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RESUMO 

 

SOBREIRA, Ana Laura de Cabral. Definição do perfil fitoquímico por LC/MS e primeiros 

metabolitos isolados de Sida planicaulis Cav. (Malvaceae) e atividade antimicrobiana. 119 

p. Dissertação (Mestrado em Produtos Naturais e Sintéticos Bioativos) – Centro de Ciências da 

Saúde, Universidade Federal da Paraíba, João Pessoa, 2019. 

 

Considera-se que a utilização milenar das plantas medicinais com a finalidade de curar as 

enfermidades da humanidade, proporcionou um vasto conhecimento sobre as ações terapêuticas 

e a toxicidade de determinadas espécies. Apesar da riqueza da flora brasileira, nos últimos 20 

anos, o número de informações sobre plantas medicinais tem crescido apenas 8% anualmente. 

Buscando contribuir para esse enriquecimento científico, o presente estudo realizou um 

trabalho fitoquímico pioneiro da Sida planicaulis Cav., visando à descoberta de seus 

constituintes químicos e ação antimicrobiana, e assim colaborar com o enriquecimento 

quimiotaxônomico da família Malvaceae. Para atingir estes objetivos fez-se uso de técnicas 

cromatográficas e espectroscópicas, utilizando Ressonância Magnética Nuclear (RMN), uni e 

bidimensionais, e Espectrometria de Massas. Com a metodologia utilizada foi possível isolar 

uma cumarina (Esculetina) e um alcaloide (Sal da criptolepina), e identificar por FIA-ESI-IT-

MS oito metabólitos secundários, entre eles ácidos fenólicos e flavonoides glicosilados, por 

exemplo: tilirosídeo, rutina e astragalina. Entre as amostras que foram testadas sua atividade 

antimicrobiana, o sal da criptolepina foi o que apresentou uma CIM mais promissora frente as 

cepas Candida albicans LM-38, Escherichia coli LM-35, Cryptococcus gatti IHCQS-40113, 

Cryptococcus neoformans LM-49 e Candida albicans ATCC-60193, tendo uma atividade 

farmacológica considerada ótima a moderada, podendo assim ser alvo de futuros testes 

microbiológicos.  

 

Palavras-chave: Sida planicaulis; Fitoquímica; FIA-ESI-IT-MS; Antimicrobiano.  
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ABSTRACT 

 

SOBREIRA, Ana Laura de Cabral. Definition of the phytochemical profile by LC/MS and 

the first metabolites isolated from Sida planicaulis Cav. (Malvaceae) and antimicrobial 

activity. 119 p. Master’s Thesis (Graduate Program in Natural Products and Synthetic 

Bioactive) – Center of Health Sciences, Federal University of Paraíba, João Pessoa, 2018. 

 

It is considered that the millennial use of medicinal plants for the purpose of curing the diseases 

of mankind, has provided a vast knowledge on the therapeutic actions and the toxicity of certain 

species. In spite of the richness of the Brazilian flora, in the last 20 years, the number of 

information on medicinal plants has grown only 8% annually. Aiming to contribute with that 

scientific enrichment, the present study carried out a pioneering phytochemical work of Sida 

planicaulis Cav., aiming at the discovery its chemical constituents and antimicrobial action, 

and thus collaborate with the chemotaxonomic enrichment of the Malvaceae family. In order to 

reach these objectives, we used chromatographic and spectroscopic techniques, using Nuclear 

Magnetic Resonance (NMR), uni and bidimensional, and Mass Spectrometry. With the 

methodology used it was possible to isolate a coumarin (Esculetin) and an alkaloid (Salt of 

cryptolepin) and to identify by FIA-ESI-IT-MS eight secondary metabolites, among them 

phenolic acids and glycosylated flavonoids, for example: tilirosideo, rutin and astragalin. 

Among the samples that tested its antimicrobial activity, the salt of cryptolepin was the most 

promising MIC against Candida albicans LM-38, Escherichia coli LM-35, Cryptococcus gatti 

IHCQS-40113, Cryptococcus neoformans LM-49 and Candida albicans ATCC-60193, having 

a pharmacological activity considered to be optimum to moderate, and may therefore be the 

target of future microbiological tests. 

 

Keywords: Sida planicaulis; Phytochemical; FIA-ESI-IT-MS; Antimicrobial.  
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1- INTRODUÇÃO  

 

Considera-se que a utilização milenar das plantas medicinais com a finalidade de curar 

as enfermidades da humanidade, proporcionou um vasto conhecimento sobre as ações 

terapêuticas e a toxicidade de determinados espécies. Apesar do uso tradicional das plantas, 

apenas um número relativamente pequeno da biodiversidade das espécies presentes no planeta 

possui estudos que comprovam sua aplicação terapêutica, eficácia e segurança (FIRMINO et 

al., 2011).  

O uso é das plantas medicinais é uma prática milenar, sendo ainda hoje um dos 

principais recursos terapêuticos utilizados por comunidades e grupos étnicos. Apesar disso, 

essas preparações não possuem certificado de qualidade e são produzidas a partir de plantas 

cultivadas, o que descaracteriza a medicina tradicional que utiliza, quase sempre, plantas da 

flora nativa (SIMÕES; ALMEIDA, 2015). Em países considerados em desenvolvimento, este 

tipo de terapia é utilizado na atenção primária por cerca de 70% a 90% da população. Da mesma 

forma ocorre, com os países industrializados como Alemanha e Canadá, onde aproximadamente 

70 a 90% de sua população fazem uso de produtos da medicina tradicional (BRASIL, 2012).  

Para OMS planta medicinal é “todo e qualquer vegetal que possui, em um ou mais 

órgãos, substâncias que podem ser utilizadas com fins terapêuticos ou que sejam precursores 

de fármacos semi-sintéticos”. A diferença entre planta medicinal e fitoterápico reside na 

formulação específica da planta, que caracteriza um fitoterápico. Os fitoterápicos se destacam 

por representarem uma parcela significativa no mercado de medicamentos. Globalmente, o 

setor movimenta US$ 21,7 bilhões por ano. No entanto, não existem no Brasil dados oficiais 

atualizados, embora, estima-se que esse mercado movimente cerca de US$ 160 milhões por 

ano. As vendas de fitoterápicos tem crescido 15% anuais, contra 4% das vendas dos 

medicamentos sintéticos. Em toda a cadeia produtiva, o setor de medicamentos fitoterápicos 

movimenta anualmente em torno de R$ 1 bilhão (CARVALHO et al., 2008) e segundo a 

Associação Brasileira das empresas do setor fitoterápico, suplemento alimentar e promoção de 

saúde (ABIFISA), as indústrias farmacêuticas iriam investir pelo menos R$ 332 milhões em 

pesquisa e desenvolvimento de medicamentos fitoterápicos até 2016 (FOLHA DE SÃO 

PAULO, 2015).  

O Brasil é detentor da maior diversidade genética do mundo, com cerca de 55 mil 

espécies catalogadas (de um total estimado entre 350 a 550 mil), e apresenta enorme tradição 

no uso das plantas medicinais vinculada ao conhecimento popular transmitido entre gerações 
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(FONSECA, 2012). Apesar da riqueza da flora brasileira, nos últimos 20 anos, o número de 

informações sobre plantas medicinais tem crescido apenas 8% anualmente (FONSECA, 2012).  

Atualmente as plantas medicinais constituem uma das principais fontes de substâncias 

ativas com potencial terapêutico para uma variedade de patologias, no entanto, seu uso 

indiscriminado pela população é preocupante e em função disto, as diversas formas de 

utilização das espécies vegetais tem sido alvo de inúmeros estudos científicos no intuito de 

investigar sua composição química, farmacológica e toxicológica (GRÜNER et al, 2012).  

 Na busca por substâncias ativas responsáveis pelas atividades de algumas plantas 

medicinais, um dos principais aspectos a serem observados consiste nas informações da 

medicina popular. O conhecimento etnofarmacológico de algumas espécies despertam o 

interesse em pesquisas na área da fitoquímica e farmacologia, tendo a primeira por objetivo 

conhecer os constituintes químicos das espécies vegetais ou avaliar sua presença nos mesmos. 

Quando não se dispõe de estudos químicos sobre a espécie de interesse, a análise fitoquímica 

pode identificar os grupos de metabólitos secundários relevantes (SIMÕES, 2010).  

Espécies pertencentes a família Malvaceae tem despertado nos pesquisadores o interesse 

em estuda-las devido a grande a variedade das suas classes de constituintes químicos.  

A composição química da família Malvaceae é bastante diversificada, permitindo a 

identificação de flavonoides, com destaque para os glicosilados e sulfatados, triterpenos, ácidos 

graxos, alcaloides, cumarinas, entre outros (TELES et al, 2015; SILVA et al, 2009; CHAVES 

et al, 2013 e 2017). Estes metabólitos presentes na família Malvaceae são responsáveis por suas 

atividades farmacológicas, entre elas: antimicrobiana, vasorelaxante, antiasmática, 

anticonvulsivante (CHATTERJEE, 2003; SILVA et al, 2005; SOUSA et al, 2006; TELES  et 

al., 2014; GAO et al, 2015; GOMES et al., 2015; CHAVES et al., 2017).  

Dentre os constituintes presentes no gênero Sida podemos destacar a presença de 

alcaloides indólicos e quinazolínicos, β-feniletilaminas (PRAKASH et al., 1981), alcaloides 

indoquinolínicos, lignoides, alcamidas (KAROU et al., 2007), esteroides, flavonoides , ácidos 

fenólicos, compostos porfirínicos (SILVA et al., 2006; CHAVES et al., 2013), ecdiesteroides 

(WANG, et al., 2008). Na medicina tradicional, espécies de Sida são utilizadas contra 

disenteria, asma e gonorreia (CHOPRA et al., 1958), dor e inflamação (FRANZOTTI et al., 

2000), febre, dor de cabeça, constipações, insuficiência renal (COEE E ANDERSON, 1996).  

A importância do estudo com plantas medicinais e a riqueza de constituintes químicos 

com atividade biológica presentes em espécies do gênero Sida, juntamente com a necessidade 

de fortalecer o uso tradicional e evidenciar de forma científíca os achados deste gênero, 

despertou o nosso interesse em realizar o estudo fitoquímico pioneiro da Sida planicaulis Cav., 
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visando à descoberta de seus constituintes químicos e assim colaborar com o conhecimento 

quimiotaxônomico da família Malvaceae.   
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2. Objetivos 
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2.1. Objetivo Geral 

 

Realizar um estudo fitoquímico com a espécie Sida planicaulis vislumbrando encontrar 

compostos que apresentem atividades farmacológicas e contribuindo, portanto, de forma direta 

para o conhecimento quimiotaxonômico da família Malvaceae.  

 

2.2. Objetivos específicos 

 

 Isolar substâncias do extrato e fases obtido das partes aéreas de Sida planicaulis 

utilizando métodos cromatográficos; 

 Identificar metabólitos de Sida planicaulis por métodos de Ressonância Magnética 

Nuclear de 1H e 13C e bidimensionais;  

 Identificar metabólitos de Sida planicaulis por Espectrometria de massas usando a 

técnica hifenada LC-MS (FIA-ESI-IT-MS).  

 Avaliar a atividade antimicrobiana de Sida planicaulis utilizando para tanto o Extrato 

Etanólico Bruto das suas partes aéreas, as fases hexânica, clorofórmica, acetato de 

etila e hidroalcoólica e também das substâncias isoladas, determinando sua 

concentração inibitória mínima (CIM).   
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3. Fundamentação teórica 
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3.1 Considerações gerais sobre a família Malvaceae 

 

Para o Sistema APG IV (Angiosperm Phylogeny Group) (2016) a família Malvaceae 

sensu lato (s.l.) inclui nove subfamílias (Bombacoideae, Brownlowioideae, Byttnerioideae, 

Dombeyoideae, Grewioideae, Helicteroideae, Malvoideae, Sterculioideae e Tilioideae) (Figura 

1, pág. 26).  

 

Figura 1. Classificação filogenética das Angiospermas 

  

Fonte: Angiosperm Phylogeny Website, 2018.  

 

A família Malvaceae é constituída por 250 gêneros e mais de 4230 espécies 

(CARVALHO e GAIAD, 2015). Membros desta família ocorrem por quase todas as partes do 

mundo, com exceção de regiões muito frias, possuindo distribuição predominantemente 

pantropical (Figura 2, pág. 27).  

Estima-se que no Brasil a família Malvaceae esteja representada por cerca de 80 

gêneros e 765 espécies, disseminadas por todas as regiões do país, principalmente Nordeste e 

Sul, apresentando 9 gêneros e 406 espécies endêmicas (BOVINI et al., 2010; BOVINI et al., 

2015A). Dentre os seus gêneros mais numerosos estão Hibiscus (300 espécies), Sida (200 
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espécies), Pavonia (150 espécies), Abutilon (100 espécies), Nototriche (100 espécies), Cristaria 

(75 espécies) e Gossypium (40 espécies) (STEVENS, 2003). 

Figura 2: Distribuição geográfica da família Malvaceae no mundo. 

 
Fonte: www.tropicos.org, 2018.  

 Os representantes desta família se apresentam na forma de ervas, lianas, arbustos e 

árvores de pequeno e grande porte (GRINGS e BOLDRINI, 2013).  

A família Malvaceae é constituída de gêneros que possuem considerável valor 

econômico, e tem importância na indústria têxtil (Gossypium, Sterculia, Guazuma e Pterygota), 

na ornamentação (Ceiba e Hibiscus), além de algumas espécies com valor medicinal, como 

Malva sylvestris, expectorante e anti-inflamatório, Verbena officinalis, laxante e Ecballium 

elaterium, anticancerígena (BOVINI, 2010).  

