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Perfil Quimico Obtido por CG-EM e Atividade
Biolégica da Fracdao Hexanica das Folhas de Dois
Espécimes de Mouriri Guianensis Aubl.

Chemical Profile Obtained by GC-MS and Biological Activity of the
Hexane Fraction of the Leaves of Two Specimens of Mouriri guianensis
Aubl.
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Mouriri guianensis Aubl. (Melastomataceae) is an endemic Brazilian species traditionally used for ulcer
treatment, but no phytochemical or biological data have been previously reported. This study aimed
to evaluate the chemical composition and the in vitro cytotoxic and anticholinesterase activities of the
hexane fractions obtained from ethanolic leaf extracts of M. guianensis collected in two municipalities of
Piaui, Brazil. Phytochemical characterization was performed by gas chromatography—mass spectrometry
(GC-MS), leading to the identification of 35 compounds, mainly isoprenoids, fatty acids, and sterols,
with sitosterol as the major constituent and (E)-phytol among the most abundant compounds. Biological
assays were carried out against human tumor cell lines (HCT-116, NCI-H460 and MDA-MB-231)
and non-tumoral murine fibroblasts (1.929), and by Ellman’s method for acetylcholinesterase (AChE)
inhibition. The ethanolic extracts showed potent AChE inhibition (ICs, = 1.0 mg/mL), whereas the hexane
fractions exhibited weak activity (ICs, > 25 mg/mL). Cytotoxicity was low, with inhibition below 50%
at 50 pg/mL. Although the pharmacological relevance is limited, this is the first report on the chemical
profile and bioactivity of M. guianensis, expanding the phytochemical knowledge of Melastomataceae
and underscoring the chemotaxonomic importance of the species.

Keywords: Mouriri guianensis; GC-MS; isoprenoids.

1. Introducao

A familia Melastomataceae compreende cerca de 177 géneros e 5.750 espécies. No Brasil,
ocorrem 69 géneros e aproximadamente 1.500 espécies, presentes em todos os dominios
fitogeograficos.! A distribuicdo dessa familia abrange desde o Cerrado e a Amazonia até os
campos do Rio Grande do Sul.?

Pesquisas destacam que plantas da familia Melastomataceae sdo ricas em metabdlitos
secundarios, como terpenoides, compostos fendlicos, quinonas, lignanas, taninos, flavonoides e
antocianinas.’ Estudos sobre o potencial bioldgico revelam que espécies dessa familia possuem
atividades antioxidante, analgésica, antimicrobiana e anti-inflamatéria.*

O género Mouriri (Melastomataceae) apresenta cerca de 86 espécies com distribuigao
neotropical, ocorrendo principalmente na Floresta Amazdnica, Caatinga, Mata Atlantica e
Cerrado.’ Esse género se diferencia dos demais da familia por apresentar flores pentimeras
com dois conjuntos diferentes de estames e folhas com apenas uma nervura central.?

Nas espécies do género Mouriri relatadas na literatura, foram identificados metabdlitos
secundarios das classes dos flavonoides e taninos, com efeito benéficos, como agéo
gastroprotetora e atividade contra dlceras gastricas. Mouriri guinensis Aubl., conhecida como
socord, gurguri, crioli, e € endémica no Brasil. Suas folhas sdo usadas, popularmente, para
tratamento de ulceracdes, no entanto, sem estudo farmacoldgico relatado na literatura.

O presente estudo tem como objetivo, avaliar a composi¢do quimica das fragdes hexanicas
obtidas do extrato etanélico das folhas de M. guianesis, coletadas em dois municipios do estado
do Piaui, utilizando a técnica de cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massas
(CG-EM). Adicionalmente, avaliar as atividades citotoxica e anticolinesterasica in-vitro.

Este trabalho apresenta o primeiro relato da composi¢do quimica e de atividades
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bioldgicas desta espécie, contribuindo de forma inédita
para o conhecimento do género Mouriri e da familia
Melastomataceae. A caracterizagdo de metabdlitos
secunddrios como terpenoides, esterdis e acidos graxos
possui relevidncia quimiotaxondmica, permitindo
comparacdes com espécies relacionadas e o entendimento
de padrdes metabdlicos na familia. Mesmo diante da discreta
atividade biolégica observada para os extratos e fragdes
analisadas, o perfil quimico obtido constitui uma referéncia
para investigacdes futuras, incluindo estudos de relacdo
estrutura-atividade (SAR), ecologia quimica e potenciais
aplicacdes biotecnoldgicas.

2. Experimental

2.1. Reagentes e solventes

Os solventes etanol, metanol, hexano, cloroférmio,
acetato de etila e diclorometano de padrdo analitico, da
Synth e Merck foram usados na preparagdo dos extratos e
fragdes e na andlise de cromatografia em camada delgada
(CCD). As placas cromatograficas foram preparadas
por aplicacdo manual da suspensdo de gel de silica em
dgua destilada na proporc¢ao de 1:2 em laminas de vidro
(9,5 cm x 5,9 cm) e ativadas a 100 °C por uma hora em
estufa.

