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 Estudos fi toquímicos feitos com diferentes espécies do gênero Erythroxylum 
(pertencente à família Erythroxylaceae) levaram ao isolamento de vários metabólitos 
secundários como fl avonóides e alcalóides, bem como taninos, terpenos e fenilpropanóides 
que apresentam atividades anti-oxidantes, anti-cancerígenas, atividade anti-infl amatória 
dentre outras. O presente trabalho teve como objetivo principal realizar o estudo 
fi toquímico das frações do extrato metanólico das folhas de Erythroxylum deciduum A. 
St.-Hill, visando o isolamento e identifi cação de substâncias, bem como avaliar a atividade 
antitumoral das células K562 de leucemia mielóide crônica do extrato metanólico dos 
frutos de E. deciduum. 

Palavras-chave: Erythroxylum deciduum, 7,4’-dimetoxi-quercentina-3-O-β-D-
glicopiranosídeo, atividade antitumoral.

 Phytochemical studies made with different species of Erythroxylum (belonging to 
the family Erythroxylaceae) led to the isolation of several secondary metabolites such 
as fl avonoids and alkaloids, and tannins, terpenes and phenylpropanoids activities that 
have anti-oxidant, anti-carcinogenic, anti-infl ammatory activity among other. The present 
work was aimed at providing the phytochemical study of fractions of the methanol extract 
of leaves of Erythroxylum deciduum A. St.-Hill, aiming at the isolation and identifi cation 
of substances, as well as evaluating the antitumor activity of K562 cells from chronic 
myeloid leukemia methanol extract of fruits of E. deciduum.

Keywords: Erythroxylum deciduum, antitumor activity, 7,4’-dimethoxy-quercentin-3-
O-β-D-glucopyranoside.
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Introdução
 Estudos fi toquímicos feitos com diferentes espécies 
do gênero Erytthroxylum (pertencente a família 
Erythroxylaceae que é uma das mais representativas 
do cerrado brasileiro) levaram ao isolamento de vários 
metabólitos secundários como fl avonóides e alcalóides, 
bem como taninos, terpenos e fenilpropanóides que 
apresentam atividades anti-oxidantes, anti-cancerigénas, 
anti-infl amatória dentre outras1,2,3.
 Várias espécies Erytthroxylum possuem 
propriedades medicinais, como as populares coca (E. 
coca Lamk. e E. novogranatense (D.Morris) Hieron.) 
e suas variedades as mais conhecidas e estudadas 
devido à presença de alcalóides em suas folhas4, onde 
a cocaína (Figura 1), pode chegar até 2% da folha de 
massa seca5, que foi empregada como anestésico local 
em pequenas cirurgias6,7.

Figura 1. Fórmula estrutural da Cocaína

 Na região do Alto Rio Grande, MG, Erythroxylum 
campestre e Erythroxylum tortuosum vêm sendo usados 
como fi toterápicos. Suas raízes são utilizadas na forma 
de infuso como laxante, enquanto a casca do caule da 
espécie E. tortuosum é indicada como adstringente 
no caso de hemorragias, também na forma de infuso8.  
Johnson (1998) identifi cou nas espécies Erythroxylum 
novogranatense var. truxillense e E. coca var. ipadu os 
seguintes fl avonóides9:

• Taxifolin, presente na fração polar do extrato 
foliar seco de E. c. var. ipadu (Figura 2), que 
apresenta atividades: inativação de substâncias 
citotóxicas e efeito anti-oxidante10, efeito anti-
diabetes11, efeito anti-oxidante, radicais livres que 
protegem a peroxidação lipídica, a  redução do teor 
de lipoproteínas de baixa densidade no fígado e 
soroefeito anti-tumoral12 e efeito anti-mutagênico13, 
efeito anti-viral14 dentre outros. 
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Figura 2. Fórmula estrutural da Taxifolin

*Quercentina (Figura 3) presente na fração polar 
do extrato das folhas de  E. c. var. ipadu e E. n. var. 
truxillense, que apresenta atividade anti-tumoral12, 
atividade anti-infl amatória15, bem como atividade anti-
mutagênica16. 
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Figura 3. Fórmula estrutural da Quercentina

*Fisetina (Figura 4), presente na fração polar do 
extrato foliar de E. n. var. truxillense, possui atividade 
anticarcinogênica17, efeito anti-alérgico, atividade 
antioxidante18.
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Figura 4: Fórmula estrutural da Fisentina

*Kaempferol (Figura 5) encontrado na fração polar do 
extrato foliar de E. n. var. truxillense, apresenta atividade 
anti-infl amatória19, atividade antioxidante, antialérgico, 
antiistamínico, inibidor de ciclooxigenase20.  
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Figura 5. Fórmula estrutural da Kaempferol

*diidroxikaempferol (Figura 6) verifi cada na fração polar 
do extrato foliar de E. n. var. truxillense.
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Figura 6. Fórmula estrutural da Diidroxikaempferol

 Além disso, encontrou-se um novo fl avonóide, 
Kaempferol ramnosil diglicosilado, isolado das folhas 
Erythroxylum coca var. ipadu Plowman, cultivadas na 
Amazônia, denominada kaempferol 4’-O-(ramnosil)-
glucosídio (Figura 7). Atualmente cultivado em áreas 
colombianas e é útil como marcador taxonômico21.

