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RESUMO:

Dentre as varias familias de plantas com potencial aplicacdo terapéutica,
destaca-se a familia Asteraceae, a qual ocorre na regidao dos Campos Gerais
do Parana, uma area de investigacdo de nosso grupo de pesquisa. Dentre
as espécies de Asteraceae da regido, destacam-se as dos géneros
Eupatorium e Symphyopappus, que caracterizam-se pela presenca de
compostos ativos, com constituintes quimicos principais da classe de
terpenoides e flavonoides. Neste trabalho realizou-se o estudo quimico da
planta Symphyopappus cuneatus, ainda ndo estudada sob o aspecto
quimico ou bioldgico. O estudo quimico das fracbes polares desta espécie
resultou no isolamento de trés flavonoides, os quais foram identificados a
partir da analise de seus dados espectroscépicos de RMN de *H e de **C. O
flavonoide quercetina 3-O-glicosideo-7-O-ramnosideo foi isolado da fracéo
hidrometandlica, e os flavonoides caracterizados como apigenina e luteolina
foram isolados da fracao acetato de etila.

INTRODUCAO

As espécies da familia Asteraceae apresentam uma variedade de
metabodlitos  secundarios, dos quais destacam-se as lactonas
sesquiterpénicas e flavonoides por serem considerados importantes
marcadores quimiotaxonémicos. Além disso, uma variedade de atividades
biolégicas ¢é atribuida a essas classes de compostos. O género
Symphyopappus, pertencente a familia Asteraceae, € nativo do Brasil e
possui 13 espécies reconhecidas (HATTORI, 2015; KING & ROBINSON,
1987), sendo que poucas destas foram exploradas. A espécie
Symphyopappus cuneatus, classificada anteriormente como Eupatorium
cuneatum (KING & ROBINSON, 1987), ocorre na regiao dos Campos Gerais
do Parana e, seus estudos quimico e biolégico ndo foram ainda descritos.
Alguns estudos do género descrevem a presenca de compostos com
diferentes atividades farmacoldgicas, tais como atividade
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anticolinesterastica, antimalarica e antioxidante. Compostos do tipo kolavano
(BOHLMANN et al.,, 1981), lactona sesquiterpenica com o0 esqueleto
guaianolideo (BOHLMANN et al., 1984), e 6leos essenciais (MIYAZAWA et
al., 2005) foram descritos como principais constituintes do género.

Em continuidade aos estudos de espécies da familia Asteraceae presentes
na regiao dos Campos Gerais-PR e, em virtude da auséncia de trabalhos
sobre a investigacao fitoquimica de S. cuneatus, o presente trabalho teve
como objetivo isolar e caracterizar os metabdlitos secundarios das fracdes
polares desta planta.

MATERIAIS E METODOS

As partes aéreas de S. cuneatus (434 g) foram secas a temperatura
ambiente, moidas e submetidas a extracdo com metanol a frio, por
maceracao. Apos a evaporacao do solvente, obteve-se 61 g de extrato bruto,
o qual foi solubilizado em MeOH:H,O 1:1 e submetido a particdo em
solventes em ordem crescente de polaridade, sendo estes hexano,
diclorometano e acetato de etila. A evaporacdo dos solventes forneceu as
fragcbes hexanica (FHA; 7,6 g), diclorometano (FD; 16 g), acetato de etila
(FAE; 8,79g) e hidrometandlica (FHMA; 27 g). Parte da FAE (2,5 g) foi filtrada
em Sephadex LH-20, utilizando como eluentes &gua, agua/metanol e
metanol em ordem decrescente de polaridade, resultando em 85 fracdes, as
quais foram reunidas conforme semelhanca apresentada em CCD, dando
origem a 8 novas fracdes. A sub-fracdo FAE-7 foi submetida a sucessivas
filtracbes em Sephadex LH-20, utilizando &gua, dgua/metanol e metanol
como eluentes, o que forneceu uma mistura de substancias codificadas
como SC-1 e SC-2 (105 mg). Parte da fracdo FHMA (3 g) foi filtrada em
Sephadex LH-20, utilizando agua, agua/metanol e metanol como eluentes
em ordem decrescente de polaridade, resultando em 28 fragbes que foram
reunidas conforme semelhanca em CCD, dando origem a 6 novas fracfes. A
sub-fracdo FHMA-13 foi filtrada em Sephadex LH-20, utilizando &agua,
agua/metanol e metanol como eluentes, resultando em 38 fra¢cfes, reunidas
em 6 novas fragcbes de acordo com o perfil cromatografico observado em
CCD. A sub-fracdo FHMA-13-20/30 fui purificada em Sephadex LH-20
utilizando os mesmos eluentes, e este procedimento levou ao isolamento da
substancia codificada como SC-3 (5 mg).

