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RESUMO 

 

LINS, J. S. Investigação fitoquímica de Cordia trichotoma (Vell.) Arráb. ex Steud.  

(Boraginaceae). João Pessoa, 2021. 116p. Dissertação de Mestrado - Programa de Pós-

Graduação em Produtos Naturais e Sintéticos Bioativos. Centro de Ciências da Saúde, 

Universidade Federal da Paraíba, 2021. 

 

 

A família Boraginaceae é composta por cerca de 130 gêneros e 2.300 espécies, possuindo 

distribuição cosmopolita. No Brasil, a família é representada por 9 gêneros e aproximadamente, 

129 espécies, tendo os gêneros Cordia, Heliotropium e Tournefortia como os mais numerosos. 

A espécie Cordia trichotoma (Vell.) Arráb. ex Steud. possui uma ampla distribuição nas regiões 

tropicais e subtropicais. No Brasil, é conhecida popularmente como louro-pardo, estando 

amplamente distribuída no território brasileiro, desde o Nordeste até o Sul do país. O chá das 

folhas de louro-pardo é utilizado na medicina popular para o tratamento de reumatismo, artrite, 

raquitismo, doenças renais, gripe, resfriado e febre. Diante disto, este trabalho tem como 

objetivo contribuir com o conhecimento fitoquímico da família Boraginaceae por meio do 

isolamento de metabólitos secundários das partes aéreas de C. trichotoma. Para a realização 

deste trabalho, as folhas e ramos de C. trichotoma foram coletadas no município de Maturéia-

PB, e foram submetidas a processos de secagem, pulverização, extração e técnicas 

cromatográficas para o isolamento dos seus constituintes químicos. As estruturas químicas das 

substâncias isoladas foram identificadas através das análises dos dados de ressonância 

magnética nuclear de 1H e 13C uni e bidimensionais, infravermelho e por comparações com a 

literatura. Neste estudo, foram isoladas nove substâncias: 2-hidroxibenzenoacetonitrila, 

relatado pela primeira vez como um produto natural de origem vegetal; uma mistura de 4-

hidroxibenzenoacetonitrila e ácido p-hidroxibenzoico, isolados pela primeira vez na família e 

na espécie, respectivamente; o E-coclauril e o cafeato de etila, relatados pela primeira vez 

na família e no gênero, respectivamente; o etil-3,4-dihidroxifenilacetato, relatado pela 

primeira vez na espécie. Além destes, foram reisolados os compostos ácido cafeico, ácido 

rosmarínico e ácido p-hidroxibenzoico. Esses resultados contribuíram para o conhecimento 

químico da família Boraginaceae, por meio do estudo fitoquímico de C. trichotoma que 

resultou no isolamento de novos compostos nesta espécie.  
 

Palavras-chave: Cordia trichotoma; Boraginaceae; 2-hidroxibenzenoacetonitrila; E-

coclauril. 

 

 

 

 

 

 

 

 



ABSTRACT 

 

LINS, J. S. Phytochemical investigation of Cordia trichotoma (Vell.) Arrab. ex Steud. 

(Boraginaceae). João Pessoa, 2021. 116p. Master's Dissertation - Postgraduate Program in 

Natural and Bioactive Synthetic Products. Health Sciences Center, Federal University of 

Paraíba, 2021. 

 

The Boraginaceae family comprises about 130 genera and 2,300 species, with a cosmopolitan 

distribution. In Brazil, the family is represented by 9 genera and approximately 129 species, 

with the genera Cordia, Heliotropium and Tournefortia being the most numerous. The species 

Cordia trichotoma (Vell.) Arráb. ex Steud has a wide distribution in tropical and subtropical 

regions. In Brazil, it is popularly known as the laurel-brown, being widely distributed in the 

Brazilian territory, from the northeast to the south of the country. Brown laurel leaf tea is used 

in folk medicine to treat rheumatism, arthritis, rickets, kidney disease, flu, cold and fever. 

Therefore, this work aims to contribute to the phytochemical knowledge of the Boraginaceae 

family through the isolation of secondary metabolites from the aerial parts of C. trichotoma. 

To carry out this work, the leaves and branches of C. trichotoma were collected in the 

municipality of Matureia-PB, and were subjected to processes of drying, spraying, extraction 

and chromatographic techniques for the isolation of its chemical constituents. The chemical 

structures of the isolated substances were identified through the analysis of 1H and 13C one- 

and two-dimensional nuclear magnetic resonance data, infrared and by comparisons with the 

literature. In this study, nine substances were isolated: 2-hydroxybenzeneacetonitrile, reported 

for the first time as a natural plant product; a mixture of 4-hydroxybenzeneacetonitrile and p-

hydroxybenzoic acid, isolated for the first time in the family and species, respectively; E-

coclauril and ethyl caffeate, reported for the first time in family and genus, respectively; ethyl-

3,4-dihydroxyphenylacetate, reported for the first time in the species. In addition to these, the 

compounds caffeic acid, rosmarinic acid and p-hydroxybenzoic acid were re-isolated. These 

results contributed to the chemical knowledge of the Boraginaceae family, through the 

phytochemical study of C. trichotoma that resulted in the isolation of new compounds in this 

species. 

 

Keywords: Cordia trichotoma; Boraginaceae; 2-hydroxybenzeneacetonitrile; E-coclauryl. 
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1 INTRODUÇÃO 
 

A utilização de plantas medicinais para prevenção de doenças e recuperação da saúde é 

tida como uma prática que percorre milênios, tendo sua origem na China e Egito, e 

posteriormente, sendo propagado para o resto do mundo. O conhecimento empírico sobre as 

plantas medicinais esteve presente na história da humanidade, desde as mais simples até as mais 

elaboradas formas de uso terapêutico (MARTINS e GARLET, 2016; RODRIGUES et al., 2020; 

VIEIRA-FILHO et al., 2018). 

Atualmente, as plantas medicinais são muito comercializadas em feiras livres, mercados 

e cultivadas nas residências, especialmente em localidades pobres do Brasil e em municípios 

do interior (MACIEL et al., 2002; GODINHO et al., 2016; SOUZA et al., 2017). De acordo 

com os dados da Organização Mundial da Saúde (OMS), 80% da população de países 

emergentes, fazem uso de práticas tradicionais na atenção primária à saúde e, desse total, 85% 

utilizam plantas medicinais (ROSA; CÂMARA; BÉRIA, 2011; MACEDO, 2016). 

Dentre os países que compõem a região tropical, tendo como exemplo o Brasil, 

apresentam plantas que produzem de três a quatro vezes mais metabólitos ativos que as espécies 

vegetais de regiões onde o clima predominante é o temperado. Desta forma, as espécies vegetais 

brasileiras exibem uma grande relevância na obtenção de compostos, com potencial atividade 

biológica, sendo um recurso importante para o tratamento de doenças (CAVALCANTI et al., 

2012). 

O Brasil se destaca no cenário mundial, devido ter a maior biodiversidade do 

planeta, com uma grande variedade de biomas, e apresentando uma flora e fauna de 

riquezas imensuráveis (BRASIL, 2019). Inúmeras plantas produzem diversas substâncias 

bioativas durante o metabolismo secundário, esses compostos apresentam uma diversidade 

de atividades biológicas no organismo, como, anti-inflamatória, antioxidante, 

hipoglicemiante entre outras. (SOUSA et al., 2011; RODRIGUES; DA SILVA; MACÊDO, 

2017). 

As plantas medicinais desempenham um papel expressivo nos sistemas tradicionais de 

medicina, formando sua base. Apesar de alguns de seus benefícios de cura não possuírem 

evidências científicas, os extratos vegetais são procurados por conter fontes de substâncias 

bioativas. Porém, a sua utilização contínua como recurso terapêutico para enfermidades, requer 

uma abordagem científica (NKANTCHOUA et al., 2018). 
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A capacidade que as plantas possuem de biossintetizar compostos está relacionado ao 

tipo de atividade biológica que são capazes de promover, visto que essa apresenta uma 

associação direta com o metabolismo secundário das espécies vegetais. Estes compostos 

produzidos pelas espécies vegetais possuem as funções de proteção contra herbívoros e 

microrganismos, proteção contra raios ultravioleta, atração de polinizadores e produção de 

substâncias alelopáticas, sendo armazenados, em diferentes proporções, nas partes mais 

vulneráveis da planta (SIMÕES et al., 2010). As concentrações desses compostos podem ser 

influenciadas por fatores externos, tais como: índice pluviométrico, componentes do solo, a 

intensidade da luz solar e a estação do ano. (BARCELOS et al., 2017). 

As utilizações dos metabólitos secundários vão desde o tratamento de inflamações 

simples, até a cura de enfermidades como o câncer, sendo que de 1940 a 2014, das 175 

moléculas descobertas, correspondendo a 49%, são de fontes vegetais, estas aplicações resultam 

diretamente dos metabólitos isolados de plantas, ou de derivações desses metabólitos (CRAGG; 

NEWMAN, 2016). 

O crescimento considerável de registros científicos, bem como os relatórios 

etnofarmacológicos sobre as plantas brasileiras são um indicador de que esta imensa riqueza 

vegetal está longe de ser totalmente elucidada, possuindo um grande potencial na produção de 

fármacos inovadores (GIULIETTI et al., 2005; RICARDO et al., 2018). 

Desta forma, o estudo a ser realizado pretende obter um maior conhecimento químico 

sobre os metabólitos secundários da espécie Cordia trichotoma (família Boraginaceae). Sendo 

observado na literatura a utilização desta espécie na medicina popular e os poucos estudos 

descritos em relação à investigação fitoquímica. Portanto, com a utilização de métodos 

cromatográficos clássicos e pelo desenvolvimento de metodologias analíticas por cromatografia 

líquida de alta eficiência (CLAE), busca-se isolar e determinar novos produtos naturais, 

contribuindo assim com a quimiotaxonomia da espécie. 
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2 OBJETIVOS 
 

2.1 Objetivo geral 

 

 Contribuir com o conhecimento fitoquímico do gênero Cordia através da extração, 

isolamento, purificação e identificação/determinação estrutural de metabólitos secundários 

das partes aéreas de Cordia trichotoma. 

 

2.2 Objetivos específicos 

 

 Obter extratos e fases orgânicas das partes aéreas de Cordia trichotoma para o estudo 

da sua composição química; 

 Extrair, isolar e purificar os metabólitos secundários encontrados na espécie C. 

trichotoma, utilizando técnicas extrativas com solventes orgânicos e métodos 

cromatográficos; 

 Elucidar/identificar a estrutura química dos constituintes de C. trichotoma através dos 

métodos espectroscópicos, utilizando espectroscopia de ultravioleta, infravermelho e 

ressonância magnética nuclear de 1H, 13C, HMQC, HMBC, COSY e NOESY; 

 Desenvolver métodos analíticos por CLAE-DAD para as frações da espécie C. 

trichotoma; 

 Disponibilizar os constituintes químicos para estudos farmacológicos futuros. 
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3 REFERENCIAL TEÓRICO 
 

3.1 Considerações sobre a família Boraginaceae 
 

A família Boraginaceae é composta por cerca de 130 gêneros e 2.300 espécies, 

possuindo distribuição cosmopolita (TUFA et al., 2019) (Figura 1). Os centros de maior 

diversidade nos trópicos, são a América Central e a América do Norte e Central do Sul e na 

Zona Temperada do Norte são as regiões Mediterrânea e Irano-Turaniana (AL-SHEHBAZ, 

1991; APG IV, 2016).  

No Brasil, a família é representada por 9 gêneros e aproximadamente, 129 espécies, 

(MELO et al., 2014), tendo os gêneros Cordia, Heliotropium e Tournefortia como os mais 

numerosos (VIEIRA et al., 2013). Estas espécies se apresentam como subarbustos, arbustos, 

árvores, ervas e lianas. Na região Nordeste agrupam-se aproximadamente 70 espécies 

distribuídas em seis gêneros: Cordia L., Heliotropium L., Tournefortia L., Patagonula L., 

Auxemma Miers e Rotula Lour., entretanto, estudos taxonômicos de Boraginaceae, no Brasil, 

principalmente na região Nordeste ainda são escassos, mesmo com a representatividade das 

espécies associada à ampla distribuição nos ambientes (MELO; ANDRADE, 2007). 

Figura 1 - Mapa da distribuição geográfica da família Boraginaceae no mundo, representada 

pelas áreas em verde. 

Fonte: http://tropicos.org/Name/42000289. Acesso em 27 jun. 2021 
 

As plantas da família Boraginaceae são utilizadas na medicina popular para o tratamento 

da asma, febre, pedras nos rins, artrite, cura de feridas, entorses e fraturas ósseas (AL-SNAFI, 

2015).  
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Os principais metabólitos secundários desta família são polifenóis, naftoquinonas, 

terpenoides, fitoesteróis, alcaloides e ácidos graxos, sendo que alguns destes apresentaram 

atividades antibiótica e antioxidante. Propriedade curativa de feridas desta família são 

atribuídas às atividades antibacteriana, antioxidante, antiviral e anti-inflamatória dos 

componentes fenólicos, incluindo flavonoides, naftoquinonas e ácidos fenólicos (LI et al., 

2010; SOUSA et al., 2015). 

 

3.2 Considerações sobre o gênero Cordia 
 

O gênero Cordia L. (Boraginaceae), é composto por mais de 300 espécies de árvores ou 

arbustos decíduos (OZA; KULKARNI, 2017), possuindo ampla distribuição, principalmente 

em regiões tropicais, e se estendendo da região leste da Índia até o leste do Mediterrâneo 

(KENDIR et al., 2020; THIRUPATHI et al., 2008). 

Várias espécies do gênero possuem alto valor, em especial como fontes de madeiras, 

entretanto, muitas delas também são utilizadas para usos medicinais, como aromáticas e em 

programas de restauração (MATIAS et al., 2015).  

A maior parte das espécies do gênero Cordia tem sido utilizadas para o tratamento de 

tumores, feridas, úlcera, furúnculos e gota. De acordo com a medicina tradicional, a decocção 

de folhas de diversas espécies é usada para tratar gripes, tosse, febre, asma, diarreia, cólicas 

menstruais, dor de cabeça, picada de cobra e como tônico. A casca é utilizada como estimulante 

do fígado e adstringente. A decocção da raiz é usada para tratar bronquite, tuberculose e malária. 

Os frutos das espécies do mesmo gênero são usados como purificadores do sangue e 

demulcentes (OZA; KULKARNI, 2017; CHAUDHARY et al., 2019). 

Inúmeros metabólitos secundários, como flavonoides, sesquiterpenos, triterpenos, 

alcaloides, naftoquinonas e ácidos graxos foram isolados de diferentes partes de espécies de 

Cordia (JASIEM et al., 2016; MATIAS et al., 2015; OZA; KULKARNI, 2017) (Quadro 1, pág. 