Figura 7. Kaempferol 4’-O-(ramnosil)-glucosídio

 Já o fl avonóide glicosilado, foi isolado do caule 
de Erythroxylum novogranatense, e esta estrutura 
foi elucidada baseada no espectro de massa e RMN-
1H como (+)-catechin 3-O-α-L-ramnopiranosideo. 
Numa base semelhante, de produtos químicos e provas 
espectroscópicas, a presença de ombuin 3-O-rutinoside 
foi estabelecida. Além disso, a ocorrência do bifl avonóide 
procianidina (foi demonstrada pela caracterização de 
B1 e B3 como os primeiros representantes do tipo 
proantocianidina no gênero. As estruturas estão descritas 
na Figura 822. 

Figura 8. Flavonóide glicosilado do caule de Erythroxylum 
novogranatense.

 COLODEL et al. (2004) estudaram os aspectos 
epidemiológicos, clínicos e patológicos da intoxicação 
natural pelos frutos de Erytthroxylum deciduum em ovinos 
, que ocorreu de janeiro a março de 2004 no município 
de Lagoa Vermelha, RS. Os autores verifi caram que a 
ingestão espontânea de frutos da planta vinha sendo a 
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causa de mortandade dos animais. Além disso, os frutos 
administrados por via oral nos ovinos foram tóxicos em 
dose única de 60g/Kg ou quando fracionado em pelo 
menos 4 doses de 17g/Kg a cada 12 horas. Os principais 
sinais clínicos nos animais intoxicados, natural e 
experimentalmente, foram neurológicos e caracterizados 
por ataxia, hiperexcitabilidade e tremores musculares que 
se pronunciavam durante o manejo. Próximo à morte, os 
ovinos apresentavam dispnéia com respiração abdominal 
e cianose 23.
 Como o câncer é uma patologia que representa um 
dos principais problemas do mundo, causando temor na 
sociedade por ter se tornado um estigma de mortalidade e 
dor, viu-se a necessidade de se realizar o estudo da atividade 
antitumoral na planta Erytthroxylum deciduum, pois esta 
atividade é uma característica do gênero Erytthroxylum.

Produtos Naturais e 
Atividade Anticancerígena
 Nos últimos 20 anos, alguns fármacos introduzidos 
na terapêutica, foram fundamentais para o ressurgimento 
do interesse nos produtos naturais por parte da indústria 
farmacêutica, com participação num mercado que 
movimenta cerca de 50 bilhões de dólares anualmente. 
Podendo citar os quimioterápicos para o câncer, como a 
vimblastina (31) e a vincristina (32) extraídas da espécie 
Cataranthus roseus, drogas utilizadas no tratamento de 
tumores hematológicos, o etoposídeo (33), o teniposídeo 
(34) e o taxol (35), (Figura 15)24.
 Outro exemplo de agente antineoplásico é a 
camptotecina (36, Figura 9), isolado por Wall, Wani e 
colaboradores em 1966, extraída de uma árvore chinesa, 
Camptotheca acuminata 25, 26 .

A ESPÉCIE ERYTHROXYLUM DECIDUUM A. ST.- 
HIL
 A Erythroxylum deciduum, conhecida popularmente 
como cocão, baga-de-pomba, fruta de pomba, concon, 
(fi guras 10 e 11) é uma árvore de grande porte, podendo 
chegar até 8 metros de altura, dotada de copa alongada 
e densa. Tronco curto e cilíndrico, de 20-35cm de 
diâmetro, com casca grossa e fi namente fi ssurada de 
maneira um pouco oblíqua em relação ao eixo do fuste. 
No Brasil, essa espécie encontra-se do Piauí e Nordeste 

até Rio Grande do Sul e Mato Grosso do Sul, em várias 
formações vegetais. Também na Argentina e Paraguai 27. 

Figura 9. Alguns modelos e fármacos antineoplásicos importantes da 
terapêutica moderna

Figuras 10 e 11. Fotos de E. deciduum, Campus UEG, Anápolis.GO, 
NASCIMENTO, G. C., novembro de 2006.

