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O Autor isolou da Cladonia verticillaris o 4cido 2,4-dimetoxi-6-
metilbenzdico, estrutura monociclica de depsideos e depsidonas,
além do acido evérnico, ja descrito na Literatura Quimica.

Besides isolating from Cladonia verticillaris the evernic Acid
already described in Chemistry Literature, the Author also isolated
the 2,4-dimetoxi-6-methylbenzoic acid, monocyclic structure of
Depsides and Depsidones.
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INTRODUGAO

A guimica de Produtos Naturaisvisa, além dos objetivos de ordem econdmica,
a objetivos cientificos, como, por exemplo, o esclarecimento de seqiiéncias biossin-
téticas, a descrigdo de tipos estruturais e a determinacdo de relagdes quimiotaxond-
micas. Em todas as épocas, serviu como incentivo ao desenvolvimento da Quimica
Orgénica.

Um estudo sistematico de Ifquens almeja estes objetivos, como demonstra,
em parte, o presente trabalho, que se refere ao estudo quimico da Cladonia verti-
cillaris.

E sabido que de liquens sdo isolados depsideos e depsidonas. Entretanto, a
maioria dos trabalhos publicados foram realizados em época anterior & década de
1950, o que significa dizer que os processos modernos de separagdes cromatografi-
cas e os métodos fisicos para interpretagdo das estruturas ndo estavam difundidos, e
alguns eram inclusive desconhecidos na época. E perfeitamente possivel que, em
muitos casos, produtos monociclicos menores se tenham perdido durante os proces-
sos de recristalizagdo.

No trabalho, de que da conta o presente relatorio, o Autor conseguiu isolar
uma destas estruturas monociclicas, o 4cido 2,4-dimetoxi-6-metilbenzéico, além do
acido evérnico, ja descrito na literatura.
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Isolamento dos constituintes utilizando processos quimicos

Cladonia verticillaris (180 g) foi extraida com benzeno em aparelho tipo
Soxhlet. A solugdo benzénica obtida foi concentrada em banho-maria e a vdcuo.
Colocada no refrigerador durante uma noite ndo houve deposi¢do de material soli-
do. Extraiu-se com uma solugdo de bicarbonato de sddio a 5%. A solugdo aquosa
obtida, foi esfriada a 50C e acidificada com uma solugdo de édcido cloridrico a 1%
até pH 6, sendo em seguida, extraida com cloroférmio. Evaporagdo da solugdo
cloroférmica & secura forneceu um resfduo (2 ma) cuja cromatoplaca em silica gel
G indicou se tratar de uma mistura de duas substincias.

A solugio benzénica foi tratada com uma solucdo de carbonato de sodio a
5%. Depois de esfriada a 5°C a solugdo aquosa obtida, acidificou-se com acido clo-
ridrico a 1% sendo imediatamente extraida com cloroférmio. Evaporacgdo da solu-
¢do cloroférmica & secura e tratamento com hexano, permitiu obter cristais incolo-
res de uma substancia cromatograficamente pura (placa de silica gel G, desenvolvi-
mento com benzeno-metanol 4:1 e revelagdo com sulfato cérico), e que foi deno-
minado de CV1.

Evaporacdo da solugdo benzénica a secura ndo forneceu residuo.

O insolivel da extracdo com benzeno, foi extraido com éter etilico. A solu-
¢do etérea resultante foi concentrada a temperatura ambiente e colocada na gela-
deira durante 48 horas, havendo formacgdo de um precipitado. Filtragido e recrista-
lizagdo do precipitado formado, forneceu CV1.

O insolavel da extragdo com éter etilico, foi extraido com metanol. A solu-
¢do metandlica obtida foi evaporada & secura. O extrato metandlico foi desprezado
em virtude da pequena quantidade obtida estar constitur'da de uma mistura de
guatro substincias (3 mg).

Isolamento dos constituintes utilizando processos fisicos

A fim de obter maior quantidade de CV1 por um processo que diminuisse
a possibilidade de cisdo de um depsidio e para obtermos uma quantidade razoavel
de material que permitisse o seu isolamento e posterior identificacdo, fizemos nova
extracdo das substancias ligliénicas, evitando utilizar métodos que pudessem acar-
retar reacdes.