24). Também foi relatado que os extratos de Cordia contêm compostos fenólicos, como rutina, 

hesperidina, robinina, datiscoside, dihidrorobinetina, ácido cafeico e ácido clorogênico (AL-

ATI, 2011; AL-SNAFI, 2015; AL-AWADI, 2001). 

Várias espécies de Cordia possuem diversas atividades farmacológicas como anti-

inflamatório, antitumoral, antibacteriano, analgésico, antioxidante, antidiabético e como 

cicatrizante (OZA; KULKARNI, 2017).
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Quadro 1 - Algumas substâncias isoladas de espécies do gênero Cordia. 

Espécie Parte da planta Substâncias isoladas Referência 

C. globosa Folhas 

      

SILVA et al., 2010 

C. verbenacea Folhas 

                                                                      

DOUGLAS et al., 2004 

TICLI et al., 2005 

(5-hidroxi-7, 4’-dimetoxiflavanona) (Eriodictiol) 

(α-Humuleno) (Aloaromadendrano) 
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C. dichotoma Folhas 

 

 

BHATTACHARYA AND 

SAHA, 2013 

HUSSAIN AND 

KAKOTI, 2013 

JAMKHANDE et al., 

2013 

C. globifera Raiz 

                           

 

PARKS et al., 2010. 

(Lupeol) (α-Amirina) 

(Cordiarimida A) (Cordiarimida B) 
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C. leucocephala Raiz 

 

OLIVEIRA et al., 2012 

RODRIGUES et al., 2012 

C. macleodii Madeira 

               

 

PANDEY et al., 2011 

Fonte: Adaptado de MATIAS (2015).

6-[10-(12,12-Dimetil-13α-hidroxi-16-metenil-clicloexil)etil]-1,4-
naftalenodiona R1=OH; R2=H 
5-Metil-6-[10-(12,12-dimetil-13β-hidroxi-16-cicloexil)metil]-1,4-
naftalenodiona R1=H; R2=OH 

(Ácido linoleico) (Ácido láurico) 



 

27 

 

3.3 Considerações sobre a espécie Cordia trichotoma 
 

A espécie Cordia trichotoma (Vell.) Arráb. ex Steud. (Figura 2) pertence à família 

Boraginaceae, com ampla distribuição nas regiões tropicais e subtropicais. No Brasil, é 

conhecida popularmente como louro-pardo, estando amplamente distribuída no território 

brasileiro, desde o Nordeste até o Sul do país. É uma árvore de crescimento rápido, podendo 

atingir uma altura de aproximadamente 35 metros e 100 centímetros de diâmetro com caule 

reto e madeira densa. (CARVALHO, 2003; BERGHETTI et al., 2015, ARAUJO et al., 2016; 

CADORIN et al., 2015; MACHADO et al., 2015). Possui ocorrência em vegetação secundária 

(CARVALHO, 2002), e apresenta-se como uma das únicas espécies arbóreas que floresce no 

outono na América do Sul (GRINGS; BRACK, 2011). 

O chá das folhas de louro-pardo é utilizado na medicina popular para o tratamento de 

reumatismo, artrite, raquitismo, doenças renais (AGRA et al., 2007), gripe, resfriado e febre 

(SENS, 2002). Em relação às atividades biológicas, o óleo essencial de C. trichotoma exibiu 

atividade larvicida frente as larvas do mosquito Aedes aegypti (MENEZES; LEMOS; LOIOLA, 

2001). 

Em estudos fitoquímicos descritos na literatura, foram relatados o isolamento, 

identificação e caracterização de sesquiterpenos, triterpenos, esteroides e quinonas terpenoides 

da madeira de C. trichotoma (MENEZES et al., 2001) (Esquema 1, pág. 28) e ácidos fenólicos, 

triterpenos e quinonas do caule desta espécie (SILVA, 2004) (Esquema 2, pág. 29). 

 

Figura 2 - Espécie Cordia trichotoma (Vell.) Arráb. ex Steud. 

 

Fonte: Josean Fechine Tavares (2019). 
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Esquema 1 - Substâncias isoladas da madeira da espécie C. trichotoma. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Autoria própria 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ácido oleanólico Trichotomol 

Cordiacromo C β-Sitosterol 
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Esquema 2 - Substâncias isoladas do caule da espécie C. trichotoma. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Adaptado de SILVA (2004). 

 

 3.4 Compostos fenólicos 

 

Os compostos fenólicos são produzidos por espécies vegetais como metabólitos 

secundários, apresentando uma estrutura química em comum, um anel aromático ligado a um 

ou mais grupamentos hidroxílicos (BECKMAN, 2000; PARR; BOLWELL, 2000; 

VALCARCEL et al., 2015), estes metabólitos diferem dos primários (aminoácidos, clorofila e 

carboidratos simples) pois, apesar de possuírem importantes utilidades ecológicas, não 

participam dos processos de assimilação, respiração, transporte e diferenciação das plantas 

(KENNEDY; WIGHTMAN, 2011). 

Ácido oleanólico 
3-formil-2,4-dihidroxi- 
6-metil-benzoato de etila 

1,8-diidroxi-4-metoxi-6-metilantraquinona 
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Os compostos fenólicos das plantas são classificados como fenóis ou polifenóis, de 

acordo com a quantidade de unidades de fenol na molécula (SOTO-VACA et al., 2012). Os 

fenóis abrangem os compostos que possuem apenas um anel aromático com um ou mais 

substituintes hidroxila. Os polifenóis consistem em compostos que possuem múltiplos anéis 

fenólicos em sua estrutura e podem ser distribuídos em classes de acordo com o número de 

anéis fenólicos e os elementos estruturais que ligam a estes (WATERHOUSE, 2002). Estes, 

ainda podem associar-se entre si, ampliando a diversidade e complexidade desta classe de 

compostos. De acordo com a proposta de Quideau et al. (2011) o termo "fenólicos vegetais" 

deve ser usado para se atribuir a metabólitos secundários produzidos por plantas que surgem 

biogeneticamente da via do chiquimato e/ou "policetídeo" via acetato, e que apresentam uma 

ampla gama de funções biológicas nas plantas (HARBORNE et al., 1989, QUIDEAU et al., 

2011). Sendo assim, os principais fenólicos vegetais encontrados em plantas são os fenóis 

simples, ácidos fenólicos (ácidos hidroxibenzoico, hidroxicinâmico e seus derivados), 

fenilpropanoides, cumarinas, ligninas, lignanas, taninos condensados e hidrolisáveis, e 

flavonoides (Tabela 1, pág. 31) (SOTO-VACA et al., 2012). Estes compostos podem ainda estar 

ligados a glicosídeos, como glicose, ramnose, galactose, arabinose, xilose e rutinose 

(JUSTESEN; KNUTHSEN; LETH, 1998; MUCHUWETI et al., 2007).  

Em comparação com os álcoois, os compostos fenólicos possuem um caráter mais ácido, 

devido à presença do anel benzênico que confere uma maior estabilidade aos produtos de 

oxidação dos fenóis (SOARES et al., 2008), essa reatividade química é responsável pela ação 

antioxidante dos fenóis, sendo este caráter, dependente do número de grupos hidroxila, 

possibilitando assim a captura de radicais livres (VÁZQUEZ et al., 2008; KIM et al., 2019; 

ZAITER et al., 2016; SUBRAMANIAN et al., 2015). 

Mais de 8.000 compostos fenólicos já foram identificados, com ampla distribuição 

dentro do reino vegetal (ELNOUR et al., 2018). Esses compostos podem ser encontrados em 

quase todas as partes das plantas e dependendo da sua estrutura, podem promover diferentes 

funções que vão desde a constituição esquelética dos diferentes tecidos até a pigmentação de 

vários órgãos da planta (IGNAT, 2011). Além destas funções, os compostos fenólicos são 

produzidos pelas plantas com o intuito de promover uma resposta a problemas ecológicos, 

como, defesa contra patógenos, radiação ultravioleta (UV) e ataques de insetos (DIAZ NAPAL 

et al., 2010; KENNEDY; WIGHTMAN, 2011; ZULAK et al., 2006; CHUNG et al., 2003). 
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Vários estudos ainda são direcionados para se determinar as estruturas químicas, 

atividades biológicas e rotas biossintéticas dos compostos fenólicos (BOUDET, 2007; COHEN; 

KENNEDY, 2010). 

Além da propriedade antioxidante que garante a sobrevivência das plantas, os 

compostos fenólicos vêm chamando atenção por sua importância na manutenção da saúde 

humana (BETTAIEB et al., 2011). Estes compostos exercem um papel significativo na proteção 

celular, devido à capacidade de sequestrar ou inibir as diversas espécies reativas do oxigênio 

(EROs), transferir elétrons para os radicais livres, inibir enzimas oxidases e ativar enzimas 

antioxidantes (DUMITRIU et al., 2015), exercendo efetiva ação na prevenção do estresse 

oxidativo, sendo este, apontado como uma das principais causas de algumas doenças, como 

arteriosclerose, doenças neurodegenerativas e diabetes (ASADI et al., 2010). As atividades 

biológicas de diferentes compostos fenólicos foram largamente estudadas. As propriedades 

antimicrobianas, antitumorais, anti-inflamatórias, gastrointestinais e cardíacas foram atribuídas 

aos mais variados tipos de substâncias fenólicas (ALINIAN et al., 2016 ; NÉMETH-

ZÁMBORI et al., 2016). 

 

Tabela 1 - Classes de compostos fenólicos. 

     Esqueleto básico                                    Classes 

C6                                          Fenóis simples e benzoquinonas 

C6-C                                      Ácidos fenólicos 

C6-C2                                     Acetofenonas e ácidos fenilacéticos         

C6-C3                                     Fenilpropanoides, cumarinas e cromonas  

C6-C4                                     Naftoquinonas  

C6-C-C6                                 Xantonas  

C6-C2-C6                               Estilbenos e antraquinonas  

C6-C3-C6                               Flavonoides  

(C6-C3)2                                 Lignoides  

(C6-C)n                                  Taninos hidrolisáveis  

(C6-C3)n                                 Ligninas  

(C6-C3-C-6)n                         Taninos condensados  

Fonte: Adaptado de GARCIA-SALAS et al. (2010). 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0254629919321246?casa_token=eW9latL5JIgAAAAA:UOAT0z-O0x1r4lKMetjEkQRBchjehwH_5X9j0x8F8j-rGyOPHt1ekyj2Xa-Ku-uT5YiRHFbekoc#bib0008
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0254629919321246?casa_token=eW9latL5JIgAAAAA:UOAT0z-O0x1r4lKMetjEkQRBchjehwH_5X9j0x8F8j-rGyOPHt1ekyj2Xa-Ku-uT5YiRHFbekoc#bib0003
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0254629919321246?casa_token=eW9latL5JIgAAAAA:UOAT0z-O0x1r4lKMetjEkQRBchjehwH_5X9j0x8F8j-rGyOPHt1ekyj2Xa-Ku-uT5YiRHFbekoc#bib0031
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0254629919321246?casa_token=eW9latL5JIgAAAAA:UOAT0z-O0x1r4lKMetjEkQRBchjehwH_5X9j0x8F8j-rGyOPHt1ekyj2Xa-Ku-uT5YiRHFbekoc#bib0031
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3.5 Ácidos fenólicos 

 

Os ácidos fenólicos são uma das principais classes de compostos fenólicos presente nas 

espécies vegetais. O termo "ácidos fenólicos" representa os compostos fenólicos com um grupo 

funcional ácido carboxílico (PEREIRA et al., 2009). Estes compostos podem ser divididos em 

dois subgrupos: derivados do ácido hidroxibenzoico (AHB) e do ácido hidroxicinâmico (AHC). 

Os AHBs são formados por um esqueleto carbônico básico C6-C1, tendo como exemplos, os 

ácidos protocatecuico, vanílico, gálico e siríngico. Os AHCs são formados por um anel fenólico 

ligado a uma cadeia lateral de três carbonos (C6-C3), tendo como exemplos, os ácidos 

cumárico, ferúlico e sinápico (KAUR et al., 2012). A pesar de sua estrutura básica permanecer 

a mesma, a quantidade de grupos hidroxilas e suas posições no anel aromático podem variar 

bastante, resultando em diferentes ácidos fenólicos (STALIKAS, 2007; QUIDEAU et al., 2011; 

RAMAWAT; MÉRILLON, 2013). 

Os ácidos fenólicos podem ser encontrados nos tecidos das espécies vegetais na forma 

livre ou, mais constantemente, na forma ligada. A porção ligada é comumente encontrada como 

ésteres, glicosídeos ou em polímeros. (ANDJELKOVIC et al., 2005; EL-SEEDI et al., 2012). 

Além disso, foram identificados em tecidos de plantas, ácidos fenólicos ligados a outros 

constituintes naturais como por exemplo, flavonoides, ácidos graxos e esteróis (LI et al., 2010; 

ROBBINS, 2003; CARLSEN et al., 2009). 

A biossíntese dos ácidos fenólicos ocorre através da via do ácido chiquímico, a partir 

dos aminoácidos L-fenilalanina ou, em menor grau, da L-tirosina (HELENO et al., 2015). A 

principal via metabólica para a biossíntese dos ácidos fenólicos envolve a síntese do ácido 

cinâmico a partir da L-fenilalanina, catalisada pela enzima fenilalanina amônia-liase (FAL) 

(SHAHIDI; NACZK, 2003). Em seguida, o ácido cinâmico é transformado, através da ação 

catalítica de diferentes enzimas (por exemplo, hidroxilases, metiltransferases), em inúmeras 

variedades de ácidos fenólicos. O ácido benzoico é biossintetizado a partir do ácido cinâmico 

através da via β-oxidativa (QUALLEY et al., 2012). Em relação aos derivados do ácido 

benzóico, as reações de hidroxilação e metilação são similares às que ocorrem para os derivados 

do ácido cinâmico (Figura 3, pág. 33) (HELENO et al., 2015; GROSS, 1985). 

O grupo dos ácidos fenólicos apresentam um amplo espectro de atividades 

farmacológicas, sendo responsáveis pela eliminação de radicais livres, quelação de íons 

metálicos, e alterações de atividades enzimáticas. Além disto, esses compostos exibem 

atividades antiviral, anti-inflamatória, antialérgica, diurética, bem como atividade colagoga e 

colerética (ATOUI, 2005; ROBBINS, 2004; ZHENG, 2001). Foi comprovado que eles 
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previnem doenças coronárias, inflamação, diabetes tipo 2 e auxiliam no tratamento do câncer 

(HUANG et al., 2010). 