 E. deciduum fl oresce dos meses de agosto-outubro 
junto com o surgimento de novas folhas. Os frutos 
amadurecem de outubro a janeiro. A madeira é indicada 
para pequenas obras de construção civil, marcenaria leve, 
esquadrias, obras de torno e cabo de ferramentas. Os frutos 
são muitos consumidos por várias espécies de pássaros. 
A árvore pode ser empregada para arborização de ruas 
estreitas e sob redes elétricas. Também recomendada 
para refl orestamentos preservacionistas 27.
 O presente trabalho teve como objetivo principal 
realizar o estudo fi toquímico das frações do extrato 
metanólico das folhas de Erythroxylum deciduum A. St.-
Hill, visando o isolamento e identifi cação de substâncias, 
bem como avaliar a atividade antitumoral das células 
K562 de leucemia mielóide crônica do extrato metanólico 
dos frutos de E. deciduum. 
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Materiais e Métodos
Erythroxylum deciduum – coleta
 As folhas (979 g) e frutos (75,2 g) da planta 
Erythroxylum deciduum foram coletados no mês de 
novembro de 2006, no Campus da Universidade Estadual 
de Goiás (UEG) na cidade de Anápolis-GO, Brasil. 
Sendo identifi cados pela Profa Dra. Mirley Luciene dos 
Santos de Biologia, da Unidade Universitária de Ciências 
Exatas e Tecnológicas da UEG. E as exsicatas do material 
vegetal foram depositadas no herbário desta Unidade, 
cujos números de tombo são 5274, 5275 e 5276.

Obtenção dos extratos brutos
 As folhas foram secas em estufa com circulação de 
ar a 40°C durante 48h, depois pulverizadas em moinho 
de facas. Em seguida colocou-as em erlenmeyers de 2L 
e o extrato foi extraído a frio com metanol P.A. durante 
5 dias, repetindo-se o processo por 3 vezes. Ademais o 
solvente foi evaporado em um evaporador rotativo, sob 
pressão reduzida numa temperatura de 40°C, fornecendo 
o extrato bruto metanólico das folhas (EBMF).
 Já os frutos frescos foram macerados com almofariz 
e pistilo, extraídos a frio inicialmente com hexano em 
erlenmeyer de 500 mL, durante 5 dias, repetindo-se o 
processo por 3 vezes. Após a extração exaustiva com 
hexano, o solvente foi evaporado em um evaporador 
rotativo, sob pressão reduzida numa temperatura de 
40°C, fornecendo o extrato bruto hexânico das folhas. 
Depois, passou-se a extrair com metanol por 5 dias 
durante 3 vezes, repetindo-se o processo que realizou-se 
anteriormente com hexano.

Fracionamento dos extratos brutos com celulose
 O extrato metanólico das folhas de E. deciduum 
(EDFM) foi fracionado por cromatografi a em coluna, 
utilizando-se celulose microcristalina D, como fase 
estacionária, com o intuito de se retirar os pigmentos, 
e eluentes em ordem crescente de polaridade: hexano, 
diclorometano, acetato de etila e metanol. Obtiveram-se 
as seguintes frações das folhas: hexânicas (EDFM-H), 
diclorometânica (EDFM-D), acetato de etila (EDFM-A), 
bem como metanólica (EDFM-M)28.
 O método de separação utilizado para o isolamento da 
substância foi a cromatografi a de adsorção em sílica gel. 

Fracionamento da fração metanólica das folhas de E. 
deciduum
 Da fração EDFMM após ter evaporado todo 
o solvente, foi pesado 30,0g, em seguida, esta foi 
submetida à cromatografi a de adsorção em coluna de 
sílica gel, empacotada com mistura de diclorometano/
metanol (2:8) e eluída com essa mistura de solventes em 
polaridade crescente até 100% de metanol. Coletou-se 
122 frações, reunidas em 07 novas frações, de acordo os 
Rf observados nas placas de cromatografi a em camada 
delgada (CCD) após serem reveladas com vanilina.
 A amostra EDFMM (31-40 = F-1) foi recristalizada 
com metanol P.A., fi ltrada com pressão reduzida, 
obtendo-se sólido amarelo amorfo. Ademais a mesma foi 
submetidas à Ressonância Magnética nuclear (RMN) de 
1H e 13C.

Teste para alcalóides 
 Foi realizado teste para verifi cação da presença 
de alcalóides nas frações de hexano, diclorometano, 
acetato de etila e metanol, obtidas das folhas de E. 
deciduum, através de cromatografi a em camada delgada 
– CCD, utilizando-se fase móvel Diclorometano/
Metanol 5% e cromatofolhas de alumínio de sílica 
gel 60 F254 MERC, em béqueres de 50 mL e como 
revelador o o reagente Dragendorff.

