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7. UV = Espectroscopia de ultra-violeta.
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9. C,, C, ... Cyy Cps ... @ C, = Atomo de carbono da posigdo 1, 2., 22, 23 e n,

respectivamente.
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1. A% = ligagdo dupla entre as posigdes 3 e 4.

2.7 = Migragdo (transferéncia) de um electréo.

(@D >

= Rearranjo do ido molecular (do ido parental).

4. C,,—|-—C,, = Cis&o da ligagao entre os dtomos de carbono C,, e C,,.

5. R—@ = Radical metilo angular ligado a dado radical R".
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RESUMO

O presente trabalho insere-se no programa de estudo das plantas medicinais Mogambicanas em decurso no
departamento de quimica, mais concretamente, na determinagio da composig8io quimica das mesmas. E
assim que em 1889 se iniciou um programa de estudo pormenorizado dos espectros de massa dos alcalbides

esteroidais isolados das plantas medicinais Mogambicanas Solanum nigrum L. e Solanum panduraeforme E.

Mey, por Matos, N.™", estudo esse que viria a culminar com a proposta do presente tema para o trabalho de

licenciatura.

O cbjecto de estudo & a andlise de € (seis) espectros de massa: o da solasodina; tomatideno!; solasodieno;
tomatidadieno; metil-solasodina e o do alcaldide de estrutura desconhecida. Os objectivos, definidos a priori,
foram:;

a) a decifracgdo integral dos espectros de massa de todos os compostos em estudo,
b) com base na decifracgdo dos espectros, estabelecer-se as regularidades e critérios da
espectroscopia de massa da série examinada, que possam ser aplicdveis em futuras pesquisas de

identificacdo e determinagdo da estrutura de alcaléides novoes ou veihos, da mesma série:

c) o estabelecimento da estrutura do alcal6ide de estrutura desconhecida, pela anélise pormenorizada

do espectro de massa respectivo e os de outros alcaldides examinados.

Ao Tongo do trabalho, pela necessidade de satisfazer mais ambigbes, novos objectivos surgiram, constando

da necessidade de:

d) estabelecimento das peculiaridades inter e intradiasterecisoméricas caracteristicas dos espectros
de massa dos diastereémeros desta série de alcalbides esteroidais, que possam ser (teis na identificagao dos
mesmos & estabelecimento da configuragdo estereoquimica dos novos e velhos alcaldides;

e) correcgdo da estrutura do metil-solasodina proposta na bibliografia.

O trabalho foi executado com éxito, tendo sido atingidos os objectivos preconizados, bem como outros néio

previstos.
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1. INTRODUGAO

Desde os primeiros tempos 0s seres humanos buscaram formas e materiais que pudessem servir para thes

curar os males ou, pelo menos, lhes aliviar os sofrimentos e cicatrizar as feridas.

Recorrendo-se, embora, também a substancias animais € minerais, as plantas, pela sua disponibilidade, facil.
colheita e campo fértil para experimentagao de propriedades, tém constituido a principal matéria-prima "na arte
de curar®, embora o reino vegetal parega ser fonte de mais outras potenciais drogas e medicamentos ainda
intactos e negligenciados justificando portanto, o grande interesse pelos mesmos. Segundo Matos, N.“¥
caicula-se que menos de 5 a 10% das cerca de 250.000 a 500.000 espécies de plantas superiores foram.jé
analisadas com alguma extens@o quanto & sua constitui¢do quimica e a sua actividade biolégica. No entanto, -
nota-se que ainda ndo é possivel fazer-se um calculo aceitdvel sobre o nimero de espécies de plantas ja
analisadas como fontes potenciais de novos medicamentos. De qualquer modo milhares de plantas sdo

usadas desde longa data na medicina tradicional.

As plantas medicinais sa0 extensivamente usadas em terapia, por exemplo na bibliografia {37], (42] e na [43]
indicam-se muitas doengas que podem ser tratadas com plantas, suas partes ou compostos obtidos a partir

destas. Portanto a 4rea vegetal é importante para o melhoramento da salde publica.
1.1. PLANTAS MEDICINAIS

Segundo Matos, N.“¥ conheciam-se cerca de cinquenta compostos provenientes de plantas endémicas em

Africa, os quais apresentam poderosa actividade bioldgica.

Dentre esses compostos pode-se citar os pertencentes s seguintes familias: Acanthaceae, Balsaminaceae,
Combrataceae, Annonaceae, Compositae, Balamitaceae e Solanaceae [42). A (ltima familia, a Solanaceae, '

segundo Purseglove, J. M.“9 & composta por cerca de 75 géneros e 2000 espécies de ervas, arbustos e

pequenas arvores de distribuigdo geral, mas muito numerosas nos tropicos. Segundo Matos, N.“* da familia

Solanaceae faziam parte, cerca de 85.géneros e 2500 espécies.

De entre os géneros citados figura o "Solanum” que € o mais populoso de todos e ao qual pertencem,
segundo Purseglove, J. M.“® acima de 1000 espécies de ervas erectas ou trepadeiras, arbustos ou,
raramente pequenas arvores, em regides temperadas ou tropicais, em todo mundo. Segundo Garate, J. M.
(citado na bibliografia {43]) deste género fazem parte cerca de 1500 espécies, distribuidas principalmente nas

regibes tropicais e subtropicais da Africa e América do sul, bem como nas regides de clima temperado,
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aparecendo tanto como ervas e pequenos arbustos assim como arvores de grande porte e tém como '

caracteristica comum o facto de todas apresentarem alcaldides e sapogeninas esteroidais.

As plantas medicinais contém compostos biologicamente activos capazes de criar efeitos fisiolégicos quando
administrados a organismos vivos (especialmente os humanos), razéo porque em tpdas as épocas histbricas
e chamadas civilizacdes, tém merecido especial atengdo, & os conhecimentos sobre as utilidades terapéut-icas
das mesmas estlo sendo fixadas e transmitidas de geragdo em geragio, através da oralidade e, em certas

areas culturais, pela escrita escrupulosamente conservada para aplicagao e estudo dos seus ensinamentos.
Para além disso, para o caso particucular do nosso pais pode-se:

- obter extractos totais como materiais de exportagéo, substituindo a exportagéo de plantas ou suas partes

sob forma natural,

- extrair principios activos mais aconselhaveis para a sua aplicagdo na terapia, com uma legfitima inclusdo
numa farmacopeia nacional.

Também, porque a razdo quimica do efeito medicinal duma planta depende da guantidade do principio activo
doseada e da toxicidade adicional, quando n&c concentrada, o isolamento de principios activos
terapéuticamente comprovados pode permitir uma correcta dosagem, isto €, pode se dosear o principio activo
livre de outros compostos constituintes do extracto que, eventualmente, possam ser téxicos. Tambem se pode
escolher a melhor maneira de administragdo, e a medida da dose terapéutica pode ser padronizada em
relagdo 4 idade, o peso, ou qualquer outro dado objectivo do doente. De salientar que na medicina tradicional
sdo doseados extractos que podem conter compostos téxicos e o calculo da dose depende do critério de

gravidade que o praticante da medicina tradicional tiver.

Os compostos cujos espectros sd0 aqui tratados (solasodina, tomatidencl, solasodieno, tomatidadieno, metil-

solasodina e o alcaldide de estrutura desconhecida) foram isolados da:

. Solanum panduraeforme E. Mey {veja o anexo I}, que segundo Matos, N. “*" é um sub-arbusto que atinge
0,8 a 2m de altura, apreéentando folhas carnudas com cobertura aveludada, amarelas ou acastanhadas, de
flores lilas, frutas esféricas que imaturas s&o verdes mas amarelo-brilhantes quando maduras, com cerca de
1,5 a 3,5cm de diametro. Da bibligrafia [1], [43] e [59], refere-se que as frutas verdes s&o extremamente
téxicas, bastando 60gr para causar a morte; sendo os sintomas de intoxicagéo a apatia, perda de apetite,
aceleragdo do ritmo cardiaco, inquietagdo, pulso fraco, fraqueza geral, respiracdo forgada, ataxia e,

possivelmente coma [59).
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Da bibliografia (42}, [43] e [59], refere-se que na medicina tradicional em Mogambique as frutas néo sdo
usadas na pratica medicinal tradicional, embora as restantes partes da planta sejam usadas para o tratamento
de variadas doengas, diferindo o modo e o fim de emprego de regi&o para regido do pals, sendo algumas das
doengas tratadas a conjuntivite (na provincia de Manica), dores de articulagbes e reumatismo, dores de
estbmago e como purgativo, como "auxiliar” em partos dificeis (na provincia de Tete). Também se usam para

0 tratamento do umbigo (na provincia de Zambézia) e dores de dentes (na provincia de Maputo).

. Solanum nigrum L. (veja o anexo Il), que é uma erva ramificada desde a base, e atinge 0,15 a 0,50m de

altura, apresentando folhas carnudas, flores amareladas, de frutas verdes quando imaturas e pretas quando
maduras. As frutas verdes sfo toxicas embora comestiveis quando maduras.

Segundo a bibliografia [43] na medicina tradicional em Mogambique a emulsdo da planta é utilizada como
antiespasmoédico.

1.2. ALCALOIDES ESTEROIDAIS COMO PARTE INTEGRANTE DA COMPOSICAO
QUIMICA DAS PLANTAS MEDICINAIS DO GENERO SOLANUM

Segundo Matos, N.“?, as plantas da familia Solanaceae, tém como caracteristica comum o facto de todas
apresentarem dois tipos de compostos, os alcal6ides e as sapogeninas esteroidais. Segundo H. Rippergér
e K. Schreiber (citados na bibliografia [42]) refere-se que até 1979 foram isolados alcaldides de 350 espécies
desta familia, nas quais estes ocorrem como glicosideos e que ja tinham sido isolados 75 esterdides cujas
estruturas foram j& estabelecidas, todas eias possuindo um esqueleto de colestano de 27 4tomos de carbono,
cabendo a 5 grupos estruturais diferentes, a saber. espirosolanos, epiminocolestanos, solanidanbs. .
solanocapsinas e aminospirotanos.

Estes alcaldides encontram-se associados ao tecido vivo das plantas e a sua quantidade varia, segundo
Matos, N.“¥ com o tempo, com o grau de maturac&o da planta e, segundo Chumsri, P. et al ® com o tipo
e a quantidade de nutrientes disponiveis (conforme indica o anexo Il1). Podendo, Segundo K. W. Bentley
(citado na bibliografia [43]), serem isolados das frutas, cascas, caule e das folhas das plantas e, regra geral,
a quantidade de alcaldide ¢ muito pequena, muitas vezes inferior a 1% do peso seco da frac¢lo extraida..
Estes alcal6ides desempenham fungdes perfeitamente identificadas, acreditando-se,'que entre outras sejam:
regulacao do crescimento, contribuigio para o balango i6nico devido & sua natureza basica e, visto serem
biologicamente activos e amiude de sabor amargo, serem alguns dos agentes do mecanismo de defesa Qa
planta. A maior parte destes alcalSides sac cristalinos (mas alguns s5o liquidos, tal como é o caso da higrina,
a coniina e a nicotina) e, normalmente, s&o incolores, sendo poucas as excepgdes (como € o caso da -
berberina que & amarela).
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A titulo elucidativo dos isolamentos de alcaléides esteroidais a partir das plantas do género Solanum, se pode
citar os seguintes: Matos, N.“* reporta o isolamento da solasodina e outros alcaldides esteroidais a partir da
Solanum panduraeforme E. Mey e Solanum nigrum L.; Matos, N."" reporta o isolamento da solasodina,
tomatidenol, solanocapsina, 12R-hidroxi-solasodina, N-acetil-12B-hidroxi-solasodina, N-metil-solasodina, um
alcaldide esteroidal de estrutura nao identificada, todos a partir da Solanum nigrum L. e o tomatidadieno,

tomatidenol, solasodina e o 3-aminospirotano, todos a partir da Solanum panduraeforme E. Mey. Matos, N.'

et al.? comunicam o isolamento e determinagio da estrutura de um alcaléide esteroidal piridinico, das frutas
verdes da Solanum nigrum L. Ainda a bibliografia [7, 8, 25, 31, 33, 35, 36, 37, 38, 39, 40, 41, 56 e 57] reporta
o isolamento e determinacao de estruturas de alcaléides esteroidais, bem como dos seus glicosideos, todos

a partir de plantas do género Solanum.

Tal como se denota desta resenha, desde ha muitos anos, os alcaléides esteroidais tém merecido um grande

interesse por parte dos quimicos porque:

- pode-se encontrar alcaldides velhos de actividade fisiolégica comprovada, e alcaldides novos, que em
maiores quantidades, podem facilitar o estudo dos seus efeitos medicinais, o que pode acarretar uma maior

eficiéncia curativa;

- em quantidades consideréaveis, os alcaléides novos podem ser usados para o fabrico de medicamentos,

velhos ou novos.

A titulo exemplificativo da produgdo de medicamentos a partir de alcaloides, pode-se citar a sintese parcial

de corticdides a partir da solasodina, dada no anexo V.

.2. OBJECTIVOS DO TRABALHO

Matos, N.7, no seu estudo da composigao quimica das ptantas medicinais Mogambicanas Solanum nigrum

L. e Solanum panduraeforme E. Mey, isolou sapogeninas e alcal6ides estercidais. Para a confirmacgdo e

determinacdo da estrutura destes compostos véarios métodos foram usados sendo um deles o da
espectroscopia de massas, tendo sido para o efeito registados os respectivos espectros de massas; que foram
usados em fins estruturais, sem um estudo pormenorizado, tal como ndo era seu objectivo. A existéncia
desses espectros e a possibilidade de usa-los concedida, permitiu a definicdo do presente trabalho, que teve,

a priori, basicamente trés (3) objectivos, a saber:
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a) o estudo pormenorizado de parte dos espectros de massas, nomeadamente o: 1) da solasodina; 2) do
tomatidenol; 3) do solasodieno; 4) do tomatidadieno; 5) do metil-solasodina e 6) do alcaldide de estrutura

desconhecida;
b) sistematizagao das regularidades desses espectros de massas, indicando as principais vias de degradac¢ao

dos ides moleculares desta série de alcaldides esteroidais, para serem aplicadas em futuras pesquisas de -

identificagdo e determinagdo da estrutura desta série de alcalSides, quer sejam velhos, quer sejam novos;

c) estabelecidas as regularidades espectrais, provar a sua aplicabilidade, por tentativa de determinagéo da
estrutura do alcaltide de estrutura desconhecida, através de uma analise pormenorizada do espectro de

massas do mesmo.
A medida que o trabalho foi sendo executado, novos objectivos surgiram, constando da necessidade de:

d) estabelecimento das peculiaridades inter e intradiastereocisoméricas dos espectros de massas dos |
diastereémeros desta série de alcaldides esteroidais que possam ser Uteis na identificagdo dos mesmos ou

no estabelecimento da configuragdo estereoquimica dos velhos e novos alcaldides;

e) correcgao da estrutura do metil-solasodina proposta na fonte [1], através de uma andlise pormenorizada

do seu espectro de massas.

3. METODOS DE IDENTIFICAGAO E ESTUDO DA ESTRUTURA DOS COMPOSTOS.
NATURAIS

Apbs o isolamento de compostos naturais, procede-se & identificagdo dos mesmos através da medigéo de:
a) ponto de fusfio (PF) e ponto de ebuli¢do (PE),

c) analise elementar;

d) constantes de ionizagao de centros acidos e basicos da molécula em causa que muitas vezes podem

identificar a natureza destes centros;

e) momento dipolar - pode dar informacdo do grau de deslocalizagao electrénica no estado fundamenta_l de

moléculas de interesse tedrico;
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f) rotatividade o6ptica especifica, que comparado aos valores padrao internacionais pode ser Util na
indentificagao de dada estrututura. Também se usa a disperséo 6ptica rotatoria (ORD) e o dicrolsmo circular,
nos quais o sinal e a grandeza do efeito Cotton podem ser empregues para relacionar a configuragao de uma

molécula com a doutra totalmente conhecida e tomada como padréo.

Para além da medigdo desses valores pode se recorrer aos métodos quimicos, que consistem na conversio

quimica. Os mais usados s8o os seguintes:

g) processos oxidativos, que constam, por exemplo, da oxidaggo de alcoois primarios e secundarios com

K,Cr,0, e KMnO,,

h) processos redutivos - destes pode se citar a redugéo de Clemmensen e a redugao de Wolff. Também se

pode usar o NaBH, e o LiAIH,, para a redugdo de cetonas bem como de duplas ligages;

i) desidrogenagdes - as desidrogenagdes cldssicas realizam-se com Se e, normalmente, conduzem a obtengéo
de compostos aromaticos. Na sintese de alcaléides usam-se frequentemente desidrogenagdes sensiveis com

catalisadores;

j) processos de degradagao - ha vérios, dentre os quais pode se citar, por exemplo para 0s alcaléides, a

degradacéo de Hoffmann.

Os métodos quimico-fisicos também sdo largamente usados na elucidagdo estrutural sendo os mais

importantes e os mais aplicados 0s seguintes:

) as técnicas cromatograficas, em especial, a cromatografia em camada fina, a de coluna e a cromatografia -

quuido-liquido'a alta presséao,

m) técnicas espectroscépicas, que ganharam um lugar imprescindivel na investigagéo e na determinagdo de »
diversos aspectos de estruturas moleculares de compostos naturais. Esses s3o levados a cabo empregando-

se radiagdes electromagnéticas de diferentes comprimentos de onda. Os de maior uso s&0 0s seguintes:
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1) DIFRACGAO DE RAIOS X

Tem sido usada para determinar a posigao dos atomos numa molécula. Esta técnica é relativamente laboriosa
e limitada, pela necessidade de emprego de cristais que, embora ndo tenham que ser necessariamente
grandes, devem estar bem formados e conter, preferencialmente e pelo menos, um atomo pesado. Como
compensagc3o, desta tarefa obtém-se uma estrutura bem definida e com pormenor estereoguimico ou, mais

frequentemente, sem a configuragdo absoluta.
2) ESPECTROSCOPIA DE LUV

Na pratica, a zona Gtil para esta técnica estd compreendida entre 200 e 800my, que corresponde a excitagéo
dos electrdes em sistemas conjugados n. O espectro visivel ou ultra-violeta da informagao sobre a estrutura
electronica do esqueleto da molécula e aplica-se comumente para a identificagdo de compostos conhecidos '

e a detecg@o de algumas partes dos elementos estruturais dos mesmos.

Os espectros UV de esterdides, saponinas, sapogeninas e alcaléides esteroidais fornecem, em geral, muito
pouca informagéo de valor. Contrariamente, sdo de esperar informagdes bastante Uteis dos espectros UV de

compostos aromaticos e sistemas conjugados. _—

3) ESPECTROSCOPIA DE IV

Entre 3 e 5 as moléculas absorvem radiagao como resultado das vibragdes atémicas intramoleculares, quer .
de enlances individuais, quer de unidades estruturais superiores, de tal modo que, sensivelmente, na regido
de frequéncias de nimeros de onda de 4000 - 400 cm™ do espectro de IV de qualquer molécula simpies,.
obtém-se um espectro bastante complexo que pode ser Gtil na identificagac e determinagao dos elementos

estruturais de um composto, através de suas frequéncias caracteristicas.
4) ESPECTROSCOPIA DE RMN

Esta técnica espectroscopica de absorgéo da radiagdo electromagnética na regido de 60 - 400MHz é mais
targamente usada do que outros métodos na determinagdo da estrutura e da estereoquimica dos compostos,
ganhando uma aplicaco rotineira em muitas dreas tais como a quimica, biologia, bioquimica e a quimica-
médica, nas quais confere pormenores, ndo apenas em molécutas de baixo peso molecular, mas também em

polimeros naturais e sintécticos € em macromaoléculas.
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Esta técnica tem a desvantagem de exigir uma solubilidade consideravel, uma prévia separagéo e uma alta

purificagdo da amostra. -
5) ESPECTROSCOPIA DE RPE OU RSE

A absorgdo de radiagido a comprimentos de onda em redor de 3cm, também se emprega para observar as

transicdes de electrdes desemparelhados entre os niveis de energia criados por um forte campo magnético.
Esta técnica restringe-se ao estudo de radicais livres.

6) ESPECTROSCOPIA DE MASSAS (EM)

Esta técnica espectroscépica & um instrumento de rotina em quimica orgénica, devido ao facto de o desvio
produzido por um campo magnético sobre particulas carregadas possibilitar a medigao, com grande exactiddo
da relacéio entre carga e massa (m/Z ou m/e) de uma particula.

Esta técnica é conhecida desde 1898, mas foi aplicado a quimica s6 hé cerca de 45 anos atras.

n) Podem ainda usar-se outros métodos fisico-quimicos, por exemplo, as electroforeses (para compostos

ionizaveis), o efeito Mdssbauer, repartigo em contracorrente, a electronografia e a neutromografia.

4. PRINCIPIOS BASICOS DA ESPECTROSCOPIA DE MASSAS

4.1. CONCEITOS FUNDAMENTAIS

4.1.1. DESENVOLVIMENTO HISTORICO DA ESPECTROSCOPIA DE MASSAS
A espectroscopia de massas registou uma grande expanséo a partir dos anos de 1950, tendo passado a ser

os espectrémetros de massa, instrumentos de rotina em quimica devido, fundamentalmente, a habilidade dos .

proprios quimicos na deducdo das estruturas dos fragmentos e na interligagéo destes com a estrutura do ido
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molecular intacto e a descoberta de instrumentos capazes de volatilizar grande parte de compostos organicos
e ionizar o vapor. Esse desenvolvimento visava, essencialmente, complementar outras técnicas
espectroscopicas, principalmente as de absorgéo. Assim, tornou-se possivel obter espectros de massas de '
muitos compostos orgianicos incluindo, nos ultimos anos, espécies termicamente instaveis e ndo volateis, tais

como os peptideos de pesos moleculares da ordem de 10000 ou mais.

4.1.2. ESPECTRO DE MASSAS

E um diagrama no qual estao indicados os diversos valores das relagdes m/Z dos ides detectados assim como
as respectivas abundancias relativas. Também se pode definir o espectro de massas como sendo uma
representacio dos fragmentos carregados em fungao das suas concentracdes. O espectro de massas & uma

caracteristica .altamente individualizada de cada composto.

