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Essential Oils from Fruits and Leaves of Kielmeyera coriacea: Antitumor Activity and
Chemical Study

Abstract: Kielmeyera coriacea, a typical tree species of the Cerrado (Brazilian Savanna), popularly known as “pau-
santo" and it is used in traditional medicine for the treatment of various diseases. This study aimed to chemically
characterize the essential oils of leaves and fruits of K. coriacea and to evaluate its antitumor activity against human
tumor cell lines MDA-MB-231 (breast tumor) and DU-145 (prostate tumor) as a way to search for new drugs derived
from natural sources. Essential oils were extracted by hydrodistillation in Clevenger. The average yield of essential
oil of leaves and fruits was 0.38% and 0.0041%, respectively. In leaves from K. coriacea, the major compounds
found in the essential oils, were geranyl linalool (27,78), 2- Acetate (2E) Tridecenol (9.06%), E-nerolidol (7.70%) and
a-bisabolol (5,09). The major compounds found in essential oils of fruits were D-germacrene (18.94%), neo-
intermedeol (12.18%), bicyclogermacrene (12.00%), Viridiflorol (9,30 %), Globulol (8,76%), Epi-a-muurolol (8,13%)
and &-cadinene (5,00%).. The essential oils of fruits inhibited the proliferation of tumor cell lines DU-145 and MDA-
MB-231, as well as of the non-tumor cells (FH -Human fibroblasts). By contrast the essential oils of leaves were not
active in any tested tumor lineage. To our knowledge, this is the first report on the chemical composition and
antitumor activity of this species, and it clearly enhance our chemical knowledge of this plant.

Keywords: Brazilian cerrado; cancer; chemical composition; natural products; pau-santo.

Resumo

Kielmeyera coriacea é uma planta tipica do Cerrado, conhecida como pau-santo, sendo muito utilizada pela
medicina popular no tratamento de diversas doengas. O presente trabalho teve como objetivo caracterizar
guimicamente os 6leos essenciais dos frutos e das folhas de K. coriacea e avaliar sua atividade antitumoral frente as
linhagens de células tumorais humanas MDA-MB-231(tumor mama) e DU-145 (tumor de prdstata) na busca de
novos compostos bioativos de origem natural. Os dleos essenciais foram extraidos por hidrodestilagdo em aparato
Clevenger. O rendimento dos éleos essenciais das folhas e frutos foi de 0,38 % e 0,0041 %, respectivamente. Os
compostos majoritarios presentes no 6leo essencial das folhas de K. coriacea, foram: geranil linalool (27,78%), 2-
Acetato de (2E)-tridecenol (9,06 %), E-nerolidol (7,70 %) e a-bisabolol. J& no dleo essencial dos frutos os
constituintes majoritarios identificados foram: D-germacreno (18,94 %), neo-intermedeol (12,18 %),
biciclogermacreno (12,00 %), Viridiflorol (9,30 %), Globulol (8,76%), Epi-a-muurolol (8,13%) e 6-cadineno (5,00%). O
dleo essencial dos frutos inibiu a ploriferagdo celular das linhagens tumorais DU-145 e MDA-MB-231 e das celulas
ndo tumorais (FH-fibroblastos humano), enquanto que o 6leo essencial das folhas ndo exibiu atividade frente a
nenhuma linhagem tumoral testada. Este é o primeiro relato da composi¢do quimica do déleo essencial dos frutos de
Kielmeyera coriacea, contribuindo para o conhecimento desta espécie.
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1. Introdugao

O Cerrado é o segundo maior bioma
brasileiro e possui uma considerdvel
diversidade biolégica em sua flora. Sua
grande extensdo e posicdo geografica
compreendem uma ampla diversidade de
litologias, formas de relevo, cotas
altimétricas e solos. Desta maneira, o
Cerrado brasileiro é considerado uma fonte
de recursos bioldgicos possuindo um grande

numero de espécies frutiferas, ornamentais e
medicinais.

Segundo Martins e colaboradores, devido

a essa grande diversidade, houve um
aumento do interesse pelas plantas
medicinais neste bioma, em busca de

espécies com amplo espectro farmacoldgico
para o tratamento de diferentes patologias.’

A familia Calophyllaceae possui 13
géneros com aproximadamente 460 espécies,
sendo importante do ponto de Vvista
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etnobotanico e econdmico.* Dentro desta
familia esta o género Kielmeyera, endémico
da América do Sul, que possui 47 espécies,
das quais 45 s3o originarias do Brasil, sendo
encontradas em diversos habitats.* Espécies
deste género vém sendo utilizadas pela
medicina popular para o tratamento de
doencgas tropicais como malaria,
esquistossomose, infeccdo por bactérias e
fungos, leishmaniose entre outras. >

Uma espécie que merece destaque
dentro desse género é a Kielmeyera coriacea,
uma planta arbdrea, tipicamente do Cerrado,
e é conhecida popularmente como pau-
santo.® Seus extratos e dleos essenciais s3o
extensivamente estudados e se destacam por
apresentarem propriedades fungicidas e
atuarem como uma  possivel fonte de
compostos antidepressivo, anti-ulcerosos,
anti-ansiedade e anti-tumor.*

Existem alguns estudos relacionados a
identificacdo de compostos quimicos desta
espécie e sua atividade anticancerigena.” ™ E
reportado na literatura o isolamento e
identificacdo de substancias derivadas do
floroglucinol poliprenilados em extratos
hexanicos de K.coriacea e K. lathrophyton,™
sendo descrito que os acil floroglucindis
poliprenilados isolados destas plantas
possuem atividade anticancerigena in vivo e
in vitro.**

O estudo quimico e bioldgico de Odleos
essenciais obtidos de diversas espécies
vegetais tem recebido destaque,
principalmente quando envolvem atividade
antitumoral.”>*® Entretanto, até o momento
ndao hd relato da avaliagdo dos dleos
essenciais de K. coriacea frente a proliferagao
celular.