Os dois gêneros mais representativos desta família, Hibiscus e Sida, apresentam 

atividade farmacológica comprovada com estudos científicos crescentes ao longo dos anos, o 

que corrobora com o uso da medicina tradicional. O gênero Hibiscus possuem ação antitumoral, 

anticonvulsivante, antitussígeno, laxante, hipolipemiante, hipotensor e o gênero Sida 

antiinflmatória, hepatoprotetora, antimicrobiana, vasorelaxante e analgésica, por exemplo 

(SREEDEVI et al. 2009; TERNIKAR et al., 2010; HERNANDEZ; HERRERA, 2011; 

KUMAR; SINGH, 2012; REDDY et al., 2012; CHAVES et al., 2013; MOMIN et. al., 2014; 

CHAVES et al., 2017).   

Dentre as espécies brasileiras de valor econômico expressivo, destacam-se Theobroma 

cacao L. e Theobroma grandiflorum L. (cacau e cupuaçu, respectivamente), que ocorrem 

principalmente nas regiões Norte e Nordeste do Brasil, onde seus produtos e derivados são 

http://www.tropicos.org/
http://www.tropicos.org/
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encontrados em grande abundância e apresentam grande importância na indústria alimentícia 

(SILVA, LIMA, LANDA, 2007). 

3.2 Considerações Quimiotaxonômicos da família Malvaceae 

 A família Malvaceae apresenta uma grande diversidade de metabolítos secundários 

descritos na literatura, que se distribui de forma não uniforme pelos seus gêneros e apresentam 

adaptações e mudanças de constituintes de acordo com cada espécie. Alguns constituientes são 

encontrados com mais frequência nas espécies da família, podendo dar destaque para os ácidos 

graxos, terpenos e principalmente os flavonoides simples, glicosilados e sulfatados, sendo 

também identificados nos gêneros cumarinas, alcaloides, feofitinas e amidas, por exemplo 

(SILVA et al., 2009; CAVALCANTE et al., 2010; GOMES et al., 2011; CHAVES  et al., 2013; 

TELES et al., 2015).  

 Os ácidos graxos constituem importantes marcadores quimiotaxonômicos para suas 

espécies, entre estes estão: ácido palmítico, ácido esteárico, ácido oleico, ácido linoléico 

(SILVA et al., 2010), os ácidos ciclopropenoicos: malválico e estercúlico, dihidrosterculico e 

dihidromalválico (DOWDA; FARVE, 2013).  

 Em espécies da família Malvaceae foram encontrados diferentes esqueletos de terpenos, 

como os sesquiterpenoides do tipo cadineno (STIPANOVIC et al., 1980), lactonas 

sesquiterpênicas de espécies de Abutilon spp (SHARMA; AHMAD, 1989) e triterpenos 

isolados de gêneros diversos, como Wissadula (TELES et al., 2014) e Sidastrum (TELES et al., 

2015).  

Os compostos fenólicos apresentam uma ampla distribuição no reino vegetal e a 

existência de grupos hidroxilas em seu esqueleto químico os tornam propensos a doar um 

radical hidrogênio ou um elétron para um radical livre e um sistema aromático conjugado que 

permite a deslocalização de um elétron não emparelhado, e esta caracteristica garante aos 

compostos fenólicos uma atividade redutora de radicais livres (DAI; MUMPER, 2010), 

apresentando assim uma atividade antioxidante.   

Os derivados do ácido hidroxibenzóico e do ácido hidroxicinâmico podendo citar entre 

estes as antocianinas e os flavonóis, são importantes compostos fenólicos. Os flavonóides são 

capazes de inibir a oxidação de lipoproteínas de baixa densidade (LDL), além de reduzirem 

significativamente as doenças trombóticas, sendo assim reconhecidamente agentes com poder 

antioxidante (WANG et al., 2016).  

 Entre os principais metabólitos secundários isolados de espécies da família Malvaceae 

estão os flavonoides, que se apresentam na forma de aglicona, como canferol, luteolina e 
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quercetina (COSTA et al., 2009; VADIVEL, 2016) ou glicosilados, com um ou mais unidades 

de açúcar no seu esqueleto, por exemplo,  o canferol 3-O-β-D-(6’’-E-p-cumaroil) glicosídeo 

(tilirosídeo) e o canferol 3-O-β-D-glicopiranosídeo (astragalina) (COSTA et al., 2009; 

CASEMIRO-JUNIOR et al., 2013; MAZZOTTI et al, 2015, ROLIM, 2015). Os flavonoides 

sulfatados geralmente se apresentam com uma ou mais unidade de sulfato, onde cita-se como 

exemplo a 5-hidroxi-4’-metoxi-7-O-sulfato-flavona (acacetina-7-O-sulfato) (Wissadulina) e 

5,7-di-hidroxi-4’ metoxi-8– O-sulfato flavona (Caicoina) isolados pela primeira vez na 

literatura de Wissadula periplocifolia (L.) C. Presl, que exibiram atividade inibitória contra 

células tumorais (TELES, et al 2015b), considerados um grupo de substâncias incomuns e 

pouco relatado em espécies da família Malvaceae.  

Os flavonoides possuem um padrão de fragmentação C-glicosil e O-glicosil. Os 

flavonoides C-glicosídeos são estáveis à hidrólise ácida, devido à ligação C-C glicosídica, e as 

principais fragmentações acontecem no açúcar, que possui as ligações mais fracas (ABAD-

GARCÍA et al., 2009); (FERRERES et al., 2012). Flavonoides O-glicosídeos se ligam a um 

açúcar com formação de uma ligação glicosídica O-C ácido lábil. A fragmentação desses 

flavonoides envolve clivagem na ligação O-glicosídica, com um concomitante rearranjo-H, que 

leva à eliminação do resíduo de sacarídeo (GOUVEIA; CASTILHO, 2010; GOUVEIA; 

CASTILHO, 2011; ORHAN et al., 2013). Para os flavonóis, as posições 3-OH e 7-OH são 

locais de glicosilação regular (ABAD-GARCÍA et al., 2012).  

Por apresentarem uma grande diversidade estrutural os flavonoides apresentam também 

atividade farmacológica diversificada e se destacam como alvos de estudos científicos que 

procuram aprofundar o seu emprego terapêutico: vasorelaxante (CHAVES et al., 2013; 

CHAVES et al., 2017), espasmolítica, leishimanicida (TELES et al., 2015b), antioxidante 

(SILVA et al., 2006; PUGLIESE, 2010), antifúngico (MING, D. S. et al., 2005), 

anticancerígeno (WANG  et al., 2004; TELES et al., 2015), antiinflmatória (TELES et al., 

2016), hepatoprotetor (GONZALEZ et al., 2017), entre outros funções (MATSUDA et al., 

2002; TOKER et al., 2004; BOURICHE et al., 2005; GOMES  et al., 2005; SILVA  et al. 

2005).   

Em pesquisa de química de produtos naturais desenvolvidos sob orientação da Profa. 

Dra. Maria de Fátima Vanderlei de Souza/UFPB com 17 espécies da família Malvaceae foram 

isolados diversas classes de constituintes químicos, sendo o tilirosídeo identificado em 14 

espécies dessa família, levando a sugerir que essa substância pode ser considerado o marcador 

químico de Malvaceae:  Herissantia tiubae (SILVA et al., 2005), Sida galheirensis (SILVA et 

al., 2006), Bakeridesia pickelii (COSTA et al., 2007), Herissantia crispa (COSTA et al., 2009); 
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Sidastrum paniculatum (CAVALCANTI et al., 2010), Sidastrum micranthum (GOMES et al., 

2011), Pavonia cancellata (CASIMIRO Jr. et al., 2013); Pavonia malacophyla 

(GUALBERTO, 2013), Sida rhombifolia (CHAVES et al., 2013),  Pavonia glazioviana 

(MAZZOTI et al., 2015), Wissadula peripecifolia (TELES et al., 2014), Whalteria viscosíssima 

(ROLIM et al., 2016), Helicteris velutina (FERNANDES et al., 2018).  

 

3.3 Considerações gerais do gênero Sida 

 

O gênero Sida apresenta ampla distribuição neotropical por todo o mundo, compreende 

aproximadamente 250 espécies distribuídas nas Américas, África, Ásia, Austrália e Ilhas do 

Pacífico, tendo 2/3 descritas na América (Figura 3, pág. 30) (STEVENS, 2003; SILVA et al., 

2006). No Brasil, foram identificadas cerca de 95 espécies, destas 57 são endêmicas, 

encontradas mais facilmente nas regiões Nordeste e Sul e, em menor proporção, nas regiões 

Norte, Centro-Oeste e Sudeste (BOVINI, 2018).  

As plantas deste gênero são ervas anuais ou perenes, na forma de arbustos, com 0,5 - 

2,0 m de altura, com pêlos estrelados, simples e/ou granulares. Suas folhas são simples, com 

aspecto de ovado a lanceolado, lâmina foliar inteira e sem nectarinas foliares. As flores são 

solitárias ou emparelhadas, axilares ou subterminais com cálice campanulado ou em forma de 

taça (TANG et al., 2007; KRAPOVICKAS, 2006; FRYXELL, 1992; FRYXELL, 2009).  

Figura 3: Distribuição geográfica do gênero Sida no mundo. 

Fonte: Discover Life, 2018.  

Na medicina tradicional as espécies de Sida são utilizadas contra disenteria, asma e 

gonorreia (CHOPRA et al., 1958), analgésica e anti-inflamatoria (FRANZOTTI et al., 2000), 
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inflamação, febre, dor de cabeça, constipações, insuficiência renal (COEE e ANDERSON, 

1996), anti-hipertensiva (CHAVES et al., 2017).   

Cientificamente, algumas espécies de Sida (Quadro 1, pág. 32) têm comprovações bem 

significativas, por exemplo, Sida cordifolia atuando como diurética, laxativa e hipoglicemiante 

(KANTH e DIWAN, 1999) e contra lesão no miocárdio (KUBAVAT e ASDAQ, 2009), Sida 

galheirensis com atividade antioxidante (SILVA et al., 2006), Sida acuta como antibacteriana, 

antiplasmodial, antioxidante e citotóxica (KAROU et al. 2007) e Sida rhombifolia com 

atividade vasorelxante (CHAVES et al., 2013 e 2017).  

Aproximadamente 142 constituintes químicos foram identificados a partir de diferentes 

espécies de Sida (Quadro 2, pág. 35), com predominância das classes: alcaloides, flavonoides 

e ecdisteroides (DINDA et al., 2015). É relatado na literatura a presença de alcaloides indólicos 

e quinazolínicos, β-feniletilaminas (PRAKASH et al., 1981), alcaloides indoquinolínicos 

(CHAVES et al., 2013 e 2017), lignoides, alcamidas (KAROU et al., 2007; CAVALCANTE et 

al., 2010; TELES  et al., 2016), esteroides, flavonoides, ácidos fenólicos, triterpenos, compostos 

porfirínicos (SILVA et al., 2006, CHAVES et al., 2013; TELES  et al., 2014, 2015 e 2016) e 

ecdiesteroides (WANG et al., 2008).  
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Quadro 1. Alguns constituintes químicos isolados do gênero Sida e suas atividades biológicas e/ou farmacológicas relatadas na literatura. 
 

NOME CIENTÍFICO CONSTITUINTE QUÍMICO ATIVIDADE BIOLÓGICA REFERÊNCIAS 

Sida acuta 

Efedrina (1)   Gunatilaka et al., (1980) 

Criptolepina Antimalárica Banzouzi et al., (2004) 

Quindolinona (2)   Jang et al., (2003) 

Criptolepinona   Jang et al., (2003) 

Quindolina (3)   Jang et al., (2003) 

Canferol-3-O-β-D glucopyranoside   Ahmed et al., (2011) 

Canferol-3-O-α-L-rhamnopiranosil- 

β-D-glicopiranosideo (4) 
  Ahmed et al., (2011) 

20-Hidroxiecdisona   Dinan et al., (2001) 

  Evofolino - A (5) Citotóxico Jang et al., (2003) 

Sida carpinifolia 
Ecdisterone    Pandit et al., (1976) 

Swainsonina (6)   Bedin et al., (2009) 

Sida cordifolia 

β – Fenetilamina   Ghosal et al., (1975) 

Hipaforina (7)   Ghosal et al., (1975) 

Vasicina   Ghosal et al., (1975) 

Vasicinol (8)   Ghosal et al., (1975) 

5,7-Diidroxi-3-isoprenil 

flavona 
Analgésica e Antiinflamatória Sutradhar et al., (2008) 

5-Hidroxi-3-isoprenil flavona (9) Analgésica e Antiinflamatória Sutradhar et al., (2008) 

Sida filicaulis Ecdisona    Dinan et al., (2001) 

Sida galheirensis 

Ácido salicílico (10)   Silva et al., (2006) 

Stigmasterol-3-O-β-D 

glucopiranosideo 
  Chaves et al., (2013) 

6,7-Dimethoxi cumarina (11)   Silva et al., (2006) 
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5,4'-Diidroxi-3,7,3'-trimetoxi flavona   Silva et al., (2006) 

Sida glutinosa  

Glutinosideo (12) Antioxidante Das et al., (2011) 

Crisina Antioxidante Das et al., (2012) 

Campesterol (13)   Das et al., (2011) 

β-Sitosterol   Das et al., (2011) 

24(28)- Diidromaquiisterona A (14) Antioxidante Das et al., (2011) 

Sida hermaphrodita 

Ácido glutâmico   
Ligai e Bandyukova 

(1990) 

Ácido clorogênico (15)   
Ligai e Bandyukova 

(1990) 

Escopoletina-7-O-β-D 

glicosideo (16) 
  

Ligai e Bandyukova 

(1990) 

Rutina    
Ligai e Bandyukova 

(1990) 

Herbacetina (17)   
Ligai e Bandyukova 

(1990) 

Sida rhombifolia 

Criptolepinona  Vasorelaxante Chaves et al., (2013) 

Acacetina (18)   Chaves et al., (2013) 

20-Hidroxiecdisone   Jadhav et al., (2007) 

Feofitina A (19)   Chaves et al., (2013) 

β-Sitosterol  Antibacteriana Woldeyes et al., (2012) 

Fenileti-β-D-glicopiranosideo (20) Larvicida Ekramul et al., (2003) 

Sida spinosa 

β-Sitosterol-3-O-β-D 

glicopiranosideo 
  

Darwish e Reinecke 

(2003) 

Triacontane (21)   
Darwish e Reinecke 

(2003) 

Turkesterone    
Darwish e Reinecke 

(2003) 
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Sida szechuensis Ecdisona (22)   Yao e Xu (2000) 

Sida veronicaefolia 

Estigmasterol    Goyal e Rani (1988) 

β-Sitosterol (23)   Goyal e Rani (1988) 

Campesterol    Goyal e Rani (1988) 

Colesterol (24)   Goyal e Rani (1988) 
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Quadro 2: Alguns Constituintes químicos isolados do gênero Sida citados no Quadro 1.  
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3.4 Considerações sobre a espécie Sida planicaulis Cav.  

