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Introducéo

Diversos 6leos volateis sédo utilizados na medicina
popular para o tratamento de diferentes males,
inclusive o cancer'. Quimicamente, esses 6leos sdo
compostos, em sua maioria, por monoterpenos,
sesquiterpenos e fenilpropandides, sendo que
diversos compostos destas classes apresentam
potencial citotoxico, principalmente os derivados
C.o. Inserido nesse contexto, foram obtidos onze
monoterpenos mais comumente encontrados nos
Oleos volateis ativos e a atividade citotoxica destes
foi testada frente a quatro linhagens tumorais
humanas. Além disso, um dos derivados mais
ativos (o-pineno) foi alterado quimicamente para
obtencdo de seus derivados epoxidado (6xido de
pineno) e hidrogenado (pinano) e a citotoxicidade
dos derivados obtidos foi novamente avaliada.
Desta forma, esse trabalho visa o reconhecimento
de novos prot6tipos moleculares que possam atuar
no tratamento de diferentes neoplasias.

Resultados e Discussao

Para realizacdo do presente trabalho, onze
monoterpenos  (canfeno, carvacrol, p-cimeno,
linalol, limoneno, mentol, mirceno, oa-pineno, B-
pineno, o-terpineol e timol) foram obtidos
comercialmente. Para avaliacdo da pureza e para
confirmar as identidades moleculares destes, os
compostos foram analisados por cromatografia
gasosa (CG/DIC), em cromatografo a gas GC-2010
(Shimadzu) e na sequencia por RMN de 'H e de **C
(Bruker DPX-300).

Os monoterpenos em questdo foram avaliados, in
vitro, frente a quatro diferentes linhagens de células
tumorais humanas: A2058 (melanoma), Hela
(carcinoma cervical), MCF7 (adenocarcinoma de
mama) e HL-60 (leucemia). O monoterpeno a-
pineno se mostrou 0 mais sensivel para todas as
linhagens celulares, onde as células de leucemia
humana (HL-60) foram as mais sensiveis com ICsg
15 pg/mL, enquanto que as linhagens A2058 e
HelLa apresentaram atividade moderada com ICsg
de 22 pg/mL para ambas. Os monoterpenos B-
pineno, canfeno e carvacrol, também se mostraram
sensiveis frente a linhagens HL-60 (leucemia), onde
B-pineno apresentou ICso de 20 ug/mL, carvacrol
ICso de 26 pg/mL e canfeno com ICsg de 27 ug/mL.
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Por outro lado, os monoterpenos limoneno e timol,
apresentaram ICso de 33 ug/mL. Considerando-se
que o preconizado pelo o Instituto Nacional do
Céancer Americano, de que um extrato e/ou
substancia pura é promissora quando o ICsy €
inferior a 30 pg/mL? pode-se inferir que os
monoterpenos o- e B-pinenos, canfeno e carvacrol
sdo 0s que apresentaram maior potencial enquanto
gue os demais compostos testados mostraram-se
inativos. Frente a esses resultados, foi selecionado
0 o-pineno para realizacdo de reacdes de
derivatizacbes, tais como  epoxidacdo e
hidrogenagdo resultando nos compostos o6xido-
pineno e pinano, respectivamente. Os derivados
obtidos, apos caracterizacdo por RMN e EM, foram
submetidos a avaliagdo do potencial citotdxico,
indicando uma excelente atividade contra células
de leucemia humana (HL-60), com valores de ICg
de 8 ug/mL para o 6xido de pineno e 14 pug/mL para
0 pinano. Por outro lado, os derivados semi-
sintéticos mostraram-se totalmente inativos (ICsq >
100 ug/mL) frente as demais células testadas.

Conclusodes

Neste trabalho foi avaliada a atividade citotoxica de
onze derivados monoterpénicos, comumente
encontrados em Oleos volateis utilizados na
medicina popular para o tratamento do cancer.
Desta forma, foi possivel concluir que, dentre os
compostos testados, os derivados o- e B-pinenos,
canfeno e carvacrol foram os mais ativos. Além
disso, transformacdes realizadas com o a-pineno
resultaram na obtencdo dos derivados Oxido de
pineno e pinano, cujos valores de ICsy foram
superiores ao do composto natural frente a
linhagem tumoral HL-60 (leucemia), porém inativos
nas demais linhagens testadas.
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