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ALCALOIDES INDOLICOS EM Peschiera australis
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RESUMO: A espécie vegetal P. australis (Muell. Arg.) Miers. var. australis, Apocynaceae foi analisada quanto ao

seu conteido alcaloidico em suas diversas partes. Foram isolados e caracterizados trés alcaldides majoritarios:
olivacina, nas folhas e cascas das raizes; coronaridina, nas sementes e cascas das raizes e tabersonina, nas sementes.

UNITERMOS: Peschiera australis (Muell. Arg.) Miers., Apocynaceae, alcaléides indélicos, olivacina, coronaridina,
tabersonina

ABSTRACT: Indole alkaloids from Peschiera australis (MUELL. ARG.) MIERS. VAR. Australis. P. australis
(Muell. Arg.) Miers has been analized concerning the alkaloid content in its various parts. Three majors indole
alkaloids were isolated and identified: olivacine, from the root bark and leaves; coronaridine, from the seeds and roots
bark and tabersonine, from the seeds.

KEYWORDS: Peschiera australis (Muell. Arg.) Miers., Apocynaceae, indole alkaloids, olivacine, coronaridine,

tabersonine

INTRODUCAO

Peschiera australis (Muell. Arg.) Miers. é
uma apocinacea da América do Sul também
relatada na literatura como Tabernaemontana
hybrida Hand. Mzt. e Tabernaemontana affinis,
var. lanceolata (Muell. Arg.). Apresenta duas
variedades: folhas glabras na face inferior, P.
australis, var. australis, folhas hirsutas na face
inferior, P. australis, var. hilariana (ALLORGE,
1985).

P. australis var. australis € encontrada na
Argentina, Uruguai, Paraguai e Sul do Brasil,
(Herbario Barbosa Rodrigues, 1968) . E conhecida
popularmente como jasmim, leiteira-dois-irméaos,
casca de cobra ou “palo de vibora”. Seus usos
relatados sdo como antidoto para mordedura de
serpentes, como calmante em dor de dentes
(ALLORGE, 1985) e para o tratamento de
verrugas (RODRIGUES, 1915). Outras espécies
do género sao utilizadas para tratamento de
feridas, herpes, tumores e ainda, como
hemostatica, hipotensora e cardioténica (VAN
BEEK et alii, 1984).

Estudos farmacologicos realizados com
espécies do género evidenciaram para extratos
brutos atividades antitumoral e citotdxica. Ensaio
com alcaldides isolados demonstrou que de 32

compostos testados, 16 foram ativos. A parte do
vegetal mais comumente utilizada pa ra varias
espécies € a casca da raiz (VAN BEEK et alii,
1984)

Estudos quimicos relatam para P. australis a
presenca de voacangina € voacamina nos ramos
(GORMAN, NEUSS, 1960).

Neste trabalho foi retomado o estudo
quimico de P. australis considerando a sua riqueza
em conteudo alcaloidifero e importancia deste na
busca de compostos biologicamente ativos,
especialmente no que concerne as atividades
antitumoral e citotéxica.

MATERIAL E METODOS

Material vegetal: A planta foi coletada em abril de
1987 no Municipio de Oso6rio - RS. A exsicata do
vegetal encontra-se depositada no herbéario da
UFRGS (ICN 68457).

Extracdo: Utilizou-se para extracdo dos alcaldides
totais das diversas partes do vegetal o método
classico de Stas-Otto (Figura 1). Trabalhou-se com
110 g de sementes, 65 g de cascas de raizes e
232 g de folhas.



Caderno de Farmacia, v. 4, n. 1/2, p. 51-62, 1988.

Planta seca e
moida

\4

1. Alcalinizacao com hidréxido de aménio 25% (v/v)
2. Extragao continua com cloroférmio

A 4

Extrato
Cloroférmico

A 4
1. Particdo com &cido cloridrico 2%

Fase v

Cloroférmica

Fase aquosa
acida

A 4

1. Alcalinizagdo a pH 9-10 com hidroxido de aménio Conc.
2. Particdo com cloroférmio

Fase
Aquosa

Fase
Cloroférmica
final

\ 4
1. Secagem com sulfato de sédio anidro
2. Filtracao
3. Evaporacgao

Alcaléides
Totais

Figura 1: Esquema de extracéo dos alcaldides totais.
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Isolamento dos alcaldides:

Substancia A: Isolada como um sdélido cristalino
amarelo (108 mg) das cascas das raizes e
caracterizado nas folhas através de cromatografia
em camada preparativa, utilizando-se os seguintes
sistemas:

- Cascas das raizes:
Absorvente: silica gel GFs4
Eluente: CHCI3: CH30OH (90:10 v/v)
Deteccgao: UV 254 nm

- Folhas:
Adsorvente: silica gel GFs4
Eluente: CHCI3: CH;0H (95:5 v/v)
Deteccgéo: UV 254 nm

UV mac o2 (log €): 237 (4,33); 276 (4,70); 284
(4,85); 289 (4,83); 318 (3,66); 322 (3,80); 379
(3,66)nm.