 

Sida planicaulis Cav. é uma espécie com distribuição pantropical, estendendo-se pela 

América, principalemente no Brasil, com poucos registros pela Ásia (KRAPOVICKAS, 2003). 

No Brasil, é encontrada em todas as regiões, exceto no Norte, sendo mais comum nas regiões 

Sul e Sudeste do país (BOVINI, 2013). É conhecida popularmente como vassoura/guanxuma 

ou mata-pasto e utilizada na medicina tradicional para tratar dor no corpo (BRITO e SENNA-

VALLE, 2012; COSTA, 2002).  

Possui aspecto de arbusto ou subarbusto ereto de 0,5–1,8 m, com folhas dísticas, 

lâmina foliar 2,5–9 × 1–4,5 cm, verde concolor, membranácea e lanceolada, apresentando base 

aguda a obtusa, com ápice agudo, margem serreada, ciliada e tricomas simples (BOVINI, 

2010).  

Sobreira et al., (2018) relataram a presença de alguns metabólitos secundários 

presentes na espécie, como por exemplo flavonoides, alcaloides, esteroides e triterpenos, onde 

o estudo também mostra que a espécie não teve atividade antifúgica sobre as cepas testadas de 

fungos leveduriformes e filamentosos.  

A diversidade de constituintes químicos isolados do gênero Sida, suas inúmeras 

atividades farmacológicas e apenas a existência de uma citação científica (SOBREIRA et al., 

2018) sobre a espécie Sida planicaulis (Figura 4, pág. 38) despertaram a nossa curiosidade por 

pesquisa-la. Para obter os conhecimentos químicos desta espécie foram utilizadas fitoquímica 

clássica como cromatografia em coluna e técnicas avançadas como a espectrometria de massas 

(EM).  

No que tange a sua ação biológica foram avaliados sua atividade antimicrobiana frente 

as cepas Staphylococcus aureus (ATCC-25923), Pseudomonas aeruginosa (ATCC-25853), 

Escherichia coli (ATCC-18739), Escherichia coli (LM-35), Candida albicans (ATCC-60193), 

Candida albicans (LM-38), Candida tropicalis (ATCC-13803), Cryptococcus gatti (INCQS-

40113), Cryptococcus neoformans (FCF-119-38), Cryptococcus neoformans (LM-49), 

Aspergillus flavus (ATCC-1303), Aspergillus niger (LM-23). 
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Figura 4: Sida planicaulis Cav.  

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: REFLORA, 2018. 

 

3.5 Considerações gerais sobre Espectrometria de Massas (EM) 

 

Nas últimas décadas houve rápido avanço no desenvolvimento de técnicas 

espectrométricas de massa permitindo a análise de produtos naturais de baixo peso molecular 

com propriedades físico-químicas diferenciadas (GROSS, 2011).  

A espectrometria de massa apresenta uma versatilidade para diferentes áreas de 

utilidades baseada na possibilidade de aplicação de diferentes fenômenos físicos para a 

ionização de moléculas analisadas, geração de seus fragmentos e separação dos íons criados 

(GROSS, 2011). O que torna simples a realização de análises de compostos presentes em 

misturas complicadas obtidas após extração de produtos naturais é a sua facilidade de 

hifenização de espectrômetros de massa com diferentes instrumentos.  

Durantes os últimos anos a espectrometria de massa teve uma grande quantidade de 

métodos empregados em diferentes áreas das ciências biológicas relacionadas à biomedicina, 

agricultura, problemas ambientais e ecológicos (STOBIECKI; KACHLICKI e JELEÑ, 2012). 

A Espectrometria de massas é uma técnica analítica de grande valor em que moléculas 

em uma amostra são convertidas em íons em fase gasosa, que em seguida são separados no 

espectrômetro de massas de acordo com sua razão massa (m) sobre a carga (z), m/z (WILSON 

e WALKER, 2010). 

O espectrômetro de massas é composto por uma fonte de ionização, um analisador e 

um detector. Ao chegar à fonte de ionização as moléculas da amostra são transformadas em 

íons em fase gasosa, desta forma as partículas se tornam carregadas, positivo ou negativamente, 

os quais são acelerados por um campo eletromagnético para alcançar o analisador de massa. 

Neste compartimento, os íons da amostra são separados levando em consideração sua razão 

massa/carga (m/z), processo que ocorre em alto vácuo. O detector é o último módulo de um 
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espectrômetro de massas, ele registra a carga ou a corrente que é produzida quando o íon atinge 

ou atravessa a sua superfície, de acordo com a separação realizada pelo analisador, obtendo-se 

desta forma o espectro de massas (PAVIA et al., 2010; LANÇAS, 2009).  

Entre os tipos de ionização que podem ser utilizadas na EM, a Ionização por eletrospray 

(ESI) é a forma mais empregada no acoplamento LC-MS e que possibilita a formação de íons 

na pressão atmosférica ao invés de vácuo. Durante este processo, a amostra é dissolvida em um 

solvente e pressurizada em um tubo capilar, que recebe uma voltagem entre 3.000 e 5.000 V. 

O líquido que emerge do capilar na forma de aerossol tem suas gotículas dessolvatadas (perdem 

incessantemente o solvente) e assim os íons formados, pelo efeito da atração eletrostática e pelo 

vácuo, avançam para o espectrômetro de massas. A ESI é uma técnica que permite a geração 

de íons protonados [M+H]+ e íons desprotonados [M-H]-  no modo positivo e negativo 

respectivamente (LANÇAS, 2009). 

O Ion Trap é um analisador sensível de massas que usa um campo elétrico oscilatório 

para armazenar íons. O princípio de operação do Ion Trap se dá pelo uso de campo quadrupolar 

de rádio frequência que aprisiona íons em duas ou três dimensões (GROSS, 2011). Este 

analisador possui uma configuração chamada por “tandem-in-time”, que se refere à seleção de 

íons pais e sua subsequente fragmentação dentro do mesmo analisador (MONTORO et al., 

2010). Essa análise seriada permite que seja obtido informações estruturais fundamentais para 

que assim a identificação dos constituintes químicos analisados seja realizada com mais 

facilidade.  

O modo negativo foi escolhido devido ao conhecimento prévio da presença de 

flavonoides na família e no gênero ao qual Sida planicaulis pertence e que essa classe de 

metabólitos ioniza facilmente pela desprotonação das hidroxilas fenólicas.  

Quando comparado com outros métodos de detecção, a EM não apenas permite a 

determinação da estrutura química de compostos naturais com estruturas conhecidas e 

desconhecidas, mas também oferece excelente sensibilidade à baixa quantidade de amostras em 

um tempo de análise relativamente curto, além de desempenhar um papel importante na triagem 

de flavonóides e outros compostos fenólicos (TIBERTI et al., 2007; HUANG et al., 2009; 

RAUTER et al., 2009; GOUVEIA e CASTILHO, 2010). 

Esta técnica de identificação empregada em produtos naturais foi utilizada na analise de 

espécies da família Malvaceae, em Sida tuberculata, sugerindo a presença de ecdisteróides, 

flavonoides e alcaloides (ROSA, 2013). Adansonia digitata, evidencia a presença de ácido 

cumárico e do edoindole-3-carbinol (CASTRO, 2008). Pavonia cancellata teve a identificação 

https://www.sinonimos.com.br/incessantemente/
https://www.sinonimos.com.br/incessantemente/
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de compostos fenólicos derivados do ácido caféico, flavonoides glicosilados e Sida galheirensis 

de flavonoides glicosilados (ASSIS et al., 2017).  

 

3.6 Considerações gerais sobre atividade antimicrobiana 

 

A abundante variedade de compostos orgânicos isolados de espécies vegetais da flora 

brasileira, o potencial destes para o desenvolvimento social e econômico e a sua contribuição 

para o avanço científico e tecnológico nos levam a compreender e buscar o valor real da 

pesquisa dos produtos naturais (BRAZ-FILHO, 1994).  

 O caminho do desenvolvimento e planejamento de antimicrobianos oriundos de fontes 

naturais vem sendo estimulada devido ao aumento da resistência dos microrganismos nocivos 

à saúde frente à maioria dos antimicrobianos já utilizados no mercado. Linhas de pesquisas têm 

sido aperfeiçoadas por vários pesquisadores, fundamentadas nas propriedades anti-infecciosas 

de muitas plantas utilizadas na medicina popular (DUARTE, 2006).  

 Considerando as limitações dos antimicrobianos alopáticos existentes atualmente e a 

resistência apresentada pelos micro-organismos, a busca por novas fontes terapêuticas para o 

tratamento dessas infecções tem sido constante, buscando fármacos mais eficazes e menos 

tóxicos para o paciente (OLIVEIRA; MACHADO; FREITAS, 2014). Considerando estes fatos, 

as pesquisas que envolvem plantas medicinais e seus fitoconstituintes podem levar à descoberta 

de componentes que sirvam como fármacos ou como protótipos de fármacos (XU et al., 2011; 

HADI; DURU; MARTIN-DIANA, 2013).  

 As doenças infecciosas são causadas por microrganismos patogênicos como vírus, 

fungos, parasitas e bactérias que, ao invadirem o organismo do hospedeiro, se reproduzem e 

causam danos aos tecidos (GUIDO; ANDRICOPULO; OLIVA, 2010). De acordo com a 

Organização Mundial de Saúde (OMS) as infecções são responsáveis por um terço das causas 

de mortalidade no mundo em desenvolvimento, em virtude do impacto socioeconômico que 

geram a sociedade (WHO, 2015).  

Nas últimas décadas, tem ocorrido um aumento drástico na incidência de micoses, se 

tornado um sério problema de saúde pública, o que se deve ao crescente número de pacientes 

com imunodeficiências inatas ou adquiridas (REX; WALSH; ANAISSIE, 1997; MENCACCI 

et al., 2000), se tornando um desafio para os profissionais da saúde.    

 Segundo Fenner et al., (2006) Epidermophyton, Microsporum, Trichophyton, 

Paracoccidioides, Histoplasma ou os fungos patógenos oportunistas Candida albicans, C. 
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krusei, Cryptococcus neoformans são os principais fungos responsáveis pelo estabelecimento 

de uma infecção fúngica.  

 Desta forma, a busca por novos medicamentos mais potentes e eficazes é constante, e 

diante disso, destaca-se a utilização dos produtos naturais como fonte de substâncias 

potencialmente ativas.  

 Vários metabólitos secundários são investigados em relação as suas propriedades 

antimicrobianas (COWAN, 1999; MAHADY, 2005; TELES  et al., 2014), dentre estes, 

destacam-se os flavonoides (SILVA et al., 2009; GOMES et al, 2011), taninos (SCALBERT, 

1991; SOUZA et al., 2007), alcaloides (O’DONNELL; GIBBONS, 2007), saponinas 

(BAHRAMINEJAD et al., 2008), composto porfirínico (GOMES et al., 2015) e terpenoides 

(SHAI et al., 2008), são largamente investigados e que possuem potencial atividade 

antimicrobiana.  

É possível acompanhar na tabela 1 alguns dos microorganismos que são sensíveis a 

espécies pertencentes ao gênero Sida. Com base na literatura analisada é que se escolheu quais 

as cepas utilizadas para realização deste estudo antimicrobiano. 

 

Tabela 1: Microorganismos sensíveis a espécies do gênero Sida.  