Uma solucdo preparada por dissolugdo de 2,1 g de
sulfato cérico (Ce(SO,),.5H,0) em 15 mL de 4cido sulfirico
concentrado (H,SO,), diluida em 800 mL de dgua destilada,
foi utilizada para nebulizac¢do das placas e revelagdo das
substincias.’

2.2. Material vegetal

As folhas de Mouriri guianensis foram coletadas em
margo de 2021, nos municipios de Parnaiba (2°57°34,0”S e
41°47°33,4”W, Altitude: 5 m) e Campo Maior (04°13°46,6”S
e 38°57°32,1”W, Altitude: 137 m), localizados no estado do
Piaui, Brasil. A espécie foi identificada pela professora
Dra. Ivanilza Moureira de Andrade e a exsicata registrada
e depositada no Herbario da Universidade do Delta do
Parnaiba (HDELTA) com o niimero HDELTA 6733, SisGen
No. ACDI1214.

2.3. Preparacdo de extratos e fragoes

As folhas foram secas a temperatura ambiente e, em
seguida moidas em moinho de facas. Para o preparo dos
extratos 1000 g do material moido, de cada espécime, foi
submetido a maceracao exaustiva com etanol (95%). Apos
filtracdo simples do material, o solvente foi removido em
evaporador rotatério e ao final, liofilizados para obtencio
dos extratos etanélico de Parnaiba (EEFP; 67,7 g; 6,8%) e
de Campo Maior (EEFCM; 69,4 g; 6,9%).

Aliquotas de 50 g de cada extrato foram suspensas em
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uma mistura de MeOH-H,O (9:1) e submetidas a extracio
liquido-liquido com hexano. Os solventes organicos foram
removidos em evaporador rotativo a pressdo reduzida
obtendo-se a fragdo hexanica de Parnaiba (FHP) e fracdo
hexanica de Campo Maior (FHCM), com rendimentos de
17,6% e 16,2%, respectivamente.

2.4. Derivatizagao das fragcdes FHP e FHCM com BSTFA e
andlise por CG-EM

As fragdes foram sililadas utilizando o reagente
derivatizante BSTFA (&, O-bistrifluoroacetamida - Sigma
Aldrich®). Para a reacdo, 2 mg de cada amostra foram
transferidas para vials. Apds secagem em dessecador, foram
adicionados 250 uL de piridina e 50 uL. de BSTFA. Em
seguida, os vials foram fechados e aquecidos em banho de
areia a temperatura de 60-70 °C por 1h. Decorrido o tempo
reacional, 700 pL de acetato de etila foram adicionados, e as
amostras derivatizadas foram analisadas por cromatografia
gasosa acoplada a espectrometria de massas (CG-EM).

As andlises de CG-EM foram realizadas em um
cromatdgrafo a gas modelo GCMS-QP2010SE (Shimadzu®),
equipado com autoinjetor AOC-5000 (Shimadzu®). Para a
separa¢do cromatogréfica, foi empregada uma coluna de
fase normal SLB-5MS (30 m x 0,25 mm), com espessura de
filme interno de 0,10 um, empacotada com 5% difenil e 95%
dimetilsiloxano e Hélio como gés de arraste. As condi¢des
operacionais foram as seguintes: temperatura inicial de
70 °C, mantida por 2 min, com taxa de aquecimento de
6 °C/min até temperatura final de 310 °C, mantidos por
10 min; modo de injecdo split e fluxo da coluna a 1 mL/min.
O espectrometro de massas do tipo quadrupolo foi operado
no modo ‘scan’, com faixa de massa de 47-650 Da. A fonte
de fons foi programada no modo ionizacao por elétrons (IE)
a 70 eV e o tempo de aquisicio dos cromatogramas foi de
62 min, com 10 min de corte de solvente. A identificagdo
dos constituintes quimicos foi realizada por comparagao dos
espectros de massas com dados das bibliotecas WILEY® e
NIST®, e com informagdes disponiveis na literatura. Foram
considerados apenas picos com abundancia relativa > 0,2%
e indice de similaridade > 85%.

2.5. Atividade citotoxica

O método de MTT foi empregado para avaliar a
citotoxicidade in vitro dos extratos e fragdes nas linhagens
celulares tumorais: HCT-116 (Adenocarcinoma colorretal
humano), NCI-H460 (Cancer de pulmao de células ndo
pequenas em humanos), MDA-MB-231 (Adenocarcinoma
de mama humano) e linhagem nao-tumoral: L929
(Fibroblasto murino). O método de MTT € uma andlise
colorimétrica baseada na conversdo do sal 3-(4,5-dimetil-
2-tiazol)-2,5-difenil-2-H-brometo de tetrazolium (MTT),
de cor amarelada, em formazan, de cor purpura, mediada
por enzimas mitocondriais presentes somente em células
metabolicamente ativas/vidveis. A investigacdo da atividade
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citotéxica pelo método do MTT permite definir facilmente
a citotoxicidade, mas ndo o mecanismo de acio envolvido
na morte celular.®