P.F.: 316-318°C (CH30H)

Substancia B: Isolada das cascas das raizes
como um solido branco (50 mg) utilizando-se o
mesmo método descrito para a substancia A. O

produto foi também isolado das sementes (600
mg) do vegetal a través de cromatografia em
coluna seguida de cromatografia em camada
preparativa, conforme Figura 2.

U.V. 1 max " (log €): 233 (4,54); 283 (3,88); 290
(3,82) nm.

H'RMN & (200 MHz, CDCly): 7,83 (1H, s); 7,50-
7,11 (4H, m); 3,74 (3H, s); 0,93 (3H, t, J=7,5 Hz)
ppm.

Substancia C: Isolada das sementes como um
sélido cristalino branco (600 mg), utilizando-se
cromatografia em coluna seguida de cromatografia
em camada preparativa, conforme esquema na
Figura 2.

U.V. 5 maxC7 (log €): 224 (3,85); 295 (3,99); 326
(4,17) nm.

H'RMN & (200 MHz, CDCly): 9,03 (1H, s); 7,30-
6,85 (4H, m); 5,75 (2H, m); 3,78 (3H, t, J=7,5 Hz);
0,93 (2H, dqg, J=7 Hz); 0,89 (2H, dq, J=7Hz); 0,65
(3H, t, J=7,5 Hz) ppm.

ALCALOIDES TOTAIS

v 4 \ 4
CHQC'Q CHQC'Q : CHgoH CHCI> : CHsOH
(90 : 5) (90:10)
v A 4 \ 4
Fi—Fiq Fi2—Fi3 Fis—Fis
~ Cromatografia em Camada Preparativa:
Il_:ir?giao - Adsorvente: Silica Gel GF 754
piaica - Eluente CHoCl (sat. NH;OH)
- Detecgdo:
UV 254 nm
Sulfato cérico amoniacal
Dragendorff

v
Substancia B

v
Substancia C

Figura 2: esquema de isolamento das Substancias B e C a partir dos extratos de alcaldides totais das sementes de Peschiera

australis.
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RESULTADOS

Rendimento das extracoes em alcaldides
totais:

- Cascas daraiz: 1,6% (1,04 g)

- Folhas: 0,4% (0,832 g)

- Sementes: 1,5% (1,85 g)

Identificacdo dos alcaldides isolados: O
composto A apresentou espectro no ultravioleta

caracteristico de cromoéforo  piridocarbazol
(SANGSTER & STUART, 1964). Suas
caracteristicas fisicas e comportamento

cromatografico em cromatografia comparativa com
amostra auténtica permitiram identificar a
substéancia A como olivacina (Fig. 3).

SN
=
)
H
(A)

Figura 3: Estruturas dos alcaldides identificados :
Olivacina (A), Coronaridina (B), Tabersonina.

O composto B apresentou espectro no
ultravioleta caracteristico de um cromaéforo indélico
(SANGSTER & STUART, 1964). O espectro de
ressonancia  magnética  nuclear  proténica
apresentou sinais a ¢ 3,74 (3H, s) e 0,93 (3H, t,
J=7,5 Hz) ppm atribuidos aos grupos carboxi-
metila e metila da cadeia lateral, respectivamente.
Na regido correspondente aos prétons aromaticos
a constatagéo de 4 sinais multiplos a ¢ 7,50 (1H);
7,27 (1H) ; 7,14 (1H); 7,11 (1H) ppm indicam a
presenga de anel inddlico ndo substituido e ainda,
um sinal simples a 67,83 ppm evidencia o proton
ligado ao nitrogénio do nucleo indélico (GORMAN

et alii, 1960; FENG et alii, 1982). A analise
espectral e comparagdo cromatografica com uma
amostra auténtica permitiram identificar a
substancia B como coronaridina (Fig. 3)