Cladonia verticillaris (1394 g) foi extraido com hexano em soxhlet, durante
56 horas. A solugdo hexanica foi concentrada em banho-maria e sob pressio a um
tergo do seu volume original havendo formagdo de um precipitado que foi separado
por filtragdo. Recristalizagdo dos cristais obtidos em cloroférmio forneceu CV2.

O insolavel da extracdo com hexano foi extraido com benzeno e a solucdo
benzénica obtida foi evaporada & secura em banho-maria e a vdcuo. Cromatografia
em camada fina do extrato benzénico indicou a presenca de duas substancias.
Cromatografia em coluna de sflica gel permitiu separd-las, e seus espectros I.V. in-
dicaram que numa delas se tratava de CV2 (0,1296 g) e CV1 (0,2982 g).

O insolGvel da extragdo com benzeno foi extraido com metanol e a solugdo
metanolica obtida foi evaporada & secura, sendo o residuo cromatografado em colu-
na de silica gel, fornecendo CV1 (0,7435 g), CV2 (0,1212 g), CV3 (0,4268 g),
CV4 (0,4371 g) e CV5 (0,2600 g).
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Acido 2,4-dimetoxi-6-metilbenzbico (CV1)

O espectro no |.V. sugeriu para a substancia CV 1 carater aromatico, eviden-
ciado por bandas de absor¢cdo em 1600 e 1500 cm—1, bem como a existéncia de
grupos éter (1270 e 1040 cm—1) e carboxila (1710 ecm—1).

O espectro no U.V. apresentou um méximo de absorgdo em 263 nm indican-
do que CV1 ndo pode ser um depsideo nem uma depsidona (6). Os espectros obti-
dos ap6s adigdo de acetato de sédio mais dcido bérico e cloreto de aluminio foram
superponiveis aquele em meio neutro, indicando, portanto, que a estrutura ndo pos-
suia um sistema orto-diidroxilade ou hidroxila quelatogénica. Os espectros varridos
em presenga de hidréxido de sédio ou acetato de sédio deslocaram o méximo de
absorgdo, indicando haver prétons dcidos na estrutura. Ao adicionar acido cloridri-
co a solugdo alcalina, reproduziu-se o espectro em meio neutro (5).

A partir destes dados, e sabendo-se da solubilidade de CV1 em bicarbonato de
sodio, foi possivel estabelecer a estrutura parcial (1).

COOH
I:‘1 Hs |
Rz Ra

RB

Analise elementar de CV1 indicou uma férmula minima CsHgO4, €, portanto,
pelas conclusdes tiradas anteriormente, ndo poderia corresponder & férmula mole-
cular do composto: sua formula molecular, deveria ser, pelo menos, o duplo da for-
mula minima, ou seja, CyoH;204. Esta formula molecular forneceu um peso mole-

cular coincidente com aquele indicado pelo espectro de massa de 196 unidades de
massa.

O ponto de fusdo, espectro U.V. e o peso molecular do composto conferem
com os dados da literatura para a estrutura do acido 2,4-dimetoxi-6-metilbenzdico
(11).

COOH
Me OMe

OMe

Cristais brancos; p.f. 140-1410C (cloroférmio-hexano 9:1); A ﬁ:SH (nm):
X
263 (0,74); A EtOH + NaOH (nm): 278 (0,02); A EtOH + NaOH + HCI, regenerou
max max

a curva em EtOH; \ EtOH + AcONa, EtOH + AcONa + H3BO4 EtOH + AlCI5:
max w max max
ndio houve alteracio da curva; J BT (cm—1): 3350 (m), 2900 (i), 1625 (i), 1600
max
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(i), 1500 (m), 1460 (i), 1440 (i), 1420 (i), 1370 (m), 1310 (i), 1270 (i), 1200 (m),
1160 (m}, 1110 (i), 1040 (m), 1000 (m), 950 (m), 830 (m), BOO (i), 725 (m);
E.M.: M* 196 (54%), m/e (considerando apenas os valores acima de 14%) 165 (31).
164 (74), 163 (28), 141 (23), 137 (16), 136 (77), 135 (59), 121 (15), 109 (45),
108 (48), 107 (59), 93 (15), 92 (16), 90 (38), 89 (19), 88 (20), 83 (28), 81 (32),
80 (48), 79 (81), 78 (49), 77 (84), 75 (15), 69 (30), 68 (18), 67 (54), 66 (37), 65
(57), 84 (21), 63 (44), 62 (22), 59 (38), 55 (88), 54 (18), 53 (100), 52 (25}, 51
(68), 50 (39); Andlise elementar: 60,60% de C, 6,80% de H, 32,6% de O (calc. para
CygH1204:61,22% de C, 6,12% de H, 32,66% de O).

