compostos 26, 30 e 23, com CIMs de 1,56; 6,25 e 12,5 µg.mL-1.  

O composto voacristina (25) apresentou melhores potenciais (CIM = 25 µg.mL-1  

e CLM = 50 µg.mL-1) contra a cepa de Enterococcus spp.  

No entanto, os compostos Voachalotina (21) e Affinisina (22) apresentaram 

melhores resultados de inibição frente a cepas de bactérias Gram-negativas. Com valores 

de 25 µg.mL-1 para os microorganismos Pseudomonas aeroginosa, Shigella sonnei, 

Morganella morganii e Shigella flexneri. 

Na Tabela 29 estão relatados os resultados de CLM e CIM dos compostos puros 

frente a cepas de fungos. Observa-se que todos os metabólitos testados apresentaram 

inibição dos microorganismos. 

O composto 28 tem CLM de 50 µg.mL-1 sendo quatro vezes mais ativo que o 

padrão (200 µg.mL-1), o diasteroisômero 29 não apresenta tal potencial frente à cepa de 

Candida tropicalis. Ambos apresentam CIM (1,56 µg.mL-1), 16 vezes menor que o 

padrão (25 µg.mL-1) frente ao micro-organismo Candida krusei. Frente ao micro-

organismo Cryptococcus neoformans, 29 apresentou potencial de inibição (CIM 25 

µg.mL-1) melhor que 28 (CIM 50 µg.mL-1), porém 28 possui CLM 50 µg.mL-1, sendo 

mais próxima do padrão que 29 (200 µg.mL-1). A diferença de atividade entre o par de 

diasteroisômeros é imensa frente ao microorganismo Candida glabrata, 29 (3,12 µg.mL-

1) e 28 (100 µg.mL-1).  
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O alcaloide 21 é semelhante estruturalmente aos compostos 28 e 29, porem seu 

potencial de inibição não é tão pronunciado.  

Para o par de diasteroisômeros 22e 23 a diferença no potencial de inibição é 

notável. Frente ao micro-organismo Candida krusei o composto 23 apresenta CIM de 

1,56 µg.mL-1, enquanto que 22 apresenta CIM (100 µg.mL-1).  

A metilação do composto 22, potencializou sua atividade inibitória, frente aos 

micro-organismos Candida krusei (CIM 1,56 µg.mL-1) e Candida dublienses (CIM 50 

µg.mL-1). 

Os alcalóides 24e 25 apresentaram bons resultados de inibição, sendo que para 

alguns microorganismos atingiram CIM e CLM igual ou muito próximo ao padrão.  

A análise das atividades antimicrobianas corrobora com trabalhos anterios, onde 

são propostas que a influência do esqueleto do alcaloide influenciará no mecanismo de 

ação do potencial inibitório (VAN BEEK, 1984; RASTOGI, 1998; PEREIRA, 2008). Tal 

característica é visível neste trabalho, alcaloides de esqueleto ibogano (24, 25) possuem 

melhores CIM/CLM frente a bactérias, enquanto que alcaloides de esqueleto 

corinanteano (22; 23; 28; 29) possuem melhores CIM/CLM frente a cepas de fungos. 

A importância da estereoquímica em relação à efetividade do potencial inibitório, 

o que é visível nas atividades apresentadas.  

  



 

Tabela 28 – CIM e CLM dos compostos puros isolados de T. catharinensis frente a bactérias. 

Microrganismos 

 (CIM/CLM µg/mL) 

26 21 29 22 23 30 24 25 Ampicilina  Cloranfenicol 

CIM/CLM CIM/CLM CIM/CLM CIM/CLM CIM/CLM CIM/CLM CIM/CLM CIM/ CLM CIM/CLM CIM/CLM 

Gram-positivos 

Staphylococcus aureus 100 >200 50 - 100 >200 50 - 100 >200 100 >200 50 - 100 - 200 >200 1,56 6,25 

Bacillus subtilis  100 >200 100 200 100 >200 100 200 100 >200 100 >200 100 200 100 200 100 >200 6,25 50 

Bacillus cereus  200 >200 50 - 200 >200 100 - 200 >200 200 >200 12,5 - 100 - 200 >200 3,12 12,5 

Enterococcus spp. - - 50 100 - - 50 50 - - - - 50 100 25 50 - - 3,12 12,5 

Enterococcus fecalis  200 >200 200 - 200 >200 200 - 50 >200 50 >200 >200 - 100 - 1,56 12,5 3,12 12,5 

Enterobacter aerogenes  100 >200 100 - 100 >200 100 200 100 >200 50 >200 100 200 100 200 200 >200 1,56 12,5 
Gram-negativos 

Escherichia coli 200 >200 100 - 200 >200 100 - 200 >200 200 >200 100 - 100 - 200 >200 3,12 100 

Pseudomonas aeroginosa 200 >200 50 - 100 >200 25 - 100 >200 100 >200 3,12 - 25 - 50 >200 3,12 12,5 

Proteus mirabilis  200 >200 200 - 200 >200 200 - 200 >200 200 >200 200 - 100 - 25 200 6,25 25 

Shigella sonnei 1,56 >200 25 - 50 200 100 - 12,5 >200 6,25 >200 50 - 100 - 25 200 1,56 3,12 
Salmonella entérica 

serovar typhimurium 50 >200 50 - 100 >200 50 - 100 >200 50 >200 25 - 50 - 200 >200 3,12 12,5 

Morganella morganii 100 >200 25 - 100 >200 50 - 50 >200 50 >200 50 - 100 - 200 >200 6,25 50 

Shigella flexneri 100 >200 25 - 100 >200 100 - 100 >200 100 >200 50 - 100 - 12,5 200 1,56 3,12 

Salmonel laenteritidis  200 >200 200 - 200 >200 100 - 200 >200 200 >200 200 - 100 - 3,12 100 1,56 12,5 

Klebsiella pneumoniae 1,56 200 100 - 50 >200 50 - 50 >200 25 >200 50 - 50 200 100 >200 6,25 200 
(-) Não apresentou inibição na concentração testada. 
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Tabela 29 - CLM e CIM dos compostos puros isolados de T. catharinensis frente a Fungos. 