Preparação da fração vegetal e drogas controle para o 
teste de atividade antitumoral in vitro e citotoxidade dos 
frutos
 Para o ensaio de atividade antitumoral e citotóxica 
foram pesados 10 mg da fração metanólica dos frutos de 
Erythroxylum deciduum (EDFrM) a qual foi  dissolvida 
em 2 mL de meio RPMI 1640 suplementado com Dimetil 
sulfóxido (DMSO) à 0,1 %. Posteriormente a EDFrM  foi 
submetido à agitação vigorosa para dissolução completa, 
e por fi m esterilizado em membranas de 0,22 μm. Após a 
diluição, o pH foi estabelecido em 7,2.
 Como drogas controles foram utilizadas Taxol e 
Ciclofosfamida que foram dissolvidas em meio RPMI 1640.

LINHAGEM DE CÉLULAS TUMORAIS, 
OBTENÇÃO E CULTIVO
 Para a realização do ensaio biológico com o método 
colorimétrico 3-(4,5-Dimetiltiazol-2-il)-2,5-difenil 
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brometo de tetrazolium (MTT) foi utilizada a linhagem 
tumoral estabelecida K-562 (Leucemia mielóide crônica). 
As células K562 foram cedidas pelo Laboratório de 
Genética Molecular e Citogenética da Universidade 
Federal de Goiás, onde foram cultivadas em meio RPMI 
1640 suplementado com 10% de soro bovino fetal, 2 
M L-Glutamina, 100IU/mL de penicilina e 100μg/mL 
de estreptomicina à 37oC, 5% CO2 segundo protocolo 
estabelecido pela Coleção Americana de Cultura de 
Células (ATCC).

Ensaio da atividade antitumoral (leucemia mielóide 
crônica da célula K562) com o extrato metanólico dos 
frutos de E. deciduum
 Para avaliar a atividade citotóxica e anti-tumoral 
da fração EDFrM foi utilizado o método colorimétrico 
(MTT). O princípio deste método descrito por Mosman 
(1983) consiste em medir indiretamente a viabilidade 
celular pela atividade enzimática mitocondrial das 
células vivas, em que as desidrogenases mitocondriais 
são capazes de agir sobre substratos como o MTT 
levando à quebra desta molécula bem como sua redução, 
produzindo assim o azul de formazan. Para o teste de 
redução do MTT, 2x105 de células K562 foram semeadas 
em microplacas de 96 poços na ausência ou presença de 
EDFrM em concentrações variando de 0,039 a 5 mg. mL-1 
ou ciclofosfamida e taxol na concentração de 5 mg. mL-1. 
Após o tratamento as células foram incubadas por 24 h 
em estufa a 37oC com atmosfera contendo 5% de CO2. Ao 
fi nal do período de incubação, foi adicionado aos poços 
de cultivo celular 10 μL de MTT na concentração de 5 
mg.mL-1, e seguido 3hs, foram acrescentados 50 μL de 
SDS a 10% diluído em HCL/0,01N. A quantifi cação da 
densidade óptica (DO) foi medida em espectrofotômetro 
utilizando-se fi ltro de interferência de 550 nm.
 A análise de variância (ANOVA) foi aplicada aos 
dados, sendo considerado como diferença signifi cativa 
valores onde o p-value era menor que 0,05 (p<0,05). 
Foram considerados signifi cativos percentuais de 
citotoxicidade superiores a 30%.

ANÁLISE ESTATÍSTICA
 A análise de variância nos indica que há uma 
diferença entre as médias, mas ela não diz qual média 
que difere. Existem procedimentos específi cos chamados 

de procedimentos de comparação múltipla, para testar 
as diferenças entre as médias específi cas seguindo uma 
análise de variância. Dentre os testes mais conhecidos 
destacamos o teste Tukey que, está baseado na amplitude 
total estudada e pode ser usado para comparar todos os 
pares de contrastes que envolvem diferenças de médias 
e foi utilizado para Ensaio da atividade antitumoral 
(leucemia mielóide crônica frente a célula K562)29.

Resultados e Discussões
Resultados da extração
Foram obtidos os extratos brutos metanólicos das folhas 
EDFM (168,3 g) 17,1% e dos frutos EDFrM (0,7 g) 
0,93% de E. deciduum. 

Resultados do fracionamento dos extratos brutos com 
celulose
 A (Tabela 1) abaixo descreve a quantidade inicial 
do extrato metanólico das folhas de E. deciduum, bem 
como os valores obtidos das subfrações: hexânica, 
diclorometânica, acetato de etila e metanólica após o 
fracionamento com celulose.

Tabela 1. Resultados das partições do extrato metanólico das folhas de 
E. deciduum.