Espécie Microrganismo Referência 

Sida acuta 

Staphylococcus aureus 

ANANI et al., 2000; KAROU et al., 

2006; EKPO e ETIM, 2009; IROHA 

et al., 2009; AKILANDESWARI et 

al., 2010; JINDAL e 

KUMAR 2012; 

Escherichia coli 

Bacillus subtilis 

Streptococcus faecalis 

Shigella dysenteriae 

Enterococcus  

faecalis 

Streptococcus aureus 

Pseudomonas aeruginosa 

Aspergillus niger 

Aspergillus fumigates 

 
 

 

Sida cordifolia 

Staphylococcus aureus 

PRABHKAR et al., 2007a; 

MAHESH e SATISH, 2008; 

TERNIKAR et al., 2010; REDDY et 

al., 2012; OUEDRAOGO et al., 

2012 

Escherichia coli 

Bacillus subtilis 

Aspergillus flavus 

Streptococcus faecalis 

Pseudomonas aeruginosa 

Candida albicans 

Cryptocococcus neoformans 
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Candida tropicalis 

Aspergillus niger 

Aspergillus fumigates 

 
 

 

Sida rhombifolia 

 

 

 

 

 

 

Sida rhombifolia 

Staphylococcus aureus 

EKRAMUL et al., 2003; ASSAM et 

al., 2010; WOLDEYES et al., 2013; 

BIFTU et al., 2014  

Escherichia coli 

Bacillus subtilis 

Shigella dysenteriae 

Shigella shiga 

Pseudomonas aeruginosa 

Klebsiella peneumonia 

Salmonella thyphimurium 

Proteus vulgaris 

Aspergillus niger 

Candida albicans 

Microsporum gypseum 

 
 

 

Sida spinosa 

Staphylococcus aureus 

NAVANEETHAKRISHNAN et al., 

2011; SELVADURAI et al., 2011  

Escherichia coli 

Bacillus subtilis 

Candida albicans 

Pseudomonas aeruginosa 

Aspergillus niger 

 
 

 

Sida alba 

Shigella dysenteriae 

PRABHAKAR, 2007;  

KONATE et al., 2012 

Salmonella typhi 

Klebsiella peneumonia 

Escherichia coli 

Enterococcus  

faecalis 

Enterobacter aeroginosa 

Proteus mirabilis 

 
 

 

Sida galheirensis 

Staphylococcus aureus 

FERNANDES, 2017 

Candida albicans 

Candida tropicalis  

Candida parapsilosis 

Microspurum canis  
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4. Materiais e Métodos 
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 Durante o desenvolvimento da nossa pesquisa foram adotadas as seguintes 

metodologias.  

 

4.1. Levantamento bibliográfico 

 

O levantamento bibliográfico do gênero Sida foi realizado no SciFinder, Google 

Scholar, PubMed, Scielo, Chemical Abstracts, Biological Abstracts, NAPRALERT, além de 

pesquisas na Internet e em anais de eventos nacionais e internacionais.  

 

4.2. Coleta do material botânico 

As partes aéreas (ramos, folhas e flores) de Sida planicaulis Cav. foram coletadas em 

abril de 2014 no bairro Eucalipto, município de Cuité, Curimataú Ocidental Paraibano, que 

apresentam as coordenadas 06º 29’ 01” S a 36º 09' 13" W (Figura 5, pág. 44).  

Durante o processo de coleta, foram preparadas exsicatas para identificação do 

material coletado.  

Figura 5: Local da coleta de Sida planicalis Cav.  

 

Fonte: Prefeitura municipal de Cuité- PB.  

 

4.3. Identificação botânica do material 

 

A espécie vegetal foi identificada pelo Prof. Dr. Carlos Alberto Garcia Santos/UFCG, 

e uma exsicata encontra-se depositada no Herbário do Centro de Educação e Saúde, na UFCG 

- Campus Cuité, sob o código 201. 



45 

 

4.4. Estudo fitoquímico  

 

O estudo fitoquímico foi realizado nas dependências do Laboratório de Fitoquímica 

Prof. Dr. Raimundo Braz Filho; LMCA, pertencentes ao Programa de Pós-Graduação em 

Produtos Naturais e Sintéticos Bioativos/CCS/UFPB e no Laboratório de Bioprospecção de 

Produtos Naturais – LBPN/Campus do Litoral Paulista – UNESP.  

 

4.4.1. Isolamento e purificação dos constituintes químicos de Sida planicaulis 

 

O isolamento dos constituintes químicos foi realizado no Laboratório de Fitoquímica 

Prof. Dr. Raimundo Braz Filho através de métodos cromatográficos, como: Cromatografia em 

Coluna tendo como fase estacionária sílica gel 60 (Merck) 7734 (partículas com 0,063-0,2 mm, 

70-230 mesh), Sephadex LH-20 (Merck) e para desenvolve-las foram utilizandas colunas de 

vidro cilíndricas com dimensões que variam de acordo com a quantidade de amostra a ser 

cromatografada. Os solventes utilizados como fase móvel foram P.A e cromatografia em 

Camada Delgada Analítica (CCDA) foi empregada para a análise e reunião das frações obtidas 

por cromatografia em coluna. 

As substâncias em análise foram evidenciadas pelo uso de radiação ultravioleta nos 

comprimentos de onda de 254 e 366 nm e reveladas por meio de impregnação das placas em 

cubas de vidro saturadas por vapores de iodo, além dos reveladores NP 

(difenilboriloxietilamina) para compostos fenólicos e anisaldeido, para terpenos e esteroides. 

 

4.4.2. Caracterização estrutural das substâncias isoladas 

 

 A elucidação estrutural das substâncias isoladas das partes aéreas de Sida planicaulis 

Cav. (Sp-1 e Sp-2) foram feitas por meio de Espesctroscopia de Ressonância Manética Nuclear 

(RMN) unidimensionais (RMN 1H e RMN 13C – APT e BB) e bidimensionais (HMQC e 

HMBC), com comparações com modelos da literatura.   

 

• Ressonância Magnética Nuclear 

 

Os espectros de Ressonância Magnética Nuclear das substâncias isoladas foram obtidos 

utilizando o espectrômetro BRUKER a 400 MHz (1H) e 100 MHz (13C) do LMCA-UFPB. Os 

solventes utilizados na dissolução das amostras foram metanol deuterado (CD3OD). Os 
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deslocamentos químicos (δ) foram expressos em partes por milhão (ppm) e a constante de 

acoplamento (J) em Hz. 

 

4.4.3. Processamento da planta  

 

O material botânico da espécie Sida planicaulis foi desidratado em temperatura 

ambiente. Em seguida, o material seco foi triturado com auxilio de moinho mecânico, 

fornecendo 1.800 g do pó. 

 

4.4.4. Obtenção do Extrato Etanólico Bruto das partes aéreas de Sida planicaulis 

 

O pó da planta (1.800,0 g) foi submetido à maceração durante 48 horas, utilizando-se 

como líquido extrator etanol a 96%, sendo tal processo repetido até extração dos seus 

constituintes químicos. A solução extrativa resultante foi filtrada e concentrada em evaporador 

rotativo sob pressão reduzida, obtendo-se 162 g do extrato etanólico bruto (EEB) (Esquema 1, 

pág. 46). 

 

Esquema 1: Obtenção do EEB de Sida planicalis. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

4.4.5. Cromatografia Líquido-Líquido do EEB das partes aéreas de Sida planicaulis 

O extrato etanólico bruto das partes aéreas de S. planicaulis teve 80% (131 g) 

solubilizado em uma solução de EtOH: H2O (7:3), obtendo-se uma solução hidroalcoólica que 

foi submetida a uma cromatografia líquido-líquido com hexano, clorofórmio, acetato de etila. 

As respectivas soluções foram concentradas sob pressão reduzida, fornecendo 39,1 g da fase 

- Desidratado á temperatura ambiente 

- Triturado em moinho mecâncio 

Partes aéreas de Sida planicaulis 

 

Pó da planta 

(1.800,0 g) 

- Maceração com EtOH 96% 

- Concentrada em rotaevaporador 

Extrato Etanólico Bruto 

(162 g) 
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hexânica; 21,68 g da fase clorofórmica; 2,41 g da fase acetato de etila e 67,96 g da fase 

hidroalcoólica (Esquema 2, pág. 47). 

 

Esquema 2: Cromatografia líquido-líquido das partes aéreas de Sida planicaulis. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

4.4.6. Triagem fitoquímica do EEB de Sida planicaulis Cav.  

 

O EEB das partes aéreas de Sida planicaulis Cav. e respectivas fases (Esquema 2, pág. 

45) foram submetidas à triagem fitoquímica preliminar empregando-se reagentes específicos 

para classe de esteroides e triterpenos (Lieberman-Burchard), flavonoides (Shinoda), taninos 

(Gelatina e FeCl3), alcaloides (Dragendorff) e saponinas (Índice de espuma) seguindo a 

metodologia descrita por Matos (2009) ou Biavati et al. (2007).  

 

4.5. Processamento cromatográfico da fase clorofórmica do EBB das partes aéreas de S. 

planicaulis 

 

Uma amostra de 7,0 g da fase clorofórmica das partes aéreas de Sida planicaulis foi 

submetida a uma filtração rápida (Esquema 3, pag. 48) utilizando uma coluna de vidro aberta, 

tendo como fase estacionária sílica gel e como fase móvel CHCl3 e CHCl3:MeOH até uma 

proporção CHCl3:MeOH  85:15, obtendo-se frações de 5 ml. Em seguida, as frações foram 

concentradas em rotaevaporador. Com realização de CCDA e análise de espectros de RMN 1H 
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se decidiu desenvolver a pesquisa com a fração CHCl3:MeOH 95:05, pois se mostrou 

promissora para o isolamento de metabólitos secundários. 

A fração CHCl3:MeOH 95:05 (930 mg) foi submetida ao processo cromatográfico em 

coluna com Sephadex LH-20, cujo sistema de eluição foi metanol 100% e MeOH:CHCl3 

(Esquema 4, pág. 49) de onde foram coletadas 66 frações de 15 mL cada, que foram 

concentradas em rotaevaporador e reunidas através de análise em CCDA, segundo semelhança 

do perfil cromatográfico (Esquema 4, pág. 49).  

A fração 1/10 (630 mg), foi analisada em CCDA e submetida à processo cromatográfico 

utilizando a metodologia anterior que resultou em 28 frações de 15 ml cada. Estas foram 

concentradas em rotaevaporador, analisadas por CCDA e reunidas de acordo com seu perfil 

cromatográfico em 7 sub-frações (Quadro 4, pág. 49). A sub-fração 18/21 (10,0 mg), 

apresentou-se em forma de cristais brancos, recebendo a codificação de Sp-1.  

A fração 4/9 oriunda do fracionamento cromatográfico da fração 1/10, foi aplicada em 

uma coluna cromatográfica seguindo a mesma metodologia e resultou em 35 frações, as quais 

foram analisadas por CCDA e agrupadas, levando-se em consideração a semelhança do 

deslocamento na placa cromatográfica (Esquema 4, pág. 49). Destas a sub-fração 14/26 (25 mg) 

apresentou-se como cristais amarelo tijolo e foi codificada como Sp-2.  

 

Esquema 3: Filtração à vácuo da fase clorofórmica obtida do EEB das partes aéreas de Sida 

planicaulis. 
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Esquema 4: Fracionamento cromatográfico das frações 1/10 e 4/9 da fase clorofórmica do EEB das partes aéreas de S. planicaulis.  
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Quadro 3: Frações obtidas e reunidas após fracionamento cromatográfico da fração 1/10 

oriunda da fração CHCl3:MeOH 95:05 (Esquema 4, pág. 48).  

  

 

 

 

 

 

 

 

Quadro 4: Frações obtidas e reunidas após cromatografia em coluna da fração 4/9 da fração 

1/10 oriunda da fração CHCl3:MeOH 95:05 (Esquema 4, pág. 48).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

4.6. Extração em fase sólida (SPE) e obtenção dos espectros de massa  

 

Os experimentos para identificação por Espectrometria de massas dos metabólitos 

secundários no EEB e suas fases foram realizados sob supervisão da Prof. Dr. Wagner Vilegas 

no Laboratório de Bioprospecção de Produtos Naturais – LBPN/UNESP – Campus do Litoral 

Paulista/São Vicente- SP.  

Para analisar o EEB e as fases foi realizada uma CCDA usando como fase móvel uma 

mistura de Ac. fórmico:Ac. acético:Acetato de etila:Água (5:6:1:4 (v/v) e como padrão rutina. 

Utilizou-se como reveladores, luz UV (254 e 365 nm), anisaldeído/H2SO4 e NP/PEG 

(WAGNER et al., 2009 e SILVA, 2016). 

ELUENTE FRAÇÕES OBTIDAS 

Metanol 1-5 

MeOH: CHCl3 7:3 6-13 

MeOH: CHCl3 1:1 14-21 

CHCl3:MeOH 7:3 22-28 

FRAÇÕES REUNIDAS 

1-3 22-26 

4-9 27 

10-17 28 

18-21  

ELUENTE FRAÇÕES OBTIDAS 

Metanol 1-13 

MeOH: CHCl3 7:3 14-20 

MeOH: CHCl3 1:1 21-25 

CHCl3:MeOH 7:3 26-35 

FRAÇÕES REUNIDAS 

1 12-13 

2-3 14-26 

4-7 27-30 

8-9 31-34 

10-11 35 
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Inicialmente o EEB e suas fases foram submetidos a etapa de Clean-up em cartucho 

SPE C18, objetivando eliminar compostos indesejáveis como clorofila e proteínas que podem 

interferir no método (Figura 6, pág. 51).  

 

Figura 6: Comparação do EEB antes (1) e após a SPE C18 (2). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

O cartucho SPE (Vac C18) Sep-Pak® foi ativado com MeOH e equilibrado com 

MeOH:H2O (9:1). 20 mg do EEB e das suas fases foram solubilizadas em MeOH:H2O (9:1) e 

submetida à extração em fase sólida utilizando como eluentes MeOH:H2O (9:1) e MeOH para 

limpeza do cartucho. As frações obtidas após o processo de clean-up tiveram o solvente 

eliminado por evaporação à temperatura ambiente. Em seguida, foram pesadas em balança 

analítica e solubilizadas em MeOH grau analítico obtendo-se solução na concentração de 1 

mg/mL, 20µL desta solução foi transferida para vial completando-se o volume com o mesmo 

solvente, obtendo-se amostras em solução a 20ppm. Este procedimento foi realizado com todas 

as amostras.  

