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Abstract

In vitro chemopreventive activity of tricin, isolated
from Casearia aborea (Salicaceae) against murine
melanoma cell culture. The Casearia genus is very
promising in the cancer studies, for its clerodane
diterpenes. C. arborea has been little studied, and
showed the same promising activity in the
biomonitored fractionation of the leaf crude extract.
From DCM phase was possible to isolate a flavone
tricin. This substance showed high activity in the
clonogenic and wound-healing assay.

Introducao

Entre as causas lideres de morbidade e mortalidade
mundialmente conhecidos ha o cancer', que é um
grupo de mais de 100 doengas, onde células sofrem
danos irreparaveis ao DNA, ocorrendo mutacdes e
crescimento desordenado?. Alguns tipos de cancer
sd0 capazes de realizar metastase e o cancer de
pele do tipo melanoma é considerado o mais
agressivo, pela alta capacidade metastatica.
Quando diagnosticado em estagio avangado, é
dificil o tratamento, sendo letal ao paciente'2. O
género Casearia €& conhecido pela presenga
majoritaria de diterpenos clerodanicos, muito ativos
em estudos frente diversas linhagens tumorais?®.
Para Casearia arborea ha apenas um estudo, onde
0 extrato e substancias isoladas apresentaram
atividade*. Portanto, pela promissora agéo citotoxica
encontrada no género e poucos estudos sobre C.
arborea, esta espécie foi selecionada para avaliagao
da atividade citotéxica frente a linhagem B16F10
(melanoma murino), posteriormente avaliando-se as
atividades anticlonogénica e antiproliferativa.

Resultados e Discussao

O extrato MeOH das folhas de C. arborea foi
particionado, obtendo-se as fases de particdo em
hexano, DCM e AcOEt, onde somente estas duas
ultimas foram citotoxicas, com 15% e 50% de
viabilidade celular, respectivamente. Realizando-se
o fracionamento biomonitorado pela atividade
citotdxica, a fase DCM foi fracionada em SiO2 “flash”

e posteriormente o grupo ArD 8 deste fracionamento
foi submetido a Sephadex LH 20, por apresentar
maior atividade. Obteve-se 7 grupos, sendo ArD 8/6
uma substancia purificada, a flavona tricina (Figura
1), determinada por analises de RMN '"H, RMN "3C,
HMBC e LC-MS. A tricina ndo apresentou atividade
citotoxica na concentracdo testada, entretanto
mostrou-se promissora na avaliagdo de atividade
anticlonogénica, onde permaneceu na confluéncia
em 18% em comparagdo ao controle negativo
(41%), bem como na atividade antiproliferativa,
impedindo 60% da migragéo das células tumorais,
em relagao ao controle negativo (100%).

OMe

Figura 1. Flavona tricina.

Conclusoes

C. arborea mostrou-se promissora na busca de
substancias com agao frente células tumorais, tanto
de seu extrato, fases de particdo, grupos de fracdes
e substéncia isolada. A tricina demonstrou ser um
excelente protétipo para agente quimiopreventivo,
atuando em etapas cruciais para o desenvolvimento
da metastase do melanoma murino (in vitro).
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