As células tumorais foram plaqueadas em placas de
96 pocos nas concentracdes de 0,1 x 10° (L929), 0,6 x
105 (HCT-116), 0,5 x 10° (NCI-H460) e 0,8 x 10° cél/mL
(MDA-MB-231). As amostras foram dispostas nas placas na
concentragdo inica de 50 ug/mL, em triplicata, e incubadas
por 69 horas em estufa a 35°C e 5% de CO,. Posteriormente,
foram adicionados 150 puL da solucdo de MTT (sal de
tetrazolium) e as placas foram novamente incubadas por 3h.
A absorbancia foi lida ap6s dissolucdo do precipitado com
150 uL de DMSO em espectrofotdmetro de placa (ELISA)
a595 nm. A citotoxicidade foi determinada pela capacidade
das células em reduzir o sal formado, o MTT. Doxorrubicina
(5 pg/mL) foi utilizada como controle positivo.

Os dados obtidos foram analisados utilizando o software
GraphPad Prism 8, considerando a média e o desvio padrao
da porcentagem de inibi¢ao do crescimento celular.

2.6. Atividade anticolinesterasica

A atividade anticolinesterdsica foi realizada com
base no método de Ellman et al. (1961), modificado por
Rhee et al. (2001) para quantificar a inibicdo da enzima
acetilcolinesterase in vitro, em leitor de microplaca de
96 pocos, com o objetivo de avaliar o potencial de inibi¢ao
(IC4,) dos extratos e fragdes hexanicas.”!* O método baseia-
se na hidrdlise do substrato acetiltiocolina pela enzima
acetilcolinesterase, resultando na produgao de tiocolina, que
reage com DTNB [4cido 5,5 ditiobis (2-nitrobenzdico)],
formando um produto colorimétrico, o fon 2-nitro-5-
tiobenzoato (TNB), detectado no comprimento de onda
de 405 nm."

Para o experimento, 10 mg da amostra foram inicialmente
dissolvidas em solucdo contendo 10% de metanol e tampao A
(50 mM Tris/HCI, pH 8,0). As concentragdes testadas foram:
1,0 mg/mL (solucido estoque); 0,5; 0,25; 0,125 ¢ 0,0625 mg/
mL provenientes da diluicdo seriada. Acrescentou-se na
microplaca, em triplicata, 25 pL. de cada amostra, 125 uL
de DTNB [3 mM com NaCl (0,1 M) e MgCl, (0,02 M)];
25 uL. de ATCI (15 mM iodeto de acetilcolina); 50 pL. do
tampdo B [50 mM Tris/HCI, pH 8, com 0,1% de albumina
sérica bovina (BSA)] e 25 uL da enzima AChE (0,22 U/mL).
A mistura foi levemente agitada e deixada em repouso
por 15 min a temperatura de 30-37 °C. A absorbancia foi
medida em 405 nm, nos tempos 0 e 5 min de incubacio, no
espectrofotdmetro de leitor de microplacas Polaris (Celer
Biotecnologia S. A.). O branco foi preparado substituindo a
amostra por tampao A. Como controle positivo da inibi¢ao
da enzima acetilcolinesterase foi utilizada a Rivastigmina.

As andlises foram realizadas em triplicata (n=3), e os
resultados foram expressos como média+desvio padrio
da média. A atividade anticolinesterdsica foi expressa em
termos de concentragdo inibidora 50% (ICs, em mg/mL),
determinada a partir da curva construida plotando a %
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inibigdo versus concentragdo e ajustada por regressdo nio
linear no software GraphPad Prism versao 8.00, com nivel
de confianga de 95%.

A porcentagem de inibigdo foi calculada pela Equag@o 1,
a seguir:

o (B-b)
%inibicdo=|1- x100 (D

(4-a)

onde: B = absorbincia da amostra com enzima;
b = absorbancia da amostra sem enzima; A = absorbancia do
branco com enzima; a = absorbancia do branco sem enzima.

3. Resultados e Discussao

A cromatografia a gis acoplada a espectrometria de
massas (CG-EM) € amplamente utilizada na caracterizacdo
de metabdlitos secunddrios devido a sua sensibilidade e
capacidade de identificar compostos organicos volateis ou
semivolateis em matrizes complexas.'? Neste estudo, as
fracdes hexanicas de M. guianensis foram derivatizadas
com BSTFA e analisadas por CG-EM, possibilitando a
comparacdo entre amostras coletadas em Parnaiba (FHP) e
Campo Maior (FHCM). A sobreposi¢ao dos cromatogramas
(Figura 1 e S2) evidenciou diferengas qualitativas e
quantitativas nos perfis quimicos, sendo FHCM a fragdo com
maior nimero de compostos detectados. Essas variagdes
podem estar associadas a fatores ambientais, como clima,
tipo de solo e altitude, ja que Parnaiba corresponde a uma
regido litordnea e Campo Maior a uma drea continental,
refletindo influéncias ecolégicas distintas na biossintese
de metabdlitos. "

