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Resumo:

O estudo fitoquimico da fracdo hexanica de Vernonanthura discolor resultou no
isolamento e caracterizacdo de nove substancias, acetato de a-amirina, acetato de
B-amirina, acetato de taraxasterol, acetato de pseudotaraxasterol, um derivado do
lupeol esterificado com &acido graxo, [B-sitosterol, estigmasterol, além do acido
linoleico e feofitina A. A triagem de avaliagdo da atividade antitumoral demonstrou
um potencial desta espécie na inibicdo do crescimento de células de melanoma
metastatico.

Introducao

A espécie Vernonanthura discolor (Spreng.), popularmente conhecida vassourao
preto, vassourdao de folha larga ou cambara-guacu, é uma arvore de meédio porte,
com cerca de 10 a 20 m de altura, nativa do Brasil, com distribuicdo geogréfica no
Nordeste, Centro-Oeste, Sudeste e Sul (MARQUARDT et al.,, 2018). Quanto a
composicdo quimica, Bazon e colaboradores (1997) reportaram o isolamento dos
triterpenos pentaciclicos friedelina e friedelanol, além de estudos de metabolémica
gue resultaram na identificacdo de treze flavonoides (GALLON et al., 2018).
Contudo, ndo ha relatos de estudos relacionados ao potencial biolégico desta
espécie na literatura. Desta forma, este trabalho teve como objetivo realizar o estudo
fitoquimico da fragdo hexanica de V. discolor, além de avaliar o potencial antitumoral
desta espécie.
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Materiais e Métodos
Preparacao e fracionamento do extrato bruto

A espécie Vernonanthura discolor foi coletada em junho de 2019, na regido de
Campos Gerais do municipio de Ponta Grossa no Parana. As partes aéreas (caules
e folhas) foram secas em estufa a 35 °C, posteriormente trituradas em moinho de
facas. O material vegetal seco e moido foi submetido a extracdo por maceracao
exaustiva com etanol P.A, sob temperatura ambiente. A evaporacdo do solvente
organico com auxilio de um evaporador rotativo forneceu o extrato bruto de V.
discolor (32,5g9). Uma parte do extrato bruto (30,0 g) foi dissolvida em uma mistura
de MeOH/H,0O 1:1 (400 mL v/v), e submetido a particdo com 3 vezes (150 mL) de
cada um dos solventes organicos n-hexano, diclorometano, e acetato de etila. A
fracdo hexanica (9,60 g) foi utilizada para o estudo fitoquimico.

Estudo da fracdo hexanica de V. discolor

Uma parte da fracdo hexanica (4,7 g) foi submetida a separacédo cromatografica em
uma coluna de silica gel 60 utilizando misturas de hexano, acetato de etila a metanol
como eluentes em gradiente crescente de polaridade resultando em 69 fracdes que
foram reunidas em 10 novas fragcbes, de acordo com o perfil observado em
Cromatografia em Camada Delgada (CCD). A subfracdo F. Hex. 3 foi submetida a
purificacdo em coluna cromatografica em silica flash, utilizando misturas de hexano,
acetato de etila e metanol, resultando em 34 fracdes que foram reunidas em 12
novas fragbes de acordo com o perfil em CCD. A subfracdo F. Hex. 3 - 2 levou a
caracterizacdo de uma mistura das substancias VD-1, VD-2, VD-3, VD-4 e VD-5. A
subfracdo F. Hex. 5 foi submetida a purificacdo em coluna cromatogréfica em silica
flash, utilizando misturas de hexano, acetato de etila a metanol, resultando em 41
fracbes que foram reunidas em 11 novas fragbes. A subfracdo F. Hex. 5-6 forneceu
a mistura de substancias denominadas VD-6, VD-7 e VD-8. A fracdo F. Hex. 4, apos
analise de RMN resultou no isolamento da substancia VD-9.

Atividade antitumoral

A atividade antitumoral do extrato bruto (EB) e fracdo hexanica (F.Hex) de V.
discolor foi avaliada contra células tumorais de melanoma metastatico (501mel) e
carcinoma de célon (HCT 116) em duas concentracdes (5 e 50 ug/mL) de acordo
com o método de MTT (Mosmann, 1983). A doxorrubicina foi utilizada como controle
positivo e dimetilsulféxido como controle negativo. O percentual de inibicdo do
crescimento celular (%) para cada substancia foi determinada por analise no
software GraphPad Prism v5.0.

Resultados e Discussao

ApoOs o0 estudo e processo de purificacdo por coluna cromatografica da fracéo
hexéanica foram identificadas nove substancias na fracado em estudo, que a partir da
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comparacao de seus dados espectroscépicos de RMN de 'H e 13C, além de andlises
bidimensionais (2D) em comparacdo com dados da literatura, permitiram a
determinacado estrutural dos triterpenos pentaciclicos acetato de a-amirina (VD-1),
acetato de B-amirina (VD-2), acetato de taraxasterol (VD-3), acetato de
peseudotaraxasterol (VD-4), e um derivado do lupeol esterificado com acido graxo
de cadeia longa na posicdo C-3 (VD-5), dos esteroides [-sitosterol (VD-6) e
estigmasterol (VD-7), além do &cido linoleico (VD-8), e feofitina A (VD-9)
(CHATURVEDULA e PRAKASH, 2012; EBAJO et al., 2015; YAACOB Nik Soriani et
al., 2015) (Figura 1).

A atividade antitumoral do extrato bruto e fracdo hexanica de V. discolor foi avaliada
contra duas células tumorais, na qual apresentaram uma atividade seletiva contra a
linhagem de melanoma (501mel) com uma capacidade de inibicdo do crescimento
celular de 73,3 e 94,8 % para o EB e F.Hex, respectivamente, na concentracéo de
50 pug/mL. Além disso, a fracdo hexanica mostrou um potencial de inibicdo em 30,6%
na menor concentracao testada (5 pg/mL) contra esta célula tumoral. No entanto, a
fracdo foi inativa contra a célula de carcinoma de cdlon (HCT 116) na maior
concentragao avaliada (50 pg/mL).

VD-8 VD-9
Figura 1 : Substancias isoladas da fracdo hexénica de V. discolor

Conclusodes

O estudo quimico da fracdo hexanica de V. discolor resultou no isolamento e
caracterizacdo de nove substancias, denominados acetato de a-amirina (VD-1),
acetato de p-amirina (VD-2), acetato de taraxasterol (VD-3), acetato de
peseudotaraxasterol (VD-4), um derivado do lupeol esterificado com acido graxo
(VD-5), B-sitosterol (VD-6), estigmasterol (VD-7), além do &cido linoleico (VD-8) e
feofitina A (VD-9). Todas estas substancias estdo sendo relatadas pela primeira vez
na espécie V. discolor. Na avaliacdo da atividade antitumoral, o EB e F.Hex
apresentaram uma capacidade de inibicdo do crescimento celular para a célula de
melanoma metastatico na concentracdo de 50 pg/mL. Além disso, a F.Hex foi capaz
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de inibir aproximadamente 30,6 % na menor concentragcdo testada (5 pg/mL),
demonstrando o potencial da espécie V. discolor como uma fonte de metabdlitos
com acgdao contra esta célula tumoral.
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