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Introducao

A familia Meliaceae abrange 51 géneros e 1400
espécies distribuidas em ambos os hemisférios. No
Brasil sdo encontradas espécies pertencentes aos
géneros Trichilia, Cedrela, Guarea, Carapa e Melia.!
Dentre essas, aquelas pertencentes ao género
Guarea vém atraindo cada vez mais o interesse da
comunidade cientifica, pois s8o caracterizadas
quimicamente pela producéo de uma variedade de
compostos com expresswas atividades biolégicas,
principalmente  terpendides.” A proposta deste
trabalho consiste no estudo fitoquimico biomonitorado
pelo ensaio de avaliacdo de atividade citotdxica do
extrato EtOH das folhas da espécie Guarea
macrophylla ssp. tuberculata visando o isolamento e
caracterizacao estrutural dos compostos ativos.

Resultados e Discussao

As folhas de G. macrophylla foram coletadas em
Janeiro/2014, no IB-USP. Apds secagem e moagem,
foram obtidos 874 g de material vegetal, que foram
extraidos exaustivamente com EtOH. Na sequéncia, o
extrato bruto (130 g) foi submetido a particdo com n-
hexano, CH,Cl, e AcOEt. Cada uma das fases
obtidas foi submetida a avaliacdo da citotoxicidade
frente as células de melanoma murino (B16F10-
Nex2), pelo método do MTT.® Os dados obtidos
mostraram que apenas a fase hexéanica (18 g) se
mostrou ativa (2% de viabilidade celular a 100 pg/mL)
a qual foi fracionada em coluna de SiO,, utilizando
como eluentes n-hexano, AcOEt e MeOH em ordem
crescente de polaridade, originando 23 fracdes (H1 a
H23). Tais fracBes foram avaliadas quanto ao
potencial citotoxico sendo que aquelas codificadas por
H5 - H11, H14 e H15 mostraram viabilidade celular
inferior a 10% quando testadas a 100 ug/mL, sendo a
fracdo H8 uma das mais ativas (1% de viabilidade
celular a 100 pg/mL), como mostrado na figura 1.
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Figura 1. Avaliacdo da citotoxidade das fragdes H1 a H23 frente a
células B16F10Nex 2 a 100 pg/mL.
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Desta forma, tal fracdo (771 mg) foi submetida a
sucessivos fracionamentos em colunas de SiO, e de
Florisil® seguido de CCDP em SiO,. Apés o
isolamento, as substancias ativas foram |dent|f|cadas
através da andlise dos espectros de RMN de 'He C
bem como por comparagdo com dados na literatura®,
0 que possibilitou a identificacdo dos trlterpenos
cicloart-23E-eno-3p,25-diol (1) e cicloart-24-eno-
3B,23p-diol (2), previamente isolados desta espécie®,
cujas estruturas estdo mostradas na figura 2.
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Figura 2. Triterpenos 1 e 2 isolados da fragao H8 (ativa) da fase
em hexano do extrato EtOH das folhas de G. macrophylla.

Ap6s avaliacdo da citotoxicidade para células
B16F10Nex2, os compostos 1 e 2 mostraram valores
de Clsp de 22 + 2 e de 13 = 1 ug/mL, respectivamente,
superiores ao controle positivo cisplatina (Clsg de 53 +
4 ug/mL). Tais dados sugerem que esses compostos,
principalmente 2, podem ser uns dos responsaveis
pela atividade observada pelo extrato bruto em EtOH
bem como pela fase de particdo em hexano.

Conclusoes |

O estudo fitoquimico biomonitorado pela atividade
citotoxica do extrato EtOH das folhas de G.
macrophylla levou ao isolamento/identificacdo de dois
cicloartanos (1 e 2). Os compostos isolados
apresentaram atividade citotoxica nos ensaios in vitro
para linhagem B16F10Nex2 apresentando valores de
Clso inferiores ao controle positivo (cisplatina). Na
proxima etapa do trabalho pretende-se investigar as
demais fracdes bioativas, também compostas por
derivados do cicloartan-3p-ol/cicloartan-3-ona, como
evidenciado através de analise por RMN.
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