Um total de 35 compostos foi identificado, distribuidos
em diferentes classes quimicas, incluindo 4cidos graxos,
hidrocarbonetos, aldeidos, isoprenoides, meroterpenoides,
esteroides e triterpenoides (Tabela 1; Figura 2). Dessas
substancias, 26 ocorreram em ambas as fragdes, enquanto
algumas foram exclusivas, como a filoquinona (35) e o
cicloartenol (36) em FHP, e o comato de metila B (37) em
FHCM, conforme mostrado no diagrama de Venn (Figura 3).
Entre os constituintes de maior abundéancia destacaram-se o
sitosterol (34), E-fitol (13), esqualeno (25), a-tocoferol (32),
dcido palmitico (9) e palmitato de etila (10), evidenciando
padrdes quimicos compartilhados entre as duas populagdes
de M. guianensis.

Entre os dcidos graxos detectados (C,,-C,), destacaram-
se o dcido palmitico (9), identificado como majoritario
(4,24% em FHP e 4,35% em FHCM), seguido do 4cido
linoleico (14), exclusivo de FHCM (0,58%). Esses
compostos foram caracterizados pelos fons m/z 73 e 117,
tipicos de derivados sililados. Também foram observados
ésteres etilicos e metilicos (7, 10, 11, 12, 17-19, 22), cuja
ocorréncia pode estar associada a formagdo de artefatos
durante o processo de extracdo, mas que ainda reforcam
a abundancia de lipidios estruturais na espécie.' 5 Além
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Figura 1. Sobreposicio de cromatogramas de fons totais obtidos por CG-EM das fracoes
hexanicas M. guianensis coletadas em Parnaiba (FHP) e Campo Maior (FHCM)

Tabela 1 Compostos detectados na andlise por CG-EM das fra¢des hexanicas dos extratos etandlicos das folhas de dois espécimes M. guianensis Aubl.
coletadas em Parnaiba (FHP) e Campo Maior (FHCM)

Férmula Abundéancia Relativa (%)

t (min) Pico Constituintes Quimicos Molecular [M*]/fragmentos (m/z) FHP FECM
22,875 1 3,7,11 trimetil dodecan-1-ol CsH;,0 228/ 126; 111; 83; 69; 57 - 0,15
24,810 2 3,7,11,15-tetrametil hexadec-2-eno C,0Hy 280/ 140; 83; 70 - 0,17
24,920 3 Neofitadieno C,oHag 278/ 179; 151; 123; 81; 68 0,96 1,31
25,015 4 6,10,14-trimetil-pentadecan-2-ona CH;0 268/ 210; 124; 109; 58 0,71 -
25,365 5 NI C,H,,0 296/ 123; 95; 81; 69 0,41 0,40
26,265 6 farnesil acetone C,sH;,0 262/ 175; 161; 107; 81; 69 0,40 0,42
26,505 7 palmitato de metila C,,H;,0, 270/ 171; 143; 129; 87; 74 0,47 0,35
26,880 8 Isofitol C,,H,,0 296/ 123; 82; 71 0,56 0,35
27,075 9 dcido palmitico C,H3,0, 256 /213; 171; 157;129; 73 4,24 4,35
27,675 10 palmitato de etila CH;,0, 284/ 213; 185;157; 88 3,76 3,60
28,520 9S8 4cido palmitico-TMS C,,H,,0,Si 328/ 145;117; 75,73 0,79 0,86
29,340 11 14-metilhexadecanoato de etila C,yH;0, 298/ 157; 88; 57 - 0,16
29,455 12 octadec-6-enoato de metila C,yH;:0, 296/ 264; 199; 157, 88; 55 0,30 0,22
29,605 13 E-fitol C,H,,0 296/ 123;95; 81; 71 16,02 13,86
30,000 14 dcido linoleico CH;,0, 280/ 264; 222; 95, 79; 55 - 0,58
30,010 15 tetradec-9-enal C,H,,O 210/ 125; 83,97, 71; 55 1,01 -
30,235 16 NI C,H,,0 296/ 123; 95; 69 0,60 0,40
30,405 17 linoleato de etila C,H;,0, 308/ 178; 150; 109; 81; 67 0,95 0,53
30,555 13S E-fitol-TMS C,,H,;0Si 368/ 143; 123; 73 6,19 5,26
30,925 18 octadecanoato de etila C,H,,0, 312/ 199; 157; 115; 88 0,71 0,51
33,910 19 heptadecanoato de etila C,oH;0, 278/ 157; 143; 88; 77 0,23 0,38
34,460 20 Palmitaldeido C,H;,0 240/ 138; 110; 82; 57 0,16 0,28
35,845 21 Octadecanal CH;O0 268/ 110; 82; 57 0,78 0,73
36,665 22 octadecanoato de etila C,,H,,0, 312/ 157; 101; 88 0,11 0,14
38,060 23 Eicosano C,0Hyp, 282/ 169; 141; 113;89; 57 - 0,21
38,519 24 Pentadecanal CsH;,0 226/ 138; 110; 82; 57 - 0,21
39,485 25 Esqualeno C,Hy, 410/ 175; 137; 95; 81; 69 7,80 7,94
40,500 26 Hexatriacontano CyHyy 507/ 141; 113, 85,71, 57 0,49 2,69
41,075 27 3-tocoferol C,,H,0, 402/ 177, 138; 137; 83; 57 0,43 0,37
41,445 28S B-tocoferol-TMS C;,H,,0,S1 488/ 222; 125;73 0,21 -
42,110 28 B-tocoferol C,H,;O 416/ 255; 191; 152; 151 0,38 0,25
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Tabela 1 Compostos detectados na andlise por CG-EM das fra¢des hexanicas dos extratos etanélicos das folhas de dois espécimes M. guianensis Aubl.