O composto C apresentou espectro no
ultravioleta caracteristico para croméforo alfa-
metileno-indolina (SANGSTER & STUART, 1964).
O espectro de ressonancia magnética nuclear
protdnica apresentou sinais a ¢ 3,78 (3H, 5) e 0,65
(3H, t, J=7,5 Hz) ppm atribuidos aos grupos
carboximetila e metila da cadeia lateral,
respectivamente. Os sinais verificados a ¢ 0,89
(dqg) e 0,93 (dg) ppm foram atribuidos aos prétons
metilénicos C19 (FENG, 1982). A presenca de um
sinal a ¢ 5,75 (2H, m) ppm indica a presencga de
dupla ligagdo no anel D (A'") (LOUNASMAA &
KAN, 1980). Na regido referente aos prétons
aromaticos a presenca de 4 sinais multiplos a ¢
7,30 (1 H), 7,16 (1 H), 6,92 (1 H) e 6,85 (1 H) ppm
foi atribuida ao anel inddlico ndo substituido
(LOUNASMAA, 1980). Um sinal simples a 0,93
ppm corresponde ao préton ligado ao nitrogénio do
nucleo inddlico. A andlise dos dados espectrais e
reagdo cromogénica, com sulfato  cérico
amoniacal, permitiram identificar a substancia C
como tabersonina (Fig. 3).

DISCUSSAO

A taxonomia da familia Apocynaceae é
bastante complexa, ocorrendo dificuldades quanto
a classificagdo e nomenclatura, especialmente
referente ao género Tabernaemontana L..
LEEWENBERG (1984) considera o género
Tabernaemontana L. como pertencente a tribo
Tabernaemontanae, subfamilia Plumerioideae.
ALORGE (1985), no entanto, considera que o
género Tabernaemontana (Plumier) L. pertence a
tribo Tabernaemontanae, subfamilia
Tabernaemontanoideae, e relata a existéncia de
seis géneros americanos para esta tribo:
Peschiera, Stenosolen, Tabernaemontana,
Anartia, Stemmadenia e Bonafousia. MARKGRAF
(1938) separou e reajustou as espécies
Tabernaemontana L. em nove géneros,
preservando o nome das espécies encontradas
nas Antilhas, América Central e nordeste da
América do Sul, mantendo Peschiera A. DC. para
as encontradas no Brasil, ndo considerando
presente o género Tabernaemontana L. em nosso
Pais. Ainda assim, a estreita relacdo botanica
entre os géneros Peschiera A. DC.e
Tabernaemontana L. decorre em polémicas e
ambos 0s nomes genéricos tém sido utilizados.
Para géneros relacionados estreitamente do ponto
de vista morfolégico, diferengas em seu contetdo
em alcaldides podem servir como base para
distingbes quimiotaxondmicas (WEIBACH, 1983).

Ha que se considerar, entretanto, que este
estudo ndo deve limitar-se a alcaldides
majoritarios, pois o mais util para distingdo
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quimiotaxondmica entre géneros vizinhos é a
presenca de metabdlitos pouco abundantes
(ALLORGE, 1985).

A tribo Tabernaemontanae apresenta uma
importancia peculiar pela ocorréncia de alcaldides
do grupo indolterpénico. E possivel distinguir para
estes alcaldides quatro vias biossintéticas
principais levando as estruturas moleculares dos
esqueletos fundamentais corinante, carbazélico
(elipticina e olivacina), iboga e aspidosperma
(BOITEAU, 1977). A presenca de olivacina e
alcaléides do tipo iboga, como coronaridina,
demarca apocinaceas intermediarias na escala
evolutiva como Tabernaemontana arcaicas e
Tabernaemontana africanas, mais evoluidas. A
olivacina ocorre eletivamente nos géneros
Stemmadenia, Tabernaemontana sensu stricto,
Stenosolen e Peschiera, todos do filo americano
da tribo Tabermaemontanae. A presengca de
olivacina, isolada como composto majoritario em
P. australis € um novo exemplo da particularidade
de certos géneros sul-americanos, que sdo 0s
Unicos a biosintetiza-la. Também encontramos no
filo americano alcaléides do tipo aspidosperma,
como tabersonina. A presengca deste grupo
biossintético € esperada para Tabernaemontana
mais recentes na escala evolutiva (BOITEAU,
1977). Contudo, a presenca destes alcaléides é
comum tanto ao género Peschiera quanto ao
género Tabernaemontana, ndo podendo servir por
si s6 como base para distingdo entre ambos.

O interesse nestes compostos reside nas
suas atividades farmacol6gicas. A coronaridina
apresenta atividade estrogénica e esta atividade
parecer ser responsavel por sua agéo
antifertilidade em camundongos. Foi também ativa
em sistema de cultura de células P388. O
alcaldide tabersonina apresenta efeito hipotensor
comparavel a 1/4 do efeito da reserpina. A
olivacina apresenta promissora ac¢ao antitumoral,
sendo ativa em sistema de cultura de células KB e
em leucemia L1210 em camundongos. Inibe o
crescimento dos protozoarios Crithidia fasciculata
e Trypanosoma cruzi em cultura (VAN BEEK et
alii, 1984).
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