As condições utilizadas para a realização da técnica de espectrometria de massas foram: 

voltagem do capilar de -35v, temperatura do spray 165 °C, temperatura do capilar 280 °C e 

hélio como gás de arraste.  

O Espectrômetro de massas utilizado foi o LTQ XL (ESI-IT-MSn, Thermo Scientific®), 

equipado com dispositivo de inserção direta da amostra via análise por injeção de fluxo 

contínuo (FIA), no modo de ionização por electrospray (ESI) e analisador do tipo íon-trap (IT). 

1 2 
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Os espectros foram obtidos em modo negativo, a faixa de íons com m/z de 85 a 1000 

Da. Este modo foi escolhido devido ao conhecimento prévio da presença de flavonóides nas 

espécies em estudo e que essa classe de metabolitos ioniza facilmente pela desprotonação das 

hidroxilas fenólicas. 

A primeira etapa executada foi uma varredura completa (full scan) para a obtenção dos 

íons na faixa escolhida e em seguida aconteceu as fragmentações em múltiplos estágios (MS2, 

MSn) obtidas de íons pré-selecionados no full scan.  O software utilizado para realizar aquisição 

e o processamento dos dados espectrométricos foi o Xcalibur versão 2.2 (Thermo Finigan®).  

 

4.7 Avaliação da atividade antimicrobiana de Sida planicaulis Cav. 

 

4.7.1 Avaliação da atividade antimicrobiana do EEB, suas fases e alcaloide isolado de Sida 

planicaulis 

 O EEB, suas fases e a substância Sp-1 (sal da criptolepina) tiveram o seu poder 

antimicrobiano avaliado frente as cepas potencialmente patogênicas. Os ensaios foram 

realizados em parceria com a Professora Dra. Edeltrudes de Oliveira Lima no Laboratório de 

Pesquisa de Atividade Antibacteriana e Antifúngica de Produtos Naturais e Sintéticos Bioativos 

do Departamento de Ciências Farmacêuticas/CCS/UFPB. 

 

4.7.2 Produtos testados  

 Este estudo foi realizado com a fase hexânica (1), extrato etanólico bruto (2), fase 

hidroalcoólica (3), fase acetato de etila (4), fase clorofórmica (5) e o sal da criptolepina (6) de 

Sida planicaulis Cav.  

 

4.7.3 Preparação das amostras 

As amostras foram pesadas e devidamente solubilizadas em dimetil-sulfóxido (DMSO) 

a 5% e tween 80 a 2%, completando-se o volume final com água destilada esterilizada de forma 

a se obter uma emulsão dos produtos na concentração inicial de 1024 µg/mL (CLEELAND; 

SQUIRES, 1991; NASCIMENTO et al., 2007; PEREIRA et al., 2014).  

 

4.7.4 Obtenção dos microorganismos  

 Para realizar a avaliação antimicrobiana das amostras foram selecionadas 12 cepas de 

microorganismos, incluindo bactérias gram-positivas e gram-negativas, além de fungos 

leveduriformes e filamentosos. As cepas utilizadas pertecem ao Laboratório de Micologia 
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(LM), onde 1 cepa é oriunda do Instituto Nacional de Controle de Qualidade em 

Saúde/FIOCRUZ INCQS-40113, 1 cepa da Faculdade de Ciências Farmacêuticas FCF-119-38 

e outras 6 cepas padrão da “American Type Culture Collection” (ATCC).  

 As cepas testes foram Staphylococcus aureus (ATCC-25923), Pseudomonas 

aeruginosa (ATCC-25853), Escherichia coli (ATCC-18739), Escherichia coli (LM-35), 

Candida albicans (ATCC-60193), Candida albicans (LM-38), Candida tropicalis (ATCC-

13803), Cryptococcus gatti (INCQS-40113), Cryptococcus neoformans (FCF-119-38), 

Cryptococcus neoformans (LM-49), Aspergillus flavus (ATCC-1303), Aspergillus niger (LM-

23). Foi realizado testes com 2 cepas da mesma espécie pois estas apresentavam origem 

diferente, como por exemplo, Candida albicans (LM-38) oriunda do Laboratório de Micologia 

e Candida albicans (ATCC-60193) que é uma cepa padrão utilizada no laboratório.  

As cepas bacterianas foram mantidas em BHI (Brain Heart Infusion) e os fungos em 

ASD (Agar Sabouraud Dextrose) a temperatura de 4°C. Foram utilizados para os ensaios, 

repiques de 24-48 horas em BHI/ASD, respectivamente, para bactérias e leveduras, incubados 

a 35 ± 2°C e para os funos filamentosos repiques de 7-14 dias em ASD, incubados a 28 ± 2°C. 

 

4.7.5 Meios de cultura 

Os meios de cultura utilizados nos ensaios para manutenção foram BHI e ASD 

adquiridos da Difco Laboratories Ltd, USA, France, respectivamente para as cepas de bactérias 

e fungos. E para os ensaios de atividade biológica, foram usados meio nutriente líquido Brain 

Heart Infusion (BHI) para as bactérias e RPMI 1640 com L-glutamina e sem bicarbonato para 

os fungos (Difco Laboratories Ltd, USA, France e INLAB, São Paulo, Brasil). Todos os meios 

foram preparados conforme as descrições dos fabricantes. 

4.7.6 Preparação do inóculo  

Para preparação do inóculo, as colônias foram obtidas de culturas das cepas de bactérias 

em meio BHI e fungos em meio ASD, foram suspensas em solução fisiológica a 0,9% estéril. 

As suspensões tiveram sua turbidez comparadas e ajustadas de acordo com o tubo 0,5 da escala 

padrão de Mc Farland para obtenção de 106 UFC/mL (CLSI, 2015; CLSIa, 2008; HADACECK; 

GREEGER, 2000; CLEELAND; SQUIRES, 1991; ANTUNES et al., 2006; FREIRE et al., 

2014).  
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4.7.7 Determinação da Concentração Inibitória Mínima (CIM) 

 Os ensaios de atividade antimicrobiana foram realizados conforme os protocolos de 

Cleeland & Squires (1991), Eloff (1998) e CLSI (2008). A determinação da CIM das amostras 

sobre cepas bacterianas e fúngicas foram realizadas através da técnica de microdiluição em 

meio líquido em placa para cultura de células (TPP/SWITZERLAND/EUROPA) contendo 96 

poços com fundo em “U”. Inicialmente, foram distribuídos 100 μL de caldo RPMI/BHI 

duplamente concentrado nos poços das placas de microdiluição. Em seguida, 100 μL das 

substâncias foram dispensados nas cavidades da primeira linha da placa. E por meio de uma 

diluição seriada a uma razão de dois, foram obtidas concentrações de 1024 μg/mL até 64 μg/mL. 

Por fim, foi adicionado 10 μL das suspensões das cepas bacterianas e fúngicas nas cavidades, 

onde cada coluna da placa refere-se, especificamente, a uma espécie. Paralelamente, foram 

realizados os controles: micro-organismos (CBHI + bactérias e RPMI + leveduras ou fungos 

filamentosos) e meio de cultura (RPMI/CBHI), para comprovação da viabilidade das cepas e 

esterilidade do meio e controle negativo com antibióticos: Gentamicina (64 μg/mL) para 

inibição das bactérias e Anfotericina B (32 μg/mL) para inibição dos fungos. 

 As placas preparadas foram assepticamente fechadas e submetidas à incubação numa 

temperatura de 35 ± 2°C por 24-48 horas para os ensaios com bactérias e leveduras, já os fungos 

filamentosos foram incubados a temperatura de 28 ± 2°C por 7 dias. 

 No caso do ensaio biológico com as bactérias, após 24 h de incubação, foi adicionado 

20 µL de solução do corante resazurina a 0,01% (INLAB), reconhecido como um indicador 

colorimétrico de óxido-redução (MANN; MARKAN, 1998). O ensaio foi incubado a 35 ± 2°C 

por 24-48 h. Após a mudança de coloração do corante (azul para vermelho), considerou-se 

como indicador de crescimento microbiano; e se a cor permanece azul, significa a ausência de 

crescimento microbiano. 

 A CIM para cada produto foi definida como a menor concentração capaz de inibir 

visualmente o crescimento microbiano e/ou verificado pela permanência da coloração do 

corante indicador. 

A atividade antimicrobiana das amostras foi interpretada e considerada como ativa ou 

inativa, levando em consideração os seguintes critérios: concentração até 600 μg/mL= forte 

atividade; 600-1500 μg/mL= moderada atividade; acima de 1500 μg/mL= fraca atividade ou 

produto inativo (HOLETZ et al., 2002; SARTORATTO et al., 2004; HOUGHTON et al., 2007).  
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5. Resultados e Discussão 
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5.1 Triagem Fitoquímica do EEB e suas fases de Sida planicaulis Cav.   

 

Os testes de caracterização de metabólitos secundários sugeriram a presença no 

material analisado de esteroides, triterpenos, alcalóides, flavonoides, saponinas e taninos 

(SOBREIRA, et al., 2018).  

 

5.2. Substâncias isoladas do EEB das partes aéreas de Sida planicaulis Cav. (Malvaceae) 

 

O estudo fitoquímico realizado da fase clorofórmica do EEB das partes aéreas de Sida 

planicaulis levou ao isolamento de dois constituintes químicos: 6,7-Diidroxi-2H-cromon-2-ona 

(Esculetina – Sp-1) e Sal da criptolepina – Sp-2 (Quadro 5, pág. 56). 

 

Quadro 5: Substâncias isoladas das partes aéreas de Sida planicaulis Cav.  

Constituientes Estrututura química 
 

 

 

 6,7-Diidroxi-cumarina 

Esculetina (Sp-1)                             

C9H6O4 

    

    

 

 

  

     
 

 

 

 

 

Sal da criptolepina (Sp-2)                           

C16H17
+N2 

    

    

    

  

 

/ 

 

 

      

 

5.3. Caracterização estrutural das substâncias isoladas do EEB de Sida planicaulis  

5.3.1 Caracterização estrutural de Sp-1 

 

A substância codificada como Sp-1 teve sua estrutura identificada pelo uso de 

Ressonância magnética Nuclear Uni e Bidimensional de 1H e 13C.  
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No espectro de RMN 1H (Fig. 8 e 9, pág. 58, Tabela 2, p. 57) observaram-se 

deslocamentos químicos para hidrogênios vinílicos em  6,20 (d, J=9,4 Hz, 1H) e  7,80 (d, 

J=9,4 Hz), cujo valor de J revela acoplamento cis entre ambos, sinais estes que ao comparações 

com dados da literatura (Tabela 2, pág. 57) tem podemos propor que tratar-se-ia dos hidrogênios 

H-3 e H-4 respectivamente, de núcleo cumarínico. Estes sinais, juntamente com dois simpletos 

obervados em  6,96 (1H) e  6,77 (1H), referentes aos hidrogênios H-5 e H-8 de anel aromático 

tetrasubstituído e com padrão de oxigenação nos carbonos C-6 e C-7 (Tabela 2, pág. 57) 

fortalecem a proposta de que Sp-1 possui um núcleo cumarínico.  

Pela análise do espectro de RMN 13C-APT (Figura 10, pág. 59, Tabela 2, pág. 57) 

distinguiram-se absorções para nove átomos de carbono. Os sinais intensos de substâncias da 

classe das cumarinas em  112,8 e  144,7 foram atribuídos aos carbonos C-3 e C-4 

respectivamente (STEIN, 2005), que se referem aos carbonos sp2 de lactona , -insaturada 

(PAVIA, 2010). Os deslocamentos químicos destes carbonos, um estando mais desprotegido ( 

144,7) e outro mais protegido ( 112,8) são devidos ao efeito de ressonância existentes entre a 

dupla ligação e a carbonila do anel lactônico (PAVIA, 2010), conforme ilustração: 

 

 

 

 

  

 

Os sinais de deslocamentos dos grupamentos -CH observados em  113,04 e  103,6 

correspondem aos carbonos C-5 e C-8. Além destes sinais foi possível identificar ainda a 

presença de mais 4 sinais de carbono aromático em  146,1 (C-6), 150,4 (C-7), 150,0 (C-9) e 

112,4 (C-10) (Figura 10, pág. 59).  

Quanto ao anel aromático da cumarina, sugeriu-se que este estaria substituído nas 

posições 6 e 7 por grupos hidroxilas, visto que não existem sinais referentes a outros grupos e 

não se observou acoplamentos entre os hidrogênios em H-5  6,96 e H-8  6,77. Com isto, os 

dados de RMN 1H e 13C permitiram sugerir que Sp-1 tratava-se da diidroxicumarina. Esta 

sugestão foi fortalecida após comparações com dados descritos na literatura (Tabela 2, pág. 57) 

(GRIFFITI e MOSTAFA, 1992; KIM et al., 2000; WU et al., 2007).  

A análise dos espectros de RMN 1Hx13C obtidos pela técnica HMBC (Figura 11 e 12, 

pág. 59 e 60) fortaleceram a proposta de que Sp-1 tratava-se de uma diidroxicumarina ao exibir 
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correlações a J2 entre H-3/C-2; H-4/C-3 e C-10; H-5 com C-6 e C-10 e H-8 com C-7 e C-9, 

como também correlações a J3 entre H-3 com C-10; H-4 com os C-5 e C-9; H-5 com C-7 e C-

9, além de H-8 com C-6 e C-10.  

Após analise dos espectros de RMN 1H e 13C e comparações com dados da literatura 

(Tabela 2, pág. 59) composto Sp-1 foi identificado como 6,7-diidroxicumarina, esculetina. 