coletadas em Parnaiba (FHP) e Campo Maior (FHCM) (cont.)

Férmula Abundancia Relativa (%)
ty (min) Pico Constituintes Quimicos Molecular [M*]/fragmentos (m/z) FHP FHCM
42,298 29 y-tocoferol C,H,s0 416/ 191; 152; 151; 55 0,96 1,27
42,685 30 acetato de estigmasterila C;,H,,0, 454/ 394; 255; 135; 81; 69 0,28 0,38
42935 31 acetato de sitosterila C;H;,0, 456/ 396; 255; 207; 147, 81 091 2,39
43,280 32 a-tocoferol* C,,H,,0, 430/ 205; 177; 165; 81; 57 11,85 5,19
43,280 328 a-tocoferol-TMS* C;,H40,S1 502/237
44,815 33 Campesterol C,H,;0 400/ 315; 255; 145; 95 3,19 3,27
44,970 338 campesterol-TMS C,,H,,0Si 472/ 343; 255;129; 71 0,25 -
46,145 34 Sitosterol C,,H5,0 414/ 255; 207; 145; 81 28,87 33,56
46,300 34S sitosterol-TMS C;,H,0S1 486/ 281; 255; 207; 129; 73 2,37 2,84
46,460 35 Filoquinona C;H,0, 450/ 239; 225; 186; 57 1,94 -
47,635 36S cicloartenol-TMS C;H5,0 498/ 393; 286; 95; 69 1,39 -
47,870 37 comato de metila B C;,Hs,0,4 470/ 218; 189; 109; 95; 55 - 1,63

Pico base destacado em negrito; TMS: trimetilsilil; Ty: tempo de retencdo; [M*]: pico do fon molecular; 9S, 13S, 328, 33S, 34S e 36S sao derivados
sililados de 9, 13, 32, 33, 34 ¢ 36, respectivamente. *Os compostos 32 e 32S coeluiram. NI: Nio identificado

disso, hidrocarbonetos lineares como eicosano (23) e
hexatriacontano (26) e aldeidos graxos (15, 20, 21, 24)
foram detectados em menores concentragdes (<1%),
compondo o perfil lipidico das amostras (Tabela 1).

Entre os isoprenoides, o E-fitol (13) destacou-se como
0 composto mais abundante nas duas amostras (16,02% em
FHP e 13,86% em FHCM). Esse diterpenoide € amplamente
distribuido na natureza por integrar a estrutura da clorofila'®!”
e ja foi relatado em espécies de Melastomataceae, como
Trembleya phlogiformis e Miconia minutiflora, refor¢gando
sua relevincia quimiotaxonémica.’®!” O fitol apresenta
diversas atividades farmacoldgicas e bioldgicas, incluindo
efeitos ansiolitico, anticonvulsivo, citotéxico, antioxidante,
anti-inflamatério e antimicrobiano.**' O esqualeno (25)
também foi identificado (8%), assim como tocoferdis
(27-29, 32), metabdlitos reconhecidos por sua fungdo
antioxidante. A filoquinona (35) ocorreu exclusivamente
em FHP, enquanto o neofitadieno (3) foi mais abundante em
FHCM (1,31% contra 0,96% em FHP). Esse diterpenoide é
conhecido por seu papel em interacdes quimicas no ambiente
e por apresentar atividades bioldgicas, incluindo efeitos
bactericida, antifingico e antioxidante.?® A ocorréncia desses
compostos sugere tanto fungdes adaptativas associadas a
defesa e fotoprote¢ao quanto relevancia quimiotaxondmica
para o género Mouriri (Tabela 1).