Figura 3 - Biossíntese dos ácidos fenólicos a partir da L-fenilalanina. 
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Ácido cinâmico Ácido p-cumárico 
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Ácido p-hidroxibenzoico 

E4 

Ácido protocatecuico 
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E6 

E11 

E1: Fenilalanina amônia-liase 
E2: Cinamato-4-hidroxilase 
E3: 4-cumarato-3-hidroxilase 
E4: Cafeato-O-metiltransferase 
E5:  Ferulato-5-hidroxilase 
E6: O-metiltransferase 
E7: 4-hidroxicinamoil-CoA-ligase 
E8: Enoil-CoA-hidratase 
E9: Cinamoil álcool dehidrogenase 
E10: Ácido benzoico-4-hidrolase 
E11: Ácido p-hidroxibenzoico-3-hidroxilase 

Fonte: Adaptado de KAUSHIK (2015) 
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3.6 Glicosídeos cianogênicos 
 

Glicosídeos cianogênicos ou glicosídeos α-hidroxinitrila são compostos que pertencem à 

classe dos produtos naturais que apresentam uma porção nitrila e que após sucessivas reações 

enzimáticas, liberaram cianeto de hidrogênio (HCN) (GLEADOW; MOLLER, 2014).  

Quimicamente, consistem em duas partes principais, uma aglicona composta por um car-

bono central ligado a uma fração CN e dois grupos substituintes (R1 e R2) e um açúcar (R3), 

um monossacarídeo (glicose) ou um dissacarídeo (gentiobiose) por uma ligação glicosídica. R1 

pode ser uma porção alifática, cíclica, aromática ou heterocíclica e R2 é mais comumente hi-

drogênio, mas também pode ser um grupo metil ou etil. As agliconas de glicosídeos cianogêni-

cos são biossintetizadas a partir de um dos seguintes aminoácidos: fenilalanina, tirosina, valina, 

isoleucina, leucina, 2-(2′-ciclopentenil)-glicina e 2-(2′-hidroxi-3′ciclopentenil)-glicina (GLEA-

DOW; MOLLER, 2014) (Figura 4). 

 

Figura 4 - Estrutura geral dos glicosídeos cianogênicos. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ao todo, existem 112 glicosídeos cianogênicos relatados, sendo 68 relatados antes do 

ano 2000 e 44 após os anos de 2000 até hoje. (GLEADOW; MOLLER, 2014). Estes compostos 

são amplamente distribuídos no reino vegetal, sendo encontradas em mais de 2600 espécies de 

plantas e representando mais de 130 famílias (BOLARINWA; ORFILA; MORGAN, 2014; 

BUHRMESTER; EBINGER; SEIGLER, 2000; GANJEWALA, 2010; VETTER, 2000), inclu-

indo samambaias, gimnospermas e angiospermas. Gimnospermas e pteridófitas possuem glico-

sídeos cianogênicos derivados de aminoácidos aromáticos, enquanto que as angiospermas po-

dem apresentar glicosídeos cianogênicos derivados de aminoácidos alifáticos ou aromáticos 

(ZAGROBELNY; BAK; MOLLER, 2008).  

Compostos referentes a esta classe de metabólitos secundários já foram isolados em 

espécies de plantas da família Boraginaceae. Litospermosídeo isolado das espécies, 

https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/monosaccharide
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/disaccharide
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/glycosidic-bond
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Lithospermum officinale, Lithospermum purpúreocaeruleum (SOSA et al., 1977), Ehretia 

philippinensis (SIMPOL et al., 1994) e Coldenia procumbens (KUMAR et al., 2013), e 

menisdaurina das espécies Ehretia longiflora (HOANG et al., 2009), Tiquilia plicata, Tiquilia 

canescens (SEIGLER et al., 2005). 

Nas espécies vegetais, a via biossintética destes compostos pode ser descrita em três 

etapas, tendo como exemplo a biossíntese do dhurrin (Figura 5, pág. 37). Etapa-I: Ocorre a 

conversão de um aminoácido precursor em E-aldoxima por meio de duas reações de N-hidro-

xilação no grupo amino e uma descarboxilação-eliminação, sendo todas essas reações catalisa-

das por uma enzima da família do citocromo-P450. Etapa II: a E-aldoxima sofre uma reação de 

isomerização não enzimática, sendo convertida em Z-aldoxima, em seguida ocorre uma desi-

dratação da oxima para nitrila e uma reação de hidroxilação para forma uma cianoidrina, estas 

reações são catalisadas por outra enzima da família do citocromo-P450. Etapa III: uma enzima 

solúvel UDP- glucosiltransferase promove uma reação de glicosilação na cianoidrina, biossin-

tetizando os glicosídeos cianogênicos (NIELSEN et al., 2008, DEWICK, 2009). 

A ligação glicosídica em glicosídeos cianogênicos pode ser hidrolisada em duas etapas, 

utilizando β-glucosidases e hidroxitrila-liases. As enzimas hidrolisantes são sintetizadas pela 

mesma planta e armazenado em um local diferente. Os glicosídeos cianogênicos são 

armazenados nos vacúolos, em maior quantidade nos tecidos foliares, ao mesmo tempo em que 

as enzimas β-glucosidases estão no espaço apoplástico, no citoplasma e cloroplasto e as enzimas 

hidroxitrila-liases são acumuladas no citoplasma. Quando ocorre o rompimento do tecido da 

planta, as enzimas e os glicosídeos cianogênicos entram em contato, produzindo as 

cianoidrinas, cianeto de hidrogênio (HCN) e cetonas (VETTER, 2017). Foi comprovado que a 

quantidade total de HCN liberada pela hidrólise do glicosídeo cianogênico é frequentemente 

mais alto em mudas e mais baixa em plantas envelhecidas (GLEADOW; WOODROW, 2000; 

LAMONT, 1993; TILL, 1987; WEBBER; WOODROW, 2009; DAHLER; MCCONCHIE; 

TURNBULL, 1995). Há uma forte correlação entre o aumento de HCN e a diminuição da 

herbivória.  Além disto, os glicosídeos cianogênicos atuam como um eliminador de espécies 

reativas do oxigênio (EROs) e osmoprotetor relacionado à tolerância a estresses abióticos, 

incluindo temperatura, sal e estresses oxidativos, nutricionais e hídricos (HAYES et al., 2016; 

PICMANOVÁ et al., 2015; BALLHORN et al., 2008 a, b; BURKE et al., 2013). Há pouco 

tempo, foi considerado que estes compostos armazenam e transportam nitrogênio e glicose 

durante as fases de desenvolvimento da planta relacionado as vias de renovação endógena 

(MOLLER, 2010). Entretanto, sua função principal é a defesa da planta contra ataques de 

herbívoros e patógenos (FLEMATTI et al., 2013). Também foi demonstrado que estas 

https://link.springer.com/article/10.1007/s00253-017-8559-z#ref-CR22
https://link.springer.com/article/10.1007/s00253-017-8559-z#ref-CR40
https://link.springer.com/article/10.1007/s00253-017-8559-z#ref-CR6
https://link.springer.com/article/10.1007/s00253-017-8559-z#ref-CR7
https://link.springer.com/article/10.1007/s00253-017-8559-z#ref-CR11
https://link.springer.com/article/10.1007/s00253-017-8559-z#ref-CR32
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substancias estão envolvidas na germinação, formações do broto, aclimatação ao frio e 

desenvolvimento das flores (GLEADOW; MOLLER, 2014). 

Estudos têm demostrado que compostos cianogênicos apresentam efeitos terapêuticos 

para combater várias doenças, como hipertensão, asma e câncer (LEE; MOOM, 2016).  

Entre as plantas que produzem glicosídeos cianogênicos, muitas também produzem 

glicosídeos β e/ou γ-hidroxinitrila. Não se sabe muito sobre como e por que as plantas produzem 

glicosídeos β e/ou γ-hidroxinitrila. Devido as semelhanças estruturais entre os α, β e γ-

glicosídeos de hidroxinitrila e uma alta frequência de coocorrência, foi proposto que estes 

compostos possuem uma relação biossíntetica (LECHTENBERG; NAHRSTEDT, 1999). 

Algumas relações biossintéticas entre α, β e γ glicosídeos hidroxinitrila acíclicos foram 

elaboradas (BJARNHOLT; MOLLER, 2008; BJARNHOLT, 2008).  

Nielsen et al. (2002) propuseram que a biossíntese dos glicosídeos β e γ-hidroxinitrila 

retrata a diversidade evolutiva da segunda enzima P450 na via biossintética dos glicosídeos 

cianogênicos gerais, tendo como exemplos de variações desta enzima a CYP71E1 em Sorghum 

bicolor e CYP71E7 em Manihot esculenta. Estas enzimas P450 catalisam uma reação de 

desidratação das oximas, produzindo as nitrilas correspondentes e posteriormente uma C-

hidroxilação para produzir as α, β e γ-hidroxinitrilas (BAK et al., 1998, HALKIER; MOLLER, 

1990, KAHN et al., 1997, SHIMADA; CONN, 1977). As α, β e γ-hidroxinitrilas formadas são 

em seguida glicosiladas para formar os glicosídeos de hidroxinitrila saturados ou podem passar 

por uma reação de desidratação C–C seguida por outra C-hidroxilação para gerar os γ-

hidroxinitrilas insaturados que podem posteriormente ser glicosilados (NIELSEN et al., 2002) 

(Figura 6, pág. 38). 

A origem biossintética dos glicosídeos γ-hidroxinitrila cíclicos ainda não foi explorada 

até o momento, entretanto parece mais aceitável que eles tenham evoluído da tirosina como a 

dhurrin (SEIGLER et al., 2005; WILLEMS, 1988). Assim, é provável que sua existência em 

algumas espécies vegetais deva trazer funções biológicas importantes, especialmente no que se 

refere a herbivoria. Um estudo da ocorrência de menisdaurina e dhurrin em espécies de Tiquilia 

plicata e T. canescens (Boraginaceae) propôs a relação entre os glicosídeos α e γ-hidroxinitrila 

derivados da tirosina (SEIGLER et al., 2005). Este resultado reforça as sugestões anteriores 

realizadas por Lechtenberg e Nahrstedt (1999) e Seigler et al. (2005) sobre a origem 

biossintética dos glicosídeos γ-hidroxinitrila derivados da tirosina. 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0031942208002082?casa_token=Xp4tzXHei88AAAAA:kZzxTNMH14KOD06zX3cxqCv_Juj-9dRhUDbJP1-LecBJVelaGvOVsxD_AABNCN-b26ERPHLYY8U#bib101
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0031942208002082?casa_token=Xp4tzXHei88AAAAA:kZzxTNMH14KOD06zX3cxqCv_Juj-9dRhUDbJP1-LecBJVelaGvOVsxD_AABNCN-b26ERPHLYY8U#bib8
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0031942208002082?casa_token=Xp4tzXHei88AAAAA:kZzxTNMH14KOD06zX3cxqCv_Juj-9dRhUDbJP1-LecBJVelaGvOVsxD_AABNCN-b26ERPHLYY8U#bib43
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0031942208002082?casa_token=Xp4tzXHei88AAAAA:kZzxTNMH14KOD06zX3cxqCv_Juj-9dRhUDbJP1-LecBJVelaGvOVsxD_AABNCN-b26ERPHLYY8U#bib43
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0031942208002082?casa_token=Xp4tzXHei88AAAAA:kZzxTNMH14KOD06zX3cxqCv_Juj-9dRhUDbJP1-LecBJVelaGvOVsxD_AABNCN-b26ERPHLYY8U#bib58
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0031942208002082?casa_token=Xp4tzXHei88AAAAA:kZzxTNMH14KOD06zX3cxqCv_Juj-9dRhUDbJP1-LecBJVelaGvOVsxD_AABNCN-b26ERPHLYY8U#bib129
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0031942208002082?casa_token=Xp4tzXHei88AAAAA:kZzxTNMH14KOD06zX3cxqCv_Juj-9dRhUDbJP1-LecBJVelaGvOVsxD_AABNCN-b26ERPHLYY8U#bib101
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Figura 5 - Rota biossintética dos glicosídeos cianogênicos. 
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Figura 6 - Rota biossintética dos glicosídeos α, β e γ-hidroxinitrila. 
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 O p-hidroxifenilacetonitrila parece ser o intermediário comum na biossíntese de todos 

os glicosídeos α e γ-hidroxinitrila derivados da tirosina. Em seguida, pode ocorrer hidroxilação 

(ões) adicional (is) na posição α ou γ do grupo nitrila para formar, os glicosídeos α ou γ-

hidroxinitrila correspondentes, de acordo com o que foi teorizado para glicosídeos nitrílicos 

acíclicos (MANGA; MESSANGA; SONDENGAM, 2001; BAK et al., 2006; SAITO et al., 

2012). Presumisse que a γ-hidroxinitrila formada pode ser posteriormente glicosilada para 

formar o ehretiosídeo B (SIMPOL et al., 1994) ou ser submetido a uma gama de reações, 

compostas por rearranjo alílico, cetonizações, hidroxilações, hidrogenações e glicosilações 

(ABOUEM et al., 2014; SEIGLER et al., 2005; GIURLEO, 2017). 
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4 MATERIAIS E MÉTODOS 
 

4.1 Materiais e equipamentos utilizados. 

 

A cromatografia líquida de média pressão (CLMP) foi realizada utilizando um 

cromatógrafo BUCHI® com um sistema de bomba e injetor de solventes e como fase 

estacionária utilizou-se sílica gel (Siliaflash® F60 SiliCycle®, 40-63 μm, 230-400 mesh) e como 

eluentes foram utilizados os solventes orgânicos, hexano (Hex), acetato de etila (AcOEt) e 

metanol (MeOH), puros ou em misturas binárias em ordem crescente de polaridade. O fluxo 

utilizado em todas as análises foi de 13 mL/min.  

As cromatografias em camada delgada analítica (CCDA) foram realizadas utilizando 

placas cromatográficas da Merck® contendo sílica gel 70 com indicador de fluorescência F254, 

diâmetro de 20 x 20 cm e espessura de 0,25 mm e como eluentes foram utilizados os solventes 

orgânicos, Hex, clorofórmio (CHCl3), AcOEt e MeOH, puros ou em misturas binárias em 

ordem crescente de polaridade. As substâncias foram reveladas através da exposição à luz 

ultravioleta (UV) nos comprimentos de onda de 254 e 366 nm e em câmara saturada com 

vapores de iodo. 