Microorganismos 

Amostras CIM\CLM 50 (µg\mL) 

26 21 28 29 22 23 30 24 25 Fluconazol 

CIM CLM CIM CLM CIM CLM CIM CLM CIM CLM CIM CLM CIM CLM CIM CLM CIM CLM CIM CLM 

Candida albicans - - 100 - 50 >200 50 >200 100 100 50 >200 25 200 100 - 100 200 25 100 

Candida tropicalis 100 200 50 - 50 50 100 >200 50 - 100 >200 50 >200 50 - 50 200 50 200 

Candida krusei 100 >200 25 200 1,56 200 1,56 >200 100 200 1,56 200 1,56 >200 50 200 25 200 3,12 200 

Candida 

parapslosis 
200 >200 100 200 50 200 50 >200 100 200 100 >200 50 >200 100 - 100 - 1,56 25 

Cryptococcus 

neoformans 
50 200 50 50 50 50 25 200 50 100 50 100 50 50 50 50 50 - 3,12 12,5 

Cryptococcus gatti 50 50 25 100 50 100 50 100 25 50 50 100 25 50 25 100 25 50 3,12 25 

Sacharomyces 

cerivisae 
200 >200 100 - 100 >200 100 >200 100 200 100 >200 100 >200 100 - 100 200 1,56 25 

Candida 

dublienses 
6,25 >200 100 200 50 >200 25 >200 100 - 100 >200 50 >200 100 200 100 - 3,12 12,5 

Candida glabrata 1,56 50 200 200 100 200 3,12 200 200 200 100 200 50 200 200 200 200 200 3,12 200 

(-) Não apresentou inibição na concentração testada. 

 



 

6. CONCLUSÃO 

A investigação fitoquímica das cascas do caule da espécie Tabernaemontana 

catharinensis, pertencente à família Apocynaceae, resultou no isolamento de nove 

alcaloides: voachalotina, affinisina, voacangina, voacristina, vinpocetina, voacangina 

hidroxi- indolenina, 12-metoxi-N4-metil-voachalotina, 16-epiaffinisina, 12-metoxi-N4-

metil-5- epivoachalotina. Os alcaloides vinpocetina, 12-metoxi-N4-metil-5- 

epivoachalotina são relatados pela primeira vez na família Apocynaceae.  

A reação de derivatização do alcaloide affinisina, para obtenção do sal, N4-metil 

affinisina, potencializou as atividades antimicrobianas para os micro-organismos 

Candida glabrata, Candida dubliensis, Candida parapsolis, Candida krusei e Candida 

albicans, fungos; Enterococcus fecalis Enterobacter aerogenes Shigella sonnei 

Klebsiella pneumoniae, bactérias. 

O extrato EBM e a fração FAEN foram as que mais se mostraram ativas frente a 

cepas de Bactérias Gram-positivas e Gram-negativas. Enquanto que para as cepas de 

fungos, todos os extratos e frações apresentaram atividade, porém destaca-se a FAEB que 

apresentou CIM com valores iguais e até mesmo melhores que o padrão. Dentre as 

melhores inibições estão os micro-organismos Candida krusei, Cryptococcus 

neoformans, Cryptococcus gatti. 

Das substâncias isoladas, os micro-organismos com maior inibição foram às 

bactérias Gram-negativas. Destacam-se os compostos Voacangina (24) e Voacristina (25) 

que mostraram mesma atividade que o padrão, com CIM, para o micro-organismo 

Pseudomonas aeroginosa, e CLM igual ao padrão para o microorganismo Klebsiella 

pneumoniae, respectivamente. O composto Vinpocetina (26) apresentou potencial 

inibitório frente aos microorganismos Shigella sonnei (CIM 1,56 µg. mL-1) e Klebsiella 

pneumoniae (CIM 1,56 µg.mL-1). 

Todas as substâncias mostraram-se ativas frente a cepas de fungos. Destacam-se 

os pares de diasteroisômeros, 12-Metoxi-N4-metil-voachalotina (28) e 12-Metoxi-N4-

metil-5-epivoachalotina (29), Affinisina (22), 16- Epiaffinisina (23) que apresentaram 

potencial de inibição até 16 vezes menor que o padrão fluconazol. 

Os microorganismos Candida krusei, Candida tropilais, Candida glabrata e 

Crymptococcus gatti foram mais suscetíveis aos metabólitos isolados testados, 

apresentando CIM de 1,56 a 100 µg.mL-1. 
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A influência da estereoquímica do coposto para a efetividade do potencial de 

inibição do micro-organismo, que foi possível observar nos pares de diasteroisomeros 

affinisina, 16-epiaffinisina e 12-metoxi-N4-metil-voachalotina, 12-metoxi-N4-metil-5- 

epivoachalotina. 

O estudo fitoquímico e das atividades antimicrobianas justificam seu uso na 

etnofarmacologia, visto que os extratos, frações e compostos isolados possuem grandes 

potencias inibitórios para fungos e bactérias.  
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8. APÊNCIDE A- Cromatogramas e espectros de Massa (CG/MS- EM) 

 
Figura 78 – CG/MS-EM de A15 
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Figura 79 – CG/MS-EM de FN7 

 
  



144 

 

Figura 80 - CG/MS-EM de B08 

 


