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RESUMO: Lupeol, betulina e acido betulinico sdo triterpenos que apresentam vérias atividades bioldgicas,
entre as quais, vale destacar, a atividade anti-inflamatéria. O lupeol apresenta um esqueleto constituido por
quatro anéis de seis membros e um de cinco, com duas por¢des que podem ser modificadas por semi-sintese.
Assim, foi realizada a preparagdo dos analogos 2 e 3, em rendimentos de 13% e 92%, respectivamente, a
partir da modificacdo da cadeia lateral do anel de cinco membros do lupeol. Os compostos obtidos serdo

submetidos a ensaios de atividade anti-inflamatoria.
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INTRODUCAO

Lupeol, betulina e éacido betulinico séo
triterpenos que pertencem a familia dos lupanos.
Estes compostos tém apresentado varias
atividades biologicas, entre as quais, vale
destacar, a atividade anti-inflamatéria (YUNES;
CECHINEL FILHO, 2009). O lupeol apresenta
um esqueleto constituido por quatro anéis de seis
membros e um de cinco, com duas porcdes que
podem ser modificadas por semi-sintese.
Modificagdes quimicas podem ser realizadas no
intuito de otimizar a atividade bioldgica e/ou
propriedades fisico-quimicas de uma dada
molécula.

Nesse sentido, o presente trabalho teve
por objetivo sintetizar analogos do lupeol,
modificando a cadeia lateral do anel de cinco
membros.

MATERIAL E METODOS

Inicialmente, foram realizados  0s
processos de extracdo, purificacdo e isolamento
do lupeol a partir da casca de Dipteryx alata
Vogel (Baru), obtido em rendimento de 75%,
utilizando técnicas como maceracao,
cromatografia em coluna e recristalizagdo
(PUEBLA et al., 2010).

Para a preparacao do derivado ep6xido 2,
0 lupeol (1) foi dissolvido em diclorometano e
resfriado a 5 °C; a essa mistura foi adicionada,
por gotejamento, uma mistura de acido meta-
cloroperbenzéico (MCPBA) em DCM. Apés a
adicdo desse reagente o banho de gelo foi retirado
e a mistura reacional foi mantida a temperatura
ambiente por cerca de 2 h (CONSTANTINO;

LACERDA JR; ARAGAO, 2001). O produto
desejado foi obtido em rendimento de 13%.

A partir do lupeol também foi realizada a
preparacdo do derivado hidrogenado 3, utilizando
um hidrogenador, com sistema acoplado para
adicdo de gas hidrogénio ao sistema reacional,
paladio-carvdo como catalizador em mistura dos
solventes metanol, tetraidrofurano e acido acético.
A pressdo utilizada foi de 10 atm por cerca de 2
horas (FUJI et al., 1979). O produto foi obtido
em rendimento de 92%.

O lupeol e os compostos sintetizados
foram caracterizados por Ressonancia Magnética
Nuclear de 'H e de **C.

RESULTADOS E DISCUSSAO

No espectro de RMN de 'H do lupeol foi
possivel observar um conjunto de sinais na regido
de & 0,74-1,98 ppm dos hidrogénios do esqueleto
triterpénico. Também, foram observados 0s sinais
dos dois hidrogénios metilénicos (H-29a e H-29b)
em & 4,52 ppm (dd) e & 4,62 ppm (d) e dois
multipletos em 6 3,15-3,10 ppm e 2,35-2,25 ppm,
atribuidos aos hidrogénios metinicos H-3 e H-19,
respectivamente. No espectro de RMN de **C séo
observados 30 sinais, sendo sete grupos CHs,
onze CH, seis grupos CH e seis carbonos
quaternarios (ndao hidrogenados). Os sinais
caracteristicos estdo em & 150,99 ppm, 109,33
ppm e 79,01ppm referentes aos C-29, C-20 e C-3,
respectivamente.

No espectro de RMN de 'H do derivado
epoxido do lupeol (2) foi possivel observar a
presencga dos sinais dos hidrogénios H-29a e H-
29b em 6 2,52 ppm (d) e 6 2,58 ppm (d), regido de
menor blindagem, quando comparado aos sinais
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observados para o lupeol. Também, foi verificada
a presenca dos sinais dos hidrogénios metinicos,
H-3 e H-19, em & 3,09-3,16 ppm (m) e 3 2,10 ppm
(d).

Analisando o espectro de RMN de H do
derivado hidrogenado 3, foi possivel observar a
auséncia dos sinais dos dois hidrogénios
metilénicos do lupeol (H-29a e H-29b) em & 4,52
ppm (dd) e 6 4,62 ppm (d) e a presenca dos sinais
dos hidrogénios metinicos, H-3 e H-20, em 6
3,16-3,10 ppm (m) e 5 1,86-1,74 ppm (m). Ainda,
sdo visualizados oito singletos entre 0s
deslocamentos de 0,96 a 0,68 ppm referentes aos
hidrogénios das metilas (CHs).

a) MCPBA, DCM; b) Pd-carvéo, tetraidrofurano, ac. acético glacial, metanol, H,

Esquema 1- Compostos obtidos a partir da
modificacdo na cadeia lateral do anel de cinco
membros do lupeol.

No espectro de RMN de **C do composto
3, foi observado que os carbonos C-20 e C-29
aparecem em campo de menor blindagem, & 29,39
ppm e & 28,00 ppm, quando comparado aos sinais
para esses carbonos no espectro do lupeol.

CONCLUSAO

Os analogos 2 e 3 do lupeol foram
satisfatoriamente  obtidos  pelos  métodos
estudados e serdo submetidos a ensaios de
atividade anti-inflamatéria. O composto 2 sera
utilizado para obtencdo de outros analogos, uma
vez que a abertura do epoxido pode ser realizada
na presenca de diversos catalisadores e solventes.
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