Extrato 
metanólico Fração Código Quantidade

Folhas
168,3g

Hexano EDFMH 14,9g
Diclorometano EDFMD 12,2g
Acetato de etila EDFMA 3,4g

Metanólico EDFMM 77,4g

Fracionamento da fração metanólica das folhas de E. 
deciduum utilizando-se sílica gel
 Verifi ca-se na (Figura 12) as 122 frações, reunidas 
em 7 novas frações com suas respectivas massas, obtidas 
de 30,0 g de EDFMM que foi submetida à cromatografi a 
de adsorção em coluna de sílica gel, empacotada com 
mistura de diclorometano/metanol (2:8) conforme 
descrito no procedimento. É interessante ressaltar a 
amostra F-1 se apresentou como sólido amarelo amorfo.

Fracionamento, Isolamento e Caracterização dos 
Constituintes Químicos
 A fração metanólica EDFMM (77,4 g) foi submetida 
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à cromatografi a em coluna de adsorção em sílica gel, 
com gradientes metanol/diclorometano. Após as frações 
serem coletadas em frascos coletores de 10 mL, foram 
analisadas, através de CCD e, depois de terem sido 
revelados com vanilina, foram reunidas, baseadas nos 
seus Rf.

Figura 12. Fracionamento da fração do extrato metanólico das folhas 
de E. deciduum

 Logo após foi feita análise espectroscópica através 
da Ressonância Magnética Nuclear de 1H e 13C utilizando 
como solvente o DMSO para EDFMM (31-40 F-1). 
Depois da interpretação dos espectros, identifi cou-se 
o fl avonóide 7,4’- dimetoxi-quercentina-3-O-β-D-
glicopiranosídeo (F1).

Identifi cação estrutural do fl avonóide 7,4’-dimetoxi-
quercetina-3-O-β-D-glicopiranosídeo (F-1) por RMN 
de 1H e de 13C
 O sólido amorfo amarelo da fração polar do extrato 
das folhas de E. deciduum foi submetido à análise por 
RMN de 1H e de 13C. Os resultados desta análise são 
apresentados a seguir:
 No espectro de RMN de 1H (F-1, Figura 13, fi gura 
14 e Tabela 2) observou-se na região de hidrogênios 
aromáticos, um duplo dubleto em δ 7,61 ppm referente 
ao hidrogênio H-6’ (J=2,0 e 9,0 Hz); dubleto em δ 7,63 
ppm referente ao hidrogênio H-2’ (J=2,0 Hz) e em δ 6,86 
ppm referente ao hidrogênio H-5’ (J= 9,0 Hz). Além de 
dois dubletos largos em 6,42 e 6,22 ppm atribuídos aos 
hidrogênios H-6 e H-8 respectivamente.
 A presença de multipletos relativos a hidrogênios 
carbinólicos, na região entre δ 3,0 e 3,8 ppm e um dubleto 
para cada substância, absorvendo em δ 5,5 ppm (J = 
7,6 Hz;), atribuído ao hidrogênio anomérico, sugere a 
existência de unidade de açúcar ligado a este fl avonóide, 
o valor da constante de acoplamento em torno de 7,6 Hz 

entre os hidrogênios H-1” (α) e H-2” (β) indica um ângulo 
diedro de 0 – 20º ou 150 – 180 º, entre esses hidrogênios, 
o que sugere que o açúcar está ligado ao fl avonóide pela 
face β. O espectro de RMN de 13C (Figura 15 e Tabela 
3) desta substância, apresenta, sinais com deslocamentos 
químicos próximos a δ 177,4 ppm típico de carbonilas 
queladas em fl avonóides30.

Figura 13. Fórmula estrutural do fl avonóide 7,4’-dimetoxi-quercetina-
3-O-β-D-glicopiranosídeo

 A ocorrência de cinco sinais na região entre δ 61,4 
e 77,8 ppm, e um sinal em δ 101,5 ppm referente ao 
carbono anomérico vem confi rmar a existência de uma 
unidade de açúcar no fl avonóide.

Tabela 2. Dados de RMN de 1H (400MHz, em DMSO) para o 
fl avonóide F-1

H F-2
6 6,42 d (1,4 Hz)
8 6,22 d (1,4 Hz)
2’ 7,63 d (2,0 Hz)
3’ -
5’ 6,86 d (9,0 Hz)
6’ 7,61 dd (2,0 e 9,0 Hz)

Açúcar
1’’ 5,5 d (7,6 Hz)

2’’ a 6’’ 3,0 – 3,8 m
-Ome 3,86 (s)

 A unidade do açúcar presente é evidenciada através 
dos dados característicos observados no espectro RMN 
de 13C glicopiranosídeo (F-1) está ligado ao fl avonóide.
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Além disso, as análises dos espectros de RMN de 1H 
e 13C e posterior comparação com os dados descritos 
na literatura resultou na identifi cação do fl avonóide 
quercetina-3-O-β-D-glicopiranosídeo (F-1) 31.