Para as análises em cromatografia líquida de alta eficiência (CLAE) em escala analítica 

foi utilizado um equipamento da Shimadzu (Prominence®), equipado com módulo de 

bombeamento de solvente binário LC-20AT, autoinjetor SIL-20A, um sistema de 

desgaseificação DGU-20A5 e detector de arranjo de diodo (DAD) SPD-M20A. A coluna 

utilizada foi da Kromasil® C-18 (250 mm x 4.6 mm d. i. preenchido com partículas 5 µm) 

conectada a uma pré-coluna Security GuardGemini® C-18 (4 mm x 4.6 mm d. i. preenchido 

com partículas 5 µm). A fase móvel utilizada foi composta por água ultra-pura obtida por 

sistema de purificação Milli-Q Millipore® com ácido fórmico (0,1 %) e metanol grau CLAE 

(Tédia®, Brasil). O fluxo empregado para a fase móvel foi de 0,6 mL/min com um volume de 

injeção de 20 μL. 

Para as análises em CLAE em escala preparativa foi utilizado um equipamento da 

Shimadzu (Prominence®), composto por controlador de sistema SLC 10A vp, duas bombas LC-

6AD, injetor manual e detector DAD SPD-M10A. Foi utilizado uma coluna de fase reversa C-

18 da marca ACE® (250 mm x 21.2 mm d. i. preenchido com partículas 5 µm). A fase móvel 

utilizada foi composta por água Milli-Q Millipore® com ácido fórmico (0,1 %) e metanol grau 

CLAE (Tédia®, Brasil). O fluxo empregado para a fase móvel foi de 8,0 mL/min com um 

volume de injeção de 100 e 200 μL.  
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Os espectros de RMN foram registrados em um espectrômetro da BRUKER, operando 

a 400 MHz para hidrogênio (RMN 1H) e 100 MHz para carbono-13 (RMN 13C). As amostras a 

serem analisadas foram preparadas dissolvendo-as em solventes deuterados. Os deslocamentos 

químicos (δ) foram expressos em partes por milhão (ppm) e as constantes de acoplamento (J) 

em Hz. As multiplicidades da RMN 1H foram indicadas segundo a convenção: s (simpleto), sl 

(simpleto largo), d (dupleto), d (dupleto largo), dd (duplo dupleto), ddd (duplo duplo dupleto), 

t (tripleto), tl (tripleto largo), q (quarteto) e m (multipleto). 

Os espectros na região do infravermelho (4000 a 400 cm-1), foram obtidos utilizando 

um espectrômetro da marca Shimadzu (modelo IR Prestige-21), com frequência medida em cm-

1, obtidos em pastilha de brometo de potássio (KBr), utilizando-se 1 mg de cada amostra. 

4.2 Coleta e identificação botânica. 

 

Partes áreas de Cordia trichotoma foram coletadas no município de Maturéia, estado da 

Paraíba. Em seguida, foi identificada pela Profa. Dra. Maria de Fátima Agra, do Setor de 

Botânica do Programa de Pós-graduação em Produtos Naturais e Sintéticos Bioativos 

(PPgPNSB) da Universidade Federal da Paraíba (UFPB). A exsicata da planta foi depositada 

no Herbário Professor Lauro Pires Xavier do Centro de Ciências Exatas e da Natureza da UFPB 

sob identificação JPB 30956.  

O estudo está registrado no Sistema Nacional de Gestão do Patrimônio Genético e 

Conhecimento Tradicional Associado (SISGEN) sob o número A84F5C9. 

4.3 Obtenção e fracionamento do extrato etanólico bruto das partes aéreas de C. 

trichotoma. 

 

O material vegetal (partes aéreas) coletado foi desidratado em estufa com ar 

circulante à temperatura de 40 °C durante 72 horas, e em seguida triturado em moinho 

mecânico, obtendo-se 2475 g de pó seco. O pó obtido foi submetido à maceração com 

etanol a 95 % em um recipiente de aço inoxidável. Foram feitos cinco processos de extração 

num intervalo de 72 horas entre eles, para garantir uma máxima extração dos constituintes 

químicos. A solução extrativa obtida foi filtrada, fazendo-se, em seguida, a evaporação do 

solvente com o auxílio de um rotaevaporador a uma temperatura média de 40 ºC. Após esse 

processo de evaporação do solvente, obteve-se o extrato etanólico bruto (EEB), que pesou 

154,1 g (Esquema 3, pág. 43). 
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Para obtenção das fases, foram utilizadas 144,5 g do extrato etanólico bruto. Este 

foi dissolvido numa mistura de etanol:água (7:3 v/v) e homogeneizado, obtendo-se uma 

solução hidroalcoólica. Esta solução foi submetida a um processo de partição líquido-

líquido em ampola de separação, utilizando os solventes hexano, clorofórmio, acetato de 

etila e n-butanol. As respectivas fases foram tratadas com sulfato de sódio anidro para 

secagem, posteriormente foram concentradas em rotaevaporador sob pressão reduzida a 

uma temperatura média de 40 ºC, fornecendo as fases hexânica (24,5 g), clorofórmica 

(15,33 g), acetato de etila (7,0 g) e n-butanólica (12,6 g) (Esquema 3). 

 

Esquema 3 - Obtenção e fracionamento do extrato etanólico bruto das partes aéreas de C. 

trichotoma. 
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4.4 Isolamento dos constituintes químicos de Cordia trichotoma. 
 

4.4.1 Processamento cromatográfico da fase clorofórmica de C. trichotoma por CLMP. 

 

A fase clorofórmica (3,0 g) foi submetida a uma cromatografia líquida de média 

pressão (CLMP), utilizando como fase estacionária sílica gel, e como fase móvel hexano, 

acetato de etila e metanol, puros ou em misturas binárias, em ordem crescente de 

polaridade, obtendo-se assim um total de 22 frações (Tabela 2, pág. 45). Essas frações 

foram monitoradas por cromatografia em camada delgada analítica (CCDA), utilizando o 

sistema de eluição composta por Hex:AcOEt nas proporções de 80:20, 70:30, 50:50, 40:60 

e 20:80 % e reunidas de acordo com seus fatores de retenção (Rfs), após visualização na 

luz ultravioleta e revelação em câmara saturada com vapores de iodo. As frações 3, 4, 5, 6, 

reunião de 7 a 11, reunião de 12 a 14, 15, 16, 17, 18, 19, 20, 21 e 22 foram injetadas 

separadamente em um equipamento de cromatografia líquida de alta eficiência acoplado a 

detector de arranjo de diodos (CLAE-DAD) para obtenção dos perfis cromatográficos 

(Esquema 4 pág. 45).  

4.4.2 Caracterização do perfil cromatográfico das frações da fase clorofórmica de C. 

trichotoma por CLAE-DAD analítico. 
 

Para a preparação das amostras (frações 3, 4, 5, 6, reunião de 7 a 11, reunião de 12 

a 14, 15, 16, 17, 18, 19, 20, 21 e 22), pesou-se em tubos de eppendorf 1 mg de cada fração 

separadamente, em seguida foi adicionado em cada eppendorf, 1 mL de metanol e sonicado 

por 20 minutos para a completa dissolução, em seguida foram filtrados em filtros de seringa 

com porosidade de 0,45 µm, obtendo amostras nas concentrações de 1 mg/mL. A fase mó-

vel foi composta por 1000 mL de água Milli-QMillipore® acidificada com 1000 µL de ácido 

fórmico com concentração de 0,1 % (fase aquosa) e metanol grau CLAE (fase orgânica). 

Em seguida foi utilizado um método analít ico em modo de eluição gradiente, sendo o mé-

todo composto por MeOH:H2O acidificada (0,1% de ácido fórmico) na proporção de 5 a 100 % 

MeOH em 60 min. Foram realizadas corridas cromatográficas de todas as amostras com o ob-

jetivo de obter os perfis cromatográficos.  

Após as análises dos cromatogramas, as frações 3, 4 e 5 obtiveram os melhores 

perfis cromatográficos e estes se apresentaram bastante semelhantes. Sendo assim, estas 

frações foram reunidas. Posteriormente, o método foi modificado para se obter um melhor 

perfil cromatográfico, com o intuito de promover uma boa separação dos compostos no 
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CLAE-preparativo. O método modificado consiste em eluição no modo gradiente, em 

MeOH:H2O acidificada (0,1% de ácido fórmico) na proporção de 5 a 75 % MeOH em 90 min, 

75 a 100 % em 5 min, 100 % em 20 min, 100 a 5 % em 5 min, permanecendo em 5 % por 20 

min.  O fluxo da fase móvel foi de 0,6 mL/min. Em seguida foi realizado a transposição do 

método analítico para a CLAE preparativa com o objetivo de separar e coletar os compostos da 

fração 3 a 5. 

4.4.3 Processamento cromatográfico da fração 3 a 5 da fase clorofórmica de C. trichotoma 

por CLAE-DAD preparativo. 

 

Preparação da amostra para a separação na CLAE preparativa: a fração 3 a 5 com 180 

mg foi transferida para um tubo de eppendorf e sem seguida foi adicionado 2 mL de metanol, 

sonicado por 30 min e centrifugado por 5 min em 15000 RPM a 25 ºC. Após a centrifugação 

foi retirado o sobrenadante (1,6 mL) e realizadas as injeções. O fluxo utilizado na CLAE 

preparativa foi de 8,0 mL/min, sendo realizado ao todo 15 injeções de 100 µL cada, utilizando 

um comprimento de onda de 280 nm. Ao final da décima quinta corrida cromatográfica foram 

coletadas 16 frações, que foram concentrados em rotaevaporador e submetidos à análise de 

RMN ¹H, ¹³C-APT e bidimensionais resultando nas substâncias codificadas como Ct-1, Ct-2, 

Ct-3, Ct-4, Ct-5 e Ct-6 (Esquema 5, pág. 45). 

Tabela 2 - Fracionamento cromatográfico da fase clorofórmica de C. trichotoma em CLMP. 

 

Frações Solventes Proporção (%) 

1 Hexano 100 

2-3 Hexano:AcOEt 70:30 

4 Hexano:AcOEt 60:40 

5 Hexano:AcOEt 40:60 

6 Hexano:AcOEt 30:70 

7 Hexano:AcOEt 20:80 

8-9 AcOEt 100 

10 AcOEt:MeOH 95:05 

11-12 AcOEt:MeOH 90:10 

13 AcOEt:MeOH 80:20 

14-16 AcOEt:MeOH 70:30 

17 AcOEt:MeOH 60:40 

18 AcOEt:MeOH 50:50 

19-20 AcOEt:MeOH 20:80 

21-22 MeOH 100 
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Esquema 4 - Fracionamento da fase clorofórmica das partes aéreas de C. trichotoma. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Esquema 5 - Fracionamento da fração 3 a 5 da fase clorofórmica das partes aéreas de C. 

trichotoma. 
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4.4.4 Caracterização do perfil cromatográfico da fase acetato de etila de C. trichotoma 

por CLAE-DAD analítico. 

 

A fase acetato de etila (2 mg) foi submetida a CLAE analítico, utilizando como fase 

estacionária C-18, e como fase móvel, metanol grau CLAE, água ultrapura e ácido fórmico. 

Para a preparação da amostra, pesou-se no tubo de eppendorf, 2 mg da fase acetato, em 

seguida foi adicionado 2 mL de metanol e sonicado por 20 minutos para a completa disso-

lução, em seguida foi filtrado em filtro de seringa com porosidade de 0,45 µm, obtendo a 

amostra na concentração de 1 mg/mL. A fase móvel foi composta por 1000 mL de água 

Milli-QMillipore® acidificada com 1000 µL de ácido fórmico com concentração de 0,1 % 

(fase aquosa) e metanol grau CLAE (fase orgânica). Em seguida foi utilizado um método 

analítico em modo de eluição gradiente, sendo o método composto por MeOH:H2O acidifi-

cada (0,1% de ácido fórmico) na proporção de 5 a 100 % MeOH em 60 min. Foi realizado a 

corrida cromatográfica, com o objetivo de obter o perfil cromatográfico da fase acetato de 

etila. Em seguida foi desenvolvido o método analítico em modo de eluição gradiente, sendo 

o método composto por MeOH:H2O acidificada (0,1% de ácido fórmico) na proporção de 5 a 

60 % MeOH em 120 min, 60 a 95 % em 10 min, 95 % por 20 min, 95 a 5 % em 5 min, perma-

necendo em 5 % por 10 min. O fluxo da fase móvel foi de 0,6 mL/min e o volume de injeção 

foi de 20 μL. Em seguida foi realizado a transposição do método analítico para a CLAE prepa-

rativa com o objetivo de separar e coletar os compostos da fase acetato.  

 

4.4.5 Processamento cromatográfico da fase acetato de etila de C. trichotoma por CLAE-

DAD preparativo. 

 

Preparação da amostra para a separação na CLAE preparativo: a fase acetato com 300 

mg foi transferida para um tubo de eppendorf e sem seguida foi adicionado 2 mL de metanol, 

sonicado por 30 min e centrifugado por 5 min em 15000 RPM a 25 ºC. Após a centrifugação 

foi retirado o sobrenadante e realizados as injeções. O fluxo utilizado na CLAE preparativa foi 

de 8,0 mL/min, sendo realizado ao todo 4 injeções de 200 µL cada, utilizando um comprimento 

de onda de 254 nm. Ao final da quarta corrida cromatográfica foram coletadas 14 frações, que 

foram concentrados em rotaevaporador e submetidos a análise de RMN ¹H, ¹³C-APT resultando 

na substância codificada como Ct-7 (Esquema 6, pág. 47). 
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4.4.6 Processamento cromatográfico da fase acetato de etila de C. trichotoma por CLAE-

DAD analítico e preparativo. 

 

A fase acetato de etila foi novamente submetida à analise em CLAE analítica com a 

mesma amostra preparada e fase móvel utilizada, anteriormente. Foi desenvolvido o método 

analítico em modo de eluição gradiente, sendo o método composto por MeOH:H2O acidifi-

cada (0,1% de ácido fórmico) na proporção de 5 a 28 % MeOH em 10 min, 28 % em 30 min, 

28 a 30 % em 5 min, 30 % em 25 min, 30 a 70 % em 10 min, 70 % em 30 min, 70 a 95 % por 

10 min, 95 % em 20 min, 95 a 5 % em 5 min permanecendo em 5 % por 10 min. O fluxo da 

fase móvel foi de 0,6 mL/min e o volume de injeção foi de 20 μL. Em seguida foi realizado a 

transposição do método analítico para a CLAE preparativa com o objetivo de separar e coletar 

os compostos da fase acetato. 

A fase acetato foi preparada da mesma forma como descrita anteriormente para a sepa-

ração na CLAE preparativa.  Foi realizado ao todo 8 injeções de 200 µL cada, utilizando o 

comprimento de onda de 280 nm. Ao final da oitava corrida cromatográfica foram coletadas 15 

frações, que foram concentrados em rotaevaporador e submetidos a análise de RMN ¹H, ¹³C-

APT resultando nas substâncias codificadas como Ct-8 e Ct-9 (Esquema 7, pág. 48). 

