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Introducéao

Schinus terebinthifolius Raddi (Anacardiaceae), espécie
de ocorréncia pantropical, é utilizada no tratamento de
Ulceras, reumatismo, gota,diarréia e artrite, bem como
antisséptico e anti-inflamatério.2 Em trabalho anterior,
foram isolados dois triterpenos  (acido @ Z-
masticadiendico e schinol) desta espécie, os quais
apresentaram atividade citotoxica e antiparasitaria®4.
Em continuacdo a esses estudos, neste trabalho foram
preparados trés derivados do acido (Z)-masticadiendico
com o objetivo de se estabelecer relagbes preliminares
entre estrutura quimica/atividade citotoxica destes
derivados.

Resultados e Discussao

Para obtencéo do acido (Z)-masticadiendico (1), a fase
em hexano do extrato MeOH das folhas de S.
terebinthifolius foi purificada em colunas de SiO2 e de
Sephadex LH-20. Deste processo, foram obtidos 580
mg de 1. A fim de se realizar um estudo de correlacédo
entre estrutura/atividade, 1 foi submetido a reacédo de
reducdo com NaBH4/MeOH de onde foi obtido o
composto la. Parte desse derivado foi submetida a
reacdo de hidrogenagdo com Hz/Ni-Raney originando o
composto 1b. Adicionalmente, parte de 1la foi
submetida a reagdo com Ac20/piridina, resultando no
composto 1lc. As estruturas dos trés derivados

semissintéticos (figura 1) foram definidas através de
RMN.
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Figura 1. Estrutura dos derivados 1a — 1c.

Na sequéncia, a atividade citotoxica in vitro dos
derivados la — 1c foi avaliada frente as linhagens de
melanoma murino (B16F10-Nex2) e carcinoma de colo
de Utero humana (HelLa) e carcinoma de c6lon humano
(HCT), cujos resultados estdo apresentados na tabela
1.
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compostos Linhagens celulares - Clso (ng/mL)
B16F10-Nex 2 HelLa HCT
1 >150 78+ 4 66 +3
la 33,1+0,3 52,4+0,3 53+1
1b 372 > 50 305
1c 16,3+0,9 14+1 111
cisplatina 53+4 20+1 > 50

Tabela 1. Atividade citotoxica de 1 e dos derivados 1a - 1c.

Os resultados obtidos mostram que os todos os
derivados de 1 mostraram potencial superior ao
triterpeno original. No que tange o composto la, foi
observado um aumento na atividade, principalmente
para linhagem B16F10Nex2 sugerindo que a presenca
do grupo hidroxilico em C-3 € importante para a
citotoxicidade. Por outro lado, a presenca da ligagdo A%
ndo causa diferencas significativas quando 1b foi
avaliado frente as linhagens B16F10Nex2 e Hela.
Porém, para a linhagem HCT, a atividade observada
para 1b é praticamente o dobro de la. Finalmente, o
maior efeito foi observado para o derivado acetilado 1c
gue apresentou valores de Clsp menores que 17 pg/mL
para todas as linhagens celulares, inferiores ao controle
positivo cisplatina. Tal resultado permite inferir que a
presenca do grupo acetila em C-3 é fundamental para a
atividade citotoxica de derivados do acido (2)-
masticadiendico.

Conclusodes |

Os resultados obtidos nesse estudo mostram que a
atividade citotoxica de derivados do &cido (2)-
masticadiendico deva-se a presenca do grupo
hidroxilico em C-3, a qual pode ser ainda aumentada
quando tal grupo é acetilado. No entanto, maiores
consideracfes deverdo ser obtidas com a preparacédo e
avaliacao da citotoxicidade de outros derivados de 1.
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