Figura 14. Espectro de RMN 1H do fl avonóide F-1 (DMSO, 400MHz)

Resultados do teste de alcalóides nas frações de folhas 
de Erythroxylum deciduum
 O gênero Erythroxylum é caracterizado pela presença 
de alcalóides e fl avonóides, constituintes químicos 
provenientes do metabolismo secundário de vegetais. O 
teste para verifi cação de alcalóides, utilizando o reagente 
de Dragendorf (específi co para alcalóides), apresentou 
resultado negativo para todas as frações metanólica, 
diclorometânica, hexânica e acetato de etila das folhas 
de E. deciduum. Então se concluiu que não há presença 
de alcalóides nesta planta, apesar deste metabólito 
secundário ser um marcador taxonômico deste gênero. 
Porém não podemos afi rmar que nenhuma planta E. 
deciduum não apresente alcalóide, pois pode-se inferir 
que haja diferença sazonal ou até mesmo estação do ano 
na qual a planta foi coletada.

Avaliação da atividade citotóxica da fração metanólica 
do extrato dos frutos (EDFrM) de Erythroxylum 
deciduum sobre a linhagem tumoral K562 
 Para análise dos tratamentos observados através 
do método colorimétrico MTT, conforme descrito na 
metodologia, e das drogas padrões, foi realizada uma 
análise descritiva para se ter indícios da diferença 
entre os tratamentos. Em seguida fez-se uma análise de 

variância com planejamento aleatorizado com um único 
fator que comprovasse esta diferença entre os mesmos, e 
a partir do teste de Tukey foi possível comprovar quais 
amostras eram realmente diferentes. E foi aceito que o 
tratamento possui citotoxicidade signifi cativa somente se 
apresentasse valores superiores a 30% 29.

Figura 15. Espectro de RMN 13C do fl avonóide F-1 (DMSO, 400MHz)

 As médias das densidades óticas (DO) encontradas 
na placa realizada através do método MTT, estão 
demonstradas na Tabela 4, juntamente com o percentual 
de crescimento e de citotoxidade, conforme concentrações 
da fração dos extratos de EDFrM para tratamento sobre as 
células K562. Através dos resultados apresentados neste 
trabalho, verifi cou-se que a fração metanólica de EDFrM 
apresentou citotoxicidade elevada sobre as células 
tumorais, quando comparados com o percentual das 
drogas controles.
 Analisando os resultados apresentados na (Tabela 4), 
pode-se dizer que há indícios de que o taxol apresenta 
uma porcentagem de citotoxicidade de 91,74%, ou seja, é 
muito efi caz no tratamento de leucemia mielóide crônica. 
Já a ciclofosfamida forneceu um resultado menos 
satisfatório quando comparada ao taxol e as frações dos 
extratos de EDFrM, nas concentrações que variam de 
0.62 a 5,0 mg. mL-1, pois evidenciou-se uma porcentagem 
de 40,3% de citotoxicidade, destruindo uma quantidade 
menor de células tumorais.
 Os resultados deste teste são apresentados na (Figura 
16) para a fração metanólica dos frutos de Erythroxylum 
deciduum nas concentrações de 0,039 a 5,0 mg.mL-1 
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sobre a linhagem tumoral do K562, que apresentaram 
citotoxicidade elevada sobre as células tumorais, quando 
comparados com o percentual dos controles positivos 
Taxol (100%) e Ciclofosfamida, na concentração 5,0 mg. 
mL-1 É interessante ressaltar que as frações dos extratos 
nas concentrações que variam de 0,3 a 5,0 mg. mL-1 
possuem maior efi ciência que a ciclofosfamida. Ademais, 
pode-se sugerir que as células se mostraram dose-
dependente das frações de EDFrM, pois o aumento da 
citotoxicidade foi diretamente proporcional ao aumento 
da concentração das mesmas.