O esqualeno (25) foi identificado como o quarto
composto mais abundante, com 7,80% em FHP e 7,94%
em FHCM. Trata-se de um triterpenoide amplamente
distribuido em plantas, animais e microrganismos, precursor
essencial na biossintese de esteroides e outros triterpenoides,
além de apresentar atividades farmacoldgicas e aplicagdes
industriais diversas.>**

Nas duas fragdes também foram detectados compostos
fendlicos, incluindo a- (32), B- (28), y- (29) e 5- (27)
tocoferol, sendo o a-tocoferol o mais abundante em FHP
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(11,85%) e FHCM (5,19%). Os tocoferdis, conhecidos
pelo papel antioxidante, contribuem para a protecdo
contra estresse oxidativo, especialmente em condicdes
ambientais adversas. A maior concentragio relativa de y- e
d-tocoferdis em FHCM sugere uma adaptagdo as condigdes
especificas dessa localidade, possivelmente associadas a
maior irradiancia solar ou estresse hidrico.” Evidéncias
recentes confirmam que o a-tocoferol pode atenuar
estresses como salinidade por meio da ativagdo do sistema
antioxidante, e que a biossintese de tocofer6is € regulada
por fatores ambientais como seca e radiagdo, reforcando o
papel adaptativo desses metabdlitos em M. guianensis.>’
A filoquinona (35), detectada exclusivamente em FHP
(1,94%), também € reconhecida por func¢des antioxidantes
e participacdo na fotossintese.” 3" Os esteroides e
triterpenoides, os quais sdo derivados de rotas biossintéticas
relacionadas, complementaram o perfil quimico das fracdes
hexanicas.

Entre os esteroides, foram identificados campesterol
(33) e sitosterol (34), em formas sililadas e ndo sililadas.
Os derivados nao sililados foram predominantes, com o
sitosterol sendo o composto majoritario em ambas as fragoes
(28,87% em FHP e 33,56% em FHCM). Essa predominancia
pode refletir a maior estabilidade quimica das formas
naturais em relaco aos derivados sililados. Adicionalmente,
foram identificados os acetatos de estigmasterila (30) e de
sitosterila (31), em menores propor¢des. A ocorréncia de
esteroides em Mouriri guianensis contribui para ampliar
o conhecimento quimico do género e fortalece o valor
quimiotaxondmico da familia Melastomataceae.’' Revisoes
recentes destacam a grande diversidade estrutural de
esteroides e triterpenoides em familias relacionadas, como
a Meliaceae, o que sugere relevancia sistemdtica e bioldgica
desses metabolitos.*? Dois triterpenoides completaram o
perfil: o cicloartenol (36), exclusivo de FHP (1,39%), e
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Figura 2. Férmulas estruturais dos compostos identificados na fragado hexénica de dois espécimes de M.
guianensis coletados em Parnaiba (FHP) e Campo Maior (FHCM)
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Figura 3. Diagrama de Venn da distribuigdo dos constituintes quimicos
identificados nas fracdes hexdnicas de dois espécimes de M. guianensis
coletados em Parnaiba (FHP) e Campo Maior (FHCM). Os numerais
do diagrama representam o nimero correspondente a0 composto
identificado em cada espécime
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o comato de metila B (37), exclusivo de FHCM (1,63%).
Esses compostos ja foram descritos em outras espécies
da familia*** e reforcam a diversidade metabdlica de
M. guianensis. A deteccdo de diferentes triterpenoides
nas duas localidades sugere plasticidade adaptativa,
possivelmente relacionada a condicdes ambientais
contrastantes, e abre novas perspectivas para investigagdes
quimicas e farmacoldgicas.

3.1. Atividades de inibicao da enzima acetilcolinesterase
(AChE) e citotoxica dos extratos e fragdes hexanicas

Fundamentados na hipédtese colinérgica, os inibidores
da acetilcolinesterase (AChE) sdo amplamente utilizados
para tratamento da doencga de Alzheimer. Plantas que
demonstraram efeitos favordveis em relacio a distirbios
cognitivos, incluindo atividades anticolinesterdsica, anti-
inflamatoria e antioxidante, possuem elevado interesse
clinico. A busca por medicamentos derivados de produtos
naturais tem sido amplamente investigada por pesquisadores
em todo o mundo.**¥’

Os extratos etandlicos (EEFP e EEFCM) e as fracdes
hexanicas (FHP e FHCM) foram investigados quanto a
inbicdo da enzima acetilcolinesterase e ao crescimento
celular em linhagens de celulas tumorais (HCT-116,
MDA-MB-231 e NCI-H460) e nao-tumoral (1.929), com
os resultados apresentados na Tabela 2.

Os extratos etandlicos apresentaram valores de ICs,
proximos (EEFP: 1,03 e EEFCM: 1,07 mg/mL), indicando
resultados promissores quanto a inibi¢do da AChE.
Por outro lado, as fracdes hexanicas apresentaram ICs,
significativamente superiores, refletindo menor eficacia
inibitoria. A fragdo hexaxica mais ativa foi FHP (ICs, de
26,17 mg/mL), enquanto a FHCM apresentou ICy, de
45,21 mg/mL. Comparativamente, a rivastigmina, utilizada
como controle positivo, exibiu IC;,de 0,11 mg/mL,

N

destacando sua superioridade devido a sua natureza
como composto puro. Em contraste, os extratos e fragdes
analisados sdo misturas complexas de substancias, o que
pode diluir o efeito de compostos bioativos especificos.