4.1.3. ORIGEM DOS I0ES

Os ides sdo obtidos ordinariamente ao se bombardear a amostra na fase gasosa com um feixe energético,
por exempio de 70eV. Um dos processos mais simples que sob estas condigdes pode ocorrer é a ionizagéo

das moléculas do vapor, através da remogédo dum Gnico electrdo da molécula, por acgéo de um dos electrdes .
do feixe incidente. Forma-se neste caso um ido molecular M*, que é um catido radicalar o "a" - o ifo
molecular-. O processo. oposto, no qual uma molécula gasosa captura um electrdo para formar um ido

negativo, o "b", € menos provavel num factor de 10 face ao anterior.
Mi+e —» M @0 ; Ml+e— M b))

De salientar que a energia necesséria para a eliminago de um electrdo, geralmente, ronda aos 10eV. Nao
obstante, quando a energia dos electrées de bombardeamento for consideravelmente maior que 10eV (por -
exemplo 70eV), a energia adicional dos electrdes pode dissipar-se na roptura das ligagbes moleculares,

produzindo-se assim fragmentos moleculares.

4.1.4. PROCESSAMENTO DE DADOS
Para padronizar os dados é necessario medir a altura de todos os picos e registar os valores das relacﬁés
miZ dos mesmos bem como dos picos metastaveis, tomando para o efeito uma casa decimal. O espectro de .
massas é depois normalizado,.i.e., as contribuigdes devido as vibragdes do apareiho e aos picos isotépicos
s30 suprimidas. Ao pico de maior altura - o pico de base - é atribuida a intensidade maxima (100,0%) e a

intensidade dos restantes picos é calculada em relacéo a deste.
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4.1.5. PERCENTAGEM DA CORRENTE TOTAL DE IOES CORRENTES (%X}
Algumas vezes, ao se analizar a fragmentagdo de compostos, 0s picos s@o tidos como percentagem da

corrente total de ides (%E_), onde o valor "m" subscrito refere-se a altura do ido de mais baixa relagdo m/z

que é incluido na soma.

Para a obteng&o da corrente total de ides adiciona-se a "m" a altura de todos os picos medidos ou 0s seus

valores normalizados e assim, a percentagem de contribuigio de cada pico pode ser facilmente calculada.

Esta magnitude é muito importante na comparagao das estabilidades dos ides moleculares e das abundéncias
de ides de mesma relagio m/Z em espectros de isémeros, porque permite relacionar dado valor de m/Z com
a dos restantes picos, permitindo portanto, a comparagéo de dois picos de mesma relagdo m/Z em espectros
de isémeros, n&o s6 com base nas suas intensiades, mas também baseiando-se na percentagem da corrente

total de ides.

4.1.6. IAO MOLECULAR

O ido pai, 0 molecular ou primaric dum composto & o ido formado quando se remove um electrdo duma
molécula neutra, o qual confere a formagdo do pico pai, que € mais acertadamente descrito como o pico

molecular. Muitas vezes é abreviado por M* ou como P,

Formar-se-3 um pico primario no espectro, sempre que alguns dos ides moteculares primarios permanegam
tempo suficiente (cerca de 10° segundos) para atingir o detector e, em caso contrario, nio se da a sua *
formagao. A identificagdo dum pico primério reveste-se de muita importancia, porque permite a determinagao

exacta do peso molecular do composto.
Algumas vezes o pico molecular pode constituir o pico base.
4.1.7. 10ES METASTAVEIS

A evidéncia de um processo de degradagido por etapas, por exemplo,

m," = m,’ + m, (neutro mas podendo ser um radical) {II)

no espectro de massas de um composto pode-se deduzir da presenga de um pico adequado - o pico

metastavel -.

15




TRABALHO DE LICENCIATURA - CAPITULO 4 - PRINCIPIOS BASICOS DA ESPECTROSCOPIA DE MASSAS

Se umido m," atravessa a regido de aceleragéo de ides do espectrometro sem decomposigiio seré registado
como m,* no receptor. Se se desintegrar em m," antes da regido de aceleragdo, sera m,” o registado. Outra
poésibilidade é que m,” pode se decompor em m,’ durante o processo, i.e., ap6s aceleragdo mas antes de
atingir o campo magnético, nestes casos, terd sido acelerado com massa m, mas dispersa numa regido do
campo magnético, que é indicado no anexo V, como m,’. Para estes casos o i8o resultante sera registado
como um pico de banda difusa e de baixa intensidade, com uma massa massa aproximadamente igual a r‘n',
cuja posigdo no espectro ¢ dada pela equacgéo:
Jhy 2
m)

. .+

m,

(m*)* =

o que facilita a sua distingdo, tal como se pode ver no anexo VI.

A presenga de um pico metastavel é a evidéncia de decomposi¢o:
m," — m,” + m, (neutrc mas podendo ser radicél)

contudo, é de salientar que o ndo aparecimento de um pico metastavel no espectro ndo é sinénimo da ndo

ocorréncia de decomposi¢ao por etapas.
4.1.8. 1ISOTOPOS E EFEITO I1SOTOPICO

Os isdtopos de um elemento diferem no que respeita ao nimero de neutrBes no nicleo e assim, dardo ibes
de diferentes massas no espectrémetro de massas. A altura relativa dos picos no espectro de massas
correspondente aos valores m/Z desses ibes & a medida da razdo da abundéncia natural dos isétopos do
elemento. Por exemplo, para um composto contendo na sua composigdo um elemento consistindo de dois
isGtopos, o seu espectro de massas contera dois ides moleculares correspondentes a cada isofopo; outros

fragmentos contendo um 4tomo desse mesmo elemento, também daréo igual resultado.
Normalmente, quando se faz uma discussfo da natureza dos ides formados a partir do composto num
espectro de massas, é frequente considerar-se apenas os ides contendo os isétopos mais abundantes dos

elementos, tais como: '?C, 'H, 0, N, *8, *Cl, etc.

Quando se estiver perante mais de um atomo num dado ido, a probabilidade de existéncia, entre esses
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atomos, de um atomo do isétopo mais pesado, por exemplo *Cl, & dada pela expresséo:

(a + b)* (2)

onde: a = percentagem da abundancia natural do isétopo mais abundante;
b = percentagem da abundéancia natural do is6topo mais pesado;

m = nOmero de 4tomos desse elemento presente na molécula.

Portanto, na espectroscopia de massas a existéncia de isétopos ndo deve, de forma nenhuma, ser ignorada,
uma vez que cada vai dar diferente contributo nos diferentes picos que véao figurar no espectro de massas
que se obtém - este efeito & chamado de efeito isotépico-, sendo por isso mesmo necessario saber calcular

e separar o efeito devido a cada um dos is6topos; para esse efeito usa-se a seguinte expressao:

I(isotépico) _ Tc X A%y + Ny x A%, + 1y x A%y,

I{principal) 100% - (ng x A%y, + ny x A%,

+ Do x A%y, tn x A%
t oy X A% v ng X A%y, v n X A% )

(3)

Onde:

- l(isotbpico.), refere-se a intensidade do pico isotdpico;

- I{principal), refere-se a intensidade do pico principal ao isotépico,

- N, Ny, Ny, Ny e N, referem-se aos nimeros de 4tomos de carbono. hidrogénio, azoto e da(s) espécie(s) .....
presentes na molécula;

- A% (1°C), A% (D), A% (**N), A% ("’0) e A% referem-se as abundancias naturais relativas dos isétopos °C,
2H, ™N, "0 e do isétopo ....

4.1.9. PODER DE RESOLUGAO

O poder com que dado espectrémetro de massas pode separar ides de diferentes razbes da massa pela carga

& chamado poder de resolugao.

Em geral, a exigéncia fundamental de um espectrémetro de massas é que este resolva um feixe idnico de

massa "m" de um feixe idnico de massa quase igual a "m + Am".

N#o ha uma definigio caracteristica para o caso onde "m" possa ser considerado o primeiro a ser resolvido

de " m + Am". Todavia, um método define o poder de resolugdo pela expressao:

17
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M
Poder de resolugao = v {4)

onde: Am é a diferenga entre m, e m,.
O anexo VIl mostra, como se pode achar, tendo um diagrama espectral.

Do grafico, do mesmo anexo, nota-se que, segundo esta defini¢do, tomam-se dois picos de igual intensidade,

que séo resolvidos com um vale entre ambos, escalhido ao acaso e, que tenha 10% da alturas destes.

Com base nesta defini¢ao, os instrumentos de simples enfoque podem atingir poderes de resolugéo da ordem
dos 300 a 3000 ou 9000 e em casos favoraveis altos, como 9000. Os instrumentos de duplo enfoque
conferem um poder de resolu¢do de cerca de 10000 a 40000, embora as mais recentes técnicas permitam
a elevacao deste ultimo valor para 100000.

Outras defini¢des do poder de resolugdo (por exemplo, 5% do vale de definigao) sdo também usadas. Portanto
a indicagdo do poder de resolugdo de um espectrometro reveste-se de grande importancia, por permitir .

i

determinar o peso férmula de cada ido.

4.2. FUNCIONAMENTO DE UM ESPECTROMETRO DE MASSAS. SUA VISUALIZAGAO

m@mm%@@&ﬁﬁ%s de massas; a partirdos de baixa aos de alta resolugéo, diferindo-no-método
de producdio, separagao, recepgdo e registo de ides e portanto, cada um apresentando as suas vantagens

e desvantagens.

A titulo exemplificativo, indica-se no anexo VIII um dos modelos de espectrémetro de simples enfoque e no

anexo 1X outro de duplo enfoque.

Tal como se denota dos exemplos dados nos anexos VIl e IX, os espectrometros de massas séo -

basicamente compostos de sete (7) blocos dispostos como abaixo se indica esquematicamente:

Blocol Bloco3 Bloco—ﬂ Blocos

A A A

Bloco 7
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lLegenda:

Bloco 1. Sistema de entrada de amostras.

Bloco 2. Sistema de ionizagao (fonte de ides).

Bloco 3. Sistema de separagio de ides .

Bloco 4. Sistema de recepgao (deteccdo) de ides.
Bloco 5. Sistema de amplificagdo da corrente de ides.
Bloco 6. Sistema do registo do espectro de massas.

Bloco 7. Sistema de vacuo 10° - 10® mm Hg (alta press&o).
Fig. 1. Visualizagéo do funcionamento de um espectrémetro de massas.

De salientar que este esquema abarca tanto os espectrémetros de baixa resolugdo quanto os de alta
resolucao.

Bloco 1.

Comporta o sistema entrada de amostras - As amostra podem ser introduzidas no espectrémetro de diversas

maneiras, fundamentalmente definidas pelo tipo de amostra em estudo. Neste bloco da-se também a '
vaporizagdo da amostra.

Bloco 2.
Neste bloco dé-se a ionizagdo das moléculas. Usam-se vérios métodos de ionizagdo dentre os quais pode-se
citar 0s seguintes:
- lonizag#o electrénica {electron ionization, E.L);
- lonizagéo quimica {Chemical icnization, C.1.);
- Campo de desorgdo (Field desorption, F.D.);
- lonizagao por uso de um campo eléctrico forte (fio de ionizacao);
- Combinagéo do método de ionizagéo e do método de desorgdo quimica:
- Bombardeamento atémico rapido (Fast atom bombardment, F.AB);
- Fotoionizagao;
- Evaporagao térmica de um composto inorganico na superficie dé um metal aquecido (the surface-ionization
source);
- Bombardeamento electrénico do vapor da amostra ("electron-bombardment source);

- Criagéo de uma falsca eléctrica entre dois eléctrodos de um metal ou semi- condutor sob exame ("the
vacuum-spark source).
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Algumas vezes a C.|., aF.D. e a F.A.B. s&o referidos como sendo "procedimentos suaves de ionizagéo” (soft
ionization procedures) e produzem pouquissimos fragmentos face as dados pela E.|.. Como resultado estes
métodos, muitas vezes, revelam ides moleculares intactos conferindo portanto, ides moleculares, ou as

respectivas espécies protonadas.

Filament

To analyser

Vapour

¢

Electron beam
Fig. 2. Acelerag@o dos ides num espectrémetro de massas. Fontes: [2], pp.1 e [44), pp. 135.

Os diversos ides positivos gerados pelo impacto electronico, sdo depois acelerados através de uma segunda
fenda por um potencial acelerador de aproximadamente 2000 eV, entre A e B. Finalmente, aplica-se um
grande potencial acelerador (da ordem de 8kV) entre B e C, conforme ilustra a figura (2), de modo que os ides

positivos alcancem uma velocidade elevada na zona do analisador do espectrémetro de massas.

Bloco 3.

A separagao de ides é feita através de um analisador magnético, para os espectrometros de baixa resolugéo,

de maneira indicada no anexo X.

A separagéo dos ides baseia-se nas equagbes (5) e (5"




"

TRABALHO DE LICENCIATURA - CAPITULOC 4 - PRINCIPIOS BASICOS DA ESPECTROSCOPIA DE MASSAS

mv? my
Hev = =MV e
v R ®) ou eH )

onde: e - & a carga do ido; R - é o raio da trajectéria dos ides, que regra geral é constante para cada |
aparelho; H - é a intensidade do campo magnético, que geralmente ao longo do trabalho é variada com o
intuito de se ohter vériés relagbes m/e;, V - & a d.d.p. aplicada, a qual, regra geral nac é variada e v a

velocidade do feixe iénico.

A eliminagéo do v em (5) e (5) fornece a equagdo fundamental para os espectrometros de simples enfoque,
seguinte:

H*R?

oy O

Esta equagdo mostra que o raio da trajectéria pode ser variado pela variagao do V ou H. Comumente varia-se’

0 H, mas tratando-se de casos em que se pretenda examinar muito rapidamente, varia-se o V.

Enquanto isso, para os de alta resolugdo usa-se um analisador electrostatico e depois um analisador

magnético.

Bloco 4.
A detecgdo pode ser feita através de: métodos eléctricos por uso de detectores e métodos fotograficos por

uso de placas fotograficas. Estes sistemas de detecgdo foram descobertos por Thomson e Aston.

Os picos s#o registados de acordo com a sua razdo da massa pela carga (m/2). !

Bloco 5.
Neste, d4-se a amplificacdo da corrente de iBes, através de um electromultiplicador que tem placas metalicas

ligadas entre si-através de resisténcias as quais aplica-se uma d.d.p. de AV = 50-100V.

Bloco 6.

Ha dois tipos de registadores da corrente de ides:

-Para os espectrémetros de baixa resolugao usam-se computadores ou oscilégrafos bifiliares com papel U.V.
sensivel. O oscilografo tem trés escalas (veja o anexo VI) de registo: uma para os picos intensos, outra para
os médios e a Gltima para os baixos. Este facto permite, garante e facilita o registo de todos os picos, através .
de diferengas energéticas entre as escalas: as de cima possuem maior energia e portanto, os picos obtidos

sfo mais intensos e a de baixo é menos energética, dando assim picos pouco intensos.
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- Para os espectromeros de alta resolugao usam-se computadores ou faz-se numa placa fotografica.

No registo recomenda-se um plano a diferentes sensibilidades e abundancias, bem como a uma grande gama
de razdes de m/Z, assim que iees de muito baixa abundancia podem, ocasionalmente, ser de muita

importancia na dedugeo da formula molecular ou estrutural.
Bloco 7.

Para que os blocos 1, 2, 3 e 4 funcionem plenamente, devem estar a pressdes de 107 - 10° mmHg. O vacuo

nesses blocos consegue-se gragas a esta unidade.

4.3, VANTAGENS E DESVANTAGENS DA ESPECTROSCOPIA DE MASSAS

4.3.1. VANTAGENS DA ESPECTROSCOPIA DE MASSAS

As principais vantagens da espectroscopia de massas séo:

a) determinar a massa molecular através do ido M”, com elevada precisdo usando pequenissimas porgdes

da matéria por, exemplo 10° - 10° gr.

- 0,1 um.a. em espectfdmetros de baixa resolugéo;

- 0,00001 u.m.a..em espectrdmetros de alta resolucdo. De salientar que a dltima precisdo s6 pode ser '
conseguida gragas a alta resolugao,

b) a espectroscopia de massas permite a elucidacao estrutural de moléculas organicas neutras - conferindo
informagbes Uteis, tais como os pesos moleculares e em identidades estruturais comprendendo a molécula,

as quais podem ser Uteis na elucidagao estrutural.

¢) devido & alta sensibilidade do método, é possivel usar pequenissimas porgées de matéria, por exemplo 10°-

10° gr e detectar a existéncia ou nfio de impurezas na mesma,
d) analisar a mistura sem prévia separacdo preparativa;

e) facilita uma andlise bastante rapida de amostras.

.'

-../
|
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4.3.2. DESVANTAGENS DA ESPECTROSCOPIA DE MASSAS.
A espectroscopia de massas mostra-se desvantajosa por:

a) as estruturas correspondentes aos ides formados devido ao impacto electronico serem extrapoladas a partir
dos picos formados, razdo pela qual para um estudo dos espectros de massas, analisa-se, nitidamente os
espectros de compostos semelhantes e com base nas regularidades estabelecem-se as vias principais de
degradacdo dos ibes moleculares e as regularidades dessa mesma série, mas estas apenas se conservam

para uma série restricta de compostos semelhantes.

b) ser uma técnica bastante dispendiosa, particularmente, quando para a determiangéo da estrutura formada

se exigir a aplicagéo de computadores para a execugéo de calculos quimico-quanticos.

4.4. METODOS DE DETERMINAGAO DA ESTRUTURA DOS IOES FORMADOS DEVIDO
AO IMPACTO ELECTRONICO.

Com vista a relacionar os moldes de fragmentag&c a estrutura, os quimicos especularam liviemente a
estrutura dos ides no espectrometro de massas e desse facto houve uma necessidade obvia de
estabelecimento de métodos com vista a determinagdo da estrutura dos ides que se produzem devido ao

impacto electrénico. Assim muitos métodos foram densevolvidos. Os comumente usados sdo baseados em:
a) Caracteristicas dos ides metastaveis,

Um critério muito pratico para a comparagéo de estruturas de ides de diferentes fontes a energias acima da
baixissima energia de activagdo para a decomposigio, é dependente da razio da competigdo da abundancia
dos ides metastaveis. Um dos factores que limita a aplicabilidade deste método é a necessidade de

competicio de duas ou mais transi¢cdes metastaveis, i.e., duas reacgdes de similar energia de activagao.
b) Vias simples de decomposigao.

Se as vias simples de decomposigéo de dois ides isoméricos na fonte sdo radicalmente diferentes (j.e.,
somente tém moderadas diferencas na abundéancia relativa dos ides, mas tendo diferengas ébvias nos valores

de m/Z dos fragmentos), entdo as estruturas sdo diferentes em termos de distribui¢do de energia que origina

as decomposi¢des na fonte. Como exemplo pode se citar os orto-efeitos que ocorrem nos isdmeros orto.
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¢) Marcagoes isotépicas.

As marcagdes isotdpicas podem conferir informag¢des Uteis de estrutura dos iBes e mecanismos de
decomposigéo, particularmente em transigdes metastdveis. Os efeitos isotépicos do deutério sdo

potencialmente praticos em investigagdes de mecanismos de reacgéo, tal como na quimica neutra.
d) Efeito dos substituintes.

As razdes entre as intensidades dos ides "filhas” e "pais”, i.e., Z = I(ido filho)/l{ifio pai) e entre a dos ibes
“fithos”, i.e., Z = l(ido "filho,"/ido filho,") podem ser usados para a identidade ou ndo de dois compostos, por

exemplo, entre meta e para isémeros.
e) Calculos quimico-quinticos.

Estes séo usados para célculos da estabilidade electronica dos fragmentos, os quais ddo a possibilidade de

determinar a estrutura do ido em causa.
f) Determinagio dos pesos formulas dos ides por meio da espectroscopia de massas de alta resolugio.

Sumarizando, ha muitas possibilidades de elucidagdo da estrutura do ido na fase gasosa, e as estruturas dos
ides sugeridos séo frequentemente especulativos. A competi¢io das razbes dos ides metastéveis, bem como
outros meétodos déo resultados adicionais para a elucidagdo estrutural, e as marcacgfes isotdpicas muitas

vezes conferem informagdes valiosas.

4.5. METODOLOGIA DA APLICAGAO DA ESPECTROSCOPIA DE MASSAS EM
PROBLEMAS ESTRUTURAIS

Na aplicagdo da espectroscopia de massas em fins estruturais, faz-se o estudo de uma série de compostos
semelhantes, at;entando a todas regularidades e peculiaridades dos respectivos espectros, com vista ao
estabelecimento das vias principais de degradag@o e algum outro comportamento espectral relevante dos
mesmos compostos, para seu posterior uso, geralmente empregando o método da transladagdo (shift
technique) para o estudo de compostos naturais, que foi desenvolvido por Biemann e baseia-se no uso de '
espectro(s) de massa(s) de compostos de estrutura conhecida que sido confrotados com os espectros de

compostos desconhecidos mas sendo ambos compostos de estruturas proximas.
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5. ANALISE DOS ESPECTROS DE MASSAS DOS ALCALOIDES ESTEROIDAIS
ISOLADOS DAS PLANTAS MEDICINAIS MOGAMBICANAS “Solanum nigrum L." e
"Solanum panduraeforme E. Mey" '

Este capitulo do trabalho constitui a parte pratica e nele sdo analisados os espectros de massas , focando-se,
de um modo breve, alguns trabalhos desenvolvidos para o estabelecimento da estrutura e da configuragio
estereoquimica dos mesmos. Faz-se uma andlise pormenorizada dos espectros de massas dos compostos
aqui estudados, bem como os de outros compostos de estrutura préxima. Da analise de cada espectro
reuniram-se e sistematizaram-se as regularidades da espectroscopia de massas que definem esta série de
alcaldides esteroidais, as quais permitiram a elaboragdo de importantes critérios Gteis para a distingao dos
diastereémeros aqui tratados e parte delas s#o aplicados para o estabelecimento doutras estruturas: meti-

solasodina e o alcaldide de estrutura desconhecida.

Usando essas mesmas regularidades e com base nas estabilidades dos ides moleculares rearranjados,

propostos para a decifrac¢do dos espectros de massas , postula-se a possibilidade de existédncia de outros
alcalbides, provavelmante novos, por isolar.