 

Esquema 6 - Fracionamento da fase acetato de etila das partes aéreas de C. trichotoma. 
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Esquema 7 - Fracionamento da fase acetato de etila das partes aéreas de C. trichotoma. 
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5 RESULTADOS E DISCUSSÃO 
 

5.1 Separação e isolamento dos compostos da fração 3 a 5 da fase clorofórmica das partes 

aéreas de C. trichotoma. 

 

O método analítico desenvolvido em CLAE-DAD foi transposto para a CLAE 

preparativa, sendo injetado 180 mg da fração 3 a 5, dividido em 15 injeções de 100 µL cada. 

As 16 frações coletadas utilizando o comprimento de onda de 280 nm foram concentrados em 

rotaevaporador e analisados por RMN de ¹H e ¹³C, sendo possível identificar os picos com 

tempos de retenção de 49,2 min como sendo a mistura das substâncias codificadas como Ct-1 

e Ct-2 e 52,3 min, 61,7 min, 64,5 min e 79,9 min, referentes às substâncias codificadas como 

Ct-3, Ct-4, Ct-5 e Ct-6, respectivamente. Os dez picos restantes estão em fase de elucidação 

estrutural (Figura 7).   

 

Figura 7 - Cromatograma da fração 3 a 5 da fase clorofórmica de C. trichotoma. 

 

 

5.2 Separação e isolamento dos compostos da fase acetato de etila das partes aéreas de C. 

trichotoma. 
 

O método analítico desenvolvido em CLAE-DAD foi transposto para a CLAE 

preparativa, sendo injetado 300 mg da fase acetato, dividido em 4 injeções de 200 µL cada. As 

14 frações coletadas, utilizando o comprimento de onda de 254 nm foram concentrados em 

rotaevaporador e analisados por RMN de ¹H e ¹³C, sendo possível identificar o pico com tempo 

de retenção de 103,9 min como sendo a substância codificada como Ct-7. Os treze picos 
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restantes estão em fase de elucidação estrutural (Figura 8).   

Figura 8 - Cromatograma da fase acetato de etila de C. trichotoma. 

 

5.3 Separação e isolamento dos compostos da fase acetato de etila das partes aéreas de C. 

trichotoma. 
 

O método analítico desenvolvido em CLAE-DAD foi transposto para a CLAE preparativa, 

sendo injetado 300 mg da fase acetato, dividido em 8 injeções de 200 µL cada. As 15 frações 

coletadas, utilizando o comprimento de onda de 280 nm, foram concentrados em 

rotaevaporador e analisados por RMN de ¹H e ¹³C, sendo possível identificar os picos com 

tempo de retenção de 27,4 min e 54,8 min como sendo às substâncias codificadas como Ct-8 e 

Ct-9, respectivamente. Os treze picos restantes estão em fase de elucidação estrutural (Figura 

9).   
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Figura 9 - Cromatograma da fase acetato de etila de C. trichotoma. 

 

5.4 Identificação estrutural de Ct-1 e Ct-2.  

 

As substâncias codificadas como Ct-1 e Ct-2 foram isoladas na forma de um sólido 

amorfo branco com 17 mg e coletadas no tempo de retenção de 49,2 min (Figura 7, pág. 49). 

Por meio dos dados espectrais foi possível identificar que as substâncias estavam em mistura.  

No espectro de infravermelho obtido em pastilhas de KBr (Figura 11, pág. 56) foram 

observadas bandas de absorção em 3365 cm-1 características de estiramento largo de O-H 

de ácido carboxílico (valor de referência: entre 3400 e 2400 cm-1) em 2968 cm-1 referente 

ao estiramento C-H alifático (valor de referência: entre 3000 e 2850 cm-1), em 1676 cm-1 

referente ao estiramento de carbonila (C=O) de ácido carboxílico conjugada com anel 

aromático (valor de referência: entre 1730 e 1700 cm-1, conjugação move a absorção para 

uma frequência mais baixa), em 1608, 1514 e 1446 cm-1 foi característico de C=C de anel 

aromático (valor de referência: entre 1600 e 1475 cm-1), em 1290 e 1246 cm-1 referente ao 

estiramento de C-O (valor de referência: entre 1300 e 1100 cm-1) e a banda de absorção em 

2233 cm-1 que foi característico do estiramento de nitrila (C≡N) (valor de referência: entre 

2260 e 2240 cm-1) (PAVIA et al., 2015).   

No espectro de RMN de ¹H obtido a 400 MHz em CD3OD (Figura 12, pág. 56) 

foram observados os sinais em δH 7,11 (2H, d, J = 8,0 Hz) atribuído aos prótons aromáticos H-

2 e H-6 e δH 6,78 (2H, d, J = 8,8 Hz) atribuído aos prótons aromáticos H-3 e H-5, sugerindo a 

presença de um sistema AA’BB’. O sinal de um dupleto em δH 3,70 integrando para dois prótons 

foi atribuído aos hidrogênios geminados H-7a e H-7b com J de 4,4 Hz, sugerindo-se tratar de 
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um carbono metilênico ligado ao anel aromático, sendo estes sinais atribuídos a Ct-1 (Tabela 

3, pág. 54). Os sinais em δH 7,85 (2H, d, J = 8,4 Hz) atribuído aos prótons aromáticos H-2 e H-

6, e δH 6,82 (2H, d, J = 8,4 Hz) atribuído aos prótons aromáticos H-3 e H-5, foi sugestivo de 

um sistema AA’BB’ para Ct-2 (Tabela 4, pág. 55). 

No espectro de RMN de 13C-APT obtido a 100 MHz em CD3OD (Figura 14, pág. 57) 

foi observada a presença de 9 sinais referentes a 13 carbonos. Destes quatro foram atribuídos a 

carbonos não hidrogenados (C), oito a carbonos metínicos (CH) e um a carbono metilênico 

(CH2).  Os sinais em δc 122,6; 130,1; 116,7; 157,7 foram atribuídos ao carbonos aromáticos C-

1; C-2 e C-6; C-3 e C-5; C-4 de Ct-1 (Tabela 3, pág. 54) e os sinais em δc 122,8; 132,9; 116,0; 

162,8 foram atribuídos aos carbonos aromáticos C-1; C-2 e C-6; C-3 e C-5; C-4 de Ct-2 (Tabela 

4, pág. 55), sugerindo que o C-4 dos dois compostos sejam carbonos oxigenados devido à 

desproteção destes em relação aos outros carbonos aromáticos. Os dados de RMN de 13C 

juntamente com as correlações do mapa de contorno de HSQC (1H x 13C) (Figura 16, pág. 58) 

de H-2/C-2, H-3/C-3, H-5/C-5 e H-6/C-6 em Ct-1 (Tabela 3, pág. 54) e Ct-2 (Tabela 4, pág. 

55) e correlações de COSY (1H x 1H) (Figura 18, pág. 59) de H-2 ↔ H-3 e H-5 ↔ H-6 de ambas 

as substâncias confirmam que os anéis aromáticos são 1,4-dissubstituidos (Tabela 3, pág. 54) e 

(Tabela 4, pág. 55).  

No mapa de contorno de HMBC (1H x 13C) (Figura 20, pág. 60) foi observada a 

correlação do próton em δH 3,70 (H-7) com um carbono em δC 120,2 (CN), sendo este atribuído 

a um carbono de grupo nitrila devido à banda de absorção no infravermelho em 2233 cm-1. A 

partir dessa correlação foi possível confirmar que o grupo nitrila está ligado ao carbono 

metilênico em Ct-1 (Tabela 3, pág. 54). Foi possível observar também as correlações dos 

prótons em δH 7,85 (H-2 e H-6) com o carbono 7 (δC 170,6), juntamente com as bandas de 

absorções no IV em 3365 cm-1 (O-H) e 1676 cm-1 confirmaram a presença e posição do grupo 

ácido carboxílico em Ct-2 (Tabela 4, pág. 55). 

A proporção de cada substância na mistura foi calculada de acordo com os valores das 

integrais dos picos. A integral dos hidrogênios equivalentes 3 e 5 do 4-

hidroxibenzenoacetonitrila mais a integral dos hidrogênios equivalentes 3 e 5 do ácido p-

hidroxibenzoico equivalem a 100 % da área relativa a dois hidrogênios na mistura, sendo assim, 

foi possível descobrir a proporção de cada uma das substâncias na mistura, calculando quanto 

cada integral dos hidrogênios equivalentes contribui para o 100% da área relativa a dois 

hidrogênios na mistura.   
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Integral de H-3 e H-5 (4-hidroxibenzenoacetonitrila) + Integral de H-3 e H-5 (ácido p-

hidroxibenzoico) = 3,22 

 

3,22....................................... 100% da área de 2 1H da mistura 

2,29 (integral de H-3 e H-5 do 4-hidroxibenzenoacetonitrila).......X 

 

X = 71,1 % da área de 2 1H da mistura (4-hidroxibenzenoacetonitrila) 

 

3,22...................................................................................100% 

0,93 (integral de H-3 e H-5 do ácido p-hidroxibenzoico).......X 

 

X = 28,9 % da área de 2 1H da mistura (ácido p-hidroxibenzoico) 

 

Desta forma, a mistura é composta por aproximadamente 2/3 de 4-

hidroxibenzenoacetonitrila e 1/3 de ácido p-hidroxibenzoico. 

Após as análises de RMN de 1H, 13C, HMBC, HSQC, COSY, IV e comparações com os 

dados descritos na literatura (TER WIEL et al., 2007; MIRANDA et al., 2014), foi possível 

concluir que Ct-1 é o 4-hidroxibenzenoacetonitrila e Ct-2 o ácido p-hidroxibenzoico (Figura 

10), uma aglicona de glicosídeo cianogênico e um ácido fenólico, respectivamente, sendo o 

composto 4-hidroxibenzenoacetonitrila relatado pela primeira vez na família. 

 

Figura 10 - Estruturas químicas do 4-hidroxibenzenoacetonitrila (Ct-1) e ácido p-

hidroxibenzoico (Ct-2). 

 

   

 

 

 

 

                         Ct-1                                                                                          Ct-2
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Tabela 3 - Dados de RMN de 1H e 13C-APT de Ct-1 em comparação com os dados na literatura (400 e 100 MHz, respectivamente, em CD3OD). 

 

 

                                                                                  Ct-1                                                                                      TER WIEL et al., 2007a 

                                                               HSQC                                             HMBC                              COSY                         

Nº                    1H, mult. (J em Hz)                   13C                        1H     x     13C                         1H     x     1H                  1H, mult. (J em Hz)              13C 

1                                    -                                 122,6                               -                                                                                           -                          120,9 

2 e 6                7,11 (d, J = 8,0 Hz)                 130,1                   C-3/C-4/C-5/C-7                         H-5; H-3                        7,17-7,20 (m)                   129,0              

3 e 5                6,78 (d, J = 8,8 Hz)                 116,7               C-1/C-2/C-4/C-6/C-7                          H-6                             6,81-6,86 (m)                  115,9 

4                                    -                                 157,7                               -                                                                                          -                           155,6 

7                      3,70 (d, J = 4,4 Hz)                   22,6                  C-2/C-6/C-1/CN            H-7                                 3,68 (s)                         22,3 

CN                                   -                              120,2                               -                                                                                       -                               118,5 

a Obtido em equipamento de RMN de 300 e 75 MHz para 1H e 13C, respectivamente, em CDCl3. 
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Tabela 4 - Dados de RMN de 1H e 13C-APT de Ct-2 em comparação com os dados na literatura (400 e 100 MHz, respectivamente, em CD3OD). 

 

 

 

                                                                                  Ct-2                                                                                      MIRANDA et al., 2014a 

                                                               HSQC                                             HMBC                                COSY                         

Nº                    1H, mult. (J em Hz)                   13C                        1H     x     13C                         1H     x     1H                  1H, mult. (J em Hz)             13C 

1                                    -                                 122,8                               -                                                                                           -                          122,5 

2 e 6                7,85 (d, J = 8,4 Hz)                 132,9                      C-1//C-4/C- 7                                H-3                       7,87 (d, J = 9,0 Hz)              132,9              

3 e 5                6,82 (d, J = 8,4 Hz)                 116,0                          C-1//C-4                                    H-6                       6,81 (d, J = 8,7 Hz)              116,0 

4                                    -                                 162,8                               -                                                                                          -                           163,2 

7                                    -                                 170,6                               -                                                           -                           170,2 

a Obtido em equipamento de RMN de 300 e 75 MHz para 1H e 13C, respectivamente, em CD3OD.
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Figura 11 - Espectro de infravermelho (KBr, cm-1) de Ct-1 e Ct-2. 

 

 

 

Figura 12 - Espectro de RMN de ¹H (CD3OD, 400 MHz) de Ct-1 e Ct-2. 
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Figura 13 - Expansão do espectro de RMN de ¹H (CD3OD, 400 MHz) de Ct-1 e Ct-2 na região 

de 6,6-8,0 ppm. 

 

Figura 14 - Espectro de RMN de ¹³C-APT (CD3OD, 100 MHz) de Ct-1 e Ct-2. 

 

+ 

+ 
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Figura 15 - Expansão do espectro de RMN de ¹³C-APT (CD3OD, 100 MHz) de Ct-1 e Ct-2 na 

região de 110-168 ppm. 

 

Figura 16 - Mapa de contorno HSQC da substância Ct-1 e Ct-2 (CD3OD, 400 x 100 MHz). 

 

+ 

+ 
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Figura 17 - Expansão do mapa de contorno HSQC da substância Ct-1 e Ct-2 (CD3OD, 400 x 

100 MHz) na região de 5,9-8,5 ppm x 80-160 ppm. 

  

 

Figura 18 - Mapa de contorno COSY da substância Ct-1 e Ct-2 (CD3OD, 100 x 100 MHz). 
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Figura 19 - Expansão do mapa de contorno COSY da substância Ct-1 e Ct-2 (CD3OD, 100 x 

100 MHz) na região de 6,0-8,6 ppm x 5,0-9,5 ppm. 

  

 

Figura 20 - Mapa de contorno HMBC da substância Ct-1 e Ct-2 (CD3OD, 400 x 100 MHz). 

 

 

+ 
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Figura 21 - Expansão do mapa de contorno HMBC da substância Ct-1 e Ct-2 (CD3OD, 400 x 

100 MHz) na região de 6,1-8,5 ppm x 10-190 ppm. 

 

 

Figura 22 - Expansão do mapa de contorno HMBC da substância Ct-1 e Ct-2 (CD3OD, 400 x 

100 MHz) na região de 2,7-4,8 ppm x 80-190 ppm. 

 

 

+ 

+ 
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5.5 Identificação estrutural de Ct-3  
 

A substância codificada como Ct-3 foi isolada como um sólido marrom com 3,3 

mg, coletada no tempo de retenção de 52,3 min (Figura 7, pág. 49).  