Substância esta isolada pela primeira vez na espécie Sida planicaulis. 
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Tabela 2: Dados comparativos de RMN 1H e 13C de Sp-1 (, CD3OD, 400 e 100 MHz) com os modelos da literatura Mo-1 (, DMSO:H2O 2:1) 

(GRIFFITI e MOSTAFA, 1992).

                  Mo-1 Sp-1 HMBC de Sp-1 

 
 
  

  
 

  

 

 

 
  
 

 

          

 δH δc δH δc 2J 3J 4J 

2 -  163,4 - 164,3 - - - 

3 6,15 (d, J= 9,4 Hz, 1H) 112,4 6,20 (d, J=9,4 Hz, 1H) 112,8 C-2 C-10  - 

4 7,85 (d, J=9,4 Hz, 1H) 145,9 7,80 (d, J=9,4, 1H) 146,1 C-3 C-2/C-9 C-8 

5 6,96 (s, 1H) 113,5 6,96 (s,1H) 113,0 C-6 C-4/C-7 C-8 

6 -  143,4 - 144,4 -   -  - 

7 -  150,8 - 150,4 -   - -  

8 6,73 (s,1H) 103,7 6,77 (s,1H)  103,6 C-7 C-9/C-10 C-4 

9  - 149,5 - 150,0 - - - 

10  - 112,2 -  112,4 - - - 
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Figura 7: Espectro de RMN 1H (, CD3OD, 400 MHz) de Sp-1.  

 

 

Figura 8: Expansão do espectro de RMN 1H (, CD3OD, 400 MHz) de Sp-1.  
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Figura 9: Espectro de RMN 13C (, CD3OD, 400 MHz) de Sp-1.  

 

 

Figura 10: Espectro de HMBC RMN 1H e 13C (, CD3OD, 400 e 100 MHz) de Sp-1. 
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Figura 11: Expansão do Espectro de HMBC RMN 1H e 13C (, CD3OD, 400 e 100 MHz) de Sp-1. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

5.3.2. Caracterização estrutural de Sp-2 

 

A substância codificada como Sp-2, apresentou-se na forma de cristais amarelo tijolo, 

com Ponto de Fusão acima de 300ºC.  

A análise do espectro de RMN 1H (, 400 MHz, CD3OD) e suas expansões (Figuras 

13 e 14, pág. 64) apresentaram absorções para hidrogênios na região de aromáticos com padrão 

de alcaloides indoquinolínicos não substituídos entre as posições 1-4, 6-9 entre δH 7,54 e δH 

8,76 (Mo-1 e Mo-2, pág. 62) (Tabela 3, pág. 63) (TOUSEK et al., 2008; CHAVES et al., 2013). 

Um simpleto em δH  9,14 (Figura 14, pág. 64) nos levou a entender que a posição 11, de Sp-2, 

estava livre (TOUSEK et al., 2008; CHAVES et al., 2013). O espectro de RMN 1H mostrou 

também um simpleto em δH  5,10 com integral para 3 hidrogênios (Figura 13, pág. 64), 

condizente com um grupo metila ligado ao N do anel quinolínico (CHAVES et al., 2017), 

levando assim a propor a estrutura da criptolepina (Mo-1, pág. 62) para a molécula em análise.  

Ao compararmos os dados dos deslocamentos de 1H e 13C da substância Sp-2 (tabela 

6, pág. 77) com os dados do alcaloide criptolepina (Figura 12, pág. 63), que apresenta um núcleo 

indoquinolínico, foram encontrados valores com diferenças superior a 0,1 ppm para alguns 
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hidrogênios. Desta forma, foi sugerido que o composto em estudo poderia ser a criptolepina na 

sua forma protonada, observando o N do anel quinolínico é metilado a molécula torna-se mais 

básica, e apresenta-se na forma de sal (CHAVES et al., 2017). 

 

Figura 12: Estrutura do Sal da Criptolepina e da Criptolepina.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                Sp-2 = Mo – 2  

Sal da criptolepina 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

          Mo – 1  

        Criptolepina  

 

 

O espectro de RMN 13C de Sp-2, utilizando a técnica APT (Figura 15 e 16, pág. 65) 

exibiu 16 sinais, sendo 15C atribuidos ao núcleo indoquinolínico e 1C referente ao grupo metila 

ligada ao N-5 (Tabela 3, pág. 63). Os carbonos monohidrogenados foram definidos pelas 

correlações bidimensional 1H /13C e analise do espectro HMQC (Figura 17, pág. 66) e suas 

expansões (Figura 18, pág. 66).  
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A proposta de que Sp-2 trata-se da criptolepina na forma de sal (Pág. 63),  foi 

consolidada após comparações com dados de RMN de 1H e 13C encontrados na literatura 

(CHAVES et al., 2017). A diferença mais óbvia entre os espectros de RMN 13C da criptolepina 

e o seu sal é o deslocamento de C-9a de δC 160,0 para δC 148,0 ppm, confirmando que o padrão 

típico de conjugação da criptolepina não está mais presente na molécula protonada (TOUSEK 

et al., 2007).  

O espectro de mapa de contorno bidimensional HMBC de Sp-2 e suas expansões 

(Figuras 19 e 20, pág. 67), mostraram as correlações de diferentes H a duas (2J) e três ligações 

(³J) com diversos carbonos, possibilitando fortalecer os deslocamentos químicos atribuídos.  

Após comparações dos dados obtidos por RMN ¹H, ¹³C e do HMBC de Sp-2 com 

informações encontradas na literatura (Tabela 3, pág. 65) concluiu-se que a substância tratava-

se da 5-N-metil-6,9,10,10a-tetraidro-4aH-indol[3,2-b]quinolin-5-a (Sal da criptolepina-                           

C16H17
+N2), substância isolada anteriormente do gênero Sida, nas espécies Sida acuta (AHMED 

et al., 2011), Sida rhombifolia (CHAVES et al., 2016) e relatada pela primeira vez na espécie 

Sida planicaulis Cav. 
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Tabela 3: Dados comparativos de RMN 1H e 13C de Sp-2 (, 400 e 100 MHz) com os modelos da literatura Mo-1 (, DMSO - d6, 500 e 125 MHz) 

(TOUSEK et al., 2008) e Mo-2 (δ, CD3OD, 500 e 125 MHz) (CHAVES et al., 2017).  

Mo-1 (Criptolepina) Mo-2 (Sal da criptolepina) Sp-2 HMBC de Sp-2 

 

 

 

 
   

C H C H C H C 2J 3J 

1 8,38 (dd, J= 8,2; 1,5 Hz) 129,6 8,40 (dl, J= 8,0 Hz, 1H) 131,0 8,48 (dl, J= 9,0 Hz, 1H) 131,1 C-11a /C2 - 

2 7,69 (ddd, J= 8,2; 6,8; 0,8 Hz) 123,9 7,90 – 7,81 (7,86 m, 2H) 128,2 7,94 (t, J= 7,5 Hz, 2H) 128,0 - C4/C11a 

3 7,90 (ddd, J= 8,4; 6,8; 1,5 Hz) 128,9 8,12 (t, J= 7,8 Hz, 1H) 133,8 8,20 – 8,16 (8,19 m, 1H) 133,9 - C1/ C4a 

4 - 116,6 8,57 (dl, J=8,9 Hz, 1H) 118,1 8,66 (dl, J= 9,1 Hz, 1H) 118,3 - C2/C11a 

4a 

5 

- 132,8 - 137,0 - 137,2 - - 

- - - - - - - - 

5a - 139,0 - 139,7 - 139,8 - - 

6a - 113,8 - 115,2 - 115,3 - - 

6 8,49 (dd, J= 8,5; 1,2 Hz) 125,1 8,64 (dl, J= 8,4 Hz, 1H) 126,6 8,75 (dl, J= 8,5 Hz, 1H) 126,8 C6a C5a/C8/C9 

7 7,05 (ddd, J= 8,5; 6,6; 1,1 Hz) 116,6 7,47 (t, J= 7,7 Hz, 1H) 122,8 7,56 (t, J= 7,7 Hz, 1H) 123,0 - C9/C6a 

8 7,54 (ddd, J= 8,5; 6,6; 1,1 Hz) 130,4 7,90 – 7,81 (7,86 m, 2H) 135,2 7,94 (t, J= 7,5 Hz, 2H) 135,1 - C9a 

9 7,66 (dd, J= 8,5; 1,1 Hz) 119,5 7,75 (dl, J= 8,2 Hz, 1H) 114,4 7,83 (dl, J= 8,4 Hz, 1H) 114,3 - C6a/C7 

9a - 160,0 - 148,2 - 147,8 - - 

10 - - - - - - - - 

10a - 144,4 - 135,3 - 135,4 - - 

11 8,93 (s) 126,2 9,03 (s) 126,1 9,14 (s) 126,1 - C1/C4a/C5a 

11a - 124,4 - 127,9 - 128,4 -  
N-CH3 4,91 (s) 38,9 5,02 (s) 40,5 5,10 (s) 40,7 - C4a/C5a 
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     Figura 13: Espectro de RMN 1H (, CD3OD, 400 MHz) de Sp-2. 

 

     

Figura 14: Expansão do espectro de RMN 1H (, CD3OD, 400 MHz) de Sp-2.  
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     Figura 15: Espectro de RMN 13C (, CD3OD, 100 MHz) de Sp-2. 

 

      

Figura 16: Expansão do espectro de RMN 13C (, CD3OD, 100 MHz) de Sp-2.
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Figura 17: Espectro de HMQC RMN 1H E 13C (, CD3OD, 400 e 100 MHz) de Sp-2. 

 

Figura 18: Expansão do espectro HMQC RMN 1H e 13C (, CD3OD, 400 e 100 MHz) Sp-2. 
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Figura 19: Espectro de HMBC RMN 1H E 13C (, CD3OD, 400 e 100 MHz) de Sp-2. 

 

 

Figura 20: Expansão 1 do espectro HMBC RMN 1H e 13C (, CD3OD, 400 e 100 MHz) Sp-2.
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Figura 21: Expansão 2 do espectro HMBC RMN 1H e 13C (, CD3OD, 400 e 100 MHz) Sp-2. 

 

 

5.4 Substâncias identificadas por FIA-ESI-IT-MSn no EEB e fases das partes aéreas de 

Sida planicaulis  

 

Os espectros de massas do EEB e das fases das partes aéreas de S. planicaulis foram 

obtidas empregando-se a técnica ESI-IT-MS. Os compostos foram caracterizados com base em 

seus espectros de massa, usando o íon precursor, íons fragmento e comparação das 

fragmentações com moléculas descritas na literatura (Tabela 4, pág. 91). Assim, foi possível 

sugerir a composição química presente nas amostras analisadas. 

Após analise dos espectros foi observado que a mesma substância era encontrada em 

diferentes fases (Quadro 6, pág. 71), e foram discutidas apenas uma vez. Os espectros do EEB 

e fase hidroalcoolica apresentaram uma maior quatidade de substâncias.  
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Quadro 6: Compostos químicos identificados por FIA-ESI-IT-MS no EEB e nas fases de Sida 

planicaulis Cav.  

  EEB 
Fase 

Hexânica 

Fase 

Clorofórmica 
Fase acetoetilíca 

Fase 

Hidroalcoólica 

Sp-3 X   X X X 

Sp-4         X 

Sp-5         X 

Sp-6 X   X X X 

Sp-7         X 

Sp-8         X 

Sp-9 X   X X   

Sp-10 X         

 

5.4.1 Análise por espectrometria de massas do EEB das partes aéreas de Sida planicaulis  

A amostra do EEB foi analisada pela técnica ESI-IT-MSn em modo negativo.  

A figura 22 exibe uma leitura geral dos íons existentes na amostra (espectro full scan de 

caráter exploratório) apresentando os íons precursores das moléculas desprotonadas ([M-H]-) 

do EEB das partes aéreas de Sida planicaulis.  

 

Figura 22: Espectro de massas de primeira-ordem obtido por FIA-ESI-IT-MS do EEB de S. 

planicaulis analisado em modo negativo. 

 

As fragmentações de segunda e terceira ordem (MS2 e MS3) para cada íon precursor 

selecionado do EEB levou a identificação de quatro substâncias (Quadro 7, pág. 72).  
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Quadro 7: Substâncias identificadas do EEB das partes aéreas de S. planicaulis por ESI-IT-

MSn. 

 

 

 

           

 

 

 

 

       

 

 

 

            

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

A família Malvaceae apresentam uma riqueza expressiva de compostos fenólicos, 

flavonoides e flavonoides glicosilados sendo isto relatado nos estudos com Sida galheirensis 

(SILVA et al., 2006; ASSIS et al., 2017); Sidastrum micranthum (GOMES et al., 2011); 

Wissadula periplocifolia (L.) C. Presl (TELES et al., 2015; TELES et al., 2016); Sida 

rhombifolia L (CHAVES et al., 2017); Sida cordifolia (SUTRADHAR et al., 2008); Sida 

glutinosa (DAS et al., 2012); Sida acuta (AHMED et al., 2011), entre outros.   

 

   

Sp-3: Ácido ferúlico 

Sp-10: Quercetina-3-O-

glicosídeo-6”-O-ramnosideo 

 (Rutina) 

Sp-9: Canferol-3-O-rutinosídeo 

Sp-6: Canferol-

3-O- glicosídeo 

 (Astragalina) 
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 As identificações sugeridas para os compostos presentes no EEB e fases das partes 

aéreas de Sida planicaulis a seguir foram definidas após analise dos espectros de massas obtidos 

por FIA-ESI-IT-MS. 