5.1. ESTRUTURAS E ESPECTROS DOS SEIS COMPOSTOS ANALISADOS. BREVE
DISCUSSAO

5.1.1. Breves consideracdes acerca do estabelecimento da estrutura desses compostos

Inameros trabalhos reportando pesquisas tendentes a determinar a estrutura dos compostos isolados e outros
compostos a estes retacionados, a partir de plantas da familia Solanaceae foram j& publicados.' Por exemplo, .
segundo Matos, N.“? as plantas da familia Solanaceae, tem como caracteristica comum o facto de todas
apresentarem dois tipos. de compostos, os alcaléides e as sapogeninas esteroidais. Segundo H. Ripperger
e K. Schreiber (citado na bibliografia [43]) até 1979 foram isolados alcaléides de 350 espécies desta famiiia,
nas quais estes ocorrem como glicosideos, tendo sido isolados 75 esterdides cujas estruturas foram ja
estabelecidas, todas elas possuindo um esqueleto de colestano de 27 atomos de carbono, cabendo a §
grupos estruturais diferentes, a saber: espirosolanos, epiminocolestanos, solanidanos, solanocapsinas e
aminospirotanos.

A configuragao estereoquimica nestes compostos foi ja determinada usando-se para o efeito varios métodos
podendo se citar os seguintes: difraccdo de raios X, dispersdo 6ptica rotatéria, espectrocopia de RM.N.,

espectroscopia de |.V. e a espectrocopia de massas.
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Todos esses trabalhos sempre foram concordantes nos seguintes aspectos:

1. a estereoquimica da fusdo dos anéis A/B pode ser "trans”, ou "cis", conferindo assim alcaléides esteroidais

ou esterbides das séries "trans” e "cis", respectivamente.

L

Ra,

série 5a (trans) Série 5B (cis)

Fig. 3. Esterdides da série S5a e 58,

Estudos visando a distingdo destas duas séries usando a espectroscopia de massas ja foram densevolvidos,

por exemplo:

- Dixon, J. S. et al”" estudaram o efeito da esterecisomeria na DRD para uma série de esterdides A™
oleofinicos, tendo concluido que os espectros de massas mostram uma forte dependéncia com a
estereoquimica da fusdo dos anéis A/B, de tal modo que os R-esterdides sdo mais favorecidos & DRD face

aos «, e que as intensidades dos picos do ido (M - ‘CH,)" dos esterdides hidrocarbonados é maior paraa

série o face a 3.

- Zaretsky. Z. e Kelner, L. ® %9, estudaram a correlagdo entre as energias de activagio da reaccao M* .

(M --CH,)" de vérios esteréides, tendo chegado 4 conclusdo que baixa energia de activagdo é requerida para

os f8-esterdides face aos 5a;

2. a estereoquimica da fusdo dos anéis C/D, também pode ser "trans”, i.e., o atomo de hidrogénio ligado ao

C.s € a ou "cis”, i.e., o atomo de hidrogénio ligado ao C,, é B.
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Série 14a (trans) Série 141 (cis)
Fig. 4 Esterbides da série 140 e 14R.
Assim sendo, segundo o trabatho de Matos, N. ", estas duas situagdes levam a existéncia de quatro séries

de esterdides, baseando-se na estereoquimica da fusdo dos anéis A/B e C/D, os da serie trans-trans, trans-

cis, cis-cis e cis-trans, indicados na figura 5.

Trans/trans Trans/cis ' Cisl/cis CisfTrans
(5/1400) (50/14R) (5B/14R) (5R/140c0)

Fig. 5. Ester6ides das séries, trans-trans, trans-cis, cis-cis e cis-trans.

Para os alcaldides esteroidais, as sapogeninas esteroidais e mais outros derivados de esterdides possuindo
o anel E e F (piperidinico ou ndo) um novo problema esterecisomérico surge - a configuragédo em torno do

C,edoCy

Na tentativa de determinagdo da verdadeira configuragao, varios estudos foram feitos, por exemplo:
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- Béll, P. M.V reporta a determinagéo preliminar da configuragdo em torno do C,, da tomatidina e do Sa-
solasodanol-3@, os dois representantes dos alcaldides isolados das plantas do género Solanum, que os
considerou como diferindo entre si na configuragdo no C,, podendo o metilo ligado ao C,, ser axial (est. Il)
e equatorial (est. 1), tendo chegado & mesma concluso a que Schreiber (citado na bibliobrafia [21]) havia

chegado: que a diferenga entre os dois tipos de alcaléides isolados do género Solanum, representados pela .

{t) 22a - iso () 22t - neo {11y 228 - iso

Fig. 6. Alcaléides isolados das plantas do género Solanum das séries 22u-iso, 22u-neo e 22f3-iso. Fonte: (21},
pp. 783.

est Il (a tomatidina, o representante da série "neo") e pela estrutura | (o Su-solasodanol-36, o representante
da série "iso"), apenas diferiam na configuragdo em torno do C,,, sendo a tomatidina, 228 e o Sa-solasodanol-

3R, 22a.

Também se concluiu que os atomos de hidrogénios ligados ao C., distam apenas em 2,0 A, distancia
pe{miésivel de separacdo hidrogénio/hidrogénio, contrariamente aos resultados de Fieser, L. F. e Fieser, M. .
(citado na bibliografia [21]) segundo a qual, as 22}-sapogeninas esteroiadis sdo desestabilizadas pelo efeito
estérico entre os dois atomos de hidrogénio ligados ao C., e dos hidrogénios do metilo ligado ao C,; que,

apenas distam em 1,8 A.

- B8ll, P. M. e Sjoeberc, B.?? postularam que os alcaléides isolados das plantas do genero solanum fazem

parte de duas séries dislintas, a "neo" representada pela tomatidina e a "iso" representada pefo Sa-

solasodan-3R-ol, as quais segundo Schreiber, K. (citado na bibliografia [22]), diferem na configuragéo em torno-

do C.., tendo atribuido a configuragdo 25L para a tomatidina e 25D para o S«-solasodan-33-ol.

8B
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(1; "neo”; 22¢,25L) (2; "iso"; 220,250) (3; 22R,25L) (4; 2B3,25D)

Fig. 7. Configurages possiveis para os alcaldides isolados das plantas da Solanum, segundo Schreiber.

Fonte: [22], pp. 1176.

Mais tarde ambas séries foram descritas como sendo 22u, sendo que as Unicas diferengas residiam no facto
de o grupo metilo ligado ao C,; ser axial para a tomatidina (est. 1) e equatorial para o Sa-solasodan-383-ol (est.
2) contudo, havendo a possibilidade de os alcaléides de ambas séries serem 228 (est, 3 e 4) ou apenas
diferirem na configuragao em torno do Cn e levando a que o grupo metilo ligado ao C,; nos alcaldides de

ambas séries seja equatorial (est, 2 e 3) ou axial 221 (est, 1 e 4).

- Schreiber, K. ( citado na bibliografia {22]) descreveu estas estruturas como podendo ser representadas pelas
estruturas 3 e 2, as Quais s30 suportadas por varios métodos quimicos e pela medigdo de varias propriedades

suas e dos seus derivados. Estas estruturas s@o as aceites, até hoje em dia.

- Callow e Massy-Beresford ® obtiveram que a configuragao no C,, em sapogeninas esteroidais & igual tanto
na "neg" e "iso"-séries e, atribuiram as neo-sapogeninas o anel F com o grupo metilo na posi¢éo axial e
equatorial as iso-sapogeninas. Embora nao havendo evidéncias quimicas, pela analise conformacional no C,,

tal como por pesquisas no infra-vermelho, demonstrou-se que a ligagéo C,,-O, para ambas, séries é .

- Djerassi, C. e Ehrlich, R. D. ®" com o intuito de estabelecer a estereoquimica do Sa-solasodan-38-ol fizeram
estudos de dispersao 6ptica rotatéria, tendo concluido que as ciclo-pseudo-sarsapogeninas, geralmente,
diferem doutras sapogeninas no que respeita a configuragdo em torno do C,, (e C,;) e tendo as descrito como
220,
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- 86ll, P. M. e Sjoeberc, 8. ® fizeram estudos de dispersdo 6ptica rotatoria dos compostos 1 a 4, que |

evidenciaram o efeito estérico entre o Su-solasodan-3B-ol e as sapogeninas comuns e entre a tomatidina e
as ciclo-sarsapogeninas, tendo concluido que a série da tomatidina é pouco afectada pelo impedimento
estérico. Da anélise dos modelos moleculares tornou-se evidente que na configuragdo 22a. (estruturas do tipo
1 e 2) as interagdes sdo, sobretudo, provenientes do grupo metilo na posi¢ao 20 e que na estrutura 1 ha uma
interagao adicional a partir do grupo metilo axial ligado ao C,;. Concluiram também que a representagdo da
tomatidina pela estrutura 3 e pela 2 ao S«-scolasodan-3B-o! € mais fidvel, posto que estes bem como 0s seus

derivados estdao de harmonia com os factos experimentais.
Dentre os seis (6) compostos aqui tratados, quatro (4) deles (solasodina, tomatidenol, solasodieno e

tomatidadieno) tém as estruturas e configuragdes ja eslabelecidas e confirmadas, como sendo as dadas na

figura 8.

Legenda: R = A" &> golasodieno e R = -OH; == solasodina.

R. = A" => tomatidadieno e R, = -OH, =~ tomatidenol.
i 1 1

Fig. 8, Estruturas dos alcaldides esteroidais em estudo.

Essas estruturas sdo as actualmente aceites. O estabelecimento das estruturas do melil-solasodina e do

alcaldide desconhecido sdo objecto de estudo no presente trabaiho.
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5.1.2. Aplicagio da espectroscopia de massas em problemas estruturais dos alcaléides estercidais em estudo
neste trabalho. Dados bibliograficos

Embora ja tenham sido estabelecidas as estruturas dos compostos cujos espectros de massas sdo objecto
de estudo no presente trabalho, ainda ndo foi dedicado um estudo pormenorizado dos seus espectros de
massas; a pouca informag#o (obtida da pesquisa bibliografica) acerca dos seus espectros de massas, figura

No:

- trabalho de Matos, N.V e consiste no fornecimento dos espectros de massas sob a forma tabular e sob a
forma de diagrama de finhas. Da mesma bibliografia foi encontrada a informagdo segundo a qual o espectro
de massas da solasodina ja foi estudado por Budzikiewicz, H et al. {Monatsh. f. chemie 93, 1033 (1962));
Budzikiewicz, H et al. (structure elucidation of natural products by mass spectrometry, vol. [l, Holden-day, San
Francisco (1964)) e por Budzikiewicz, H. (tetrahedron, 20, 2267 (1864)), tendo decifrado 5 dos 24 picos que
figuram no espectro de massas a seguintes valores das razges m/Z: 413 (como M™), 138 {como "), 125
(como "n"), 114 (como "i"), 113 (come "i - H"), da maneira como ¢ indicada, mais a frente. Esta decifracgiofoi
usada por Matos, N. para a identifigio da solasodina, tomatidenol, solasodieno e tomatidadieno, a partir da
atribuigdo parcial de: nove (9) dos vinte e dois (22) picos que figuram no espectro de massas do tomatideno!,
nomeadamente os que surgem a m/Z(%): 413(1,0%) (como M), 282(0,6%) (como "b - H,0"), 271(2,0%)
{como "a"), 267(1,0%) (como "c - H,0"), 253(1,3%) (como "a - H,0"), 138(50,0%) (como "j"), 125(8,0%) (como
"n"} e 114(100,0%) (como "i") (os ides correspondentes as varias ietras "a", "b", correspondem &s usadas na
decifrac¢do do espectro de massas da solasodina, feita por Budzikiewicz, H. et al., citados no trabalho de
Matos, N. ); oito (8) picos dos que figuram no espectro de massas do solasodieno, nomeadamente os que
surgem a m/Z(%): 395(14,7%) (como M), 282(5,0%) (como "b"), 267(4,0%) (como "c"), 253(4,5%) (como "a"),
138(38,0%) (como "j"), 125(11,0%) {como "n"), 114(100,0%) (como "i") e 113(69,0%) (como "i - H"), cujas
estruturas so idénticas as apresentadas no anexo XIX. Portanto, ndo sfo tratados os restantes dezasseis
(16) picos constantes do espectro de massas e nem discutidas as razdes que levaram a essa atribuigso; &
seis (6) picos dos que figuram no espectro de massas do tomatidadieno, nomeadamente os que surgem a
m/Z 395(5,3%) (como M*), 282(2,0%) (como "b"), 253(3,5%) (como "a"), 138(31,5%) (como "|"), 125(16,0%)
{como "n") e 114(100,0%) (como *i"), cujas estruturas sdo também dadas no anexo XIX, ndo sendo discutidas
as razdes dessa mesma atribuigdo e nem tratados os restantes dezassete (17) picos constantes do espectro
de massas. Da mesma fonte obteve-se e que o espectro de massas do metil-solasodina ja foi estudado por
Budzikiewicz, H et al. (structure elucidation of natural products by mass spectrometry, vol. I, Holden-day, San
Francisco (1964)) e por Budzikiewicz, H (tetrahedron, 20, 2267 (1964)). Contudo na bibliografia referida ndo
séo apresentadas as estruturas dos ides correspondentes aos varios picos que figuram no espectro de

massas deste composto:




TRABALHO DE LICENCIATURA - CAPITULO 5 - ANALISE DOS ESPECTROS DE MASSAS DOS ALCALOIDES ESTERCIDAIS ESTUDADOS

- na bibliografia:

. [4], que consiste dum artigo de Nasan, N. et al.(1981), no qual comunicam que estudaram o espectro de
massas da solasodina a afta e baixa resolugdes, contude os resultados a que chegaram nao s&o reportados
nessa bibliografia constando no "Islamabad J. Sci.. (1978), 5(1-2), 11-13 (Eng.)" que esteve fora do alcance

do autor deste trabatho:

. [39], que consiste dum artigo de Cham, L. E. e Wilson, L. no qual reportam o isolamento de dois glicosideos
esteroidais a partir da Solanum sodomseum - a solamargina e a solasonina- e apresenta-se o espectro de
massas do alcaléide obtido da hidrélise dcida da mistura dos glicosldeos esteroidais- a solasodina-, dado no

anexo XX.

5.1.3, Evidéncias tiradas da andlise bibliografica. Necessidade de uma andlise dos espectros de massas dos
compostos em estudo )

Do acima descrito denota-se uma auséncia de um estudo pormenorizado dos espectros em estudo no
presente trabalho que permitisse a elaborag@o de critérios aplicaveis em fins estruturais, i. e., critérios que
fossem aplicaveis na andlise de misturas sem prévia separagdo preparativa, na confirmacdo e identificago
da estrutura desses alcaldides esteroidais, no estabelecimento da estrutura de alcaléides velhos ou novos da
mesma série e na proposta da existéncia de novos alcalbides estercidais a partir dos rearranjos dos ides

moleculares.

Assim sendo, houve uma necessidade 6bvia de um estudo pormencrizado desses espectros de massas, com

o intuito de:

- se sistematizar as regularidades desses espectros de massas , indicando as vias principais de degradagio
dos ides moleculares desta série de alcalbides esteroidais, que permitam a elaboragéo de critérios a serem
aplicados em futuras pesquisas de identificagéio e determinagéo da estrutura desta série de alcalbides, quer

sejam velhos, quer sejam novos;

- uma vez estabelecidas as regularidades espectrais, provar a sua aplicabilidade, por tentativa de
determinac¢8o da estrutura do alcalbide de estrutura desconhecida, através de uma andlise pormenorizada do

seu espectro de massas;
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- se estabelecer as peculiaridades inter- e intradiastereoisoméricas dos espectros de massas dos
diastereémeros desta série de alcalbides esteroidais que possam ser Gteis na identificagdo dos mesmos ou

no estabelecimento da configuragido estereoquimica dos velhos e novos alcaldides;

- se confirmar ou corrigir, por meio dos seus espectros de massas , a estrutura dos alcaldides esteroidais

examinados.

Para este efeito elaberaram-se 0os mecanismos de degradacdo dos ides moleculares os quais constam,
basicamente, de quatro vias principais, a A, B, C e a D, que levam a formagéo dos ides moleculares

rearranjados M., M, M, e M~

5.1.4. Determinacio das vias principais de degradacio dos ibes moleculares

Em substituicdo dos ides moleculares e radicalares A,, A, e A, (veja o anexo XIX), propostos por Budzikiewicz,
H. et al. usados na decifracgdo do espectro de massas da solasodina, para a decifrac¢éo dos espectros de
massas em estudo neste trabalho, postulou-se a formagao dos ides moleculares rearranjados M,*, M,*, M,"*

e M,” (que sio usados ao longo da decifrac¢do dos espectros de massas destes alcal6ides), obtidos dos

rearranjos através das vias A, B, C e D dos respectivos ides moleculares, rearranjos esses bastante provaveis,
pois para a sua ocorréncia da-se a cisdo de apenas uma unica ligagao, a C.,-O, e para o ifio M," dé-se a

migragdo do atomo de hidrogénic para a parte contendo heteroatomos.

Os ides M,” e M," s6 podem ter um tempo de vida suficiente para serem registados no espectrémetro de
massas, mas tendo menor probabilidade de existéncia fora do espectrometro, posto que o M,” devido &
ligag&o dupla entre C,,-C,,, & bastante instavel e pode se converter automaticamente para a estrutura M,,*,
que sendo também pouco estivel devido ao facto de ndo possuir o anel E, pode ganhar uma maior
estabilidade ao se ciclizar resultando assim na estrutura M~ (passando a possuir o anel E). Assim, os ides
moleculares rearranjados que podem existir fora do espectrémetro, s&o o M,” e o M,*, que por sua vez, sdo

passiveis de se desidratar dando origem as estruturas ainda mais estaveis (M, - H,0)* e (M, - H,0)".
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My, m/Z413(~) My, mVZ 413(-)

Fig. 8. Rearranjo do i&o molecular M* segundo as vias A, B, C e D com a formagéo dos ides rearranjados
M M M) e M

5.1.5. Importancia dos reamanjos A, B, C e D e dos ides moleculares M,*, M,*, M." e M
Aimportancia destes ides, € obvia a partir da decifracgdo dos iespectros de massas dos alcalbides esteroidais
que se faz mais abaixo, assim que explicam facilmente a formag¢3o dos demais ides cujos picos respectivos
figuram no espectro de massas, por uso de regras empiricas de degradagao dos ides moleculares, tal como

€ 0 caso da cisdo das ligagdes o relativamente aos carbonos quaternario e terciario e a 8 em relagdo ao
heteroatomo e 4 dupla ligacéo.
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Essas estruturas estabelecidas sdo basicamente ciclicas, portanto mais estaveis face aos ides moleculares

abertos e radicalares propostos por Budzikiewicz, H. et al. (citados no trabalho de Matos, N. ™),

5.2. ESPECTROS DOS SEIS ALCALOIDES ESTEROIDAIS EM ESTUDO NO PRESENTE ,
TRABALHO

Do trabalho de Matos, N."" obteve-se as seguintes estruturas e espectros dos alcaldides em estudo neste
trabalho:

Tabela 1. Estruturas e espectros de massas dos alcaldides estudados: Solasodina, solasodieno, tomatidenol,

tomatidadieno, metil-solasodina e do alcaléide de estrutura ndo conhecida, Fonte: [1].

ESTRUTURA | compos- . ESPECTRO ()
BASE 70 PN mZ (%)o

- \ /‘w - N 7
SOLASO- | 414(1.8); 413(4,1); 312(1,5); 399(0,4); 398(1,0); 386(0,8): 385(2.0):
< ‘DINA: 191(0,5); 180(3,1); 153(0,6); 152(4,6); 138(10,0); 138(61,0);
R =-OH 127(0.4); 126(4,6); 125(6,0) 115(10,0); 114 100,0); 113(59,0);
112(6,2); 111(10,0). N %;‘\/(u

Se———T Ay -~
SOLASO- | 396(6.6); 595(14,7); 368(3,1); 367(7,8); 283 (1,6); 282(5,0);
DIENO: 268(1,2); 267(4,0); 254(1,2); 253(4,5); 168(0,2); 167(1,4);
R=A 139(4,6),138(38,0); 127(0,9); 126(10,5); 125(11,0); 123(0,5);
122(4,3); 115(7,8); 114(100,0); 113(69,0); 106(2,1); 105(20,9).

TOMATL- | 414(0,5); 413(1,0); 386(0,4); 385(1,0); 283(0,2); 282(0,6); 272(0.6):
DENOL: | 271(2,0); 268(0,3); 267(1,0); 254(0,4); 253(1,3); 139(6.6):

R =-OH 138(50,0);126(0,8); 125(8,0); 123(0,3); 122(3,0); 115(9.3);
114(100,0); 113(49,0); 112(7,3).

TOMATI- | 396(2,4); 395(5,3); 368(1,5); 367(3,6); 283(0,6); 282(2,0); 254(1,0):
DADIENO [ 253(3,5); 139(3.8);138(31,5); 126(1,7); 125(16,0); 115(7.8):

R=a’® | 114(100,0); 113(73,0); 106(3,1); 105(31,6); 81(0,7);80(10,1): 69(0,4):
68(9,0); 56(2,3); 55(47.8).

MISTURA | 428(1,4); 427(3,0); 426(3,3); 226(1,0); 225(4,9); 197(1,2), 196(7 5);
DOS AL- | 179(2,0); 178(12,5);169(2,3); 168(17); 150(2,2): 149(17.0);

CALOI- 142(3,1);,141(27,0); 139(12,2); 138(100,0); 115 (7.4); 114(95.0):
DES ME- | 113(65,9); 106(2,2); 105(22,0); 72(1,0);71(21,3); 57(3.0); 56(66.6):
TILADOS | 55(72,8); 44(1,9); 43(80.0).

ALCALOG. | 410(0,5); 409(1,0); 395(0,2); 394(0,5); 382(2,0); 381(5,0): 367(0,3):

DE 366(0,7); 163(0,6); 162(4,0); 136(1,4); 135(12,0); 134(100,0); 122

) ESTRU. (2,4); 121(26,0); 120(28,0); 119(3,2);108(1,6); 107(16,0); 95(1,2):
DESCO. | 94(15,0).