A andlise dos resultados sugere que os compostos
responsdveis pela atividade anticolinesterdsica estao
predominantemente nos extratos etandlicos, possivelmente
devido a presenca de compostos fendlicos de carater polar,
que estdo em menor concentracio nas fragdes hexanicas.
Diversos estudos relatam a presenca de compostos com
alta atividade inibitéria da AChE em espécies da familia
Melastomataceae. * Silva et al. (2020) relatam que, na
espécie do mesmo género, Mouriri elliptica, o extrato
metandlico apresentou uma porcentagem de inibigcdo
proxima a 70%, com valor de ICs, de 4,68 pug/mL, enquanto
a fracdo acetato de etila demonstrou cerca de 40% de
inibi¢do na maior concentragdo testada, de 20 pg/mL.

Cabe ressaltar que o ensaio de inibicdo da AChE foi
conduzido sem a presenca de detergente, condi¢do que
pode favorecer a formagao de agregados coloidais e resultar
em inibicdo inespecifica, especialmente para compostos
com maior tendéncia a agregacdo, como flavonoides.
Esse efeito tem sido amplamente discutido na literatura,
destacando-se o protocolo de Feng e Shoichet (20006),
que evidencia a importancia do uso de detergentes nao
ionicos para distinguir inibidores genuinos de inibidores
promiscuos. Diante disso, parte da atividade observada ndo
pode excluir completamente a possibilidade de agregacao.
Ensaios futuros, idealmente, devem incluir detergente
para confirmar a natureza da inibicdo. Como limitacio
do presente estudo, esse aspecto deve ser reconhecido e
considerado na continuidade das investigagdes.*

De acordo com Vinutha et al. (2007), a atividade
anticolinesterasica pode ser classificada como potente
(inibi¢ao acima de 50%), moderadas (30 a 50%) ou fraca
(abaixo de 30%). Dessa forma, os extratos EEFP (96%)

Tabela 2. Inibi¢ao da enzima acetilcolinesterase e inibigao do crescimento celular in vitro dos extratos e fracoes das folhas de dois espécimes de M. guianensis

Atividade Atividade Citotéxica (% de inibicdo celular)
Amostras Anticolinesterasica
IC,) mg/mL (intervalo de HCT-116 MDA-MB-231 NCI-H460 1929
confianca)
EEFP 1,03 29,37 £ 2,72 NA 43,01 + 10,18 49,87 + 4,64
(0,8378 — 1,258) e ;01 + 10, 87 + 4,
EEFCM 107 0,0 = 38,73 NA 31,13 £0,08 35,49 + 0,82
(0,8962 — 1,264) mE e 15+ 0, 49 +0,
FHP 26,17 0,0 £ 8,88 7,62 +7,93 NA 23,08 1,53
(16,66-51,23) o e T
FHCM 45,21 15,84 2,62 7,50 + 8,72 NA 6,65 £ 5,45
(22,14-165,3) T U U
Rivastigmina* 0,11 - - - -
g (0,0740-0,1539)
Doxorrubicina* - 90,06 + 1,67 91,36 + 3,52 72,48 + 2,88 92,51 + 1,13

xcontrole positivo; EEFP (Extrato etandlico das folhas de Parnaiba); FHP (Frag¢@o hexanicas das folhas de Parnaiba); EEFCM (Extrato etanolico das
folhas de Campo Maior); FHCM (Frac@o hexanica das folhas de Campo Maior). HCT-116 (adenocarcinoma colorretal); MDA-MD-231 (adenocarcinoma
humano); NCI-H460 (Cancer de pulmao de células ndo pequenas em humanos); L929 (Fibroblasto murino); NA (Ndo Avaliado)
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e EEFCM (97%) sao consideradors inibidores potentes,
enquanto as fragdes hexanicas FHP (25%) e FHCM (20%)
como inibidores fracos.*’

A avaliagdo citotdxica foi realizada pelo método MTT,
utilizando trés linhagens celulares tumorais humanas
(HCT-116, MDA-MB-231 e NCI-H460) e uma linhagem
nao tumoral (L929). Os extratos e fragdes foram analisados
na concentrag@o de 50 pg/mL, mas nenhuma amostra atingiu
75% de inibi¢do nas linhagens testadas, impossibilitando a
determinagdo das IC,. Contudo, é possivel observar que
o fracionamento promoveu diminui¢do da toxicidade em
células normais 1.929, com percentual de inibigdo inferior
ao quimioterdpico padrdo (doxorrubicina). Estes resultados
indicam uma menor toxicidade para células sauddveis em
comparacdo a tratamentos extremamente toxicos, podendo
estas amostras serem aliadas ao tratamento quimioterdpico
padrdo objetivando diminuir os efeitos colaterais da
quimioterapia.