Tabela 3. Dados de RMN de 13C (100 MHz, em DMSO) para o 
fl avonóide F-1

C F-2 Literatura AGRAWAL 
et al., 1989

C-2 157,1 156,5

C-3 134,4 133,7

C-4 178,2 177,6

C-5 161,4 161,3

C-6 98,7 98,8

C-7 165,9 164,2

C-8 92,9 93,6

C-9 157,1 156,5

C-10 105,6 104,2

C-1’ 123,0 121,4

C-2’ 112,1 115,2

C-3’ 146,3 144,8

C-4’ 150,9 148,5

C-5’ 116,4 116,5

C-6’ 122,1 121,6

C-1’’ 101,5 101,4

C-2’’ 74,7 74,3

C-3’’ 76,9 76,8

C-4’’ 70,4 70,3

C-5’’ 77,8 77,5

C-6” 61,4 61,3

 Verifi cou-se também que, quando a concentração da 
fração do extrato de EDFrM aumentava de 0,075 para 5,0 
mg.mL-1, aumentava-se gradativamente a porcentagem 
de citotoxicidade, indicando que há diferença relevante 

entre as concentrações dos mesmos. Porém, como foi 
aceito que o tratamento possui citotoxicidade satisfatória, 
somente se apresentasse valores superiores a 30%, as 
frações com concentrações de 0,15, 0,0075 e 0,03 mg.mL-1 
demonstraram-se inefi cazes nesta análise. Em seguida, 
para averiguar se estas diferenças entre os tratamentos 
são realmente signifi cativas, fez-se a comparação entre 
as médias dos dados através da análise de variância, e as 
diferenças exatas entre os tratamentos foram quantifi cadas 
através do teste de Tukey, conforme descrito na (Tabela 4).

Tabela 4. Análise de Variância e Teste de Tukey entre as frações 
metanólicas e os padrões adotados

Grau de 
Liberdade

Soma dos 
Quadrados

Quadrado 
Médio F Valor 

de p
Tratamento 12 2.68749 0.22396 129.77 <2.2e-16

Amostras mg. mL-1 Diferença    Valor de p
Ciclofosfamida-Taxol-0.7 0,44033 0,0000000
EDFrM 5.0-Taxol-0.75 0,15233 0,0066800
EDFrM 2.5-Taxol-0.75 0,17367 0,0014000
EDFrM 1.25-Taxol-0.75 0,24533 0,0000073
EDFrM 0.62-Taxol-0.75 0,36700 0,0000000
EDFrM 0.3-Taxol-0.75 0,44000 0,0000000
EDFrM 5.0-ciclofosfamida -0,28800 0,0000004
EDFrM 2.5-ciclofosfamida -0,26667 0,0000017
EDFrM 1.25-ciclofosfamida -0,19500 0,0002867
EDFrM 0.62-ciclofosfamida -0,07333 0,6237200
EDFrM 0.3-ciclofosfamida -3,33E-04 1,0000000
EDFrM 2.5-EDFr5.0 0,02133 0,9999800
EDFrM 1.25-EDFr5.0 0,09300 0,2865400
EDFrM 0.62-EDFr5.0 0,21467 0,0000671
EDFrM 0.3-EDFr5.0 0,28767 0,0000004
EDFrM 0.15-EDFr5.0 0,44900 0,0000000
EDFrM 0.075-EDFr5.0 0,47900 0,0000000
EDFrM 0.03-EDFr5.0 0,45367 0,0000000
EDFrM 1.25-EDFr2.5 0,07167 0,6547800
EDFrM 0.62-EDFr1.25 0,12167 0,0554500
EDFrM 0.3-EDFr0.62 0,07300 0,6299600
EDFrM 0.15-EDFr0.3 0,16133 0,0034700
EDFrM 0.075-EDFr0.15 0,03000 0,9993100
EDFrM 0.03-EDFr0.075 -0,02533 0,9998700

 Como pode ser visto na (Tabela 5) há diferença 
signifi cativa entre os tratamentos, pois o valor de p 

Artigo Geral 3

Revista Processos Químicos Jul / Dez de 201152



apresentou um valor de 2.2x10-16, assumindo o nível 
de signifi cância de 5%. Além disso, há evidencia 
que realmente existe diferença relevante entre as 
porcentagens de citotoxicidade, quando se compara 
o taxol com a ciclofosfamida, pois seu valor de p é 
(p<0,05). Como também, pode ser averiguado que o taxol 
difere signifi cativamente das concentrações da fração do 
extrato de EDFrM, que variam de 0,3 a 5,0mg.mL-1 e 
difere da ciclofosfamida em concentrações da fração do 
extrato de EDFrM, que variam de 1.25 a 5,0 mg. mL-1.
comprovando-se que há realmente um elevado potencial 
anti-tumoral destas frações.
 Porém, quando se comparam as concentrações das 
frações dos extratos de EDFrM de 5,0 mg. mL-1 com 
2,5 e 1,25 mg. mL-1, percebe-se que não há diferença 
signifi cativa entre eles, pois os mesmos apresentam 
valores de p superiores a 5% (p>0.05), ou seja, pode-se 
utilizar para destruir as células tumorais a concentração 
de 1,25 mg. mL-1, já que esta é semelhante a concentração 
de 5,0 mg. mL-1 da fração do extrato em questão.
 A (Tabela 5) também mostra que não existe diferença 
relevante entre as concentrações 0.3 e 0.62 mg. mL-1, 
0.075 e 0.15 mg. mL-1, 0.03 e 0.075 mg. mL-1, pois seus 
valores de p são  muito superiores a 5%.