(') Os espectios sob a forma de diagrama de linhas sdo apresentados nos anexos.,

(") Estruturas por determinar ainda neste trabalha;
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5.3. ANALISE DO ESPECTRO DE MASSAS DA SOLASODINA

5.3.1. FONTE E CONDIGOES DE ISOLAMENTO, PROPRIEDADES FISICAS E SUA ESTRUTURA
Do trabalho de Matos, N./" obteve-se que a solasodina- o [(22R,25R)-22a-spirosol-5-en-3i-ol)- foi isolada das
frutas (0,008%) da Solanum panduraeforme E. Mey, e das frutas (0,007%) e folhas (0,005%) da Solanum

nigrum L., tendo a massa molecular de 413 u.m.a., de férmula molecular C,,H,,;O,N, cuja férmula estrutural

@ dada na figura 8, apresentando as seguintes caracteristicas:

.parte isolada da Solanurm panduraeforme E. Mey. Rf 0,35 (fase estacionaria: Al,O, bésico, fase mével: mistura
de metanol e acetato de etilo 5%), P.F. 202 - 203°C.

.parte isolada da Selanum pigrum L.: Rf 0,35 (fase estacionéaria: Al,O, neutral, fase méve!l: mistura de metanol
e cloroférmio 1%), P.F. 201 - 203°C, critais (acetona), [0(.]025 = -111° (cloroférmio).

5.3.2. FACTOS RELEVANTES DA PESQUISA BIBUOGRAFICA ACERCA DA ESPECTROSCOPIA DE
MASSAS APLICADA AO ESTUDO DA SOLASODINA. SUAS IMPLICAGOES

No trabalho de Matos, N. ¢ dado o espectro de massas deste alcaléide sob a forma tabular (veja a tabela
1) e sob a forma de diagrama de linhas (veja o anexo XlIl), da mesma fonte cita-se ainda que o espectro de
massas da solasodina ja foi estudado por Budzikiewicz, H. et al. (citados no trabalho de Matos, N. ™) e por
Budzikiewicz, H. (citado no trabalho de Matos, N. "), tendo decifrado 5 dos 24 picos que figuram no espectro
de massas a seguintes valores m/Z 413 (como M™), 138 (como "j"), 125 (como "n"), 114 (como "i"), 113 (como

*i - H"), tal como se indica no anexo XIX.
Outros factos relevantes s&o descritos no ponto 5.1.2..

Tal como se denota, a decifragdo do espectro de massas apresentada no anexo XIX é feita por mecanismos,
que explicam pormencrizadamente cada estagio de formacao dos ides moleculares e, portanto, é de extrema
importéncia. Contudo, a aplicag&o desses mecanismos para a decifraccdo do espectro de massas e a prépria

decifracgdo feita mostram algumas inconveniéncias na medida em que:

1. para a explicagdo dos varios picos que figuram no espectro de massas usam se ides de estruturas
radicalares e abertas A, e A,, algumas das quais ndo sdo usadas para a explicaqao de nenhum pico, se ndo

a formagéo de uma outra estrutura rearranjada do ido molecular;
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2. séo decifrados cinco picos ndo sendo decifrados os restantes dezanove (19) picos, o que restringe o uso

das regularidades espectrais para fins estruturais,

3. ndo sdo estudados os espectros de massas desta série de alcalbides e, por isso, ndo s&o indicadas as
regularidades espectrais da série, as implica¢des espectrais que se observam, por exemplo, na transigao da
solasodina ao solasodieno, da solasodina ao tomatidenol e mais outras, o que também restringe a

aplicabilidade das mesmas para fins estruturais;

Por tudo isto e atendendo aos objectivos do presente trabalho é proposto uma outra maneira (que é indicada

abaixo) de decifraccio destes espectros de massas na qual:

1. a decifracgdo & feita por uso das regras empiricas rotineiras de degradacdo dos espectros de massas, tal
como & a cisdo da ligagédo o em relagdo ao carbone terciario e quaternario, a ciséo das ligagbes R em relagéo
aos heterodtomos e as ligacbes duplas, regras essas que s&o bastante acesslveis e aplicaveis ao presente
trabalho.

2. ndo se usam estruturas radicalares e abertas mas sim, basicamente, quatro {(4) ides moleculares
rearranjados, M,”, M;*, M,*, M,* de estruturas ciclicas cujas estabilidades e probabilidades de existéncia
foram ja discutidas. Esses ides explicam claramente a formagdo dos demais picos que figuram no espectro

de massas, e cada um deles explica, pelo menos, um pico que figura no espectro de massas;

3. cada pico é discutido, extratificando-se os isotépicos dos ndo isotépicos e, para os ides correspondentes
aos demais picos, preferencialmente, usam-se estruturas ciclicas, assim que sdo mais estaveis face as

abertas;

4. as regularidades e implicagdes espectroscopicas desta série de compostos sdo evidenciadas; a auséncia
de certos picos que atendendo as regras empiricas de degradacdo dos ides moleculares deviam se formar

e, portanto, conferir os respectivos picos nos espectros de massas, é também discutida.

5.3.3. ESQUEMA DE FRAGMENTACAO E DOS REARRANJOS DO 1IAO MOLECULAR M~ DA SOLASODINA
E SUA DISCUSSAO

5.3.3.1. Decifracgio do espectro de massas da solasodina
QO presente trabalho levou a obteng¢&o do esquema de decifragio do espectro de massas da solasodina que

& dado no anexo XXI.
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5.3.3.2. Acerca da estrutura do ido correspondende ao pico a m/Z 412(1,5%)- o ido (M - ‘H)*-

A estrutura mais provavel deste ido (M - H)" correspondera aquela em que a carga esteja localizada num
heteroatomo do ido ndo rearranjado (M - ‘H)". Assim sendo as trés estruturas indicadas na figura 10 podem
corresponder a estrutura do ido (M - ‘H)*. Mas é de salientar que entre essas trés estruturas a mais provavel .

é aquela em que a carga positiva esteja localizada sobre o atomo de azoto.

Esta maneira de formagéo do ido (M - 'H)*, m/Z 412, pode ser usada para a formagao do mesmo a partir dos
ides moleculares rearranjados M,*, M,” e M,". Mas a formacéo deste ido a partir destes ides moleculares

rearranjados é pouco provavel, posto que a energia destas encontra-se diminuida face ao ido molecular no

rearranjado.

M 613(4,07%)

m/Z 12(15%)

Fig. 10. Esquema de formagdo do ido (M - ‘H)*, m/Z 412.
5.3.3.3. Acerca da estrutura do ido comespondende ao pico a m/Z 398(1,0%) - o ido (M - ‘CH,)" -

As vias mais provaveis para a formagdo deste ido sdo as que implicam a intervengdo do i3o molecular ndo
rearranjado M. A formagéo deste ido a partir dos ides rearranjados é pouco provével pelas razdes discutidas
para a formagdo do ido de m/Z 412. Assim sendo as vias mais exactas corresponderao aquelas em que esta

particula seja eliminada a partir do grupo melilo angular da posi¢do 18 ou 19.
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MY/ Z 413(4,0%)

\f
+

[M="CHy), m/Z 39801,0%)

Fig. 11. Formagao do ido (M - CH,}", m/Z 398(1,0%).

A eliminagao do grupo metilo apenas a partir das posigdes 18 e 19 é concordante com 0s dados bibliograficos

seguintes:

- Dixon, J. S. et al. ©® verificaram que as intensidades dos picos dos ides M’ - » (M - CH,)" para os
esteréides hidrocarbonados da série 5v sdo maiores face a dos picos dos respectivos isémeros 5. Notaram
também que para os esteréides oleofinicos A™. o grupo metilo elimina-se da posi¢do 19 com a probabilidade
de 37%. Tal como se denota a apresentacdo de mais de uma estrutura para a formagao do ido (M _ ‘CH,}",

m/Z 398(1,0%) é coerente com o exposto neste artigo;

. Beard, C. et al.?® do estudo de 16-ceto-esterdides, levadas a cabo por marcagdes isotopicas conciuiu.que
0ido (M - CH,) " deve-se também a perda do metilo da posicao 21 e 22 para moléculas com um baixo namero -
de membros, eliminagido essa que depende da estabilidade doutro fragmento libertado. Esse facto,
logicamente, ndo é concordante com as estruturas estabelecidas para 0 ido (M - CH,) * neste trabalho, o gue
se pode justificar devido a diferengas estruturais entre os compostos estudados por Beard. C. et al e 0s
tratados nesse trabalho. Contudo, nesse mesmo trabalho refere-se que a eliminagéo do metilo se pode dar
a partir da posigao 18 para moléculas com uma cadeia carbénica de muitos membros, o que é concordante

com as estruturas estabelecidas para o ido em discusséo.
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- Partridge, L. G. et al. " estudaram as fontes de elimina¢io do metilo a partir de varios estertides, usando
12 e 70ev e obtiveram que a perda do metilo da-se em ambos casos a partir das posigdes 18 e 19. O anexo
XXII mostra os resultados a que chegaram. Esses resultados sdo concordantes com as estruturas para o ido

(M - CH,)" estabelecidas no presente trabalho.

Outros artigos que se referem ao estudo da eliminagdo do grupe metilo sdo:

- Zaretsky. Z. e Kelner, L. ® @4 astudaram os espectros de massas de varios esterbides de ambas séries,
mais concretamente, a correlagio entre as energias de activagéo da reacgéio M »{M - CH,)", tendo

chegado a conclusdo que menor energia de activa¢io é requerida para os SB-esteréides face aos 5o,

- Beard, C. et al. ®™ verificaram que é possivel diferenciar as séries 20a. das 20R-colestan-16-onas através
da intensidade do pico do ido (M - ‘CH,)"; ela é mais forte para a série 20a e, através da intensidade do pico
do mesmo ido ¢ possivel distinguir as trans-Sa-preghen-16-onas das ¢is-Sa-pregnen-16-onas, assim que é

menor para as trans face a das cis.

5.3.3.4. Acerca da estrutura do o correspondende ao pico a m/Z 385(2,2%)- o ido (M - C,H,)* e ndo o ido
(M - CO)*-

A formagéo do pico do ido (M - 28 u.m.a.)* verifica-se em muitos esterdides e alcalides esteroidais, por
exemplo, no espectro de massas do [Spirosolan, (38, Sa, 22B, 258)] e do [spirosol-5-en-3-ol, (3B, 22a, 25R)]
obtidos da bibliografia [10] figuram os picos correspondentes ao ido (M - 28 u.m.a.)*, Tékés, L. e Djerassi,
C. "® reportam a formag&o do ido (M - 28 u.m.a.)" a partir do androstano. Sato, Y. et al. ® obteviveram o
espectro de massas em que ha formagdo deste ido; no espectro de massas da tomatilidina, dado na
bibliografia [26], nota-se a formagdo desse ifio. Ori, K. et al. ®? obtiveram os espectros do [(25R)-23,26-
epimino-3B-5a-colest-23(N)-ene-6,22-diona] e do [(20R, 25R)-23,26-epimino-3B-hidroxi-Sa-colest-23(N)-ene-
6,22-diona), em que se d4 a formagfo desse i40. Por fim Ripperger, H. e porzel, A. ®* reportam a formagso

do mesmo ido a partir do 2a-hidroxiscladulcidina e do (23R)-23-hidroxisoladulcidina, respectivamente.

Na solascdina a formag8o do pico a m/Z 385(2,2%) pode ser vista de duas maneiras:

- 1% - como resultado da eliminagdo do CO a partir do ido molecular rearranjado M, ", tal como é mostrado na

figura 12.
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-C0__,
(28umQ)
A0 WO WO

MIm/ZA316,06) MEm/Z431-) (M~CO)S" m/Z 385!~

Fig. 12. Formagdo do ido molecular rearranjado M;", o qual leva 4 formagéo do ido (M, - CO)', de m/Z 385.

Portanto, esta explicagdo equivale a dizer que o ido molecular rearranja-se formando o idc molecular M;". A
analise dos espectros de massas do [Spirosolan-3-ol (3R,5¢,22(,258))], dado na bibliografia [10], do derivado
obtide da hidrogenagdo catalitica ou da redugdo da solacongestidina com LiAIH,, dado na bibliografia [25] e
do derivado oblido da hidrogenagdo da solafloridina, tambem dado na bibliografia [25], do
hexadihidrotomatilidina, dado na bibliografia {26] e capsimina [(22R,25R)-22,26-epiminocolest-5en-38,16a-diol}
dado na biliografia (8], mostra que em caso de formagéo do ido molecular rearranjado M,;* (ou ido similar a
este), dar-se-a ndo s a formagéo do ido (M, - CO)*, mas também a formagado do ido de m/Z 98 (ou o ido
similar correspondente} com uma intensidade considerdvel. Olhande para o especiro de massas da
solasodina, nota-se a auséncia da formacgao deste ido; este facto constitui a primeira razéo para se recusar
a formacgéo do ido molecular rearranjado M, " e consequentemente do ido (M, - CO)*. Como segundo facto
desfavoravel a formagéao do ido molecular rearranjado M, " e consequentemente do ido (M, - CO)" pode se
citar, as conclusdes a que Beard, C. et al. ™ e Djerassi, C. et al "” chegaram do estudo dos espectros de |
massas dos 11-, 15- e 16-ceto-esterdides, que visavam estudar a validade dos processos de transferéncia
que se registam nos compostos hexaciclicos oleofinicos (o rearranjo de McLafferty), segundo as quais para
os 11- e os 15-ceto-esterdides n3o se da o rearranjo de Mcl.afferty visto para estes a distancia entre o H,
e o oxigénio carbonilico ser maior que 1,8A (a distancia critica entre o H, e o oxigénio carbonilico re-querida
para que se dé o rearranjo de McLafferty, em moléculas de geometria rigida), enquanto que para os i16-ceto-
esteréides da-se o rearranjo de McLafferty assim que a distancia entre o H, e o oxigénio carbonilico & menor

que a disténcia critica. Portanto, da estrutura M, * também se devia dar o rearranjo de McLafferty, formando-se

41
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assim o ido de m/Z 388 e o fragmento néo carregado de 115 u.m.a., ou entdo o ido de m/Z 115 e o fragmento

et I S e el T
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ndo carregado de 388 u.m.a., tal como se indica na figura 13.

Porque o pico a m/Z 115(10,0%) que se forma no espectro de massas da solasodina corresponde ao ido
isctépico ao de m/Z 114(100%) e que no espectro de massas ndo se forma o pico a m/Z 388, pode se recusar -

a formagdo do ido molecular rearranjado M;* e portanto, o ido (M - CO)".

0 N N5 um.a.

/243 40/0) MIm/Z413=) my/ 7 388(-)

|»\

\j\}

0 SBauma m/Z115(-

Fig. 13. Formacgdo do ido de m/Z 115 ou do ido de m/Z 388, gragas ao rearranjo de McLafferty do ido M.
A terceira raz@o que se pode indicar contra a formagao do ido (M, - CO)* & o facto de, mesmo para 0s
simples esterdides n&o possuindo o grupe CO ou uma ligagdo C—O, por exemplo o androstano, se formar

0 ifo (M - 28 um.a.)”, portanto ndo podendo corresponder ao ido (Mg - COY™

- 2% - como resultado da formagao do ido (M - C,H,}".

A estrutura mais estavel e provével para o ido (M - C,H,)"* é a correspondente a resultante da eliminagdo do

C,H, a partir do anel C do ido molecular M, i. e

42
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M Y2 4131407 (M =CoH, V) mV/Z 385(2,0%)

Fig. 14. Formagdo do ido (M - C,H,)" a partir do ido molecular da solasodina.

Assim que se dd um aumento da intensidade do mesmo ido em quase quatro (4) vezes na transigao da
solasodina » solasodieno e na transigfo do tomatidenol » tomatidadieno, evidenciando este facto que
a eliminagéo ndo se pode dar a partir do anel A e nem do anel F. Por outro, lado a eliminag&o a partir do anel
A pode ser preterida se se tomar em mente que para o solasodieno e o tomatidadieno ha formagdo do mesmo
id0 que, como & légico, ndo se pode dar a partir do anel A, assim que as ligagdes o. em relagdo as duplas
ligagbes ndo se cindem. No espectro de massas do alcaldide de estrutura desconhecida da-se a formacao

do mesmo ido mas atendendo as regras empiricas de degradagéo dos ides moleculares, ela ndo se pode dar

a partir do anel F.

Varios artigos sobre a espectroscopia falam da formagéo do ido (M - C,H,)*, como que a corroborar com a

estrutura aqui estabelecida, por exemplo Tokés, L. e Djerassi, C. "™ reporta a eliminagao de C,H, a partir do

androstano.
5.3.3.5. Acerca da estrutura do ido cormrespondente ao pico a nvZ 152(4,6%)
Por uso das regras empiricas de degradagao dos ides moleculares, nao foi possivel decifrar o pico que figura

a m/Z 152(4,6%). Esse facto leva a supor que, provavelmente, esse pico ndo seja inerente a este espectro,

i.e., que tenha se formado devido a eventuais impurezas no espectrémetro de massas.
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5.3.3.6. Acerca da estrutura do ido cormespondente ao pico a m/Z 126(4,6%) e do ido de m/Z 125(6,0%)

A intensidade prevista teoricamente através da formula (3), para o pico isotopico de m/Z 126 devido ao ifo
de m/Z 125(6,0%) é de 0,63%. Portanto, o pico de m/Z 126(4,6%) que figura no espectro de massas néo se
deve ao ido isotdpico ao de m/Z 125(6,0%). Contudo, a intensidade real do pico do ido de m/Z 126 deve ser
igual a (4,6 - 0,63)% = 3,97%.

Para a decifrac¢do do ido de mfZ 126(3,97%) e do ido de m/Z 125(6,0%) partiu-se do principio de que o pico
a m/Z 126 sb se forma no espectro de massas da solasodina e do solasodieno, e que pico idéntico ndo se
forma para o tomatidenol e tomatidadieno; entretanto, o pico a m/Z 125 figura tanto para a solasodina e
solasbdieno, como para o tomatidenol e tomatidadieno. Portanto, conclui-se que o ido de m/Z 125 néo se
forma a partir do ifo de m/Z 126 e que a formacgao do iSo de m/Z 126 tem algo a ver com a estereoisomeria,
uma vez que este forma-se nos espectros de massas dos alcaldides esteroidais da série da solasodina (com
a configuracdo semelhante a da solasodina) e ndo se forma nos espectros de massas dos alcaldides
esteroidais da série do tomatidenol (com a configurag@o semelhante a do tomatidenol). Baseiando-se nestas
duas conclusBes e apdés uma mununciosa anélise dos modelos moleculares, que mostrou que a distdncia
entre o H(C,,) e o 4tomo de azoto é menor que 1,8A para a série da solasodina e maior para a série do
tomatidenol (dist&ncia minima requerida para ocorrer a migragdo do atomo de H no rearranjo de MclLafferty),

elaborou-se 0 mecanismo de formagéo ou ndo do ide de m/Z 128 indicade na figura 15.

Tal como se denota a formagéc cu ndo do ifio de m/Z 126 depende da configuragao relativa do anel F e do
atomo H(C,,), configura¢ao essa que condiciona a migragao ou ndo do atomo de hidrogénio para o atomo de

azoto.

A formagdo do ido de m/Z 125 a partir da estrutura rearranjada M," & secundada por vérias fontes
bibliograficas. Por exemplo, Sato, Y. et al. ® decifraram o pico a m/Z 125 no espectro de massas da
solacongestidina, a partir duma estrutura préxima a estabelecida no presente trabalho para o pico de mesma
razdo m/Z, da biblicgrafia [26] obteve-se uma decifracg@o do pico a m/Z 125 que consta no espectro do
desoxitomatilidina, préxima & usada neste trabatho e uma decifracgéo dos picos a m/Z 121 e 120 que figuram
no espectro de massas do alcaléide esteroidal obtido da desidrogenagao do desoxitomatilidina com Se, que
tem uma estrutura préxima a do alcalbide de estrutura estabelecida no presente trabalho, de uma maneira
também similar a usada neste trabalho, os quais podem servir de suporte & veracidade do mecanismo aqui

proposto.
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e m/Z126(3,4%)
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Fig. 13. Visualizagao da razéo da formagfo ou nio do ido de m/Z 126 nos alcaldides esteroidais da série da

solasodina e do tomatidenaol.
5.3.3.7. Acerca da estrutura do o correspondente ao pico a m/Z 112(6,2%)
A intensidade {eoricamente prevista através da férmula (3) para o pico a m/Z 112 devido ao ido de m/Z

111(10,0%) € de 0,77%. Portanto, o pico a m/Z 112(6,2%) que figura no espectro de massas ndo se deve ao
ido isotopico ao de m/Z 111(10,0%), mas a sua intensidade real sera de (6,2 - 0,77)% = 5,43%.
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5.3.3.8. Acerca da auséncia da DRD
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A DRD ocorre, quase que na totalidade, para os ciclenos monociclicos e policiclicos. A mesma degradagao
verifica-se também em muitos ides moleculares de compostos hexaciclicos ciclénicos. Portanto, atendendo
ao facto de que a solasodina € um composto hexaciclico ciclénico seria de esperar a degradagio segundo .

a DRD, a qual daria resultado aos seguintes iBes:

0 -

138umaQ

w0
m/Z275-) Mim/Za301,06)  M/Z21381-) T275uma

Fig. 16. Degradagéo do ido M* da solasodina segundo a DRD.

Da analise do espectro de massas da solasodina nota-se que ndo ha formagao do pico a m/Z 275, que
corresponderia a formagéo do ido de m/Z 275, o mais provével, devido & localizagdo da carga positiva no
atomo de azoto. Tal como se denota da figura 16, outro ido que se pode formar como resultado da mesma
degradagéo é o de m/Z 138, o pico a m/Z 138 figura no espectro de massas mas, é bastante intenso (61,0%)
para ser atribuido ao ido resultante desta reacgéo, mas sim ao ido resultante da cis3o do anel F {0 mais
provavel de se cindir levando a formag&o de particulas mais estaveis e portanto, a formagdo de abundantes
ides e consequentemente a uma elevada inlensidade dos picos respectivos). Ndo se deve admitir que o pico
a m/Z 138 seja resultado da contribuigdo do ido resultante da cisdo do anel F e do ido resulante dé
degradagdo segundo a DRD, pelo facto de na andlise do espectro de massas do alcaldide de estrutura
determinada no presente trabalho, ndo se formar o pico a m/Z 138, mas formar-se o de m/Z 134, reiterando
que o pico a m/Z 138 que se forma no espectro de massas da solasodina e do tomatidenol apenas se deve

ao ido resultante da cisao do anel F. Os espectros de massas do solasodieno e do tomatidadieno também

confirmam esta tese.
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Do acima exposto, torna-se evidente que para os ides moleculares da solasodina, tomatidenol e do alcaléde

cuja estrutura foi determinada no presente trabalho ndo ha ocorréncia da DRD.