Acido evérnico (CV2)

O espectro de absorgdo no ultravioleta mostrou méximo em 285 e 230 nm,
correspondente a um depsideo (6). A adigdo de hidroxido de s6dio provocou um
deslocamento batocrdmico dos dois méximos de absorcdo assinalados em meio
neutro, indicando a presenca, de uma hidroxila fendlica; entretanto o espectro
infravermelho néo absorveu na regido das hidroxilas o que nos permitiu supor a
existéncia de uma hidroxila quelatogénica.

Os espectros obtidos com écido cloridrico, acetato de sodio, cido bérico, e
cloreto de aluminio, foram superponfveis aquele obtido em meio neutro o que per-
mitiu concluir pela auséncia de hidrogénio 14bil, de sistema o-diidroxilado e hidroxi-
la em orto a uma carbonila aldeidica ou cetdnica.

O teste de Gibbs foi positivo apresentando um méximo de absorcio em 282
nm, o que sugere no anel aromdtico uma posi¢do para em relagio a um grupo metila
ndo substiturdo.

Para um ponto de fusfo de 169,6-170,1°C, encontramos na literatura apenas
uma substéncia que fosse coerente com as conclusdes tiradas, que é a estrutura do
acido evérnico (I11).

(0] OH

CH,

Cristais brancos em forma de agulhas, p.f. 169,6-170,10C. Soldvel a frio em
cloroférmio, acetato de etila, acetona, piridina; ligeiramente solGivel em metanol e
etanol a frio. Soldvel a quente em metanol e etanol. Insoliivel em hexano e benze-
no. Reage com Cl3Fe e KOH desenvolvendo uma coloracio rosea. Teste de Gibbs

2 MeOH
max

NaOH . max. .. o
A gt 280(DO 1,22); os espectros com &cido cloridrico, acetate de sédio, e clo-

positivo com 282, 263 UV: X\ Etanol (nm) 285,230(DO 1,16, 1,31);

a1



reto de aluminio foram superponiveis aguele em meio neutro. 1V. O KBr

ok 3400

(d), 2930 (m), 2859 (m), 1670 (s), 1660 (s}, 1630 (m), 1625 (m), 1615 (m), 1580
(m), 1520 (m), 1500 (w), 1470 (m), 1450 (m}, 1400 (m), 1375 (w), 1355 (w),
1304 (m), 1280 (s), 1260 (s), 1238 (s), 1185 (w), 1178 (m), 1160 (m), 1135 (s),
1085 (m), 998 (w), 915 (w), 890 (w), 850 (w), 835 (w), 810 (w), 795 (s), 762 (w),
745 (w).
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Observagtes metodologicas

Para a separagdo por cromatografia em coluna, empregou-se Merck Kieselgel
0,05-0,20 mm, e, em camada delgada, Merck Kieselgel G.

Os pontos de fusdo foram determinados no bloco de Kofler.

Os espectros no ultravioleta foram registrados em etanol a 90% no espectro-
fotdmetro Beckman DB-G. Em todos os casos, empregou-se solucdo a 1mg%.
Como aditivos empregaram-se: duas gotas de solugdo agquosa de hidroxido de
sadio a 10%, duas gotas de acido cloridrico concentrado, NaOAc.3H, O em
excesso, AlCl; .6H; O em excesso e NaOAc.3H,0 + H3BO;. Os comprimen-
tos de onda sdo dados em mandmetros.

Os espectros no infravermelho foram registrados em pastilhas de KBr, no es-
pectrofotdmetro 137-B da Perkin Elmer Corp. Adotou-se a convencio que se
segue: i (banda intensa), m (banda média), f (banda fraca).

~
Os espectros de massa foram registrados no espectdmetro modelo MS-9 da
Associated Electrical Industries, existente na Universidade de Sheffield, por
cortesia do Prof. W.D.Ollis.
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