Sociedade Brasileira de Quimica ( SBQ)

Estudo do Complexo Fisetina com b-CD por RMN de *H

Mariana R. Guzzo** (PG), Miriam Uemi?(PG), Sofia Nikolaou®(PQ), Antonio Eduardo H. Machado* (PQ)
e Laura T. Okano (PQ)" (*marianaguzzo@pg.ffclrp.usp.br)

1. Dep. de Quimica, FFCLRP-USP — Av. Bandeirantes, 3900. Ribeirdo Preto— SP. CEP: 14040-901
2. Dep. de Bioquimica, 1Q-USP. S&o Paulo— SP — Caixa Postal: 26077. CEP: 05513-970

3. Dep. de Fisica e Quimica, FCFRP-USP, Av. do Café s/n°. Ribeirdo Preto — SP. CEP: 14040-903
4. Instituto de Quimica— UFU. Caixa Postal: 593, Uberlandia— MG. CEP 38408-100

Palavras Chave: fisetina, ciclodextrina, RMN.

Introducéao

A Fisetina (3,3',4’,7-tetrahidroxiflavona) (Figura 1)
(Fis) possui propriedades interessantes, como seu
comportamento de emissdo dual de fluorescéncia e
sua atividade antioxidante. Porém, seu uso fica
limitado em funcdo de sua baixa solubilidade em
agua. Portanto, estudou-se a interagdo da Fis com b-
ciclodextrina (b-CD) por RMN, com o objetivo de
comparar os dados da Fis nas formas livre e
complexada, sendo que a atribuicdo da estrutura da
Fis é reportada pela primeira vez em meio aquoso
béasico.

Figura 1. Estrutura da Fisetina

Resultados e Discussao

Em meio aquoso neutro, a solubilidade da Fis ndo é
significativa para obtencdo de espectros de RMN.
Portanto, as medidas foram realizadas em meio
basico, utilizando-se duas formas de preparacédo de
solucdo. O primeiro procedimento adotado consistiu
numa mistura de DO e NaOD a 30%. Observou-se
um drastico alargamento dos sinais da b-CD,
impedindo a atribuicdo do espectro. O segundo
método consistiu no borbulhamento de aménia
gasosa para obtengdo de solugBes basicas de Fis.
Para efeito de comparacéo, também foram obtidos o
espectro da Fis em meio orgéanico (CDsOD) e os
deslocamentos quimicos de seus prétons por
simulacdo tedrica do espectro de 'H RMN pelo
método DFT, baseado no funcional MPW1PW91,
com emprego de conjunto de fungdes de base 6
311G.' Em DO alcalinizado com NHsg, 0 perfil do
espectro de 'H RMN da Fis é consistente com um
sistema de spin ABX, mostrando dois conjuntos de
sinais correspondentes aos anéis A e B. O préton H5
- 7,8 ppm (H5" - 6,8 ppm) aparece como um dubleto
desdobrado pelo acoplamento com H6 - 6,7 ppm (H6’
- 7,6 ppm) que, por sua vez, aparece como um duplo
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dubleto, desdobrado pelo acoplamento forte
mencionado acima e um acoplamento de longa
distancia com H8 - 6,6 ppm (H2' - 7,6 ppm). A
discrepancia dos valores de d observados para
D,O/NHzg e modelagem molecular (calculados no
vacuo) € devida aos efeitos do meio. Observou-se
ainda que, com o tempo, ocorre variagdo no perfil
espectral da Fis, que pode ser explicada pela
oxidagdo dos grupos hidroxilas em meio basico:
solucdes recém  diluidas sdo  constituidas
preferencialmente da espécie desprotonada, enquanto
as demais mostram um espectro consistente com
uma mistura das formas semi-quinona e quinona do
flavondide. Por fim, observaram-se modificacBes
espectrais (variagdo no valor de integracdo do sinal
dos protons H8, H6’ e H2' e mudanca nos padrdes de
acoplamento de tais nulcleos), que sugerem a
deuteracéo parcial da Fis.

Foram feitas tentativas para sondar a presencga do
composto de inclusdo de Fis e b-CD em solugéo de
D,O/NHz,, Porém, a comparacéo dos espectros da
mistura com os espectros dos fragmentos isolados
apresenta valores de Dd na faixa de 0,02 a 0,04 ppm
e ndo houve mudancas significativas no perfil dos
sinais observados.

Conclusodes |

Foi possivel realizar a atribuicdo da estrutura da Fis
e observar a evolugdo da amostra com tempo em
meio aquoso basico. Em pD ~ 11,5, considerando os
valores de pKa da Fis?, no minimo dois grupos
hidroxilas estdo desprotonados, resultando em uma
molécula carregada negativamente. Neste caso, a
inclusdo dentro da cavidade da CD é desfavoravel e
coerente com a constante de equilibrio® determinada
de 241+ 85 M*, mais baixa do que aquela observada
em meio neutro/acido, 903 + 100 M.
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