Por intermédio de um estudo de esteréides A’® levado a cabo por Dixon, J. S. et al'”, concluiu-se que os
espectros de massas mostram uma forte dependéncia da estereoquimica da jung&o dos anéis A/B, tendo sido
proposto que o impacto electrénico resulta num ido que sofre a DRD, sendo que esta ocorre quando na
ionizagao se retiver a estereoquimica da fusdo do anel ciclohexénico e n&o ocorre quando a ionizag#o inicial
se da com a destruicdo da estereoquimica do anel ciclohexénico. Concluiram também que a série 58 & mais
favoravel & ocorréncia da DRD, face 4 série 5a. Porque para a destruigdo da configuragdo estereoquimica
do anel(éis) ciclohexénicos, nos compostos em estudo no presente trabalho, exige-se a roptura dos anéis
A e B, o que ndo se d4, dando-se em primeiro iugar a ciséo dos anel F, esta conclusfo nfo é aplicdvel & série

am estudo.

Uma andlise pormenorizada da mesma bibliografia permitiu concluir que a degradag&o retrodiénica ocorre
apenas para certas posigdes da localizagdo da dupla ligag8o nos anéis A e B, a saber: entre o C,-C, e entre
o C,-C,, que ndo coincide com a posigio da dupla ligagao nos compostos em estudo (que s3o A*®) e portanto
n&o se dando a DRD. A

5.3.3.9. Acerca da Auséncia do pico a m/Z 395, que comespondenria ao ido formado pela libertagio da agua,
ie., (M - H,0)*

A eliminagéo da &gua ocorre em varios alcaldides esteroidais, por exemplo, da bibliografia {9] obtevg-se 0
espeptro de massas do [colest-Sen-3B-ol] e do [pregn-5-en-38, 208-diol] no qual existe o ido (M - H,0)*; o
mesmo se da no espectro de massas da: solasonina dado na bibliografia [36], capsimina-3#-O-glucosideo
dado na bibliografia {8] e do solanocardinol dado na bibliografia [35]. Mesmo a partir de simples esteréides

da-se a a eliminagéo da agua.

Da anélise do espectro de massas da solasodina dado no trabalho de Matos, N, {1) nota-se a auséncia do

pico a m/Z 395, o qual corresponderia ao ido (M - H,0)", que se formaria da seguinte maneira:
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(18uma)
W0

M M/ 741314, 0%) (M-H503,m/Z 395(- )

Fig. 17. Formagéo do ido (M - H,0)" de m/Z 395 a partir do ido molecular da solasodina.

Contudo, ndo se pode afirmar com certeza que ndo se da a eliminagio da agua a partir do ido molecular da

solasodina posto que:

1) da bibliografia [39] obteve-se o espectro de massas do produto da hidrélise &cida da mistura de glicosideos -
esteroidais solasonina e solamargina - a solasodina-, indicado no anexo XX. Tal como se nota deste espectro,
a m/Z 395 ha um pico que pode ser encarado como sendo devido ao ido (M - H,O)" e portanto indicando g
eliminagdo da dgua a partir do io molecular da solasodina. Mas é também possivel que esse pico seja devido
ao id0 molecular de m/Z 395 que se pode ter formado da hidrélise dos glucosideos esteroidais ou que pode

ter resultado da desidratagio posterior da solasodina.

2) da decifracgio do espectro de massas do tomatidenol, dada abaixo, nota-se que os picos a mM/Z(%):
282(0,6), 267(1,0), 253(1,3) e 122(3,0) s6 se podem explicar se se considerar a formacéo do ido intermediario
entre o molecular e estes, de m/Z 395, cujo pico respectivo é pouco intenso, devido a baixa probabilidade de
ocorréncia dessa eliminagdo associada a uma baixa abundancia dos mesmos ides, face aos ides formados
a partir da cisdo do anel F. Este facto permite supor que dos ides moleculares destes alcalsides pode ser que
se dé a eliminagdo da 4gua, sendo que a intensidade dos picos respectivos & muito baixa razdo porque néo

se vislumbram nos espectros de massas respectivos.
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5.3.4. CONCLUSOES QUE SE PODEM TIRAR DESTA DECIFRACGAO

Da andlise deste espectro de massas conclui-se que;

1) o uso dos rearranjos A, B, C e D, que levam a.formag&o dos ides rearranjados M, " M,*, M," e M,*
associados ao uso do ido molecular M* permite a explicag@o de um modo bastante facilitado todos picos que
figuram no espectro de massas;

2) a partir do ido molecular da solasodina ndo se da a DRD;

3) Do ido molecular da solasodina e doutros alcaldides esteroidais da mesma série (com a configuragdo

semelhante a da solasodina deve se esperar a formagio do pico a m/Z 126.

5.4. ANALISE DO ESPECTRO DE MASSAS DO TOMATIDENOL
5.4.1. FONTE E CONDIGOES DE ISOLAMENTO, PROPRIEDADES FISICAS E SUA ESTRUTURA

Do trabalho de Matos, N. " obteve-se que o tomatidenol - o [(22R,25R)-22R-spirosol-5(6)-en-38-ol}- foi isolado
das frutas (0,005%) da Solanum panduraeforme E. Mey, e obteve-se pequenissima quantidade a partir das
frutas (0,0002%) da Solanum nigrum L., tendo a massa molecular de 413 u.m.a., de férmula molecular

C,H,,0;N, cuja férmula estrutural € a indicada na figura 8, apresentando as seguintes caracterlsticas:

.parte isolada da Solanum panduraeforme E. Mey. Rf 0,53 (fase estacionaria: AlLO, neutral, fase mével:

mistura de acetato de etilo e benzeno 40%), P.F. 228 - 235°C, cristais (acetona).

.parte isolada da Solanum nigrum L. Rf 0,53 (fase estacionaria: AlL,O, basico, fase mével: mistura de

cloroférmio e metanol, na proporgéo de 95 : 5), P.F. 235 - 237°C, critais (acetona), [o],> = -40° (cloroférmio).

5.4.2. FACTOS RELEVANTES DA PESQUISA BIBUOGRAFICA ACERCA DA ESPECTROSCOPIA DE
MASSAS APLICADA AO ESTUDO DO TOMATIDENOL. SUAS IMPLICAGCOES

A Unica informag&o respeitante ao espectro de massas deste alcaléide foi obtida do trabalho de Matos, N. ("

e é constituida da apresentacgéo do espectro de massas sob a forma tabular (veja a tabela 1) e sob a forma

de diagrama de linhas (veja o anexo XIV) e da atribuigéio parcial de oito (8) dos vinte e dois (22) picos que
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figuram no espectro de massas, nomeadamente os que surgem a m/Z 413(1,0%) (como M), 282(0,6%) (como
"b - H,07), 271(2,0%) (como "a"}, 267(1,0%) (como "c - H,0"), 253(1,3%) (como "a - H,0"), 138(50,0%) (como
"M, 125(8,0%) (como "n") e 114{100,0%) (como "i") (os ides respeitantes &s varias letras "a", "b", ...,
correspondem as usadas na decifracgdo do espectro de massas da solasodina, feita por Budzikiewicz, H. et
al., citados no trabalho de Matos, N. ). Nesta atribuigdo ndo figuram os ides de m/Z 300 e 285 que pela
lbgica deviam existir e seriam os intermedidrios para a formac&o dos picos a m/Z 282 (tido como "b - H,0%)
e 267 (tido como "¢ - H,0"). Excepcéo seja feita ao pico a m/Z 271 a que foi atribuldo & estrutura indicada

no anexo XXIII.

Para os restantes picos, os ibes correspondentes sdo semelhantes aos apresentados quando se estudou o
espectro de massas da solasodina (veja 0 anexo XXI). A discussao feita aquando do estudo do espectro de
massas da solasodina é extensiva a este caso.

Portanto, nenhum trabalho foi dedicado ao estudo pormenorizado do espectro de massas deste composto,

presumindo-se que este seja 0 primeiro.

5.4.3. DECIFRACGAO DO ESPECTRO DE MASSAS DO TOMATIDENOL E SUA DISCUSSAO

Os ides correspondentes aos picos a m/Z(%): 385(1,0), 138(50,0), 125(8,0), 114(100), 113{49,0) & 112(7.,3)
s&o idénticos aos dados na decifracgdo dos picos que figuram a mesmas razdes m/Z, no espectro de massas

da solasodina. Os restantes picos podem ser decifrados da maneira indicada no anexo XXIV.

544, CONCLUSOES QUE SE PODEM TIRAR DA ANAUSE DO ESPECTRO DE MASSAS DO
TOMATIDENOL

Do estudo do espectro de massas do tomatideno! nota-se que as vias principais de decomposi¢ao dos ides
moleculares usadas na decifragdo dos espectros de massas da solasodina continuam a ser vélidas para este

alcalbide esteroidal.

A partir da decifracgao dos picos a m/Z: 282{0,6%), 271(2,0), 267(1,0), 253(1,3) e 122(3,0); e tendo em mente
que picos correspondentes a estes ndo se formam para a solasodina, concluiu-se que a formag&o destes [des
justifica-se pelo facto de os compostos em estudo no presente trabalho nfo serem totalmente insaturados,
dai que as vias de degradacéo dos iBes moleculares respectivos ndo se conservem na sua globalidade ao

se passar de um composto para o outro,
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5.4.5. COMPARAGAO DO ESPECTRO DE MASSAS DA SOLASODINA COM O DO TOMATIDENOL

Da anélise do espectro de massas da solasodina e do tomatidenol nota-se as seguintes:

a) concordancias

As vias principais de degradagio dos ifes moleculares da solasodina e do tomatidenol, bem como o0s
rearranjos usados para a decifracg8c dos ides moleculares se mantém, apesar de para o i& molecular do
uttimo composto se verificar a formagdo de novos ides que ndo se formavam a partir do ido molecular do
primeiro e, de alguns ides que se formavam no primeiro ndo se formarem para o segundo, 0 que se justifica

pelas razdes discutidas acima;

Nos espectros de massas dos dois compostos ndo se vislumbra a eliminag8o da dgua e a degradagéo

segundo a DRD, justificado pelas razdes discutidas acima.
b} discordancias

A principal diferenca entre o espectro de massas da solasodina e do tomatidenol reside no facto de para o

primeiro se formar o pico a m/Z 126 e ndo se formar para o segundo;
No espectro de massas da solasodina figuram os picos a m/Z(%): 412(1,5, (M - ‘H)"); 398(1,0, (M - CH,)"),
para além de picos a m/Z: 190(3,1); 152(4,6) e 111(10,0), que ndo se formam no espectro de massas do

tomatidenol;

No no espectro de massas do tomatidenol ha formagdo de picos a m/Z{%): 282(0,5); 271(2,0); 267(1,0);

253(1,3) e 122(3,0) que n&o se formam no espectro de massa da solasodina.

5.5. ANALISE DO ESPECTRO DE MASSAS DO SOLASODIENO
5.5.1, FONTE E CONDIGOES DE ISOLAMENTO, PROPRIEDADES FISICAS E SUA ESTRUTURA

Do trabalho de Matos, N. " obteve-se que o solasodieno- o [(22R,25R)-22x-spirosol-3,5-dien]- foi isolado das
fruta.fs {0,0006%) da Solanum panduraeforme E. Mey, tendo a massa molecular de 395 u.m.a., de férmula

~molecular C,;H,,ON, cuja formula estrutural ¢ dada na figura 8 e apresenta as seguintes caracteristicas: Rf

0,53 (cromatografia preparativa), P.F. 158 - 163°C, cristais (acetona) e [o],> -85° (cloroférmio).
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5.5.2. FACTOS RELEVANTES DA PESQUISA BIBUOGRAFICA ACERCA DA ESPECTROSCOPIA DE
MASSAS APLICADA AO ESTUDO DO SOLASODIENO. SUAS IMPLICAGOES.

A Unica informag&o respeitante ao espectro de massas do solasodieno foi obtida no trabalho de Matos, N. "
e & constituida pela apresentac¢go do espectro de massas sob a forma tabular (veja a tabela 1) e sob a forma
de diagrama de linhas (veja o anexo Xl), e da atribuicdo parcial de oito (8) picos, nomeadamente os que
surgem a m/Z 395(14,7%) (como M), 282(5,0%) (como “b"), 267(4,0%) {como "¢"), 253(4,5%) (como "a"),
138(38,0%) (como "), 125(11,0%) (como "n"), 114(100,0%) (como "i"} e 113(69,0%) (como "i - H"), cujas
estruturas séo idénticas as apresentadas no anexo XIX. Ndo s#o tratados os restantes dezasseis (16) picos

constantes do espectro de massas e nem discutidas as razbes que levaram a essa atribuigio.

Portanto, nenhum trabalho foi dedicado ao estudo pormenorizado do espectro de massas deste composto,

presumindo-se que este seja o primeiro.
5.5.3. DECIFRAGAO DO ESPECTRO DE MASSAS DO SOLASODIENO E SUA DISCUSSAO
5.5.3.1. Decifraccio do espectro de massas do solasodieno

Os ides correspondentes aos picos a m/Z(%): 367(7,8), 138(38,0), 126(10,5), 125(11,0), 114(100) e 113(69,0)
sdo idénticos aos dados na decifracgcdo dos picos a seguintes razdes m/Z(%): 385(2,0), 138(61,0), 126(4,6),
125(6,0), 114(100,0) e 113(59,0), respectivamente, no espectro de massas da solasodina. E os
correspondentes aos ides de m/Z(%). 282(5,0), 267(4,0), 253(4,5) e 122(4,3) sdo idénticos aos dados na
decifracg@o picos que surgem a mesmas razdes m/Z no espectro de massas do tomatidenol. Os restantes

ides respeitantes ao espectro deste composto podem ser decifrados do modo indicado no anexo XXV.
§.5.3.2. Acerca da DRD

Olhando para ¢ solasodieno como um composto ciclénico, pode se esperar a ocorréncia da DRD do ifio

molecular do solasodieno, tal como se indica na figura 18.

Os picos a m/Z 275 (o mais provavel) e a m/Z 120, ndo figuram no espectro de massas do solasodieno,
indicando- a ndo formagdo dos ides respectivos e portanto, a ndo ocorréncia da DRD. As razbes da nfo
ocorréncia desta fragmentagdo ja& foram discutidas durante a decifracgdo do espectro de massas da

solasodina.
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m/Z275(—) M;m/Z395(-)

Fig. 18. Degradagao do i&o molecular do solasodieno segundo a DRD.

5.5.4. CONCLUSOES QUE SE PODEM TIRAR DA ANAUSE DO ESPECTRO DE MASSAS DO °
SOLASODIENO

Do estudo do espectro de massas do solasodienc nota-se que as vias principais de decomposi¢do dos ides
moleculares usadas na decifragio dos espectros de massas da solasodina e tomatidenol continuam a ser
validas para este alcaldide esteroidal.

A partir de uma observagdo atenciosa dos picos a m/Z:

- 105(20,9%).

Nota-se que picos correspondentes a este ndo constam nos espectros de massas da solasodina e o
tomatidenol. Mas a explicagdo dada para o surgimento deste pico, segundo as regras empiricas de
degradacao dos ides moleculares, & bastante ldgica.

A conjugagao das duplas ligagdes na estrutura estabelecida justifica a intensidade de 20,9% desse pico. -

-167(1,4%).

Picos correspondentes a este ndo se formam para a solasodina, tomatidenol e para o tomatidadieno, mas a

sua explicagao, segundo as regras empiricas de degradagdo dos ides moleculares, & bastante logica. O facto

de no espectro de massas do O-acetil-solasodina (dado no trabalho de Matos, N. ") figurar o pico a m/Z 167

reitera a pertenga desse pico a este alcaléide.
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Conclui-se portanto, que a formagao destes ides pode ser encarada como devida a diferen¢as estruturais
nestes dois compostos (que consiste na presen¢a de duas duplas ligagbes conjugadas no caso do
solasodieno, face a Unica dupla ligagdo existente na solasodina). Esta tese pode ser reiterada se se partir do
principio de que os compostos em estudo no presente trabalho ndo sdo totalmente insaturados, daf que as
vias de degradacgfo dos ifes moleculares respectives ndo se conservem na sua globalidade ao se passar de

um composto para o outro.

5.5.5. COMPARAGAO DO ESPECTRO D_E MASSAS DA SOLASODINA E DO SOLASODIENO
Da analise dos espectros de massas destes dois compostos nota-se as seguintes:

a) concordancias

Ambos iBes moleculares ndo apresentam a DRD e a eliminagdo da 4gua, pelas razbes discutidas no estudo

do espectro de massas da solasodina;
Os ides moleculares apresentam as mesmas vias principais de degradagéo.
b) discordancias

No espectro de massas da solasodina a m/Z(%): 412(1,5; M - ‘H)*), 398(1,0; (M - :CHa)"); 190(3,1); 152(4,6);
112(6,2) e 111(10,0) figuram picos, cujos picos correspondentes ndo figuram no espectro de massas
solasodieno. Também no espectro de massas do solasodieno figuram picos a m/Z(%): 282(5,0); 267(4,0);
253(4.,5); 167(1,4) e 105(20,9) que ndo figuram no espectro de massas da solasodina. As razdes pelas quais

se observam estas diferengas ja foram explicadas no ponto imediatamente acima.

5.6. ANALISE DO ESPECTRO DE MASSAS DO TOMATIDADIENO

5.6.1. FONTE E CONDICOES DE ISOLAMENTO, PROPRIEDADES FISICAS E SUA ESTRUTURA

Do trabalho de Matos, N. ¢ obteve-se que o tomatidadieno- o [22R:25R)-22B-spirosol-3,5-dien]- foi isolado
das frutas (0,0002%) da Sofanum panduraeforme E. Mey, tendo a massa molecular de 395 u.m.a., de férmula
molecular C,,H,,ON, cuja férmula estrutural é dada na figura 8, e apresenta as seguintes caracteristicas: Rf

0,60 (fase estacionaria: ALO,, fase mével: n-hexano), P.F. 124 - 129°C, cristais (acetona).
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5.6.2, FACTOS RELEVANTES DA PESQUISA BIBUOGRAFICA ACERCA DA ESPECTROSCOPIA DE
MASSAS APLUCADA AC ESTUDO DO TOMATIDADIENO. SUAS IMPLICAGOES

A unica informagdo respeitante ao espectro de massas do tomatidadieno foi obtida no trbalho de Matos, N.
™ @ é constituida da apresentagdo do espectro de massas sob a forma tabular (veja a tabela 1) e sob a forma
de diagrama de linhas {veja o0 anexo XXVI) e da atribuigdo parcial de seis (6) picos, nomeadamente os que
surgem a m/Z 395(5,3%) (como M™), 282(2,0%) (como "b"), 253(3,5%) (como "a"), 138(31,5%) (como "j"),
125(16,0%) (como "n") e 114(100,0%) (como "i"), cujas estruturas s8o dadas no anexo XIX, ndo sendo
discutidas as razdes dessa masma atribuico e nem tratados os restantes dezassete (17) picos constantes
do espectro de massas. Portanto, nenhum trabalho foi dedicado ao estudo pormenorizado do espectro de

massas deste composto, presumindo-se que este seja o primeiro.

5.6.3. DECIFRACGAO DO ESPECTRO E SUA DISCUSSAO

Os ides correspondentes aos picos a m/Z{%): 367(3,6), 138(50,0), 125(16,0), 114(100) e 113(73,0) sdo
idénticos aos dados na decifrac¢io dos iBes a seguintes razdes m/Z(%): 385(2,0), 138(61,0), 125(6,0),
114(100,0) e 113(59,0), respectivamente, no espectro de massas da solasodina. E os correspondentes aos
ites de m/Z(%): 282(2,0) e 253(3,5) sdo idénticos aos dados na decifracgdo dos picos que surgem a mesmas
razdes m/Z no espectro de massas do tomatidenol, enquanto que o de m/Z 105 & idéntico ao dado na
decifrac¢io do pico a mesma razdo m/Z no espectro de massas do solasodieno. Os restantes ifes

respeitantes ao espectro deste composto podem ser decifrados do modo indicado no anexo XXVI.

5.6.4. CONCLUSOES QUE SE PODEM TIRAR DA ANALUSE DO ESPECTRO DE MASSAS DO
TOMATIDADIENO

Do estudo do espectro de massas do tomatidadieno nota-se que as vias principais de decomposicao dos ides
moleculares usadas na decifragdo dos espectros de massas da solasodina, tomatidenol e tomatidadieno

continuam a ser vélidas para este alcaldide esteroidal.

A partir de uma analise atenciosa dos espectros de massas nota-se que o pico a m/Z:
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- §5(72,8%).

nio se forma para a solasodina, o tomatidenol e o solasodieno. A estrutura estabelecida para este ifo, tal
como se pode ver do anexo XXVI, exige a migragéo de um atomoe de hidrogénio, mas para a parte contendo
o heteroatomo sendo por isso provavel de ocorrer. O facto de ter uma intensidade elevada (72,8%) reforga

a decifracgéo feita, a atribui¢o da origem deste pico ao ane! heteroatémico.
- 88(9,0%).

n&o se forma para a solasodina, o tomatidenol e o solasodieno, mas é explicado de uma forma bastante
rotineira segundo as regras empiricas de degradac¢do dos ibes moleculares, e a sua intensidade (9,0%)

corrobora com a estrutura estabelecida para esse ido, que se ndo forma a partir do anel heteroatémico F.
- 80{10,1%).

também ndo se forma para a solasodina, o tomatidenol e o solasodieno. Contudo, embora para a sua
formagdo se exija a migragdo de um atomo de hidrogénio, a decifracgéo dada é bastante aceitavel se se

atender as regras empiricas de dégragagao dos ides moleculares.
A razdo da formagéo de diferentes ides em diferente, compostos desta série, ja foi discutida.
5.6.5. COMPARAGAO DO ESPECTRO DE MASSAS DO SOLASODIENO COM O DO TOMATIDADIENO

A principal diferen¢a entre o espectro de massas do sofasodieno e 0 do tomatidadieno reside no facto de para
o solasodieno se formar o ifo de m/Z 126 e ndo se formar para o tomatidadieno, tal como se d4 entre os
espectros de massas da solasodina e do tomatidenol, pelas razdes esplanadas no estudo do espectro de

massas da solasodina.