O espectro de RMN de 13C-APT obtido a 100 MHz em CD3OD (Figura 24, pág. 64) 

mostrou a presença de 5 sinais referentes a 7 carbonos. Destes 3 foram atribuídos a carbonos 

não hidrogenados e 4 a carbonos metínicos.  Os sinais em δc 130,0; 133,5; 117,0; 165,6 foram 

atribuídos ao carbonos C-1; C-2 e C-6; C-3 e C-5; C-4 do anel aromático 1,4-dissubstituído, 

sendo o carbono aromático 4 mais desprotegido, devido a um grupo oxigenado presente neste 

carbono. O sinal em δc 192,9 foi atribuído ao carbono carbonílico de aldeído (Tabela 5, pág. 

63).  

No espectro de RMN de ¹H obtido a 400 MHz em CD3OD (Figura 25, pág. 64) foi 

observado o sinal em δH 7,75 (d, J = 8,0 Hz), que foi atribuído aos hidrogênios quimicamente 

equivalentes H-2 e H-6. O sinal em δH 6,89 (d, J = 8,0 Hz), que foi atribuído aos hidrogênios 

quimicamente equivalentes H-3 e H-5, sendo estes mais protegidos do que os hidrogênios 2 e 

6 devido estar sofrendo efeito de proteção de grupo doador em orto, enquanto que os 

hidrogênios 2 e 6 estão sofrendo efeito de desproteção de grupo retirador em orto. O sinal em 

δH 9,74 foi atribuído ao hidrogênio de aldeído (Tabela 5, pág. 63). 

 Após as análises de RMN de 1H, 13C e comparações com os dados encontrados na 

literatura, foi possível concluir que Ct-3 é o composto p-hidroxibenzaldeído (Figura 23), um 

ácido fenólico que está sendo relatado pela primeira vez na espécie em estudo. 

 

Figura 23 - Estrutura química do p-hidroxibenzaldeído. 
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Tabela 5 - Dados de RMN de 1H e 13C-APT de Ct-3 em comparação com os dados na literatura 

(400 e 100 MHz, respectivamente, em CD3OD). 

 

 

 

 

 

 

 

                                         Ct-3                                                HUYENA et al., 2020a 

Nº                    1H, mult. (J em Hz)                   13C                   1H, mult. (J em Hz)              13C 

1                                    -                                 130,0                                  -                          129,6 

2 e 6                7,75 (d, J = 8,0 Hz)                 133,5                7,77 (d, J = 8,8 Hz)              133,5              

3 e 5                6,89 (d, J = 8,0 Hz)                 117,0                6,90 (d, J = 8,8 Hz)              117,2 

4                                    -                                 165,6                                -                            166,5 

7                               9,74 (s)                           192,9                           9,74 (s)                      192,7 

a Obtido em equipamento de RMN de 500 e 125 MHz para 1H e 13C, respectivamente, em  CD3OD.
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Figura 24 - Espectro de RMN de ¹³C-APT (CD3OD, 100 MHz) de Ct-3. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 25 - Espectro de RMN de ¹H (CD3OD, 400 MHz) de Ct-3. 
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5.6 Identificação estrutural de Ct-4  
 

A substância codificada como Ct-4 foi isolada como um sólido marrom com 4,5 

mg, coletada no tempo de retenção de 61,7 min (Figura 7, pág. 49). 

No espectro de infravermelho obtido em pastilhas de KBr (Figura 27, pág. 68) foi 

observado bandas de absorção em 3419 cm-1 característico de estiramento de O-H fazendo 

ligação de hidrogênio (valor de referência: entre 3400 e 2400 cm-1), em 2983 cm-1 referente 

ao estiramento C-H alifático (valor de referência: entre 3000 e 2850 cm-1), em 1720 cm-1 

referente ao estiramento de carbonila (C=O) de éster (valor de referência: entre 1750 e 

1730 cm-1), em 1608, 1521 e 1446 cm-1 foi característico de C=C de anel aromático (valor 

de referência: entre 1600 e 1475 cm-1) e as bandas de absorção em 1288 e 1195 cm-1 foi 

referente a C-O (valor de referência: entre 1300 e 1100 cm-1) (PAVIA et al., 2015).    

O espectro de RMN de 13C-APT obtido a 100 MHz em C5D5N (Figura 28, pág. 68), 

mostrou a presença de 10 sinais. Destes quatro foram atribuídos a carbonos não hidrogenados 

(C), três a carbonos metínicos (CH), dois a carbonos metilênicos (CH2) e um a carbono metílico 

(CH3).  Os sinais em δc 126,1; 117,6; 147,2; 146,2; 116,4; 120,8 foram atribuídos ao carbonos 

sp2 C-1; C-2; C-3; C-4; C-5 e C-6, respectivamente. Devido ás desproteções dos carbonos sp2 

C-4 e C-5 em relação aos outros carbonos sp2, sugeriu-se que essas posições estejam 

oxigenadas. O sinal em δc 40,9 foi atribuído ao carbono metilênico C-7 e o sinal em δc 172,1, 

juntamente com a absorção no IV em 1720 cm-1 foram atribuídos à carbonila de éster (C-8). Os 

sinais em δc 60,5 e 14,1 foram atribuídos respectivamente aos carbonos oximetilênico e metila 

terminal do grupo etoxila (Tabela 6, pág. 67). 

No espectro de RMN de ¹H obtido a 400 MHz em C5D5N (Figura 30, pág. 69), foi 

observado os sinais em δH 7,23 (d, J = 8,0 Hz), 7,36 (d, J = 2,0 Hz) e 6,88 (dd, J = 8,0; 2,0 Hz) 

foram atribuídos ao hidrogênios 5, 2 e 6, respectivamente, onde o sinal do solvente sobrepôs 

uma parte do sinal de H-5, assim foi sugerido a presença de um anel aromático em um sistema 

ABX.  O sinal em 3,65 foi atribuído aos hidrogênios metilênicos, devido à grande desproteção 

destes, sugeriu que estes hidrogênios estão sofrendo influência do anel aromático e da carbonila 

de éster. Os sinais em δH 4,10 (2H, q, J = 7,2 Hz, OCH2) e 1,06 (3H, t, J = 7,2 Hz, CH3) foram 

atribuídos ao grupo etoxila (OCH2CH3) (Tabela 6, pág. 67). 

No mapa de contorno de HMBC (1H x 13C) (Figura 33, pág. 71) foi observado as 

correlações do próton em δH 4,10 (H-9) com os carbonos em δC 14,1 (C-10) e 172,0 (C-8), 

confirmando que o grupo etoxila está ligado ao carbono carbonílico, corroborando os dados de 
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IV como sendo uma carbonila de éster. A correlação do próton em δH 3,65 (H-7) com os 

carbonos em δC 126,1 (C-1), 172,1 (C-8), confirmam que o carbono em C-7 está ligado entre 

os carbonos C-1 e C-8 (Tabela 6, pág. 67). 

No mapa de contorno de HSQC (1H x 13C) (Figura 35, pág. 72) foi possível observar as 

correlações de H-2/C-2, H-5/C-5 e H-6/C-6, confirmando que o anel aromático é 1,3,4-

trissubstituido (Tabela 6, pág. 67).  

Após as análises de RMN 1H, 13C, HMBC, HSQC, IV e comparações com os dados 

encontrados na literatura, foi possível concluir que Ct-4 trata-se do etil-3,4-

dihidroxifenilacetato (Figura 26), um ácido fenilacético que está sendo relatado pela primeira 

vez na espécie. 

 

Figura 26 - Estrutura química do etil-3,4-dihidroxifenilacetato. 
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Tabela 6 - Dados de RMN de 1H e 13C-APT de Ct-4 em comparação com os dados na literatura 

(400 e 100 MHz, respectivamente, em C5D5N). 

 

 

 

 

 

 

                                                             Ct-4                                                          KANIE et al., 2001a 

                                                               HSQC                                       HMBC                                                     

Nº                    1H, mult. (J em Hz)                   13C                 1H     x     13C             1H, mult. (J em Hz)             13C 

1                                    -                                 126,1                         -                                      -                           125,9 

2                   7,36 (d, J = 2,0 Hz)                    117,6                C-4/C-6/C-7                        6,79 (s)                     116,2              

3                                    -                                 147,2                         -                                       -                          143,8  

4                                    -                                 146,2                         -                                       -                          143,1 

5                   7,23 (d, J = 8,0 Hz)                    116,4                   C-1/C-3                    6,78 (d, J = 8,0 Hz)         115,3 

6               6,88 (dd, J = 8,0; 2,0 Hz)               120,8                C-2/C-4/C-7                6,69 (d, J = 8,0 Hz)         121,5 

7                               3,65 (s)                             40,9            C-1/C-2/C-6/C-8                     3,50 (s)                      40,6 

8                                      -                               172,1                         -                                      -                           173,4 

9                     4,10 (q, J = 7,2 Hz)                    60,5                  C-8/C-10                  4,16 (q, J = 7,0 Hz)            61,3 

10                   1,06 (t, J = 7,2 Hz)                     14,1                       C-9                      1,29 (t, J = 7,0 Hz)             14,0 
a Obtido em equipamento de RMN de 400 e 100 MHz para 1H e 13C, respectivamente, em CDCl3.
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Figura 27 - Espectro de infravermelho (KBr, cm-1) de Ct-4. 

 

 

Figura 28 - Espectro de RMN de ¹³C-APT (C5D5N, 100 MHz) de Ct-4. 
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Figura 29 - Expansão do espectro de RMN de ¹³C-APT (C5D5N, 100 MHz) de Ct-4 na região 

de 114-174 ppm. 

 

 

Figura 30 - Espectro de RMN de ¹H (C5D5N, 400 MHz) de Ct-4. 
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Figura 31 - Expansão do espectro de RMN de ¹H (C5D5N, 400 MHz) de Ct-4 na região de 6,7-

7,8 ppm. 

 

Figura 32 - Expansão do espectro de RMN de ¹H (C5D5N, 400 MHz) de Ct-4 na região de 0,9-

4,3 ppm. 
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Figura 33 - Mapa de contorno HMBC da substância Ct-4 (C5D5N, 400 x 100 MHz). 

 

Figura 34 - Expansão do mapa de contorno HMBC da substância Ct-4 (C5D5N, 400 x 100 

MHz) na região de 2,6-4,7 ppm x 10-190 ppm. 
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Figura 35 - Mapa de contorno HSQC da substância Ct-4 (C5D5N, 400 x 100 MHz). 

 

Figura 36 - Expansão do mapa de contorno HSQC da substância Ct-4 (C5D5N, 400 x 100 MHz) 

na região de 5,8-9,4 ppm x 90-170 ppm. 
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5.7 Identificação estrutural de Ct-5  
 

A substância codificada como Ct-5, foi isolada como um sólido amorfo branco com 3,8 

mg, coletada no tempo de retenção de 64,5 min (Figura 7, pág. 49).  

No espectro de RMN de ¹H obtido a 400 MHz em CD3OD (Figura 38, pág. 75) 

foram observados os sinais em δH 6,82 (2H, t, J = 6,8 Hz), 7,14 (1H, t, J = 7,6 Hz) e 7,25 (1H, 

d, J = 7,6 Hz), foram atribuídos aos prótons aromáticos H-3 e 5, H-4 e H-6, respectivamente, 

sugerindo a presença de um anel aromático 1,2-dissubstituido. O sinal de um simpleto em δH 

3,72 integrando para dois prótons foi atribuído aos hidrogênios geminados H-7a e H-7b, 

sugerindo-se tratar de um carbono metilênico ligado ao anel aromático (Tabela 7, pág. 74). 

No espectro de RMN de 13C-APT obtido a 100 MHz em CD3OD (Figura 40, pág. 76) 

foi observada a presença de 7 sinais referentes a 8 carbonos. Destes três foram atribuídos a 

carbonos não hidrogenados (C), quatro a carbonos metínicos (CH) e um a carbono metilênico 

(CH2).  Os sinais em δc 118,5; 156,3; 116,0; 130,3 e 120,7 foram atribuídos ao carbonos 

aromáticos C-1; C-2; C-3; C-4 e C-6, C-5, respectivamente. Devido à desproteção do carbono 

sp2 C-2 em relação aos outros carbonos sp2, sugeriu-se que essa posição esteja oxigenada. Os 

sinais em δc 18,6 e 119,7 foram atribuídos a C-7 e CN, respectivamente. 

Os dados de RMN de 13C juntamente com as correlações do mapa de contorno de HSQC 

(1H x 13C) (Figura 42, pág. 77) de H-3/C-3, H-4/C-4, H-5/C-5 e H-6/C-6 e correlações de COSY 

(1H x 1H) (Figura 44, pág. 78) de H-6 ↔ H-5; H-3 e 5 ↔ H-4, confirmam que o anel aromático 

é 1,2-dissubstituido (Tabela 7, pág. 74). 

No mapa de contorno de HMBC (1H x 13C) (Figura 46, pág. 79) foi observada a 

correlação do próton em δH 3,72 (H-7) com um carbono em δc 119,7 (CN), confirmando que o 

grupo nitrila está ligado ao carbono metilênico (Tabela 7, pág. 74). 

Após as análises de RMN de 1H, 13C, HMBC, HSQC, COSY e comparações com os 

dados descritos na literatura (WILDING, 2013), foi possível concluir que Ct-5 é o composto 2-

hidroxibenzenoacetonitrila (Figura 37), uma aglicona de glicosídeo cianogênico que está sendo 

relatado pela primeira vez como produto natural isolado de planta.  

 

Figura 37 - Estrutura química do 2-hidroxibenzenoacetonitrila. 

 



 

 

 

Tabela 7 - Dados de RMN de 1H e 13C-APT de Ct-5 em comparação com os dados na literatura (400 e 100 MHz, respectivamente, em CD3OD). 

 

 

 

 

 

                                                                                  Ct-5                                                                                       WILDING, 2013a 

                                                               HSQC                                              HMBC                              COSY                         

Nº                    1H, mult. (J em Hz)                   13C                        1H     x     13C                         1H     x     1H                  1H, mult. (J em Hz)              13C 

1                                    -                                 118,5                               -                                                                                           -                          118,9 

2                                    -                                 156,3                               -                                                                                           -                          159,9              

3                       6,82 (t, J = 6,8 Hz)                 116,0                       C-1/C-2/C-4                                H-4                       6,88 (d, J = 7,6 Hz)               115,0 

4                       7,14 (t, J = 7,6 Hz)                 130,3                          C-2/C-6                               H-3/ H-5                                6,83 (m)                    129,4 

5                       6,82 (t, J = 6,8 Hz)                 120,7                   C-1/C-3/C-4/C-6           H-4                                   7,18 (m)                     119,2 

6                       7,25 (d, J = 7,6 Hz)                130,3                       C-2/C-4/C-7                                H-5                       7,26 (d, J = 7,6 Hz)               129,0 

7                                3,72 (s)                            18,6                    C-1/C-2/C-6/CN                                                                        3,79 (s)                      17,7 

CN                                   -                              119,7                               -                                                                                       -                               117,3 

a Obtido em equipamento de RMN, em DMSO-d6.
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Figura 38 - Espectro de RMN de ¹H (CD3OD, 400 MHz) de Ct-5. 

