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Os Glioblastomas representam setenta por cento dos tumores primarios do Sistema
Nervoso Central. Eles sdo altamente invasivos, vascularizados, de proliferacdo rapida e,
geralmente, resistentes a quimioterapia. Apesar dos progressos que ocorreram nos estudos
desses gliomas, seu progndstico continua deficiente e a sobrevida média dos pacientes é de
aproximadamente um ano. Em razdo disso, sdo necessarios mais esforcos para conduzir o
desenvolvimento de novas terapias para tratar esse tipo de tumor.

Baccharis trimera (Less.) DC. (Asteraceae), popularmente conhecida como carqueja,
vem sendo amplamente estudada devido a sua atividade antiinflamatdria e antioxidante. Os
compostos fendlicos, juntamente com o0s terpenos, sdao 0s constituintes majoritarios desse
género e sdo descritos como bons marcadores quimicos para a familia Asteraceae. Os
flavonoides sdo seus principais constituintes fenolicos, sendo relatada nesta espécie a presenca
de luteolina, nepetina, quercetina, apigenina e rutina. Nas tltimas décadas, a quercetina e outros
flavonoides tém sido estudados como agentes anticancerigenos, exercendo efeitos
antiproliferativos e atividade indutora de apoptose seletiva em células cancerosas, incluindo
gliomas. Levando em consideracao esses dados, o objetivo deste trabalho foi verificar se B.
trimera interfere no crescimento das células da linhagem de glioma C6 em cultivo, assim como
buscar elucidar o mecanismo para tal interferéncia.

As partes aéreas de B. trimera foram extraidas em soxhlet com solventes de polaridade
crescente, diclorometano, acetato de etila e n-butanol. As fragdes enriquecidas de fenodlicos e
terpenos foram obtidas a partir das fracdes acetato de etila e butanol, através de cromatografia
por exclusdo molecular. A células da linhagem C6 foram cultivadas em DMEM 5% SFB a 37°C
e COq/ar (95:5), semeadas em placas de 96 pocos (4.000 células/poco) e ap6s 48 horas, tratadas
com as fragdes de fenolicos e terpenos nas concentragdes de 10-1.000 ug/mL, em quadruplicata.
As culturas tratadas com as fracOes (24 e 48h) foram submetidas ao ensaio de MTT, para avaliar
a viabilidade celular. Também foi avaliado o efeito das frac6es de fendlicos e terpenos na ICso
(24h) sobre seu possivel mecanismo de morte celular atraves da marcacdo com iodeto de
propidio (IP) e anexina V, e sobre as fases do ciclo celular utilizando a marcacdo com IP. A
fluorescéncia foi avaliada por citometria de fluxo. Os resultados do MTT foram analisados por
ANOVA seguido de teste Tukey e comparados com o grupo controle (DMSO 1 %) (P<0.05).

As fragdes de fendlicos e terpenos apresentaram uma inibicao dose e tempo-dependente
da viabilidade das células C6 (n=4-9), apresentando ICso de 113,4 pg/ml e 473,80 pg/ml,
respectivamente, apds 24 horas de incubacdo. Ndo foram detectadas alteracfes nas fases do
ciclo celular (n=3), demonstrando que atividade das fracbes ndo apresenta efeito
antiproliferativo. Ap6s o tratamento com a fracdo de fenolicos, o resultado da marcacdo das
células C6 com IP (indicador de necrose) ndo foi relevante (8,06%; n=3), ao contrario do obtido
utilizando a marcacdo com anexina V (indicador de apoptose), a qual foi detectada em
aproximadamente 30,7% das células (n=3). A fracdo de terpenos ndo apresentou marcacao
significativa com nenhum dos fluor6foros usados.

Concluindo, nossos resultados demonstram que a diminui¢do da viabilidade celular das
células da linhagem C6 causada pelo seu tratamento com a fracao enriquecida de fendlicos de
B. trimera esta mais relacionada com o evento apoptético do que com o necrético. Este
resultado torna relevante futuras avaliacfes das vias de sinalizacdo envolvidas no processo de
apoptose das células da linhagem C6 tratadas com esta fracdo. A fracdo enriquecida de terpenos
também apresentou uma diminuicdo da viabilidade celular das células da linhagem C6, porém
0 mecanismo pelo qual isso ocorre ainda nao esta esclarecido, sendo necessario futuras
avaliacoes.