Sdo também notdrias as seguintes &iferent;as entre os espectros de massas do solasodieno e do
tomatidadieno: no espectro de massas do solasodieno figuram picos a m/Z(%): 267(4,0}, 167(1,4) e 122(4,3)
cujos picos correspondentes néo se formam no espectro de massas do tomatidadieno. Também no espectro
de massas do tomatidadieno a m/Z(%): 80(10,1), 68(9,0) e 55(47,8) constam picos; picos correspondentes
a este nao se verificam no espectro de massas do tomatidadieno. A razdo da apari¢éo destas diferencas foi

discutida no ponto imediatamente acima.
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5.6.6. COMPARAGAO DO ESPECTRO DE MASSAS DO TOMATIDENOL COM O DO TOMATIDADIENO

A principal diferenga entre o espectro de massas do tomatidenol e o do tomatidadieno reside no facto de para
o tomatidadieno se formar o ido de m/Z 105 e néo se formar para o tomatidadieno, pelas raz8es esplanadas
no estudo do espectro de massas do solasodieno. De salientar que no espectro de massas do solasodieno,
a mesma razéo m/Z figura o pico correspendente a este e néo consta no espectro de massas da solasodina,
podendo a partir desta observagdo se estabelecer o seguinte critério estrutural:'na transigfio
solasodinatomatidenol » solasodienctomatidadieno dé-se uma nova cisdo que leva & formaciio do o
de m/Z 105",

Portanto, este facto constitui um critério estrutural Otil para determinar a presenga de duas duplas ligagdes
conjugadas nas posigdes 3 e 5. Este facto pode ser encarado como devido a influéncia da conjugagéo das

duplas ligagdes.

Sé4c também notérias as seguintes diferencas entre os espectros de massas do tomatidenol e do
tomatidadieno: no espectro de massas do tomatidenol figuram picos a m/Z(%): 271(2,0); 267(1,0); 122(3,0)
e 112(7,3) cujos picos correspondentes ndo se formam no espectro de massas do tomatidadieno. Também
no espectro de massas do tomatidadieno a m/Z(%): 105(31,6) e 80(0,7); 68(9,0); 55(20,9) figuram picos, cujos
picos correspondentes ndo se verificam no espectro de massas do tomatidenol. A razdo destas diferengas

foi ja discutida no ponto imediatamente acima.

5.7. ANALISE DO ESPECTRO DE MASSAS DO METIL-SOLASODINA

5.7.1. FONTE E CONDIGOES DE ISOLAMENTO, PROPRIEDADES FISICAS E SUA ESTRUTURA

Do trabalho de Matos, N.  obteve-se que o metil-solasodina - o [(22R,25R)-220.-spirosol-5-en-33-ol)- foi

isclado das frutas da Solgnum nigrum L., em quantidade relativamente apreciada, tendo a massa molecular

de 427 u.m.a., de férmula molecular C,,H,;O,N, foi atribuida a estrutura indicada no anexc XXVII. Portanto,

considerou-se que o grupe metilo esté ligado ac 4tomo de azoto do anel piperidinico.

As caracteristicas obtidas para este composto s&o:Rf 0,06 (fase estacionaria: ALQ, neutral, fase mével:

mistura de clorof6rmio e metanol, na proporgdo de 95 : 5), P.F. 134 - 135°C, cristais (acetona).




-
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5.7.2. FACTOS RELEVANTES DA PESQUISA BIBLIOGRAFICA ACERCA DA ESPECTROSCOPIA DE
MASSAS APLICADA AO ESTUDO DO METIL-SOLASODINA. SUAS IMPUCAGOES

Da pesquisa bibliografica feita, de [1] é dado o espectro de massas deste alcalbide sob a forma tabular (veja
a tabela 1) e sob a forma de diagrama de linhas (veja o0 anexo XV), da mesma bibliografia foi encontrado
ainda que o espectro de massas do metil-solasodina ja foi estudado por Budzikiewicz, H et al. (structure
elucidation of natural products by mass spectrometry, vol. Il, Holden-day, San Francisco (1964)) e por
Budzikiewicz, H (tetrahedron, 20, 2267 (1964)), contudo no mesmo trabalho ndo séo apresentadas as
estruturas dos ides correspondentes aos varios picos que figuram no espectro de massas deste composto.

Portanto, pode se afirmar que o espectro de massas do metil-solasodina ndo foi decifrado posto que:

1. ndo se discute a razéio da auséncia dos picos que aparecem a m/Z (114 + 14), (113 + 14), (138 + 14), (125
+ 14) que deviam figurar no espectro de massas, se bem que a estrutura do metil-solasodina realmente seja

N-metil-solasodina;

2. ndo se discute a razéo de, "estranhamente”, dessa vez o pico a m/Z 138 ser o bésico em vez do que

aparece a m/Z 114;

3. ndo sdo decifrados todos os picos que figuram no espectro de massas, limitando-se a decifracgio ao
relacionamento da formagéo dos picos a m/Z 114, 138, 149 e 168 com a estrutura dos espirosolanos assim
que os ides correspondentes a esses picos s8o os tipicos para os espirosolanos, a despeito de as

intensidades observadas no espectro de massas néo corroborarem.

Pela incoeréncia que se verifica entre a estrutura proposta e o espectro de massas fez-se um estudo mais
pormenorizado do espectro de massas do metil-solasodina com vista a estabelecer uma ligacdo mais

concordante e convicente com o espectro de massas registado.

Para se chegar a um ponto reconciliatério entre a estrutura do composto analisado e o espectro de massas
do alcaléide em estudo, foi analisada uma série de estruturas possiveis para o metil-solasodina, dentre as

quais se escolheu as mais provaveis representadas abaixo e cuja discussio & dada.
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5.7.3. ESTABELECIMENTO DA ESTRUTURA DO METIL-SOLASODINA E SUA DISCUSSAO

5.7.3.1. Estrnuturas provaveis para o metil-solasodina

As estruluras mais provavaeis para o metil-sotasodina sdo as seguintes:

0 W (,O P ’
eSTIZ+27umG egxﬂ L,Z?Uyﬂg BQST,DD/AZ'ZU.H\Q.

iy
. i

s

estIl iy 627uma

eSt v, 427uma . estV, 27uma.

Fig. 19. Estruturas mais provaveis para o metil-solasodina.

Discussio:

1. Da estrutura V deve-se esperar a formacao dos seguintes ides, através da cisdo da ligacdo 8 em relagdo
a dupla ligagdodo anel € ou da ligacio R em relacdo ao atomo de azoto:
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H\;—\J/C\e‘?) +‘/H
\j H3C N:CHZ
m/Z 86 m/Z 44

Os picos correspondentes a estes ides ndo figuram no espectro de massas, pelo que se recusa esta estrutura;

2. Da estrutura 1V deve-se esperar a formag¢do dos seguintes ides, que correspondem aos ides de m/Z 138

e 114 no espectro de massas da solasodina e outros compostos:

+-/Q\/\% H\.;'/CH
/N_ O— m

3

—

m/Z 152 m/Z 128

Os pices correspondentes a estes ides ndo figuram no espectro de massas, pelo que se recusa esta estrutura;

3. Da estrutura H, deve-se esperar a formagdo do seguinte ido:

4 -
N
/

m/Z 138
A estrutura ill, também ndo pode formar o ido de m/Z 114,

O pico correspondente ao ido de m/Z 138 figura no espectro de massas e com a intensidade de 100,0%. Mas
conforme foi referido aquando da discusséo acerca dos ides rearranjados M,”, M,*, M,* e M,”, chegou-se &
conclus&o que o iGo molecular rearranjado M,” ndo tem um tempo de vida suficiente para a sua existéncia
fora do espectrémetro de massas. Portanto, j4 que as estruturas il ell, podem ser equiparadas & estrutura

do ido M,”, as mesmas recusam-se;




H
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4. Das estrutura lll, e !, deve-se esperar a formacédo dos sequintes ides:

+‘/H +o M H\ /H

e o ido e ndo o ido
m/Z 125 m/Z 138 m/Z 114

O pico correspondente ao ido de m/Z 125 ndo figura no espectro de massa, contudo ndo se pode recusar
a estrutura 1ll, visto que nos espectros de massas do 3-O-acetilderivado da solasodina, do 12R-
hidroxisolasodina e do 16-O-acetilderivado cujos espectros de massas figuram no trabalho de Matos, N. @ ¢
na bibliografia [10], ndo constam picos a m/Z 125 e 126, tal como para o metil-solasodina, podendo se
sistematizar que para os 3-O-, 16-0- e derivados 12 substituidos da solasodina nao se da a formagdo do ido
de m/Z 125 e 126 (ou ides correspondentes). As razbes pelas quais ndo se formam s&o ainda por investigar,
contudo, embora carecendo de certificagao, € possivel adiantar com a hipétese de que a nao formagdo destes
ibes tem a ver com a redistribuigdo da energia cinética interna que se opera da transi¢do da solasodina para

0 seu 3-O-, 16-0- ou N-O-derivado, de tal modo que leva a nio formagdo destes ides.

A estrutura Ilb pode se recusar se se partir do principio que a mesma pode ser equiparada a do ido molecular

M, que tende a ciclizar para ganhar malor estabilidade, regenerando assim o i&o molecular M.

5. Da estrutura | deve-se esperar a formagédo dos seguintes ides:

N

+-/H H\+'/H
/ O N
/)

m/Z 138 m/Z 114

Os picos correspondentes a estes ides figuram no espectro de massas, pelo se aceita esta estrutura, a
despeito de as intensidades desses picos - 138(100,0%) e 114(95,0%)- diferirem das obtidas para a
solasodina - 138(61,0%) e 114(100,0)- e outros compostos analisados.
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5.7.3.2. Estruturas do metil-solasodina isolados

No espectro de massas do metil-solasodina verifica-se a formago dos picos a m/Z 114(95,0%) e
138(100,0%). As intensidades destes picos néo sfo equiparédveis as dos picos homélogos nos espectros de

massas .

1. da solasodina: m/Z 114(100,0%) e m/Z 138(61,0%);

2. do tomatidenol: m/Z 114(100,0%) e m/Z 138(50,0%);

3. do solasodieno: m/Z 114(100,0%) e m/Z 138(38,0%);

4. do tomatidadieno: m/Z 114(100,0%) e m/Z 138(31,5%);

5. do O-monoacetil-solasodina, dado no trabalho de Matos, N.": m/Z 114(100,0%) e m/Z 138 (54,0%);

Este facto, s6 se pode explicar se se tomar em conta que o espectro de massas registado ndo corresponde
ao de uma substancia Unica, mas sim ao espectro correspondente 3 mistura constituida do 3-O-metil-
solasodina, a estrutura | (cujo nome segundo a IUPAC é [(22R,25R)-22u(N)-spirosol-5(6),en-3R-metoxi] e o
[25(-)-22, 26-iminocolest-5(6), 22(N)-dien, 3B-ol, 16-metoxi], a estrutura liib, hipoteticamente de volatilidades

e estabilidades equiparaveis, sendo que a razdo da intensidade maxima verificada para o pico de m/Z

~ 138(100,0%) se deve ao facto de provir de duas fontes, a saber: a | e a llIb, contrariamente ao pico de m/Z

114 gque provém de uma fonte, a .

Contudo, ressalva-se que os dados da espectroscopia de massas nao permitiram a definigdo da:

1. 'estereoqufmica dos grupos ‘OCH, e ‘OH ligados aos C, e C,,. Mas, para o caso dos grupos ‘OCH, e OH
ligados ao C,, podem ser tidos como B porque em quase todos os alcal6ides isolados das plantas do género
solanum, o substituinte no C, é B.

2. configura¢do em torno do C,; para o composto Ill,.

Portanto isolou-se uma mistura: o 3-O-metil-solasodina e o [25(-)-22,26-iminocolest-5(6),22(N)-dien, 38-ol, 16-

metoxi], que ndo s&o reportados na bibliografia, podendo portanto, serem novos alcaldides esteroidais.

O isolamento desta estrutura permite concluir que na composigdo quimica da Solanum nigrum L., para além

dos esterdides do grupo dos espirosolanos, existem esteréides do grupo dos 22,26-epiminocolestanos.
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5.7.3.3. Avaliacido semi-quantitativa da percentagem das estruturas | e da i},

Para a avaliagio da quantidade relativa destas substancias na mistura, pode se recorrer a suposicdo da
equiparabilidade das volatilidades bem como das estabilidades dos iBes moleculares de | e lll,, 4 do i&o
molecular da solasodina e por isso dando as mesmas abundancias para os ides de m/Z 138, 114 e 113

Assim pode se ter:

Tabela 2. 18es usados para a extractificacdo das intensidades (que corresponde a sua percentagem na mistura

analisada) do pico a m/Z 138 da estrutura | e da estrutura Ill,.

Alcalbide e intensidade (%)

Solasodina Estru.l
138 61,0 X Y
113 e 114 100,0 + 59,0 = 159 95+65,9=160,9 Nio se forma

61 X 160,9
X ————= % =861,7%
159 8

e Y=(1000 - 61,7)% = 38,3%

y - BLT%

Portanto X . %-1.6:1.0

i.e., a quantidade da estrutura | face a da mistura das estruturas I, € de cerca de 1,6 vezes maior.

5.7.3.4. Extractificacdo das intensilades dos picos do 3-O-metilsolasodina e do [25{-)-22,26-iminocolest-
5(6),22(N)-dien, 3B8-ol, 16-metoxi]

Calculada a proporgao aproximada das substéncias constituintes da mistura do metil-solasodina também se
pode, ainda que dum modo aproximado, extractificar as intensidades dos picos devido & estrutura | e devido
a lll,, assim que as intensidades dos picos registados sdo uma contribuigéo das intensidades dos picos devido
a estrutura | e devido a estrutura lll, (exceptuam-se os picos a m/Z 225(4,9%), 178(12,5%), 149(17,0%),
114{95,0%), 113(65,9%), 105(22,0%) e 43(80,0%) que se formam apenas devido a estrutura | e do pico a m/Z
186(7,5%) que & unicamente devido a estrutura 1ll), para se obter os seus espectros separados, por parte

da estrutura | e da lll,. Esta extractificagdo pode ser feita do seguinte modo:

Cy I
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. Exemplo da extractificagdo da intensidade do pico a m/Z 427(3%).

’ +
M- 18 Iy = 1,2%

( v
he * g = 3%

{
’".t = 1,3%

Feita a extractificagdo da intensidade dos varios picos obtidos a partir dos ides moleculares presentes na
mistura, ha necessidade de reajustar a intensidade real de cada pico no espectro puro do 3-O-metil-solasodina

{estrutura |) e para os correspondentes a estrutura Il

Procedendo segundo este fio de raciocinio, e tendo em vista que os picos de m/Z 114 e 138 devem ter a
intensidade de 100%, no espectro de massas do 3-O-metil-sclasodina e no espectro de massas do [25(-)-
22,26-iminocolest-5(6),22(N) dien, 3R-ol, 16-metoxi], respectivamente, pode se obter as intensidades dadas -
na tabela 3 (veja o anexo XXVIII).

5.7.4. DECIFRACCAO DO ESPECTRO DE MASSAS. SUA DISCUSSAOQ
5.7.4.1. Decifracgdo do espectro de massas do 3-O-metil-solasodina

Os ides correspondentes aos picos a m/Z(%). 138(64,5), 114(100) e 113(69,4) s&o idénticos aos dados na
decifracg@o dos picos a mesmas razdes m/Z no espectro de massas da solasodina. Os restantes picos

respeitantes ao espectro deste composto podem ser decifrados da forma indicada no anexo XXIX.
5.7.4.2. Decifracgdo do espectro de massas do [25(-)-22,26-iminocolest-5(6),22(N)-dien, 3B8-ol, 16-metoxi]

O ido correspondente ao pico a m/Z 138(64,5%) é idéntico ao dado na decifracqéc')'do pico & mesma razéo
m/Z no espectro de massas da solasodina. Os restantes ides respeitantes ao espectro deste composto podem

ser decifrados de acordo con o indicado no anexo XXX.
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5.7.5. CONCLUSOES QUE SE PODEM TIRAR DA ANALISE DO ESPECTRO DE MASSAS DO METIL-
SOLASODINA

5.7.5.1. Acerca do ido (M - 'H)*, m/Z 426

A intensidade do ido (M - 'H)*, m/Z 412(1,5%) para a solascdina é equiparavel 4 do ido (M - ‘H)*, m/Z 426
obtido a partir do espectro puro do 3-O-metil-solasodina (estrutura 1), igual a 2,1% e & do ido idéntico obtido
a partir do da estrutura |ll, (igual a 1,1%). Portanto as estruturas mais provaveis séo as correspondentes a
obtida para o ido (M - ‘H)*, m/Z 412 a partir da solasodina.

5.7.5.2. Acerca da auséncia do pico comespondente ao ido de m/Z 399 (M - c,H‘)"'

Tendo em vista os espectros de massas dos alcalbides esteroidais encontrados na bibliografia [10], [16], [18],
[25], [26]. [31], [32] e [34], bern como a sua decifracgdo, em que se apresentam os compostos n&o
substituldos na posig8o 3 efou 16, os quais conferem a formagéo do ifo (M - 28)" e que nos espectros de
massas da solasodina, solasodieno, tomatidenol e do tomatidadieno estudados no presente trabalho, da-se
a formacéo de ido idéntico. Portanto, a explicagdc de tal facto sé pode ser feita tendo em vista o efeito do
grupo metilo na posigéo 3 e 16, sendo que a sua presenca ¢é tal que leva a nao formagdo do ido de m/Z 399,
tal como acontece com a ndo formagao do mesmo idoc para o do 128-hidroxisolasodina (talvez devido ao efeito
do grupo na posigao 12) e os derivados acetilados da solasodina (aqui, talvez devido ao efeito do grupo acetilo
nas posigBes 3, 16 e N-), dados no trabalho de Matos, N. ™ e com a nfo forma¢io do mesmo ido no N-
hidroxisolasodina dado na bibliografia [33] (talvez devido ao grupo oxidrilo na posigcdo N-), semelhantemente

a n3o formagdo dos ides de m/Z 126 e 125 para o metil & acetil-solasodina[1].

Curiosa e estranhamente é que para o 2o.-hidroxisolasodina, dado na bibliografia [2] da-se a formagao desse

mesme ido; talvez devido & posigdo que ocupa, que é tal que ndo leva a ocorréncia de fortes interacgdes.
5.7.5.3. Acerca da auséncia do pico comespondente ao ido de m/Z 395 (M - CH,OH)"

A ndo formacgdo do pico correspondente ao ido de m/Z 395 & prentncio da ndo libertag3o do metanol quer
a partir do 3-O-metil-solasodina, quer a partir do [25(-)-22,26-iminocolest-5(6),22(N)-dien, 3%-0l, 16-metoxi].

A nao formagé&o deste iGo se pode associar & ndo visualizagao da formagéo do pico relativo ao ido (M - H,0)"

no espectro de massas da solasodina, que na decifrag8o do espectro deste foi admitido que realmente se

forma, s6 que devido a sua baixa probabilidade de formacéo face aos ides contendo parte dos anéis E e F

65
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e a sua baixa intensidade, n8o se visualiza. Esta hipétese é concordante com os factos encontrados na
bibliografia, por exemplo, a [16] indica que os esterdides (sem os anéis E e F) com o grupo metoxi na posi¢éo
3 libertam o CH,OH, visto nestes casos n#o existirem os anéis E e F - os que apresentam maior probabilidade

de cisdo-.

5.7.5.4. Acerca dos picos a m/Z 56(66,6%) e 55(78,2%)

O pico a m/Z 56 (ou correspondente) néo se forma em nenhum outro espectro, a ndo ser neste. O pico am/Z
55 apenas figura neste espectro e no do tomatidadieno, neste Ulftimo com a intensidade de 47.8%. As
pronunciadas intensidades destes picos estdo em concorddncia com a proveniéncia dada - o anel F-. A
formagao destes ibes a partir do metil-solasodina pode ser uma influéncia do grupo metilo. Mas, é dificil
justificar a formagdo do mesmo ido a partir do tomatidadieno, visto que a partir do solasodieno néo se forma,
indicando que a sua formacgio a partir do tomatidadieno n&o é devido & influéncia da dupla liga¢do. O facto
de ndo se formar para o tomatidenol é demonstrativo de que a formac¢8o deste ndo é devido a disposicéo
especial do anel F. Talvez a sua formag&o a partir do tomatidadieno seja resultado da disposig8o espacial do
anel F associado & influéncia da dupla ligag@o. A intensidade teoricamente prevista pela férmula (3) para o
pico do i&o isotépico ao ido de m/Z 55(72,8%) & igual a 2,6%. Portanto, o ifio de m/Z 56( 66,6%) néo
corresponde ao isotdpico ao de m/Z 55(72,8%) contudo, a sua intensidade relativa real é de (66,6 - 2,6)% =
64,0%.

5.7.5.5. Acerca do pico a m/Z 225(5,2%)

Por uso de regras empiricas de degradagfo dos ides moleculares e das vias de degradac@o aqui
estabelecidas, ndo foi possivel determinar a estrutura correspondente a este ifo. A isso acresce-se o faco de
no espectro de massas da solasodina ndo figurar o ido a este valor de m/Z. Talvez isto seja uma evidéncia
da ndo pertenga real deste iAo ao espectro em estudo.