 

Figura 39 - Expansão do espectro de RMN de ¹H (CD3OD, 400 MHz) de Ct-5 na região de 

6,7-7,3 ppm. 
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Figura 40 - Espectro de RMN de ¹³C-APT (CD3OD, 100 MHz) de Ct-5. 

 

Figura 41 - Expansão do espectro de RMN de ¹³C-APT (CD3OD, 100 MHz) de Ct-5 na região 

de 106-162 ppm. 
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Figura 42 - Mapa de contorno HSQC da substância Ct-5 (CD3OD, 400 x 100 MHz). 

 

Figura 43 - Expansão do mapa de contorno HSQC da substância Ct-5 (CD3OD, 400 x 100 

MHz) na região de 6,4-7,6 ppm x 110-136 ppm. 
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Figura 44 - Mapa de contorno COSY da substância Ct-5 (CD3OD, 100 x 100 MHz). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 45 - Expansão do mapa de contorno COSY da substância Ct-5 (CD3OD, 100 x 100 

MHz) na região de 6,0-8,2 ppm x 4,5-10,5 ppm. 
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Figura 46 - Mapa de contorno HMBC da substância Ct-5 (CD3OD, 400 x 100 MHz). 

 

Figura 47 - Expansão do mapa de contorno HMBC da substância Ct-5 (CD3OD, 400 x 100 

MHz) na região de 3,2-4,0 ppm x 110-180 ppm. 
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5.8 Identificação estrutural de Ct-6  
 

A substância codificada como Ct-6 foi isolada como um sólido marrom com 3,9 

mg, colatada no tempo de retenção de 79,9 min (Figura 7, pág. 49).  

No espectro de infravermelho obtido em pastilhas de KBr (Figura 49, pág. 82) foram 

observadas bandas de absorção em 3419 cm-1 característica de estiramento de O-H fazendo 

ligação de hidrogênio (valor de referência: entre 3400 e 2400 cm-1), em 2990 cm-1 referente 

ao estiramento C-H alifático (valor de referência: entre 3000 e 2850 cm-1), em 1691 cm-1 

referente ao estiramento de carbonila (C=O) de éster α, β insaturado (valor de referência: 

entre 1750 e 1730 cm-1, conjugação move a absorção para uma frequência mais baixa), em 

1629 cm-1 característico de C=C (valor de referência: entre 1680 e 1600 cm-1) e uma banda 

de dobramento fora do plano próximo a 970 cm-1 de C-H sp2 foi característico de dupla em 

trans (valor de referência: próximo de 970 cm-1), em 1600, 1514 e 1444 cm-1 foi 

característico de C=C de anel aromático (valor de referência: entre 1600 e 1475 cm -1) e as 

bandas de absorção em 1265 e 1184 cm-1 foi referente a C-O (valor de referência: entre 

1300 e 1100 cm-1) (PAVIA et al., 2015).    

No espectro de RMN de 13C-APT obtido a 100 MHz em CD3OD (Figura 50, pág. 82) 

mostrou a presença de 11 sinais. Destes quatro foram atribuídos a carbonos não hidrogenados 

(C), cinco a carbonos metínicos (CH), um a carbono metilênico (CH2) e um a carbono metílico 

(CH3).  Os sinais em δc 127,6; 115,0; 146,7; 149,6; 115,1; 122,9 foram atribuídos ao carbonos 

sp2 C-1; C-2; C-3; C-4; C-5 e C-6, respectivamente. Devido às desproteções dos carbonos sp2 

C-3 e C-4 em relação aos outros carbonos sp2, sugeriu-se que essas posições estejam 

oxigenadas. O sinal em δc 169,4, juntamente com a absorção no IV em 1691 cm-1, foi atribuído 

a uma carbonila de éster (C-9). Os sinais em δc 146,8 e 116,5 foram atribuídos aos carbonos 

olefínicos C-7 e C-8, respectivamente. Os sinais em δc 61,4 e 14,6 foram atribuídos 

respectivamente aos carbonos oximetilênico e metila terminal do grupo etoxila (Tabela 8, pág. 

81). 

No espectro de RMN de ¹H obtido a 400 MHz em CD3OD (Figura 51, pág. 83) 

foram observados os sinais em δH 7,50 (d, J = 16,0 Hz) e 6,21 (d, J = 16,0 Hz), que foram 

atribuídos aos dois prótons olefínicos H-7 e H-8, respectivamente, tendo a configuração trans 

confirmada pelo valor da constante de acoplamento em J = 16,0 Hz. Os sinais em δH 7,03 (s), 

6,76 (d, J = 8,0 Hz) e 6,91 (d, J = 8,0 Hz), sugeriram a presença de um anel aromático com um 

sistema ABX. Os sinais em δH 4,17 (2H, q, J = 6,8 Hz, OCH2) e 1,28 (3H, t, J = 7,2 Hz, CH3) 

foram atribuídos ao grupo etoxila (OCH2CH3) (Tabela 8, pág. 81). 
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 Após as análises de RMN de 1H, 13C, IV e comparações com os dados encontrados na 

literatura, foi possível concluir que Ct-6 trata-se do cafeato de etila (Figura 48) um ácido 

fenólico que está sendo relatado pela primeira vez no gênero Cordia. 

 

Figura 48 - Estrutura química do cafeato de etila. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tabela 8 - Dados de RMN de 1H e 13C-APT de Ct-6 em comparação com os dados na literatura 

(400 e 100 MHz, respectivamente, em CD3OD). 

 

                                         Ct-6                                                     ÁRAUJO, 2012a 

Nº                    1H, mult. (J em Hz)                   13C                   1H, mult. (J em Hz)              13C 

1                                    -                                 127,6                                  -                          126,6 

2                               7,03 (s)                            115,0                7,08 (d, J = 1,8 Hz)             114,0              

3                                    -                                  146,7                                 -                         145,6 

4                                    -                                  149,6                                -                           148,4 

5                     6,76 (d, J = 8,0 Hz)                   115,1                6,82 (d, J = 8,4 Hz)             114,1 

6                     6,91 (d, J = 8,0 Hz)                  122,9              6,96 (dd, J = 8,1; 1,8 Hz)       121,8 

7                     7,50 (d, J = 16,0 Hz)                 146,8               7,56 (d, J = 15,6 Hz)            145,6 

8                     6,21 (d, J = 16,0 Hz)                 116,5               6,28 (d, J = 15,6 Hz)            115,4 

9                                    -                                  169,4                               -                            168,3 

10                    4,17 (q, J = 6,8 Hz)                    61,4               4,23 (q, J = 6,9 Hz)                60,4 

11                    1,28 (t, J = 7,2 Hz)                     14,6               1,33 (t, J = 7,2 Hz)                 13,5 

a Obtido em equipamento de RMN de 300 e 75 MHz para 1H e 13C, respectivamente, em CD3OD. 
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Figura 49 - Espectro de infravermelho (KBr, cm-1) de Ct-6. 

 

 

Figura 50 - Espectro de RMN de ¹³C-APT (CD3OD, 100 MHz) de Ct-6. 
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Figura 51 - Espectro de RMN de ¹H (CD3OD, 400 MHz) de Ct-6. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 52 - Expansão do espectro de RMN de ¹H (CD3OD, 400 MHz) de Ct-6 na região de 

6,2-7,6 ppm. 
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5.9 Identificação estrutural de Ct-7  
 

A substância codificada como Ct-7 foi isolada como um sólido marrom com 2,6 

mg, coletada no tempo de retenção de 103,9 min (Figura 8, pág. 50). 

No espectro de RMN de 13C-APT obtido a 100 MHz em DMSO-d6 (Figura 54, pág. 86) 

mostrou a presença de 18 sinais. Destes oito foram atribuídos a carbonos não hidrogenados (C), 

nove a carbonos metínicos (CH) e um a carbono metilênico (CH2).  Os sinais em δc 113,5; 

115,6; 121,9; 116,9; 116,0; 120,3 foram atribuídos ao carbonos aromáticos não-substituídos C-

2; C-5; C-6; C-2’; C-5’ e C-6’, respectivamente. Os sinais em δc 145,8; 148,8; 145,1 e 144,1 

foram atribuídos, respectivamente, aos carbonos 3, 4, 3’ e 4’ ligados às hidroxilas fenólicas. Os 

sinais em δc 125,6 e 127,6 foram atribuídos respectivamente aos carbonos aromáticos 1 e 1’. 

Os sinais em δC 166,2 e 171,8 foram atribuídos aos carbonos carbonílicos 9 (carbonila de éster) 

e 9’ (carbonila de ácido) respectivamente. Em δC 73,1 aparece o sinal do carbono oximetínico 

8’ e em 36,3 o sinal do carbono metilênico 7’. Os sinais em δC 146,1 e 114,9 corresponderam 

aos carbonos olefínicos 8 e 7, respectivamente (Tabela 9, pág. 85). 

No espectro de RMN de ¹H obtido a 400 MHz em DMSO-d6 (Figura 56, pág. 87) 

foram observados os sinais em δH 7,48 (d, J = 15,6 Hz) e 6,22 (d, J = 15,6 Hz), que foram 

atribuídos aos dois prótons olefínicos H-7 e H-8, respectivamente, tendo a configuração trans 

confirmada pelo valor da constante de acoplamento, com valor de J = 15,6 Hz. Em δH 3,01 (2H 

dd, J = 14,0; 8,0 Hz) foi observado o sinal dos hidrogênios ligados ao carbono metilenico 7’ e 

em δH 5,06 (dd, J = 8,4; 4,4 Hz) foi observado o sinal do hidrogênio ligado ao carbono 

oximetínico 8’. Os sinais em δH 7,05 (s), 6,78 (d, J = 8,0 Hz), 6,98 (dd, J = 8,0; 1,6 Hz), 6,68 

(d, J = 1,2 Hz), 6,65 (q, J = 8,0 Hz) e 6,54 (dd, J = 8,0; 1,6 Hz) foram atribuídos aos hidrogênios 

2, 5, 6, 2’, 5’ e 6’ de dois anéis aromáticos em um sistema ABX (Tabela 9, pág. 85). 

 Após as análises de RMN de 1H, 13C e comparações com os dados encontrados na 

literatura, foi possível concluir que Ct-7 trata-se do ácido rosmarínico (Figura 53) um ácido 

fenólico que já foi relatado na espécie em estudo.  

Figura 53 - Estrutura química do ácido rosmarínico. 

 

 

 

 

 

 



 

85 

 

Tabela 9 - Dados de RMN de 1H e 13C-APT de Ct-7 em comparação com os dados na literatura 

(400 e 100 MHz, respectivamente, em DMSO-d6). 

 

 

 

 

                                         Ct-7                                             MEHRABANI et al., 2005a 

Nº                    1H, mult. (J em Hz)                   13C                   1H, mult. (J em Hz)                  13C 

1                                    -                                 125,6                                 -                               126,2 

1’                                   -                                 127,6                                 -                               128,2              

2                              7,05 (s)                            113,5                           7,06 (sl)                         115,7 

2’                     6,68 (d, J = 1,2 Hz)                 116,9                           6,69 (sl)                         117,5 

3                                     -                                145,8                                 -                               144,8 

3’                                    -                                145,1                                 -                               146,4 

4                                     -                                148,8                                 -                               145,7 

4’                                    -                                144,1                                 -                               149,4 

5                     6,78 (d, J = 8,0 Hz)                  115,6                6,77 (d, J = 8,0 Hz)                  116,6 

5’                    6,65 (q, J = 8,0 Hz)                  116,0                6,64 (d, J = 7,6 Hz)                  116,2 

6                6,98 (dd, J = 8,0; 1,6 Hz)              121,9                7,01 (d, J = 8,0 Hz)                  122,4 

6’               6,54 (dd, J = 8,0; 1,6 Hz)              120,3                6,53 (d, J = 7,6 Hz)                  120,9                                   

7                     7,48 (d, J = 15,6 Hz)                146,1                7,47 (d, J = 16,0 Hz)               146,7 

7’ (2H)      3,01 (dd, J = 14,0; 8,0 Hz)              36,3          2,91 (dd, J = 14,0; 8,6 Hz)               37,1        

8                    6,22 (d, J = 15,6 Hz)                 114,9                 6,24 (d, J = 16,0 Hz)               114,1 

8’              5,06 (dd, J = 8,4; 4,4 Hz)                 73,1           5,03 (dd, J = 8,6; 4,0 Hz)               73,8 

9                                     -                                166,2                              -                                  166,8 

9’                                    -                                171,8                              -                                  171,8 

a Obtido em equipamento de RMN de 500 e 125 MHz para 1H e 13C, respectivamente, em DMSO-d6. 
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Figura 54 - Espectro de RMN de ¹³C-APT (DMSO-d6, 100 MHz) de Ct-7. 

 
 

 

 

 
 
 

 

 
 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

Figura 55 - Expansão do espectro de RMN de ¹³C-APT (DMSO-d6, 100 MHz) de Ct-7 na 

região de 110-175 ppm. 
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Figura 56 - Espectro de RMN de ¹H (DMSO-d6, 400 MHz) de Ct-7. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 57 - Expansão do espectro de RMN de ¹H (DMSO-d6, 400 MHz) de Ct-7 na região de 

6,1-7,6 ppm. 
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Figura 58 - Expansão do espectro de RMN de ¹H (DMSO-d6, 400 MHz) de Ct-7 na região de 

2,6-5,4 ppm. 
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5.10 Identificação estrutural de Ct-8 
 

A substância codificada como Ct-8 foi isolada como um sólido marrom com 4 mg, 

coletada no tempo de retenção de 27,4 min (Figura 9, pág. 51).  