Figura 16. Percentual de citotoxicidade da fração metanólica in vitro 
sobre células tumorais de leucemia mielóide crônica K562, comparada 
com o taxol e a ciclofosfamida.

 Mediante esses dados, os testes realizados in vitro 
para se verifi car o possível potencial antitumoral da fração 
metanólica, obtida dos frutos de Erythroxylum deciduum, 
revelam ter atividade antineoplásica signifi cativa 
frente ao modelo experimental utilizado. Com exceção 
das concentrações de 0,03 a 0,3 mg . mL-1 da fração 
metanólica, as demais concentrações apresentaram 
citotoxicidade acima de 50%.
 Assim fi ca demonstrada a importância da triagem 

Descrição DO1 DO2 DO3 Média Desvio 
padrão

Coefi ciente 
de variação

% de 
crescimento

% de  
citotoxicidade

Branco (meio) 0,157 0,172 0,174 0,168 0,009 5,542 - -
Meio cell 0,954 0,913 0,905 0,924 0,026 2,845 - -
SDS 10% 0,060 0,066 0,078 0,068 0,009 13,478 - -

Taxol 0.5mg/mL 0,132 0,155 0,129 0,139 0,014 10,258 - 91,74
Ciclofosfamida 0.5mg/

mL 0,562 0,577 0,598 0,579 0,018 3,123 - 40,3

EDFrM5.0 mg/mL 0,265 0,317 0,291 0,291 0,026 8,935 26,05 73,95
EDFrM 2.5 mg/mL 0,284 0,323 0,330 0,312 0,025 7,936 28,54 71,46
EDFrM 1.25mg/mL 0,354 0,369 0,429 0,384 0,040 10,335 36,92 63,08
EDFrM 0.62mg/Ml 0,515 0,527 0,475 0,506 0,027 5,385 51,13 48,87
EDFrM 0.3 mg/mL 0,641 0,660 0,435 0,579 0,125 21,564 59,66 40,34
EDFrM 0.15mg/mL 0,740 0,732 0,748 0,740 0,008 1,081 78,50 21,50

EDFrM
0.075mg/mL 0,803 0,759 0,748 0,770 0,029 3,779 82,01 17,99

EDFrM 0.03mg/mL 0,719 0,779 0,736 0,745 0,031 4,153 79,05 20,95

Tabela 5. Distribuição dos valores de densidade ótica e suas médias, desvio padrão, coefi ciente de variação, porcentagem de crescimento e porcentagem de 
citotoxidade conforme concentrações da fração do extrato metanólico de E. deciduum sobre células K562, bem como das drogas padrão.
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de extratos vegetais quanto às atividades biológicas, o 
que possibilita aos pesquisadores uma orientação no 
sentido de utilizar os melhores métodos de extração 
de substâncias com estas atividades em plantas para 
posterior isolamento e identifi cação química, além de 
concentrações otimizadas para que o extrato tenha sua 
máxima efi ciência contra células tumorais. Até o presente 
momento, a literatura apresenta apenas 2 artigos referentes 
a esta espécie, já mencionados na revisão bibliográfi ca, 
porém nenhum sobre estudo dos constituintes químicos e 
possível potencial citotóxico e antitumoral. Viu-se então 
a necessidade de realização de mais estudos para se 
averiguar os potenciais terapêuticos e citotóxicos que a 
planta apresenta e não há dados na medicina popular.

Conclusão
 O estudo fi toquímico das folhas de E. deciduum 
levou ao isolamento e identifi cação do fl avonóide 
7,4’-dimetoxi-quercentina-3-O-β-D-glicopiranosídeo 
obtido da fração metanólica (EDFMM) (31-40 F-1), 
substância já conhecida, mas não relatadas nesta 
espécie. Estudos da atividade antitumoral (leucemia 
mielóide crônica) demonstraram que há um elevado 
potencial citotóxico das frações metanólicas dos frutos 
de E. deciduum. Além disso, pode-se dizer que a fração 
do extrato a 5,0 mg. mL-1 foi mais efi caz que a droga 
controle ciclofosfamida na mesma concentração, porém 
menos efi caz que o taxol. Não há presença de alcalóides 
nesta planta, apesar deste metabólito secundário ser um 
marcador taxonômico deste gênero, logo, pode-se inferir 
que haja diferença sazonal ou até mesmo estação do ano na 
qual a planta foi coletada.
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