5.7.5.6. Acerca do pico a m/Z 196(7,5%)

A Gnica maneira de explicar a formagao deste ido é a partir do ifio molecular M,,,*; tal facto pode servir de

prova da exiséncia da estrutura lll, na mistura.
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5.7.5.7. Acerca dos picos a m/Z 196(7,5%); 178(13,2%); 168(17,0%); 149(17,9%); 141(27,0%); 71(21,3%)

Picos a estes homélogos n3o se verificam no espectro de massas da solasodina, provavelmente devido a
influéncia do grupo metilo, quer na posigéo 3, quer na posi¢éo 16, o que nfo & surpreendente tendo em conta
que a solasodina ndo é totalmente insaturada, apresentando apenas uma Unica insaturagéo e, logicamente,
consoante o disposto no método de deslocamento acima indicado, algumas vias de decomposi¢do podem nao
se manter, da mesmo modo que para os derivados da solasodina ddo-se novas vias de degradagdo que se
ndo operavam para a solasodina. O ido éorrespondente a0 pico a m/Z 196(7,5%) s6 se explica a partir da
estrutura 11, e este, por sua vez confere a formagao dos ides correspondentes aos picos a m/Z 168(17,0%}),
141(21,0%) e 71(21,3%) mostrando portanto, a infludncia do grupo metilo na posigao 16.

Os ides correspondentes aos picos a miZ 178(13,2%) e 149(17,9%), apenas se formam a partir do 3-O-metil-
solasodina, mostrando portanto, a influéncia do grupo metilo na posigéo 3.

5.7.5.8. Acerca dos picos dos ides de m/Z 71 e de 43(85,3%)

Uma das maneiras usadas para a explicagfo do ido correspondente ao pico de m/Z 71, é a partir do 3-O-metil-

solasodina e fez-se usando o rearranjo M,"* — > M,z". O islo de mZ 71 assim obtido, excluindo o

ifo rearranjado M,;,*, é o Gnico que explica a formagéo do iio de m/Z 43. Portanto, essa maneira de explicar
é uma prova indirecta do rearranjo B propasto para a decifracgao dos espectros de massas e da formagéo

no espectrometro de massas do ido, Il,.

Também se pode explicar a formagao do ido de m/Z 43(85,3%) a partir do [25(-)-22,26-iminocolest-5(6),22(N)-

dien, 3R-ol, 16-metoxi] - a estrutura lll-, tal como se indica na figura 20.

Esta maneira pode ser encarada como uma prova da existéncia real do ido lll,, emhora esta degradacgéo seja
pouco provavel relativamente 4 que se da a partir da estrutura |, assim que este se forma a partir do ido de
m/Z 141{10,4%), que tem uma baixa energia, visto que por sua vez, também ndo se forma a partir do io

molecular.
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Fig. 20. Formagdo do iio de m/Z 71(8,5%) a partir do {25(-)-22,26-iminocolest-5(6),22(N)-dien, 3B-of, 16-

metoxi].

5.8. COMPARAGAO DO ESPECTRO DE MASSAS DA SOLASODINA COM O DO 3-0-METIL-SOLASODINA
E DO [25(-)-22,26-IMINOCOLEST-5(6),22(N)-DIEN, 3B-OL, 16-METOXI] -

Da comparag&o do espectro de massas da solasodina e os destes compostos (| e [ll,) nota-se que, embora
as vias principais de degradacdo dos ides moleculares da solasodina persistam, para o 3-O-metil-solasodina
e [25(-)-22,26-iminocolest-5(6),22(N)-dien, 3R-of, 16-metoxi, a paﬁir dos dois dltimos ha formacgéo de ides de
miZ(%). 225(4,9), 196(7,5%), 178(12,5%), 168(17,0%), 149(17,0%), 141(27,0%), 105(22,0), 71(21,3%),
96(66,6), 55(72,8) e 43(80,0%), mas os picos homélogos nao figuram no espectro de massas da solasodina.
Da mesma maneira que no espectro de massas do 3-O-metil-solasodina nio figuram os picos
correspondentes aos de ides m/Z(%): 398(1,0), 385(2,0), 190(3,1), 152(4,6), 126(4,6), 112(6.2) e 111(10,0)
que figuram no espectro de massas da solasodina. Este facto elucida a influéncia do grupo metilo quer na

posicdo 3, quer na posigao 16, tal como foi discutido no ponto acima.

._;‘
Li_‘
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5.9. ANALISE DO ESPECTRO DE MASSAS DO ALCALOIDE DESCONHECIDO
5.9.1. FONTE £ CONDICOES DE ISOLAMENTO, PROPRIEDADES FISICAS E SUA ESTRUTURA

Do trabalho de Matos, N. ) obteve-se que este alcaldide estercidal foi isolado das frutas (0,0002%) da
Solanum pigrum L., tendo a massa molecular de 409 u.m.a., de férmula molecular C,;H,,O,N, e apresenta as
seguintes caracteristicas: Rf 0,63 (fase estacionaria: Al,O, neutral, fase mével: mistura de benzeno : acetato

de etilo : metanol, na proporgo de 15: 15 :1), P.F. 245 - 247°C, cristais (acetona).

5.9.2. FACTOS RELEVANTES DA PESQUISA BIBUOGRAFICA ACERCA DA ESPECTROSCOPIA DE
MASSAS APLICADA AO ESTUDO DO ALCALOIDE ESTEROIDAL DESCONHECIDO. SUAS IMPUCAGOES

A Unica informagao respeitante ao espectro de massas deste alcaléide foi obtida no trabalho de Matos, N.
e é constitulda da apresentag¢8o do espectro de massas sob a forma tabular (veja a tabela 1) e scb a forma
de diagrama de linhas (veja 0 anexo XVII), mas ndo fol encontrado nenhum artige que comunicasse o estudo
deste espectro de massas, pelo que, muito provavelmente, o espectro de massas deste alcaldide ainda n3o

foi estudado portanto, sendo este trabalho, o pioneiro.
A férmula estrutural deste alcaldide, segundo a bilbliografia [1] ndo foi estabelecida, justificado pelo nfo

surgimento no seu espectro de massas de picos a m/Z 113, 114, 125 e 138, que s&o os tipicos para os

alcaldides esteroidais da série da solasodina.

5.9.3. ESTABELECIMENTO DA ESTRUTURA DO ALCALOIDE ESTEROIDAL DESCONHECIDO

Do acima exposto e tendo em vista os objectivos do presente trabalho propde-se:

1. uma estrutura que seja capaz de explicar a formagdo dos picos que figuram no espectro de massas, tendo
em vista a auséncia do pico a m/Z 114 e nem doutro que pudesse se relacionar a este, e da presenga do pico
de base a m/Z 134(100,0%) e o de m/Z 121(26,0%) que podem ser relacionados com os picos am/Z 138 e
125,

2. a decifracgio completa do espectro de massas obtido;

3. o estabelecimente da relagéo existente entre esta estrutura e a doutros alcaldides estercidais da mesma

planta e doutras plantas do mesmo género (Solanum).
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Da anélise dos espectros de massas da solasodina, tomatidenol, solasodieno, tomatidadieno, foi proposto um
rearranjo dos seus ibes moleculares M.+ através das vias A, B, C e D resultando na formacio dos ibes
moleculares rearranjados M,”, fonte dos ides caracteristicos de m/Z 114 e 113, M,.+, pressecussor do ifo

caracteristico de m/Z 138, M,”, fonte do ido de m/Z 125 e M,”, tal como se indica na figura 9 e no anexo XX|.

A diferenca entre o peso molecular da solasodina e o deste composto é de 4 u.m.a.. Tendo em vista que na
molécula do alcalbide de estrutura desconhecida apenas constam atomos de oxigénio, azoto, carbono e
hidrogénio, esta diferenga s6 se pode explicar pela aus&ncia de quatro d4tomos de hidrogénio na molécula

deste, relativamente 4 molécula da solasodina.

Confrontando esses resultados com os conferidos pelo espectro de massas deste alcalide esteroidal pode
se propor que o pico a m/Z 134(100,0%) seja explicado pela formagao do ifo correspondente através da via
B. Que a formagdo do pico a m/Z 121(26,0%) seja explicado através da formagao do ido correspondente pela
via C; em todos os casos, pressupondo-se a auséncia de quatro (4) &tomos de hidrogénio no anel F deste

alcaldide, porque os ides de m/Z 121 e 134 s6 se formam a partir do anel F.

Por outro lado, no espectro de massas deste alcalbide, ndo figura o pico a m/Z 110, que devia ser anélogo
ao ido de m/Z 114(100,0%) conferido pela via A (indicada no anexo XXI). A decifraccdo do espectro de
massas do "16-O-metii-solaﬂoridina,-5(6)en" evidenciou que os i6es moleculares dos alcaltides esteroidais
desta série com anel E aberto ndc conferem a formagéo do ido de m/Z 114. Desse facto supds-se que a
auséncia do pico a m/Z 110 se deve ao facto de o anel E deste alcalide ser aberto, ndo havendo ligagao
entre o atomo de oxigénio e o atomo C,,, razéo porque ndo se forma o ido o ido M,* consequentemente, a
néo formacédo do ido de m/Z 110,

Desta discuss@o e tendo em vista o exposto aquando do estabelecimento da estrutura do metil-solasodina,
torna-se evidente que para este alcalbide esteroidal, a estrutura mais plausivel & a correspondente ao [F-
perdehidro-22,26-iminocolest-5(6)-en, 3R,16-diol], dada na figura 21.

Portanto, trata-se de um alcalbide esteroidal novo pertecente & série piridinica. A mesma mostra que o
alcaléide novo pode resultar da desidrogenagao completa do anel piperidinico do [22,26-imino-5(6)-colesten,
3R,16-diol], que desempenha o pape! de intermediério na biossintese dos alcaloides da série da Solasodina,
a pariir do 26-amino-16-hidroxicolesterol. Portanto, é plausivel supor que o alcaldide isolado intervém na
biossintese desta série de compostos, como um dos produtos finais, sendo esta a primeira vez que tal facto

é registado.
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409 uma.

Fig. 21. Férmula estrutural do alcaléide que até entdo era desconhecido - o [F-perdehidro-22, 26-iminocolest-
5(8}-en, 3R,16-diol].

O isolamento desta estrutura reitera a tese de que na composigao quimica da Solanum nigrum L., para além

dos esterdides do grupo dos espirosolanos, existem esteréides do grupo dos 22,26-epiminocolestanocs.

Esta estrutura estabelecida com base na espectroscopia de massas é concordante com os dados da

espectroscopia de L.V., R.M.N. discutidos na bibliografia [3], e portanto, confirmando-a.

Estruturas préximas a esta sdo dadas na bibiiografia [25], o [B-picolil-solacongestidina] e o [B-picolil-
solacongestidina-3-O-acetil}, obtidos da desidrogenagéo da [solacongestidina-3-O-acetil] e da solacongestidina
com Pd-Carvdo activado, respectivamente; da [26), obteve-se o alcaléide obtido da desidrogenagdo do
desoxitomatilidina com Se, cujas estruturas sdo as indicadas na figura 25. Estas estruturas confirmam a

veracidade da esfrutura determinada para este alcaldide esteroidal novo.

H
R = R-picolil-solacongestidina, 385 u.m.a. [F-perdehidro-22,26-imino-

R = A, ; [R-picolil-solacongestidina- . -colestano], 395 u.m.a.
-3-O-acetil), 421 u.m.a.. Fonte: [26]
Fonte: [25]

Fig. 22. Alcalsides de estruturas préximas as do alcaldide novo.
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5.9.4. DECIFRACGAO DO ESPECTRO DE MASSAS DO ALCALOIDE NOVO. SUA DISCUSSAO

Com base nesta estrutura decifrou-se integralmente o seu espectro de massas segundo o esquema indicado

no anexo XXXI.

5.9.5. CONCLUSOES QUE SE PODEM TIRAR DA ANAUSE DO ESPECTRO DE MASSAS DO ALCALOIDE.
NOVO

5.9.5.1. Confinmagio do rearranjo E que leva & formacao do idie molecular M,” no alcaldide novo

A formacao dos ides de m/Z 366(0,7%), 162(4,0%) e 94(15,0%) sb6 se pode explicar a partir do ido molecular -
M,°. Isso prova que, realmente, para este alcaloide da-se o rearranjos E, que leva a formagdo dos ides
moleculares rearranjados M.

5.9.5.2. Acerca do pico a m/Z 121(26,0%)

Aintensidade prevista teoricamente para o pico do ifo isotépico ao ifo de m/Z 120 é de 2,9%. Portanto o pico
que figura a m/Z 121 no espectro de massas do alcaléide novo ndo se trata de um ido isotdpico, contudo, a

intensidade real para esse pico é de (26,0 - 2,9)% = 23,1%.

5.9.5.3. Acerca da auséncia do pico cormmrespondente ao ido (M - H,0)" efou (M - 2H,0}" e da DRD

Atendendo a DRD, para o alcal6ide novo deve se esperar a formagdo dos ides idénticos aos que resultariam
da DRD da solasodina e do tomatidenol (veja a discussdo sobre a ndo ocorréncia da DRD para a solasodina).
As razdes que levam a ndo ocorréncia desta reac¢do e da ndo eliminagdo da agua ja foram discutidas
pormenorizadamente, aquando do estudo do espectro de massas da solasodina.

Importa salientar que a n#o libertagdo da agua e a ndo ocorréncia da DRD permitem concluir que a
probabilidade da eliminagdo do anel N-heteroatémico é maior para os alcaléides esteroidais piridinicos face
aos piperidinicos, por causa da maior estabilidade do anel piridinico face ao piperidinico, tal como € de esperar

do postulado de Hammond.

A nio ocorréncia da DRD justifica a ndoc formagao do ido de m/Z 138 e é uma prova da ndo ocorréncia da

DRD para a solascdina e tomatidenol.
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5.9.5.4. Acerca da auséncia dos picos a m/Z: 408 (M - H)", 282, 267, 253 e 122

A auséncia destes picos justifica-se pelo facto de o alcaléide novo ndo poder conferir a formagéo dos ides
moleculares rearranjados M, e M, ", os quais seriam os progenitores dos ides que justificassem a formagao
desses picos cujas estruturas sdo dadas na decifraccdo do espectro de massas da solasodina. Este facto
pode ser encarado como mais uma prova do rearranjo A e D, os quais levam & formacgéo dos ides moleculares

rearranjados M," e M,".

Por outro lado o ndo aparecimento destes picos no espectro de massas do alcaléide novo pode se justificar
pela auséncia da eliminagao da 4gua, que levaria a formag&o do ido (M -H,0)* de m/Z 391 o qual podia ser

o progenitor destes ides.

E também possivel que a ndo formagao dos ides de m/Z 408, 282, 253 e 122 seja devida a influéncia do anel

piridinico face ao anel piperidinico.

Na bibliografia [26] ¢ apresentada a decifracgdo, dada no anexo XXXII, dos picos que figuram a m/Z 121 e '

120 constantes no espectro de massas do alcaléide obtide da desidrogenacéo do desoxitomatilidina com Se.

Tal como se nota, esta decifracgao € concordante com a indicada neste trabalho, para os picos que figuram
a m/Z 121(26,0%) e 120(28,0%). Portanto, esta concordédncia é mais uma confirmagéo da veracidade da

estrutura do alcaléide esteroidal novo.

Este alcaléide isolado reforga a tese de que na constituigio guimica da Solanum pigrum L., para além dos

esterdides do grupo dos espirosolanos, figuram os esterdides do grupo dos 22,26-epiminocolestanos.

5.9.6. COMPARACAO DO ESPECTRO DE MASSAS DOS ALCALOIDES DA SERIE PIPERIDINICA COM 0
DO [F-PERDEHIDRO-22,26-IMINOCOLEST-5(6)-EN, 38,16-DIOL].

Da andlise do espectro de massas do alcal6ide novo (da série piridinica) e dos restantes alcaldides em estudo

neste trabalho {da série piperidinica) obtiveram-se as seguintes regularidades:

a) concordante

As principais vias de degradagdo dos ides moleculares dos alcaldides em estudo neste trabalho sdo
condicionadas a eliminagdo do anel N-heteroatdmico, justificado pela alta probabilidade de cis@o da ligagéo
CoCon
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b) discordantes:

1. O espectro de massas do alcal6ide novo & decifrado com base no ido molecular M* e dos ides moleculares
rearranjados M, resultantes dos rearranjos E, respectivamente. Enquanto isso para os ides moleculares dos
alcaldides da série piperidinica a decifracgdo & feita com base nos rearranjos A, B, C e D que conferem a

formagéo dos iGes moleculares M, a M,

2. no espectro de massas do alcaldide novo nota-se a auséncia do pico a m/Z; 408 (M - H)" que, entretanto -
figura no espectro de massas da solasodina, do 3-O-metil-solasodina e do {25(-)-22,26-iminocolest-5(6),22(N)-
dien, 3R-ol, 16-metoxi}, de m/Z 282, 267, 253 mas que figuram no espectro de massas do solasodieno,
tomatidenol e tomatidadieno (para este exceptua-se o pico a m/Z 267), e o pico a m/Z 122 que, entretanto
figura no espectro de massas da solasodina, tomatidenol e do solasodieno. Este facto mostra que o anel do
anel piridinico exerce uma influéncia diferente da exercida pelo piperidinico. Esta influéncia repercute-se, ndo .
56 na auséncia destes ides como tamhém na formagdo do ido molecular M. * que confere os ides de m/Z |
394(0,40%), 381(5,0%), 366(0,7%), 162(4,0%), 94(15,0%), e na formagéo do ido de m/Z 107(16,0%).

5.10. SISTEMATIZAGAO DOS RESULTADOS OBTIDOS DA ANALISE DOS ESPECTROS DE MASSAS.
COMPARAGAO DOS ESPECTROS COM BASE NAS RELACOES Z

Para a comparagio dos espectros de massas destes alcaldides, procedeu-se 4 elaboragéo das tabelas que

abaixo séo dadas, as quais permitem uma melhor visualizagio das regularidades dos espectros em estudo

5.10.1. Tabela 4. Picos comespondentes aos ides principais dos alcalbides esteroidais analisados (veja o.
anexo XXXIi)

Desta tabela conclui-se que:
1. 0s principais ides que se formam a partir da degradac¢édo dos iGes moleculares desta série de compostos
naturais, devido ac impacto electrénico sdo: M*, (M - H)*, (M - CH)}", (M - C,H,)" ou (M- CO)" e os de m/Z
282, 267, 253, 138, 126, 125, 122, 114, 113, 112, e 105. Sendo que destes os caracteristicos para a série

estudada s&o os correspondentes aos sequintes valores das relagbes m/Z: 138, 126, 125, 114 e 113;

2. Com base nos picos dos ides M~, (M - C,H,)", e do picos a m/Z 138, 126, 125, 114 e 113 pode se:
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- facilitar a detecgao e disting@o dos compostos desta série numa mistura, através do aparecimento ou ndo

dos mesmos;

- facilitar a determinagao da estrutura de alcaldides esteroidais novos, de estrutra préxima que os da mesma

série estudada;

3. a estrutura mais estavel e provavel para o i4o (M - C,H,)" & a correspondente aquela em que a eliminagéo

do C,H, se faz a partir do anel C (veja a decifrac¢do do espectro de massas da solasodina);

4. a infludncia do aparecimento de mais uma dupla ligagio na posi¢lio 3, conjugada & dupla ligaglo na
posi¢lo 5, ¢ tal que a intensidade para os picos correspondentes ao ido de m/Z 125 aumenta com o aumento
da dupla ligaglo. Essa influéncia pode ainda ser avaliada pelas intensidades dos picos correspondentes ao
ido de m/Z 138;

5. para ¢ solasodieno e solasodina ha formagao do pico a m/Z 126, sendo mais intenso para o solasodieno
pelas razdes discutidas na analise do espectro de massas da solasodina, e que pico idéntico ndo se forma
para o tomatidenol e tomatidadieno e, portanto, podendo-se elaborar o seguinte critério intradiastereomérico:
*nos espectros de massas da solasodina e do solasodieno haverd formagédo do pico a m/Z 126, 6 © pico
correspondente nao se formaré nos espectros de massas do tomatidenol e do tomatidadieno™.

-

Este facto permite postular a possibilidade de determinagéo da posi¢@o espacial relativa do atomo de azoto
do anel F e o atomo de hidrogénio na posigao 16 do seguinte modo: @ &0 de m/Z 126 formar-se-a quando
a disposigiio relativa do dtomo de azoto e o H(C,,) for “cis", i.e., a/a ou R/R e nlio se formard quando for
"trans”;

6. os estereoisémeros desta série podem ser identificados através das intensidades dos picos correspondentes
aos ides de m/Z 138; visto que para o solasodina e o solasodieno, o grupo metilo na posi¢o 20 & o e que
para 0s mesmos o tomo de azoto é 22R- favorecendo portanto, fortes interagdes, de tal modo que a cislo .
da ligagtio O-C,, seja maior, enquanto que para o caso do tomatidenol e o tomatidadieno a disposi¢tio do.
stomo de azoto & 22S-, i.e., estd numa posi¢lo trana em relaglo ao metilo do C,, e, portanto, néo
favorecendo a fortes interacg8es e consequetements, baixando a intensidade do pico correspondente ao iéo
de /2 138. '
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Este critério permite o estabelecimento da configuragao reiativa do CH,(C,,) e do 4tomo de azoto do seguinte
modo: quando a disposiglio espacial relativa do CH,(C_) for "Cis", este pico serd mais intenso tace & "Trans".

Essa mesma distingao pode ser conseguida baseando-se na intensidade dos picos correspondentes ao ido
de m/Z 125, visto que ha transi¢io da solasodina » tomatidencl e do solasodieno » tomatidadieno
h4 um aumento da intensidade dos picos a m/Z 125, i.e., quando se passa da disposiciio semelhante 4 da *
solasodina para a do tomatidenol, hd aumento da intensidade dos picos a m/Z 128,

Uma das razdes de assim ser, deve-se ao facto de a formagéo do ido de m/Z 126 ser concorrente com o da
formacao do ido de m/Z 125. Assim, como para a solasodina e o solasodieno ha formagéo do ifio de m/Z 126
entdo a probabilidade de formagdo do ido de m/Z 125 para estes serd menor face a probabilidade da formagéo

do mesmo iAo a partir do ido molecular do tomatidenol e tomatidadieno, sendo portanto, mais intensos.