No espectro de RMN de 13C-APT obtido a 100 MHz em CD3OD (Figura 60, pág. 92), 

foi observada a presença de 8 sinais. Destes, dois foram atribuídos a carbonos não hidrogenados 

(C), cinco a carbonos metínicos (CH) e um a carbono metilênico (CH2). Os sinais em δc 91,8; 

124,3 e 143,5 foram atribuídos, respectivamente, aos carbonos sp2 monossubstituídos α, 2 e 3, 

sendo o carbono 3 mais desprotegido em relação ao carbono 2 devido ao efeito de ressonância 

da dupla ligação dos carbonos 2 e 3 com a dupla adjacente que promove o aparecimento de uma 

carga parcial positiva no carbono 3. Os sinais em δc 67,8 e 68,3 foram referentes aos carbonos 

metínicos oxigenados 4 e 6, respectivamente. Neste mesmo espectro também foram observados 

os sinais em δc 162,3 atribuído a um carbono sp2 dissubstituído, δc 43,0 atribuído a um carbono 

metilênico (C-5) e δc 117,8 referente ao carbono da nitrila (Tabela 10, pág. 91).  

No espectro de RMN de ¹H (Figura 61, pág. 92) foram observados sinais em δH 5,57 (s); 

6,57 (dd, J = 10,0; 2,0 Hz) e 6,25 (dd, J = 10,0; 2,1 Hz) referentes aos prótons olefínicos α, 2 e 

3, respectivamente. Os sinais em δH 4,48 (m) e 4,33 (dq, J = 2,4; 2,0 Hz) foram atribuídos a 

dois prótons oximetínicos H-4 e H-6, respectivamente, os sinais em δH 2,40 (dtd, J = 1,2; 5,6; 

0,8 Hz) e 1,57 (q, J = 10,8 Hz) referentes aos prótons metilênicos diastereotópicos H-5a e H-

5b, respectivamente (Tabela 10, pág. 91).  

Os assinalamentos de todos os carbonos hidrogenados foram confirmados pelas 

correlações no mapa de contorno de HSQC (1H x 13C) (Figura 65, pág. 94) e podem ser 

observados na tabela 10, pág. 91. 

A partir das correlações observadas no mapa de contorno de HMBC (1H x 13C) (Figura 

69, pág. 96) entre o próton em δH 5,57 (H-α) com os carbonos em 117,8 (CN), 162,3 (C-1), 

124,3 (C-2) e 68,3 (C-6) juntamente com as correlações observadas no espectro homonuclear 

de COSY (1H x 1H) (Figura 71, pág. 97) entre H-2 ↔ H-3, H-3 ↔ H-4, H-4 ↔ H-5a e H-5b, 

H-5a ↔ H-5b e H-6, H-5b ↔ H-5a e H-6, foi possível confirmar a posição do grupo nitrila α, 

β insaturado (Tabela 10, pág. 91). 

A configuração E da porção nitrila α, β insaturada foi sugerida pela comparação do 

deslocamento químico de H-2 em 6,57 de Ct-8 com alguns compostos cianoglicosídeos como 

a menisdaurina (TAKAHASHI, K., MATSUZAWA, S. e TAKANI, M, 1978) litospermosida, 

dasicarponina (WU et al., 1979) e bauinina (CHEN et al., 1985) que possuem a porção Z-nitrila 

α, β insaturada com deslocamento químico de H-2 entre 6,20 a 6,30, e confirmada pela ausência 
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da correlação entre H-α e H-2 no mapa de contorno de NOESY (1H x 1H) (Figura 75, pág. 99) 

(SHIRAKAWA et al., 2019). A correlação de H-4 com H-6 confirmou a estereoquímica relativa 

dos grupos hidroxilas como Cis.  

Após as análises de RMN de 1H, 13C, HSQC, HMBC, COSY, NOESY e comparações 

com os dados descritos na literatura, foi possível concluir que Ct-8 trata-se do E-coclauril 

(Figura 59), uma aglicona de glicosídeo cianogênico que está sendo relatada pela primeira vez 

na família Boraginaceae. 

 

Figura 59 - Estrutura química do E-coclauril. 
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Tabela 10 - Dados de RMN de 1H e 13C-APT de Ct-8 em comparação com os dados na literatura (400 e 100 MHz, respectivamente, em 

CD3OD). 

 

 

 

                                                                                   Ct-8                                                                                          YOGO et al., 1990a/b 

                                                               HSQC                                              HMBC                              COSY                         

Nº                    1H, mult. (J em Hz)                   13C                        1H     x     13C                     1H     x     1H                       1H, mult. (J em Hz)                    13C 

1                                    -                                  162,3                               -                                                                                           -                                161,6 

2              6,57 (dd, J = 10,0; 2,0 Hz)               124,3                         C-1/C-4                                  H-3                       6,57 (dd, J = 10,1; 2,4 Hz)             123,6              

3              6,25 (dd, J = 10,0; 2,1 Hz)               143,5                         C-1/C-5                                  H-4                       6,23 (ddl, J = 10,1; 1,7 Hz)             143,7 

4                              4,48 (m)                             67,8                          C-3/C-5                         H-5eq/H-5ax                                4,48 (m)                             67,3 

5eq        2,40 (dtd, J = 1,2; 5,6; 0,8 Hz)           43,0                   C-1/C-3/C-6/C-α   H-5ax/H-6              2,39 (dtd, J = 11,4; 4,9; 1,7 Hz)           43,2 

5ax                1,57 (q, J = 10,8 Hz)                   43,0                      C-1/C-3/C-6                              H-6                 1,59 (ddd, J = 12,8; 11,4; 10,4 Hz)         43,2 

6                 4,33 (dq, J = 2,4; 2,0 Hz)               68,3                   C-1/C-4/C-5/CN                                                      4,32 (ddd, J = 12,8; 4,9; 2,0 Hz)         68,0 

α                               5,57 (s)                             91,8                   C-1/C-2/C-6/CN                                                                      5,57 (sl)                               91,7 

CN                                   -                               117,8                               -                                                                                       -                                     117,5 

a Obtido em equipamento de RMN de 270 MHz para 1H , em CD3OD. 
b Obtido em equipamento de RMN de 25 MHz para 13C, em CD3COCD.
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Figura 60 - Espectro de RMN de ¹³C-APT (CD3OD, 100 MHz) de Ct-8. 

 

Figura 61 - Espectro de RMN de ¹H (CD3OD, 400 MHz) de Ct-8. 
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Figura 62 - Expansão do espectro de RMN de ¹H (CD3OD, 400 MHz) de Ct-8 na região de 

5,4-6,8 ppm. 

 

Figura 63 - Expansão do espectro de RMN de ¹H (CD3OD, 400 MHz) de Ct-8 na região de 

4,2-4,5 ppm. 



 

94 

 

Figura 64 - Expansão do espectro de RMN de ¹H (CD3OD, 400 MHz) de Ct-8 na região de 

1,5-2,5 ppm. 

 

 

Figura 65 - Mapa de contorno HSQC da substância Ct-8 (CD3OD, 400 x 100 MHz). 
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Figura 66 - Expansão do mapa de contorno HSQC da substância Ct-8 (CD3OD, 400 x 100 

MHz) na região de 5,2-7,0 ppm x 50-170 ppm. 

 

Figura 67 - Expansão do mapa de contorno HSQC da substância Ct-8 (CD3OD, 400 x 100 

MHz) na região de 4,1-4,7 ppm x 50-120 ppm. 
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Figura 68 - Expansão do mapa de contorno HSQC da substância Ct-8 (CD3OD, 400 x 100 

MHz) na região de 1,2-2,8 ppm x 5-75 ppm. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 69 - Mapa de contorno HMBC da substância Ct-8 (CD3OD, 400 x 100 MHz). 
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Figura 70 - Expansão do mapa de contorno HMBC da substância Ct-8 (CD3OD, 400 x 100 

MHz) na região de 5,0-7,3 ppm x 20-180 ppm. 

 

Figura 71 - Mapa de contorno COSY da substância Ct-8 (CD3OD, 100 x 100 MHz). 
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Figura 72 - Expansão do mapa de contorno COSY da substância Ct-8 (CD3OD, 100 x 100 

MHz) na região de 5,3-6,8 ppm x 1,0-9,0 ppm. 

 

 

Figura 73 - Expansão do mapa de contorno COSY da substância Ct-8 (CD3OD, 100 x 100 

MHz) na região de 3,7-5,1 ppm x 1,0-8,0 ppm. 
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Figura 74 - Expansão do mapa de contorno COSY da substância Ct-8 (CD3OD, 100 x 100 

MHz) na região de 0,6-2,8 ppm x 1,0-7,0 ppm. 

 

 

Figura 75 - Mapa de contorno NOESY da substância Ct-8 (CD3OD, 100 x 100 MHz). 
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Figura 76 - Expansão do mapa de contorno NOESY da substância Ct-8 (CD3OD, 100 x 100 

MHz) na região de 5,2-7,2 ppm x 3,0-9,5 ppm. 

 

 

5.11 Identificação estrutural de Ct-9 
 

A substância codificada como Ct-9 foi isolada como um sólido marrom com 3,9 

mg, coletada no tempo de retenção de 54,8 min (Figura 9, pág. 51). 

No espectro de RMN de 13C-BB obtido a 100 MHz em CD3OD (Figura 78, pág. 102) 

mostrou a presença de 9 sinais. Destes quatro foram atribuídos a carbonos não hidrogenados 

(C) e cinco a carbonos metínicos (CH).  Os sinais em δc 128,0; 115,0; 146,1; 149,1; 116,7; 122,6 

foram atribuídos aos carbonos sp2 C-1; C-2; C-3; C-4; C-5 e C-6, respectivamente. Devido às 

desproteções dos carbonos sp2 C-3 e C-4 em relação aos outros carbonos sp2, sugeriu-se que 

essas posições estejam oxigenadas. Os sinais em δc 146,7 e 116,5 foram atribuídos aos carbonos 

olefínicos C-7 e C-8, respectivamente (Tabela 11, pág. 101). 

 No espectro de RMN de ¹H obtido a 400 MHz em CD3OD (Figura 79, pág. 102) 

foram observados os sinais em δH 7,49 (d, J = 16,0 Hz) e δH 6,24 (d, J = 16,0 Hz), que foram 

atribuídos aos dois prótons olefínicos H-7 e H-8, respectivamente, tendo a configuração trans 

confirmada pelo valor da constante de acoplamento, com valor de J = 16,0 Hz. Os sinais em δH 

7,03 (d, J = 2,0 Hz), δH 6,92 (dd, J = 8,0; 2,0 Hz) e δH 6,78 (d, J = 8,4 Hz), sugeriram a presença 

de um anel aromático com um sistema ABX (Tabela 11).  
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No mapa de contorno de HMBC (1H x 13C) (Figura 81, pág. 103) foi observada a 

correlação do próton em δH 7,49 (H-7) com um carbono em δC 172,2 (COOH), confirmando a 

presença da carbonila de ácido em um sistema α, β-insaturado. 

Após as análises de RMN de 1H, 13C, HMBC e comparações com os dados encontrados 

na literatura, foi possível concluir que Ct-9 trata-se do ácido cafeico (Figura 77), um ácido 

fenólico que já foi relatado na espécie em estudo. 

 

Figura 77 - Estrutura química do ácido cafeico. 

 

 

 

 

 

Tabela 11 - Dados de RMN de 1H e 13C-BB de Ct-9 em comparação com os dados na literatura 

(400 e 100 MHz, respectivamente, em CD3OD). 

 

 

 

 

                                         Ct-9                                             HONG et al., 2016a 

Nº                    1H, mult. (J em Hz)                   13C                   1H, mult. (J em Hz)              13C 

1                                    -                                  128,0                                  -                         127,9 

2                      7,03 (d, J = 2,0 Hz)                  115,0                7,03 (d, J = 2,1 Hz)             115,0              

3                                    -                                  146,1                                 -                          146,7 

4                                    -                                  149,1                                -                           149,4 

5                     6,78 (d, J = 8,4 Hz)                   116,7                6,77 (d, J = 8,4 Hz)             116,5 

6                 6,92 (dd, J = 8,0; 2,0 Hz)              122,6           6,92 (dd, J = 8,4; 2,1 Hz)         122,8 

7                     7,49 (d, J = 16,0 Hz)                 146,7               7,51 (d, J = 16,1 Hz)            146,8 

8                     6,24 (d, J = 16,0 Hz)                 116,5               6,22 (d, J = 16,1 Hz)            115,9 

9                                    -                                  172,2                               -                            171,6 

a Obtido em equipamento de RMN de 700 e 175 MHz para 1H e 13C, respectivamente, em CD3OD. 
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Figura 78 - Espectro de RMN de ¹³C-BB (CD3OD, 100 MHz) de Ct-9. 

 

Figura 79 - Espectro de RMN de ¹H (CD3OD, 400 MHz) de Ct-9. 
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Figura 80 - Expansão do espectro de RMN de ¹H (CD3OD, 400 MHz) de Ct-9 na região de 

6,1-7,7 ppm. 

 

Figura 81 - Mapa de contorno HMBC da substância Ct-9 (CD3OD, 400 x 100 MHz). 
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Figura 82 - Expansão do mapa de contorno HMBC da substância Ct-9 (CD3OD, 400 x 100 

MHz) na região de 7,2-7,5 ppm x 169-174 ppm. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

105 

 

6 CONCLUSÕES  
 

A partir do estudo fitoquímico das folhas e ramos da espécie Cordia trichotoma foi 

possível isolar nove substâncias, sendo estas pertencentes a quatro classes de metabólitos 

secundários: um ácido fenilacético, cinco ácidos fenólicos, duas agliconas de glicosídeos 

cianogênicos e um derivado do ciclohexilidenoacetonitrila.  

Através de métodos espectroscópicos de RMN de 1H, 13C unidimensionais como 

também de técnicas bidimensionais (HMBC, HSQC, COSY E NOESY), IV e comparações 

com os dados relatados na literatura, foi possível identificar as substâncias como sendo o 

etil-3,4-dihidroxifenilacetato, ácido rosmarínico, ácido cafeico, ácido p-hidroxibenzoico, 

p-hidroxibenzaldeido, cafeato de etila, 4-hidroxibenzenoacetonitrila, 2-

hidroxibenzenoacetonitrila e E-coclauril. 

O 2-hidroxibenzenoacetonitrila está sendo relatado pela primeira vez como um 

produto natural de origem vegetal, após levantamento bibliográfico nos principais bancos de 

dados. Os compostos E-coclauril e 4-hidroxibenzenoacetonitrila estão sendo relatados pela 

primeira vez na família Boraginaceae. O cafeato de etila está sendo relatado pela primeira 

vez no gênero Cordia. O p-hidroxibenzaldeido e etil-3,4-dihidroxifenilacetato estão sendo 

relatados pela primeira vez na espécie C. trichotoma e os demais compostos já isolados 

nesta espécie. 

Diante disto, este trabalho contribuiu com a ampliação do conhecimento 

fitoquímico da família Boraginaceae, por meio do isolamento de novos compostos da 

espécie C. trichotoma. Desta forma, estimulando novos estudos, relacionados a avaliação 

das atividades biológicas dos constituintes isolados e estudos fitoquímicos com espécies 

desta família.  
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