RESULTADOS E DISCUSSAO

O estudo quimico da FAE de S. cuneatus resultou no isolamento de duas
substancias em mistura, codificadas como SC-1 e SC-2. Nos espectros de
RMN *H e *3C dessas substancias foram evidenciados sinais caracteristicos
de flavonoides. Os sinais majoritarios no espectro de RMN de *H, atribuidos
a SC-1, mostraram deslocamentos quimicos caracteristicos de hidrogénios
aromaticos em 6y 7,93 (d, J= 9Hz, H-2"e H-6"), &4 6,93 (d, J= 9Hz, H-3"e H-
57) tipicos de anel B p-dissubstituido, além de sinais em &4 6,18 (d, J= 2Hz,
H-6) e &4 6,47 (d, J= 2Hz, H-8). O singleto em &y 6,78 (s), atribuido ao H-3,
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confirmou a estrutura de uma flavona para SC-1. No espectro de RMN de
13C, foram evidenciados quinze sinais, sendo oito carbonos n&o
hidrogenados e sete carbonos ligados a hidrogénio, com deslocamentos
quimicos caracteristicos de CH de ligacdo dupla. O sinal em &¢ 182,17 foi
atribuido ao C-4 e confirmou a presenca de um carbono carbonilico na
substancia. Os sinais minoritarios encontrados no espectro de RMN de *H,
também caracteristicos de flavonoides, foram atribuidos a substancia SC-2.
Foram encontrados sinais de hidrogénios aromaticos na regiao de oy 7,38 a
Oy 7,42 (m, H-2"e H-6), 64 6,89 (d, J = 8,0Hz, H-5"), referentes ao anel B do
flavonoide; e sinais em 8y 6,18 (d, J=2,0Hz, H-6) e 646,43 (d, J=2,0, H-8). A
presenca de um singleto em &y 6,66, atribuido ao H-3, confirmou a estrutura
de uma flavona para SC-2. Os dados espectroscopicos obtidos para as
substancias SC-1 e SC-2 foram concordantes com os da literatura
(ALWAHSH et al., 2015), sendo a substancia SC-1 caracterizada como
apeginina e SC-2 como luteolina (Figura 1).

Do estudo da FHMA foi isolada a substancia SC-3, cujos espectros de RMN
de 'H e de **C mostraram sinais caracteristicos de flavonoides. No espectro
de RMN *H foram observados sinais de hidrogénios aromaticos em dy 7,54
(d, J=2 Hz, H-2), 64 7,58 (dd, J=8 e 2 Hz, H-6"), e b4 6,85 (d, J= 8,5 Hz, H-
57), referentes ao anel B do flavonoide, além de sinais em &4 6,18 (sl, H-6) e
Oy 6,38 (sl, H-8), caracteristicos de anel A 5,7- diidroxilados. A auséncia de
um singleto em torno de &y 6,78, caracteristico de flavonas, sugeriu um
esqueleto basico do tipo flavonol. Adicionalmente foram observados
multipletes na regido de 2,90 a 3,90 ppm, além de sinais caracteristicos de
hidrogénios anoméricos, compativeis com a presenca de unidades
glicosidicas na estrutura de SC-3. Os glicosideos foram caracterizados como
glicose e ramnose devido, respectivamente, ao dublete em &y 5,53 (J=7,5
Hz) e singleto largo em &y 5,10, referentes aos hidrogénios anomeéricos
destas unidades, além dos sinais em &y 0,90 (d,J=6 Hz) e &c¢ 17,38,
caracteristicos da metila da ramnose. Com base nos dados
espectroscopicos e da literatura (SILVA et al., 2005), a substancia SC-3 foi
caracterizada como quercetina 3-O-glicosideo-7-O-ramnosideo (Figura 1).

SC-1 Ri=H
SC-2 R;= OH

Figura 1 . Estruturas dos compostos SC-1, SC-2 e SC-3.
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CONCLUSAO

O estudo das fracbes polares da planta Symphyopappus cuneatus resultou
no isolamento de dois flavonoides da fragéo acetato de etila, caracterizados
como apigenina e luteolina, e do flavonoide 3-O-glicosideo-7-O-ramnosideo,
isolado da fragao hidrometanolica.
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