 

5.4.1.1 Identificação de Sp-3 

 

O composto codificado como Sp-3 apresentaou íon molecular m/z 193 [M-H]- (Figura 

23, pág. 71) que após analise das suas fragmentações e comparações com dados da literatura 

(ZHANG et al., 2013; SOUZA, 2018) foi possível identifica-lo como ácido ferúlico. A 

decomposição desta estrutura gera principalmente três íons de fragmento em m/z 178, 149 e 

134. O fragmento básico m/z 178 é identificado como o radical 3-(3,4-dihidroxifenil) que 

resultou da eliminação do grupo metila (CH3) do íon precursor m/z 193 e esta perda é uma 

característica compartilhada de compostos aromáticos metoxilosubstituídos. O íon fragmento 

m/z 149 é atribuído ao ânion 2-metoxi-5-vinilfenolato, originado da eliminação de CO2 do íon 

precursor. O íon fragmento m/z 134 também é um ânion radical, o radical 4-vinilbenzeno-1,2-

diol, resultando da eliminação do CO2 do íon fragmento m/z 178 ou da eliminação do grupo 

metil do íon m/z 149 (SILVA, 2016). Na figura 24 é possível observar a proposta de 

fragmentação para o íon molecular m/z 193.  

 

Figura 23: Espectro de massa de segunda-ordem obtido por ESI-IT-MS/MS do íon precursor 

de m/z 193 em modo negativo com fórmula molecular C10H10O4.  
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Figura 24: Fragmentação proposta para o íon m/z 193 com fórmula molecular C10H10O4 obtido 

por ESI-IT-MS/MS. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

O ácido ferúlico é um derivado da fenilalanina encontrado em plantas e atua nestas como 

defesa contra vírus, insetos e patógenos, além de garantir rigidez e proteger contra hidrólise 

enzimática. Devido à sua reatividade em relação aos radicais livres, o ácido ferúlico é um 

antioxidante e apresenta pelo seu grau de insaturação uma forte capacidade de absorção UV 

(CASOLARO et al., 2005; MAURYA e DEVASAGAYAM, 2010). Além das suas ações 

protetoras para o vegetal, o ácido ferúlico atua como antialérgico, antitumoral, hepatoprotetor, 

antiviral, entre outras (KUMAR; PRUTHI, 2014).  

 

5.4.1.2 Identificação de Sp-6 

 

O íon precursor m/z 447 [M –H]- que foi codificado como o composto Sp-6 (Figura 25, 

pág. 73) e após fragmentação produziu o íon produto m/z 285 pela da perda de 162 Da [M –162 

–H]-. Este tipo de fragmentação se refere a perda da unidade de glicose (162 Da) 

preferencialmente em ligações do tipo O-glicosídicas. É possível observar na figura 26 o 
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espectro de terceira ordem que apresenta os picos referentes a perda sucessivas de CO (-28 Da) 

resultando nos íons com m/z 257 e m/z 229. Na figura 27 é possível observar o mecanismo 

proposto para o íon característico da fragmentação, m/z=285.  

 

Figura 25: Espectro de massas de segunda-ordem obtido por ESI-IT-MS/MS do íon precursor 

de m/z 447 em modo negativo com fórmula molecular C21H19O11. 

 

Figura 26: Espectro de massas de terceira-ordem obtido por ESI-IT-MS/MS do íon precursor 

de m/z 447 em modo negativo com fórmula molecular C21H19O11. 
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Figura 27: Fragmentação proposta para o íon m/z 447 com fórmula molecular C21H19O11 obtido 

por ESI-IT-MS/MS.  

 

 

Após analise das fragmentações (Figura 27, pág. 74) e comparação com dados da 

literatura foi possível sugerir a identificação do composto Sp-7 como sendo o Canferol-3-O-

glicopiranosideo (astragalina) (YE et al., 2005; XIAO, et al., 2017). Há relatos na literatura do 

isolamento deste composto em espécies da família Malvaceae, como por exemplo em 

Wissadula periplocifolia (TELES et al., 2015c), Sida galheirensis (ASSIS et al., 2017), sendo 

identificado pela primeira vez na espécie Sida planicaulis. 
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5.4.1.3 Identificação de Sp-9 

 

O íon precursor de m/z 593 [M – H]- codificado como Sp-9 e seu espectro MS2 (Figura 

28, pág. 75) confirma a presença do composto identificado como Canferol-3-O-rutinosideo, um 

flavonoide diglicosilado. Este composto químico sofre uma quebra dando origem ao íon m/z= 

285 (aglicona do canferol), essa perda de massa (308 u) está relacionada com a saída do açúcar 

rutinosideo (unidade ramnose-glicose). A substância Sp-9 teve a sua identidade confirmada 

após comparações com dados da literatura e analises das fragmentações do espectro de massa 

(Figura 29, pág. 76) (SANCHEZ-RABANEDA et al., 2002; MEDINA et al., 2009; 

FERNANDES, 2017). Foi também confirmada por já ter sido identificada em espécies do 

gênero Sida, como por exemplo em Sida rhombifolia (CHAVES et al., 2017) e Sida 

galheirensis (FERNANDES, 2017), fortalecendo assim a proposta para canferol-3-O-

rutinosideo, identificada pela primeira vez em Sida planicaulis.  

 

Figura 28: Espectro de massas de segunda-ordem obtido por ESI-IT-MS/MS do íon precursor 

de m/z 593 em modo negativo com fórmula molecular C27H29O15. 
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Figura 29: Fragmentação proposta para o íon m/z 593 com fórmula molecular C27H29O15 obtido 

por ESI-IT-MS/MS.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Li et al., 2006 relata que o canferol 3-O-rutinosídeo é capaz de reduzir 

significativamente o número de contorções abdominais induzidas pelo ácido acético em 

camundongos, além disso é conhecido os seus efeitos farmacêuticos como antioxidantes, 

antiinflamtório, neuroprotetor e como agente protetor contra lesão hepática aguda (LI et al., 

2006a; LI et al., 2006b; HUANG et al., 2007; HABTEMARIAM, 2011; ZHAO et al., 2017). 
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5.4.1.4 Identificação de Sp-10 

 

Para finalizar o full scan do EEB das partes aéreas de Sida planicaulis foi observado íon 

precursor desprotonado de m/z 609 (Figura 30, pág. 79), sendo codificado como Sp-10. Uma 

analise comparativa entre o íon molecular desprotonado de Sp-9 (m/z= 593) e o íon atribuído a 

Sp-10 (m/z= 609) pôde-se detectar que a diferença de 16 unidades para Sp-10 permitiu detectar 

que essa molécula é ascrescida de um oxigênio, levando a propor que ela trata-se da quercetina-

3-O-glicosideo-6”-O-ramnosideo (rutina), um flavonoide O-diglicosídeo. Esta sugestão foi 

fortalecida pela perda de uma molécula de água (m/z= 591) e perdas das unidades de glicose e 

raminose, gerando o íon m/z=301(Figura 31, pág. 80) (DUBBER et al., 2004).  

 

Figura 30: Espectro de massas de segunda-ordem obtido por ESI-IT-MS/MS do íon precursor 

de m/z 609 em modo negativo com fórmula molecular C27H29O16. 

 

 

A rutina pode ser encontrada em diferentes gêneros da família Malvaceae, como os 

gêneros Abroma, Sida e Thespesia. No gênero Sida podemos citar a Sida hermafrodita. 

(BANDYUKOVA e LIGAI, 1987; SARMA e BABU et al., 2011; KHANRA et al., 2015). 

Desta forma, a substâncica codificada com Sp-10 foi isolada pela primeira vez na espécia Sida 

planicaulis Cav.  

É considerada um potente flavonoide que pode ser utilizado no tratamento de algumas 

doenças, este apresenta ação protetora sobre lesões cardíacas, cerebrais e renais após reperfusão 

isquêmica e lesão da mucosa gástrica, além de ser hepatoprotetora e antidiabético (LONG e 

YANG, 2002; HOSSEINZADEH e NASSIRI-ASL, 2014).  
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Figura 31: Fragmentação proposta para o íon m/z 609 com fórmula molecular C27H30O16 obtido 

por ESI-IT-MS/MS. 
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5.4.2 Análise por espectrometria de massas da fase hidroalcoólica do EEB das partes 

aéreas de Sida planicaulis Cav.  

 

A fase hidroalcoolica (F. HA) obtida após cromatografia líquido-líquido do EEB foi 

analisada por EM adotando-se a técnica ESI-IT-MSn em modo negativo, obtendo-se seus íons 

precursores e fragmentos (Figura 32, pág. 81). Os espectros de massa e comparações com dados 

da literatura permitiram a identificação de seis substâncias (Quadro 8, pág. 82), duas destas Sp-

3 [M-H]- m/z 193 (Ácido ferúlico) e Sp-6 [M-H]- m/z=447 (Astragalina) foram identificadas 

anteriormente no EEB das partes aéreas de Sida planicaulis.  

 

Figura 32: Espectro de massas de primeira-ordem obtido por FIA-ESI-IT-MS da F. HA de S. 

planicaulis analisado em modo negativo. 
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Quadro 8: Substâncias identificadas na F. HA do EEB de Sida planicaulis por FIA-ESI-IT-MS.   

    

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

      

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Sp-4: Ácido 3-p-

cumaroilquinico 

Sp-5: Ácido 3-

cafeoilquínico 

Sp-7: 8-metoxiquercetina-3-

O-glicosídeo 

Sp-8: Canferol-3-O-β-D-(6’’-E-p-

cumaroil) glicosídeo (Tilirosideo) 

Sp-3: Ácido 

ferúlico 
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5.4.2.1 Identificação de Sp-4  

 

 Na fase hidroalcoólica do EEB observou-se a presença do íon precusor m/z=337, sendo 

este identificado e codificado como Sp-4. A partir da analise realizada no espectro de massas 

(Figura 33, pág. 83) foi possível notar dois íons filhos, os íons m/z= 293,   m/z= 191 e m/z=163. 

O primeiro é oriundo do íon molecular m/z=337 e está relacionado com a perda de 146 u, valor 

que se refere a perde do ácido p-cumarico. Em seguida, o ácido quínico restante, íon m/z=191, 

sofre a perda de CO (28 u), resultando no fragmento m/z=163. Após avaliação dos fragmentos 

e comparações com dados da literatura (CLIFFORD et al., 2006; PEREIRA et al., 2007; 

PLAZONIĆ et al., 2009), é sugerido que o composto Sp-4 seja um derivado do ácido cinamico 

(pico base m/z=163), o ácido 3-p-cumaroilquínico, sendo possível observar a fragmentação 

proposta na figura 34.  

 

Figura 33: Espectro de massas de segunda-ordem obtido por ESI-IT-MS/MS do íon precursor 

de m/z 337 em modo negativo com fórmula molecular C16H17O8.
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Figura 34: Fragmentação proposta para o íon m/z 337 com fórmula molecular C16H17O8 obtido 

por ESI-IT-MS/MS. 

 

 

 

Os ésteres de hidroxicinamato, comumente conhecidos como ácidos hidroxicinâmicos 

ou ácidos clorogênicos, são família de ésteres em que uma porção do ácido hidroxicinâmico 

(ácidos cafeico, p-cumárico, ferúlico, dimetoxicinâmico e trimetoxicinâmico) está ligada ao 

ácido quínico (CLINFFORD, 2000). Entre as atividades farmacológicas relatadas para Sp-4 

está a capacidade antioxidante (BARONI et al., 2018; PIOVESANA et al., 2018). E é relatado 

na família Malvaceae, como por exemplo na espécie Hibiscus sabdariffa L. (PIOVESANA et 

al., 2018) e isolado pela primeira vez na espécie Sida planicaulis Cav.   
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5.4.2.2 Identificação de Sp-5  

  

Seguindo a análise das fragmentações exibidas no espectro da F. HA observou-se um 

pico em m/z 353. O experimento MS2 mostra uma fragmentação, cujo resultado após a perda 

de 162 unidades de massa é m/z 191 (Figura 35, pág. 85), pico este relacionado ao ácido quínico 

desprotonado. A próxima fragmentação ocorre com a perca de 174 u, relacionada ao ácido 

quínico, resultando no ácido caféico desprotonado, em seguida acontece uma descarboxilação 

do ácido caféico, originando o íon m/z=135, com uma perda de 44 u (Figura 36, pág. 86). Desta 

forma, foi sugerido que a substância química Sp-5 se tratava do ácido 3-p-cafeoilquínico, após 

comparação com dados da literatura (CLIFFORD et al., 2003; DUGO et al., 2009). 

 

Figura 35: Espectro de massas de segunda-ordem obtido por ESI-IT-MS/MS do íon precursor 

de m/z 353 em modo negativo com fórmula molecular C16H17O9. 
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Figura 36: Fragmentação proposta para o íon m/z 353 com fórmula molecular C16H17O9 obtido 

por ESI-IT-MS/MS. 