Estes dois factos constituem critérios interdiastereoisoméricos que podem ser tteis na identifica¢do destes

diasteredmeros;
7. Na transicédo da:

. solasodina/solasodieno » tomatidenoltomatidadieno verifica-se que para os primeires, a intensidade do
pico do iAo molecular é malor ou quase igual & do pico a m/Z 125 enquanto que para os segundos, &
intensidade do pico do ido molecular é menaor face 4 do pico a m/Z 125 em 5 a 8 vezes. '

Esta regularidade constitui o segundo critério intradiasterecisomérico que pode ser util para a determinacéo

da direéqéo espacial do anel piperidinico, neste grupo dos alcaldides esteroidais piperidinicos.

. solasodieno » tomatidadieno ¢ solasodina » tomatidenol, h4 um decréscimo da intensidade dos picos
dos i8es moleculares, i.e., quando se passa da disposi¢io semelhante & da solasodina para a do tomatidenal,
hé abaixamentc da intensidade dos picos dos ides moleculares; portanto, este facto constitui um critério

interdiasterecisomérico;

. solascdinatomatidenol » solasodienotomatidadieno dé-se uma nova cisdio que leva & formagBo doido
de m/Z 10S; portanto este facto constitui um critério de distingdo destes compostos, i.e., para a detecgéo da

presenca de duas ligagdes duplas conjugadas (nas posigdes 3 e 5).
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A comparagdo dos espectros de massas também pode ser conseguida gragas & comparagao dos picos ndo
comuns aos alcaldides da série estudada, assim que estes podem representar uma propriedade

espectroscopica intriseca para dado composto e servir para a sua segura distin¢do.
5.10.2. Tabela 5. 16es ndo comuns aos alcaléides esteroidais da série estudada (veja o anexo XXXIV)

Esta tabela permite a \)isualizagéo rapida das particularidades de cada espectro dentro desta série de
compostos estudados, podendo portanto, se estudar comodamente o efeito da variagdo da estrutura nos '
espectros de massas . Por exemplo, desta tabela nota-se que o aparecimento do metilo na posi¢do 3 e 16
para o metil-solasodina, a substitui¢do do anel piperidinico pelo piridinico no espectro de massas do alcaldide
novo e a abertura do anel E para o caso do [25(-)-22,26-iminocolest-3(6),22(N)-dien, 38-0l, 16-metoxi] e do
alcaléide novo, ainda que as vias principais de degradagfio dos iGes moleculares persistam, nota-se a

ocorréncia de novas formas de degradagéo destes, justificadas pelas mudangas estruturais operadas.
5.10.3. Relagdes Z entre as intensidades dos picos, mais relevantes

As relagdes Z que se mostraram mais adequadas para a distingdo de isémeros espaciais desta série, a
influéncia da dupla ligagéo adicional na posigdo 3 conjugando-se & prin{eira na posi¢do 5 e como distingtiir
compostos com apenas uma unica das com duplas ligagdes sd0 dadas na tabela 6 (veja 0 anexo XXXV).
Discussdo:

Desta tabela nota-se que:

1. o valor Z = \(138)AM*) do solasodieno é quase duas vezes menor que o valor da mesma relagéo para o
tomatidadieno; e o da solascdina &, aproximadamente, trés vezes menor que o do tomatidenol. Este facto
permite o estabelecimento do seguinte critério interdiastereomérico: 08 valores da relagfic 2 referida, para a
sére da solasodina sio duas a trés vezes menores face &3 da sére do tomatidenol.

Esta razao também permite distinguir compostos com uma tnica dupla ligacdo na posicdo 5, dos com duas

duplas ligagdes nas posigbes 3 e 5. Os primeiros tém Z entre 5 e 9 vezes menor que 0s segundos.

A relagao & = |(13B)A(M™) para o 3-O-metil-solasodina (33,9), é cerca de, duas vezes maior que o da

solasodina (14,9), mostrando a influéncia do grupo metilo na posigao 3,
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2. o valor Z = I(128)A1M™) do solasodieno é quase quatro vezes menor que o valor da mesma relagédo para
o tomatidadieno; e o da solasodina &, aproximadamente, cinco vezes menor que o do tomatidenol - estas‘
relagdes Z caiculadas para a série da solasodina s@o também menores face as da série do tomatidenol-. Este
facto pode facilitar a identificagdo destes dois pares de estereoisémeros. Portanto, pode-se estabelecer o
seguinte critério interdiastereomérico: a razéo Z = |(125/1(M") para a série da solasodina é menor que 1,6 (2
« 1,6) enquanto que para a série do tomatidencl ¢ maior que 2,5 (2 > 2,5),

3. o valor Z = I{125)/1(138) do solasodieno é quase duas vezes maior que o valor da mesma relagdo para o
tomatidadieno; e o da solasodina &, aproximadamente, duas vezes maior que o do tomatidenol. Este facto
permite o estabelecimento do seguinte critério intradiastereomérico: a8 relagles Z = 1(125)A(138) para a sdrie
da solasodina s8c maiores em cerca de duas vezes face as da série do tomatidenol.

Esta razdo permite a distingdo dos pares I-lil e entre II-IV (veja a tabela 6) do seguinte modo: esta raz8io &
menor gue quatro (2 < 4) para 08 compostos com duplas ligagdes conjugadas, e é malor que 5 (2 > S) para
compostos com uma unica dupla ligagéo;

4. Para o caso da relagdo Z = 1(121)/(M"") no alcaldide novo, que corresponde a relagédo Z = 1(125)/I(M”) para
outros compostos aqui estudados, verifica-se que este & relativamente muito maior que os valores

correspondentes, 0 que talvez seja devido & mudanga do ane! pipersidinico pelo piridinico, o mais estabilizado.
5.11. ESTABILIDADES DOS IOES MOLECULARES (W, +.)

As estabilidades dos ides moleculares podem ser ca;;:uladas pela férmula seguinte:
°M+
*

Por exemplo para o solasodieno, tomando os picos até ao de m/Z 113(69,0%), ter-se-a:
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W e 14,7%(395)
# " (14,7%(395)+7,8%(367) +5,0%(282) +4,0% (267) +4,5%(253)

]
+1,4%(167)+38,0%(138) +10,5%(126) +11,0%(125)+4,3%(122)

1

= 0,0544 = 544x102 = 5,44%
+100,0%(112):60,0%(113) _ D400 = 5,44%

Salvo para o caso do alcaléide novo e para o [25(-)-22,26-iminocolest-5(6),22(N)-dien, 3(-ol, 16-metoxi] que
as suas estabilidades foram calculadas, tomando os ides até ao de nv/Z 119 e 138, para os restantes
alcaléides esteroidais aqui tratados, as suas estabilidades foram calculadas tomando os ides até o de m/Z *

113. As estabilidades obtidas sao dadas na tabela 7 {veja 0 anexo XXXV}
Discussao:
Desta tabela nota-se que:

1. a estabilidade do solasodieno (5,44%) é maior que a do tomatidadieno (2,26%) e que a da solasodina.
(1,66%) € maior que a do tomatidadieno (0,46%). Estes factos permitem postular que “as estruturas dos ibes
M* com a disposiclo espacial semelhante a do tomatidenol so menos estdveis que a dos [8es M das
estruturas com a digposicio espacial semelhante a da solasodina”. Esta diferenga nas estabilidades deve se
3 influéncia da disposigao espacial do anel piperidinico. Esta conclusdo & contraria a de Boll, P. M. @
segundo a qual, em compostos ndo carregados, a série da solasodina é mais influenciada pelos efeitos

estéricos face a do tomatidenol, a mais estavel,

2. na passagem do Solasodieno » solasodina e tomatidadieno » tomatidenol, d4-se o abaixamento
em trés (3) a quatro (4) vezes a estabilidade dos iBes moleculares. Este facto pode ser usado para a
identificagdo de compostos com uma dnica dupla ligagdo dos com duas duplas ligagbes conjugadas nas

posigdes 3 e 5.

1

Este abaixamento das estabilidades, néo é surpreendente sob ponto de vista tedrico, posto que o solasodieno
e o tomatidadieno estéo estabilizados pela conjugagéo das duas duplas ligagées nas posi¢cdes 3 e 5 e essa

mesma estabilizagdo ndo se d4 para a solasodina e 0 tomatidenol,
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Embora os anéis A e B, praticamente ndo influam na formagéo dos ides, do estudo do espectro de massas
do 3-O-metil-solasodina e do [25(-)-22,26-iminocolest-5(6),22(N)-dien, 3R-ol, 16-metoxi] notou-se que uma
mudanga estrutural, no anel A e E, provoca diferengas notaveis nas vias de fragmentagdo dos ides

moleculares.

¢

A estabilidade da solasodina (1,66%) é cerca de 2,6 vezes maior que a do 3-O-metil-solascdina (0,64%), isto
mostra que a influéncia do grupo metilo, que leva a novas vias de degradagdo dos ides moleculares dps
alcaldides metilados. A razdo da diminuig8o da estabifidade do ido molecular do 3-O-metil-solasodina, pode
ser imputada 4 massa do grupo metilo confrontada com a do hidrogénio, que leva a uma redistribuicdo da -

energia cinética de vibragdo no ido molecular, razdo porque a estabilidade baixa.

4. Ndo hé dados suficientes que permitam a confrontagao da estabilidade do alcaléide novo visto que, embora
da bibliografia [25] e [26], se tenha obtido compostos de estrutura préxima a do alcaléide novo, ndo séo
apresentados, na totalidade, os espectros de massas respectivos, os quais seriam usados para o calculo das
estabilidades relativas desses mesmos ides moleculares, que em paralelo com a estabilidade ora calculada
para o alcaléide novo (0,59%), evidenciariam melhor a influéncia do anel piridinico sobre o piperidinico. Além
disso, essa correlagdo & dificultada pelo facto de a estabilidade do alcaldide novo equiparar-se a do
tomatidenol (0,46%) e do 3-O-metil-solasodina (0,64), mas n&o se equiparando a da solasodina (1,66%),
tomatidadieno (2,26%}) e solasodieno (5,44%) e do [25(-)-22,26-iminocolest-5(6),22(N)-dien, 3&-of, 16-metoxi)’
(1,83%).

Tendo em vista o postulado de Hammond, é légico o abaixamento da estabilidade dos ibes moleculares
contendo um anel piridinico face aos contendo o anel piperidinico, porque & auséncia do ane! E associa-se
a libertagdo de particulas estaveis (resultantes da eliminagéo do anel piridinico) factos esses que justificam
a baixa estabilidade observada para o alcalbide novo, razdo porque no espectro deste verifica-se a formagéo
de outros tipos de fragmentos que nfo se vislumbram nos espectros de massas dos alcaldides contendo o

anel piperidinico.

5.12. IDES METASTAVEIS CALCULADOS TEORICAMENTE

Os ides metastaveis aqui apresentados foram calculados teoricamente pela férmula (2) e séo relativos aos

seguintes valores de m/Z:
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1. Para o solasodieno: M (395) » 367 (M = 340,98); M (395) » 282 (m' =201,33); M~ (395) .
267 (m' = 180,48); M (395) - » 167 (m' = 70,61); M* (395) » 138 (M = 48,21); M~ (395) » 126
(m’ =40,19); M* (395) » 125 (m’ = 39,56); M (395) » 122 (M = 37,68); M (395) + 114 (M =
32,90); 282 »122 (m =52,78) ou 253 » 122 (m’ = 58,85) ou ainda 267 » 122 (m = 55,74); 282

+

» 253 (m’ = 226,98); 282 » 267 (M’ = 252,98); 253 » 105 (M’ = 43,57); 114 » 113 (m = 112);

2. Para o tomatidadieno: M~ (395) » 367 (M = 340,98); M (395) ——-- » 282 (m" = 201,33); M- (395) >
138 (m = 48,21); M (395) » 125 (m' = 39,56); M~ (395) » 114 (m = 32,90); 253 »80(m =
25,29); 253 » 105 (M = 43,57); 114 » 113 (m' = 112); '

3. Para a solasodina: M* (413) - —» 388 (' = 383 54); M (413) —— » 385 (m’ = 358,89); M" (413) .
412(m’ = 411,00); M* (413) ~=» 190 (M’ = 87,40); M"* (413) —-—» 138 (" = 46,11); M" (413) 126
(m’ = 38,44); M (413) ————+ 125 (m’ = 37,83); M"* (413) ———» 114 (m’ = 31,46); 385 » 152 (m’ = 60,01)
ou 398 » 152 (m’ = 58,05); 114 113 (m’= 112): 113 » 112 (m =110, 03); 112 > 111 (m’
= 110,00); '

4. Para a tomatidenol: M* (413) » 395 (0%) (m = 377,78); M (413) -» 385 (m" = 358,98); M"* (413)
»271 (M =177,82);M" (413) »138(m =46,11); M~ (413) »125(m =37,83); M~ (413) .
114 (m’ = 31,46); 271 » 253 (m = 236,19); 253 » 122 (m = 58.83) ou 267 » 122 (M =55,74)

ou ainda 395(0%) » 122 (' = 37,68); 395(0%) » 282 (m’ = 201,33); 282 » 267 (m’ = 252,80);
282 » 253 (m' = 226,98); 114 » 113 (M’ = 112);

5. Para 3-O-metil-solasodina: M~ (427) » 426 (M’ = 425,00); M (427) ———» 168 (m’ = 66,09), M (427)
» 178 (m' = 74,20); M~ (427) » 114 (m' = 30,43); M~ (427) » 56 (m = 7,34); M" (427) » 138

(m’ = 44 59); M~ (427) »71(m =11,80); M~ (427) » 43 {m =30,60);178 » 149 (M = 124,72);

178 » 105 (m’ = 61,93); 168 » 141 (m' = 118,33); 114 » 113 (m = 112); 56 »55 (M =54,01);

6. [25(-)-22,26-iminocolest-5(8),22(N)-dien, 3R-ol, 16-metoxi]: M (427) » 426 (m’ = 425,00); M* (427)
» 196 (m’ = 89,96), M~ (427) ~ 138 (m’ = 44,59); M~ (427) »56 (M’ =7,34); 196 » 168 (m’
= 144,00); 141 » 71 (m’ = 35,75); 56 » 55 (m’" = 54,01); |

7. Para o alcaléide novo: M™ (409) » 394 (m = 379,55); M (409) » 381 (M = 354,91); M (409) .
94 (m" = 21,60) ou 366 94 (m = 24,14); ou ainda 381 94 (m =23,19); M" (409) 162 (m’
= 64,16); 381 366 (m = 351,59).
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Discussao:

Estes valores das relagbes m/Z correspondem aos ides metastaveis que podem estar evidenciados nos
espectros de massas analisados através dos picos respectivos, tendo caracteristicas intrisecas (veja o ponto
4.1.7.) Gteis para a sua distingdo, 0 que é importante para a confirmacéo da decifracgao do espectro de
massas dada, assim que podem confirmar as vias de degradagdo indicadas e, portanto, uma melhor
interligacdo das vias de fragmentagdo com a estrutura intacta. De salientar que a auséncia dos picos
correspondentes a estes ides, nos espectros de massas dos compostos analisados ndo ¢ prova da ndo

ocorréncia das degradagdes apresentadas.

5.13. PROPOSTA DA ESTRUTURA DE ALCALOIDES ESTEROIDAIS DA MESMA SERIE
A SEREM DESCOBERTOS E/OU ISOLADOS FUTURAMENTE

Tendo em vista os ides moleculares rearranjados M,”", M, e M, (que t&ém uma boa estabilidade) obtidos dos
rearranjos e tomando em consideragio que estes ides moleculares, juntamente com os ides moleculares
menos estaveis M,” e M," sdo os que tornam possivel a decifragdo de todos os espectros de massas aqui
analisados, supondo-se também que possam explicar espectros doutros alcaléides de estruturas semelhantes -
as dos alcaléides cujos espectros foram aqui tratados, propde-se estruturas que, eventualmente existem,.
originados pela perda de agua a partir de compostos de estruturas semelhantes aos ies moleculares
rearranjados M,*, M,* e My” que, embora ainda ndo tenham sido isolados ou sintetizados, pelas razdes acima
referenciadas (a boa estabilidade, a frequéncia, a clareza e a simplicidade com que que explicam os espectros

de massas estudados), a sua existéncia natural & muito provavel.

As estruturas desses compostos séo indicadas no anexc XXXVII.
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6. CONCLUSOES

O estudo pormenorizado dos espectios de massas dos seis (6) alcaldides esteroidais, a saber: solasodina,
tomatidenol, solasodieno, tomatidadieno, metil-solasodina e ¢ alcaldide novo, isolados a partir das plantas

medicinais Mogambicanas "Solanum nigrum L." e "Solanum Panduraeforme E. Mey" por Matos, N.", permitiu

concluir que:

1. as vias regulares e principais de decomposigdo dos i6es moleculares M™ dos compostos examinados séo.

a A, B, Ce D, que se dio pela cisfo do anel E, que conferem, por sua vez os ides moleculares rearranjados
M," (que leva a formagdo dos ides caracteristicos de m/Z 114 e 113) , M, (que leva a formag&o do ides
caracteristicos de m/Z 138), M,™ (que leva a formacdo dos ides caracteristicos de m/Z 125) e M,". Esses ides
explicam a formagdo dos demais picos que figuram no espectro de massas dos alcaldides esteroidais

estudados;

2. Com base nos critérios inter e intradiasterecisoméricos elabarados neste trabalho, a partir das intensidades -

dos picos a m/Z 138, 126, 125 e na dos picos correspondentes aos ides moleculares, é possivel a distingédo

dos diasteredémeros aqui estudados, dos seus derivados e de alcaldides novos da mesma série,

3. a intensidade do pico a m/Z 138 € maior para o solasodina/solasodieno face a do

tomatideno!ftomatidadieno, devido & maior interacg8o entre o grupo metilo e o dtomo de azoto do anel F nos -

primeiros, de tal modo que leva a uma f4cil roptura das ligagées conducentes a formagéo deste ido, face &

interacgdo desses atomos observada para a série do tomatidenol.

Esse mecanismo pode ser Uitil na determinagéo da configuragdo relativa do anel F e da ligag8o CH,(C,,) para

0s possiveis noves alcaldides esteroidais da série da solasodina e do tomatidenol,

4. a série da solasodina/solasodieno pode ser identificada da do tomatidenol/ tomatidadieno através da

formacao ou ndo do pico a m/Z 126.

*
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A analise de modelos moleculares permitiu propor um mecanismo que justifica a formagao ou néo deste ido. .
Esse mecanismo pode ser Util na determinag@o da configuracéo relativa do anel F e da ligagéo Cg-H dos
possiveis novos alcalbides da série da solasodina e extensivo a outros diastereémeros com a configuragio

estereoguimica da ligagio C.,-H e o anel F semelhante a da série da solasodina/ solasodieno.
Os critérios mencionados possibilitam um uso correcto e sistematico dos espectros de massas desta série
de alcaléides estercidais em fins estruturais, desde que um dos diastereémeros tenha uma configuragéo

semelhante a da solasodina e outro a do tomatidenaol;

5. 0 "metil-solasodina” isolado consiste de uma mistura de dois compostos, a saber: o0 3-O-metil-solasodina

" [(22R,25R)-22a(N)-spirosol-5(6)-en-3B-metoxi] e o "16-O-metil-solafloridina, 5(6)en”, o  [(25(-))-22,26-

iminocolest-5(6),22(N)-dien, 3B-ol, 16-metoxi], numa proporgéo determinada, no nivel semi-quantitativo, de 1,6
21,0,

Esses compostos cujas estruturas foram determinadas néo sdo aludidos na bibliografia, o que permite supd- ‘
los como novos alcalbides. Além disso, a determinagiio da estrutura do "16-O-metil-solafloridina-5(B}en”,
permite afirmar que na composi¢do quimica da Solanum nigrum L., para além de esterdides do grupo dos

espirosolanos, figuram esterdides do grupo dos 22,26-epiminocolestanos.

6. isolou-se um alcaldide esteroidal piridinico novo, ac qual se atribuiu 0 nome de [F-perdehidro-22,26-
iminocolest-5(6)-en, 3B,16-diol], contrariamente aos dermais alcaldides esteroidais isolados das mesmas
plantas que s3o piperidinicos, razdo porque se postulou que este pode resultar da desidrogenagao completa
do anel piperidfnico do [22,26-imino-5{6)-colesten, 3B,16-diol), que toma parte, como iniermediério, na
biossintese dos alcalbides da série da Solasodina, a partir d6 [26-amino-16-hidroxicolesterol}, sendo assim
plausivel supor que o alcaldide isolado intervém, como um dos produtos finais, na biossintese desta série de

compostos.

O isolamento deste alcaldide reforga a tese de que na composigio quimica da Solanum nigrum L., para além

de esteréides do grupo dos espirosolanos, figuram esterdides do grupo dos 22,26-epiminocolestanos.

7. props-se, baseando-se na elevada estabilidade dos ies moleculares rearranjados M,™, M," e M;",
evidenciada pela sua estrutura e pela reprodutibiidade da aplicagdo dos mesmos na decifrac¢do dos espectros

de massas , a provavel existéncia de alcaléides de estruturas (M, ,,, s - H;0).
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7. RECOMENDAGOES

Tendo em vista que no presente trabalho determinou-se as estruturas do alcaldide novo, do 3-O-metil-
solasodina e do "1S-O-metil-solaﬂoridina, 5(6)en” que nao sdo referidos na bibliografia, podendo portanto,

serem novos, recomenda-se que:

1. se isole, das mesmas plantas medicinais, o alcaldide novo e os provaveis derivados, em quantidades

consideraveis, visando:
a) a experimentagdo das suas provaveis propriedades medicinais;

b) o uso do mesmo na sintese de seus derivados, que eventualmente possam apresentar efeitos medicinais;

2. se isole a mistura doé alcaldides metilados, em quantidades apreciaveis, com o intuito de se:

a) procurar separar esses mesmos alcaldides esteroidais metilados;

b) experimentar os seus provaveis efeitos medicinais, feita a separagéo dos mesmos;

¢) o uso dos mesmos na sintese de seus derivados, que eventualmente possam apresentar efeitos medicinais.

3. que sejam levados a cabo estudos de espectros de R.M.N. desses compostos, com vista a determinagéo

da configura¢do estereoquimica total dos mesmos.
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