Os resultados indicam que os extratos contém compostos
bioativos com maior afinidade para a inibicdo da enzima
AChHE e apresentam seletividade em relacdo a células
tumorais e ndo tumorais. Isso pode estar relacionado a
composi¢do quimica das amostras, refor¢ando a importancia
de estudos detalhados sobre os metabdlitos secundarios
presentes. As diferencas observadas entre as fracdes e os
extratos destacam a necessidade de investigar as condi¢des
de extragdo e a relag@o entre polaridade dos compostos e
bioatividade.

As diferencas observadas entre os extratos etandlicos
e as fragdes hexanicas refletem a influéncia da polaridade
dos compostos identificados sobre a bioatividade, indicando
que metabdlitos mais polares, como fendlicos, presentes em
maior concentragdo nos extratos, estao mais associados a
atividade inibitéria da AChE. Esse comportamento também
é consistente com estudos envolvendo outras espécies da
familia Melastomataceae. Em relacéo a atividade citotéxica,
os resultados obtidos para M. guianensis corroboram
observacdes anteriores, nas quais extratos ou fragdes
demonstraram efeito limitado frente a linhagens tumorais. O
extrato metandlico dos frutos de M. albicans, por exemplo,
nao apresentou atividade antiproliferativa contra as células
U251, 786-0, HT29 e MDA-MB-231, sendo considerado nio
toxico para células VERO.*' De forma semelhante, fracoes
de M. malabathricum mostraram variacdo dependente
do solvente: a fracdo em n-hexano exibiu atividade fraca
(ICs,=137,2 ug/mL), enquanto a fragdo em acetato de etila
apresentou maior poténcia (ICs, = 17,1 ug/mL).** Esses
dados sugerem que fragdes apolares, como as avaliadas
neste estudo, tendem a apresentar baixa citotoxicidade,
reforcando a relevancia quimiotaxondmica dos perfis
quimicos descritos, mesmo que sua aplicagdo farmacolégica
imediata seja limitada.

De maneira andloga, quando comparados os dados
de inibi¢do da AChE entre diferentes espécies da familia,
observa-se um padrdo semelhante. Os valores de ICj,
relatados para M. guianensis (> 25 mg/mL) indicam
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atividade muito fraca, especialmente quando comparados a
outras espécies. O extrato etandlico do caule de Prernandra
galeata, familia Meslatomataceae, por exemplo, apresentou
ICy, de 74,62 pg/mL pelo método de Ellman, demonstrando
poténcia significativamente superior.* Por outro lado,
estudos com espécies de Miconia relataram atividade
ausente ou discreta contra AChE, com ICs, acima de
1000 pg/mL em alguns casos in vitro.** Assim, a baixa
atividade observada em M. guianensis nao é um achado
isolado, mas reflete um padrao dentro das Melastomataceae,
nas quais compostos fenélicos e alcaloides parecem estar
mais associados a atividade anticolinesterasica.

4. Conclusao

O estudo, por CG-EM, da frag@o hexanica, proveniente
do extrato etandlico das folhas de dois espécimes de
Mouriri guianensis Aubl. coletados nos municipios
de Parnaiba-PI e de Campo Maior-PI, possibilitou a
identificagdo de 35 compostos. A maioria pertencente a
classe dos terpenoides, além de ésteres, dcidos graxos,
esteroides e meroterpenoides.

Os resultados evidenciaram uma maior abundancia
relativa de compostos classificados como esteroides e um
nimero predominante de terpenoides e meroterpenoides
entre os metabdlitos caraterizados. Embora a composicao
fitoquimica diferenciada no perfil metabdlico das amostras,
atribuidas a possiveis fatores sazonais e ambientais, foi
observada uma semelhanca significativa entre os metabolitos
caracterizados, reforcando tratar-se da mesma espécie.

As fragdes apresentaram atividade anticolinesterdsica
com percentual de inibicio abaixo de 30%, indicando baixa
eficicia na inibi¢do da enzima acetilcolinesterase. Entretanto,
os extratos foram mais ativos com ICs, de aproximadamente
1 mg/mL. De forma semelhante, os extratos e fracdes
apresentaram fraca inibi¢ao frente as linhagens de células
tumorais avaliadas, impossibilitando a determinagao ICs,.

Este € o primeiro relato de estudo da composicdo
quimica e das atividades citot6xica e anticolinesterdsica da
espécie M. guianensis Aubl., ampliando o conhecimento
sobre os constituintes quimicos da familia Melastomataceae
e contribuindo para futuras investigacdes cientificas.

Os resultados deste estudo sdo relevantes para o
entendimento quimico e bioldgico da espécie M. guianensis,
especialmente considerando a escassez de estudos sobre
o género Mouriri. Adicionalmente, abrem caminhos
para novas pesquisas que possam explorar o potencial
farmacolégico e ecoldgico desta espécie.

Informacdes Suplementares

Os espectros de massas e fragmentagdes dos compostos
caracterizados s@o disponibilizados nas informagdes
suplementares, figuras S1 a S25, e estdo disponiveis

Rev. Virtual Quim.



Nunes et al.

gratuitamente em https://rvq.sbq.org.br/pdf/AR2025-5031-
MS.
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