                       

 

 O ácido cafeoilquínico pertence ao grupo de polifenóis formados por meio da 

esterificação de ácidos cinâmicos, reconhecidos como antioxidantes com crescente interesse 

em aplicações farmacológicas, cosméticas e alimentares (FARAH e DUARTE 2015; KOMES 

e BUŠIĆ 2014), atividade antidiabética (XU et al., 2017). É comprovado na literatura a presença 

de 3-p-cafeoilquínico na família Malvaceae e do ácido caféico em espécies do gênero Sida, 

como Sida cordifolia (MEINHART et a., 2017). Sendo identificado pela primeira vez na 

espécie Sida planicaulis Cav.  
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5.4.2.3 Identificação de Sp-7 

 

 O espectro de massas obtido por ESI-IT-MS referente ao íon de m/z 493 [M- 

H]- (Figura 37, pág 87) evidenciou a fragmentação em segunda ordem MS/MS resultante da 

perda de 162 Da (uma unidade de hexose, C6H10O5) formando um íon filho de m/z 331  [M–

162 –H] –. A partir do íon filho m/z=331 uma segunda fragmentação (Figura 38, pág. 88), 

resultou no íon m/z= 287, referido a saída do grupo CO2. Tendo como precursor o íon m/z=331, 

é notado uma terceira fragmentação gerando um íon neutro de [M-15]- este referente a um 

radical metila, que originou o íon fragmento m/z=316 u (Figura 38). Baseando-se nestas 

fragmentações (Figura 39, pág. 88) e comparações com dados da literatura, foi possível sugerir 

que Sp-7 se tratava da 8-metoxiquercetina-3-O-glicosideo (WANG et al., 2015), relatada pela 

primeira vez na espécie em estudo.  

 

Figura 37: Espectro de massas de segunda-ordem obtido por ESI-IT-MS/MS do íon precursor 

de m/z 493 em modo negativo com fórmula molecular C22H22O13. 
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Figura 38: Espectro de massas de terceira-ordem obtido por ESI-IT-MS/MS do íon precursor 

de m/z 493 em modo negativo com fórmula molecular C22H22O13. 

 

Figura 39: Fragmentação proposta para o íon m/z 493 com fórmula molecular C22H22O13 obtido 

por ESI-IT-MS/MS. 
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5.4.2.4 Identificação de Sp-8 

 

O último espectro de massas analisado por FIA-ESI-IT-MS apresentou como íon 

precursor uma m/z=593 (Figura 40, pág. 89), havendo uma perda de 146 unidades de massas, 

resultando no fragmento de segunda ordem 447 u, esta perda está relacionada com saída do 

grupo cumaroil do esqueleto do flavonoide. No espectro de MS3 (Figura 41, pág. 90) é notável 

este fragmento perdendo 162 u, relacionado a saída de uma unidade de glicose resultando no 

íon filho m/z= 285, que é condizente com aglicona do canferol (KACHLICKI et al., 2008; 

NEGRI; SANTI; TABACH, 2013; FELIPE et al., 2014) (Figura 42, pág. 91). Após esta 

comparação com a literatura é sugerido que Sp-8 seja o composto canferol 3-O-β-D-(6’’-E-

pcoumaroil) glicosídeo, conhecido comumento como tilirosídeo.  

 

Figura 40: Espectro de massas de segunda-ordem obtido por ESI-IT-MS/MS do íon precursor 

de m/z 593 em modo negativo com fórmula molecular C30H25O13. 
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Figura 41: Espectro de massas de terceira-ordem obtido por ESI-IT-MS/MS do íon precursor 

de m/z 593 em modo negativo com fórmula molecular C30H25O13. 
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Figura 42: Fragmentação proposta para o íon m/z 593 com fórmula molecular C30H25O13 obtido 

por ESI-IT-MS/MS. 
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O tilirosideo é uma substância que tem uma caracterização já bem definida na literatura, 

sendo isolado e identificado por membros da equipe da Prof. Dra. Maria de Fátima Vanderlei 

de Souza (SILVA et al., 2005; COSTA et al., 2007; ALBUQUERQUE et al., 2009; 

CAVALCANTE et al., 2010; GOMES et al., 2011; TELES et al., 2015; FERNANDES, 2017), 

incluindo espécies vegetais pertencentes a família Malvaceae, como também do gênero Sida, 

como Sida galheirensis. Isto reforçou a proposta sugerida de Sp-8 ser o tilirosideo, isolado pela 

primeira vez em Sida planicaulis. É um composto que possui entre as atividades farmacológicas 

como: ação antiprotozoario, anti-inflamatória, anti-neuroinflamatório, neuroprotetora (JIN et 

al., 2016; CALZADA et al., 2017; VELAGAPUDI; EL-BAKOUSH; OLAJIDE, 2018). 
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Tabela 4: Substâncias com identificação sugerida pela análise dos espectros do EEB e das fases de Sida planicaulis Cav. obtidas pela técnica ESI-

IT-MS. 

  

Fórmula 

Molecular 
[M-H]- Íon fragmentado Identificação proposta Referências 

Sp-3 C10H10O4 193 149  134 
(Ácido ferúlico) 

3-metoxi,4-hidroxicinamoil 

PLAZONIC, 2009; ZHANG et al., 

2013; SOUZA, 2018 

Sp-4 C16H17O8 337 191  163 Ácido 3-p-cumaroilquínico 

CLIFFORD et al., 2006; PEREIRA 

et al., 2007; PLAZONIC et al., 

2009 

Sp-5 C16H17O9 353 191  179 Ácido 3-p-cafeoilquínico 
CLIFFORD et al., 2003; DUGO et 

al., 2009 

Sp-6 C21H19O11 447 285 
(Astragalina) 

Canferol-3-O-glicopiranosídeo 
YE et al., 2005 

Sp-7 C22H22O13 493 375  331  151 8-metoxiquercetina-3-O-glicosídeo WANG et al., 2015 

Sp-8 C30H25O13 593 447  285 

(Tilirosídeo) 

Canferol 3-O-(6’’-E-pcoumaroil) 

glicosídeo 

KACHLICKI et al., 2008; NEGRI; 

SANTI; TABACH, 2013; FELIPE 

et al., 2014 

Sp-9 C27H29O15 593 285  257  229 Canferol-3-O-rutinosídeo 

SANCHEZ-RABANEDA et al., 

2002; MEDINA et al., 2009; 

FERNANDES, 2017 

Sp-10 C27H29O16 609 301 
(Rutina) 

Quercetina-3-O-7-O-ramnosideo 

DUBBER et al., 2004; MEDINA et 

al., 2009 
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5.5. Avaliação da atividade antimicrobiana do EEB, das fases e substâncias isoladas de 

Sida planicaulis Cav.  

 

Neste trabalho, o EEB, as fases obtidas após o particionamento do EEB e substância 

isolada da fase clorofórmica oriundos das partes aéreas de Sida planicaulis foram testadas frente 

à cepas de bactérias gram-positiva (Staphylococcus aureus ATCC-25923), gram-negativas 

(Pseudomonas aeruginosa ATCC-25853, Escherichia coli ATCC-18739, Escherichia coli LM-

35),  fungos   leveduriformes (Candida albicans ATCC-60193, Candida albicans LM-38, 

Candida albicans LM-38, Candida tropicalis ATCC-13803, Cryptococcus gatti INCQS-

40113, LM-38, Cryptococcus neoformans FCF-119-38, Cryptococcus neoformans LM-49) e 

fungos filamentosos  (Aspergillus flavus ATCC-1303, Aspergillus niger LM-23).  

O controle negativo utilizado foram os antibióticos gentamicina (64 μg/mL) para 

inibição das bactérias e para inibição dos fungos.  

Após realização da CIM e incubação em estufa a 35°C ± 2°C por 24 ou 48 horas para 

as bactérias e os fungos leveduriformes e incubação em estufa com temperatura de 28°C ± 2°C 

por 7 dias para os fungos filamentosos, os resultados antimicrobianos foram expressos na tabela 

5 (pág. 95).   
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Tabela 5: Resultados da avaliação da Concentração Inibitória Mínima/CIM (µg/mL) do EEB, das fases e de substância isolada contra cepas bacterianas 

e fúngicas.  

PRODUTOS 

MICRORGANISMOS 
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3
 

Fase Hexânica + + + + + + + + + + + + 

EEB + + + + + + + + + + + + 

Fase 

Hidroalcoólica 
+ + + + + + + + + + + + 

Fase Acetato de Etila + + + + + 128 + 1024 1024 512 + + 

Fase 

Clorofórmica 
+ + 1024 1024 1024 256 + 1024 1024 512 + + 

Sal da Criptolepina + + 1024 256 512 128 + 512 1024 512 + + 

Controle: Meio de 

cultura 
- - - - - - - - - - - - 

Controle: Micro-

organismo 
+ + + + + + + + + + + + 

Controle: 

Anfotericina B 
x x x x - - - - - - - - 

Controle: 

Gentamicina 
- - - - x x x x x x x x 
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Nesta técnica podemos avaliar de forma quantitativa a concentração que é capaz de 

inibir o crescimento livre do fungo. Os resultados da determinação da CIM nos mostram que 

os produtos 1 (fase hexânica), 2 (EEB) e 3 (fase hidroalcoólica) não apresentaram atividade 

antimicrobiana.  Em contrapartida, o produto 4 (fase acetato de etila) inibiu quatro cepas 

fúngicas: C. albicans LM-38 com CIM de 128 μg/mL; C. neoformans LM-49 com CIM de 512 

μg/mL; C. neoformans FCF-119 e C. gatti INCQS-40113 com CIM de 1024 μg/mL. Já o 

produto 5 (fase clorofórmica) inibiu as cepas: C. albicans LM-38 com CIM de 256 μg/mL; C. 

neoformans LM-49 com CIM de 512 μg/mL; E. coli ATCC-18739, E. coli LM-35, C. albicans 

ATCC-60193, C. neoformans FCF-119 e C. gatti INCQS-40113 com CIM de 1024 μg/mL. O 

produto 6 (sal da criptolepina) apresentou perfil de inibição semelhante ao produto 5, porém, 

com maior eficácia contra determinadas cepas: C. albicans LM-38 com CIM de 128 μg/mL; E. 

coli LM-35 e C. gatti INCQS-40113 com CIM de 512 μg/mL, C. neoformans LM-49 e C. 

albicans ATCC-60193 com CIM de 512 μg/mL; E. coli ATCC-18739 e C. neoformans FCF-

119 com CIM de 1024 μg/mL. Assim, a fase clorofórmica e o composto químico isolado, sal 

da criptolepina, foram os que tiveram a capacidade de inibir a maior quantidade de 

microorganismo.   

 As cepas S. aureus ATCC-25923, P. aeruginosa ATCC-25853, C. tropicalis ATCC-

13803, A. flavus ATCC-13013 e A. niger LM-23 se mostram resistentes a todos os produtos 

testados.  

Levando em consideração os microorganismos utilizados, os fungos C. albincans e C. 

neoformans foram aqueles que apresentaram maior sensibilidade aos produtos (4, 5 e 6), 

apresentando uma CIM que variou de 128 µg/ml a 512 µg/ml. Segundo Sartoratto e 

colaboradores (2004), produtos com CIM até 600 µg/mL apresentam forte atividade 

antimicrobiana, entre 600 e 1500 µg/mL moderada atividade antimicrobiana, e acima de 1500 

µg/mL fraca atividade antimicrobiana. De acordo com esta classificação, os produtos testados 

frente a estes dois fungos leveduriformes apresentaram forte atividade antimicrobiana.  

Estudo realizado por Chaves et al., (2016) com a espécie Sida rhombifolia, pertencente 

ao mesmo gênero da espécie em estudo, corrobora com os resultados encontrados neste presente 

trabalho, onde o produto sal da criptolepina apresenta em ambos estudos uma forte atividade 

antifúngica sob diferentes cepas de Candida albicans. Este alcaloide foi o que apresentou 

resultados mais promissores no presente trabalho, isto pode estar relacionado com o fato de ser 

uma substância já isolada, não sofrendo assim interferência de outros constituintes e também 

por se apresentar na forma protonada.  
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Sailaja et. al., (2015) relata que os extratos aquoso, de acetona, clorofórmico e éter de 

petróleo das folhas de Sida cordifolia apresentam atividade antibacteriana contra Pseudomonas 

aeroginosa, resultado este que não foi obtido neste trabalho com a espécie Sida planicaulis.  

O resultado aqui encontrado fortalece a importância na busca por medicamentos a partir 

de fontes naturais, uma vez que estas apresentam atividade bacteriana comprovada 

cientificamente. As espécies de Candida são responsáveis por 80% dos casos de infecções 

fúngicas sistêmicas (SOYER et al., 2017) e uma busca constante para o seu tratamento acontece 

para que haja um controle. O sal da criptolepina aqui isolado e com atividade fúngica 

considerada forte pode se tornar uma alternativa no tratamento de Candida albicans.  
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6.Conclusões 
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 O estudo fitoquímico da fase clorofórmica do extrato etanólico bruto das partes aéreas 

de Sida planicaulis Cav.  (Malvaceae), realizado através de métodos cromatográficos 

usuais e técnicas espectroscópicas RMN 1H e 13C uni e bidimensionais e comparações 

com os dados da literatura, permitiram isolar e caracterizar as estruturas de duas 

substâncias, sendo uma curmarina (6,7- dihidroxicurmarina – Esculetina) e um alcaloide 

(5-N-metil-6,9,10,10a-tetraidro-4aH-indol[3,2-b]quinolin-5-a – Sal da criptolepina), 

sendo estas inéditas na espécie Sida planicaulis Cav., contribuindo assim com o perfil 

fitoquímico do gênero Sida. 

 

 Por meio da técnica utilizando espectrometria de massas (FIA-ESI-IT-MS) propomos a 

identificação de 8 substâncias, a maioria flavonoides O-glicosideos, sendo os 

constituientes químicos inéditos na espécie Sida planicaulis.  

 

 Uma avaliação da atividade antimicrobiana do EEB e fases de Sida planicaulis como 

também do alcaloide (sal da criptolepina) isolado da fase clorofórmica, evidenciou que 

o sal da criptolepina apresentou frente as cepas Escherichia coli, Candida albicans, 

Cryptococcus gattii e Cryptococcus neoformans, a melhor atividade com CIM variando 

entre moderada e ótima.  
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