Neste contexto, o presente trabalho teve
como objetivo realizar o estudo quimico dos
Oleos essenciais das folhas e frutos de K.
coriacea, contribuindo para o conhecimento
da espécie, bem como avaliar sua atividade
antiproliferativa frente as linhagens de
células tumorais humanas MDA-MB-231
(tumor mama), DU-145 (tumor de prdstata) e
a linhagem nao tumoral FH (fibroblastos).

Vo

2. Parte Experimental

2.1. Materiais vegetais

As folhas e os frutos de K. coriacea foram
coletados na regido de Ipora-GO em agosto
de 2012. O material vegetal foi identificado e
uma amostra foi depositada no Herbario
Jataiense Professor Germano Guarin Neto
sob o registro n2 HJ 3807.

2.2. Extracao dos dleos essenciais

As folhas e os frutos frescos (500g) foram
reduzidos em moinho de facas e submetidos
as extracdes dos dleos essenciais pelo
método de hidrodestilacdo em aparelho do
tipo Clevenger, por um periodo de 4 horas a
partir da ebulicdo.”” Em seguida, o hidrolato
foi submetido a trés particao liquido-liquido
utilizando 10 mL de diclorometano em cada.
Os Oleos essenciais extraidos foram secos
com sulfato de sédio anidro, acondicionados
em pequenos frascos de vidro ambar e
mantidos sob refrigeracdo (4 °C) até a
realizacdo da atividade antitumoral e analise
por CG-EM (Cromatografia Gasosa acoplada a
Espectrometria de Massa).

2.3. Andlise dos dleos essenciais por CG-
EM

A composicdo quimica dos dleos
essenciais foi determinada em cromatégrafo
gasoso Shimadzu GC QP 5000 acoplado ao
espectrometro de massas (Shimadzu, Kyoto,
Japan), equipado com uma coluna capilar de
silica fundida OPTIMA®-5-0,25 um (30 m x
0,25 mm) e ionizagdo por impacto eletronico
(IE) (70 eV). A temperatura inicial foi mantida
a 80 2C por 3 min, em seguida programada
até 200 9C a 4 °C/min e permaneceu nessa
temperatura por mais 3,0 min e finalmente
foi programada até 280 2C a 20 2C/min e
mantida por 1,0 min. A temperatura do

Rev. Virtual Quim. |Vol 9| |No.3| |1245-1257|



LVa

injetor foi de 260 °C e do detector 280 °C. A
pressdo de injecdo foi 100 KPa. O gas de
arraste utilizado foi hélio, usado a pressao
constante de 100 Kpa e vazdao constante de
1,6 mL/min. O espectrédmetro operou com
velocidade de 0,5 scans/seg. O tempo
necessario para analise dos éleos essenciais
foram 36,5 e 20,0 min para os frutos e folhas,
respectivamente. A porcentagem de cada
componente foi obtida do préprio CG-EM
(GCMS  Solutions) e foi determinada

Thp —

Tr, = Tempo de retengdo do composto
problema

Trua = Tempo de retencdo do

Hidrocarboneto anterior

Trqp = Tempo de retencdo do

hidrocarboneto posterior

N = Nuimero de carbonos do

hidrocarboneto posterior

| = Diferenca entre o nimero de carbono
dos hidrocarbonetos anterior e posterior

2.4. Cultura de células

Para os ensaios de proliferacdao celular
foram utilizadas trés linhagens celulares
humanas: MDA-MB-231 (tumor mama), DU-
145 (tumor de proéstata) e FH (fibroblastos).
As manipulagdes das culturas celulares foram
realizadas em camara de fluxo laminar
vertifical.

As células foram cultivadas em incubadora
a 37°C e 5% de CO, em meio de cultura
Dulbecco’s Modified Eagle Medium (DMEM)
contendo 10% de soro fetal bovino (SFB) e
mantidas em crescimento exponencial tendo-
se para tal subcultura por tripsinizacdao. Para
tal processo, o meio de cultura foi removido,
as células foram lavadas com 5 mL de PBS e
em seguida adicionados 2 mL de tripsina e

Tra
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dividindo-se a area de cada pico pela area
total de todos os componentes presentes na
mistura. A identificacdo dos componentes
dos 6leos essenciais foi baseada no indice de
retencdo (Equacdo 1) calculado em relagdo
aos tempos de retencdo de uma série
homdloga de n-alcanos (C-14 a C-26, C-28 e
C-30), no padrao de fragmentagdo observado
nos espectros de massas e por comparagao
destes com dados da literatura™ e da
espectroteca Nist 98.

+100N Eqg.1

incubadas em estufa a 37°C e 5% de CO, por
5 minutos. A suspensdo celular obtida foi
centrifugada a 1000 rpm durante 5 minutos
em temperatura ambiente. O sobrenadante
foi descartado e as células sedimentadas
foram entdo ressuspendidas em 5 mL de
meio de cultura. A viabilidade celular foi
avaliada utilizando o corante de exclusdo,
azul de tripano. Para tal, foram adicionados
10ul de suspensdo celular a 10ul de azul de
tripano e procedida a contagem em camara
de Neubauer.

2.5. Experimento de proliferagao celular

Os efeitos dos 6leos essenciais dos frutos
(OEPS 1) e das folhas (OEPS 2) de K. coriacea
sobre a proliferagao das células da linhagem
MDA-MB-231, DU-145 e FH foram
determinados através do uso do reagente
MTT [brometo de 3-(4,5-dimetil-tiazol-2-il)-
2,5-difeniltetrazolio] conforme descrito por
Mosmann (1983).19 Para tal, as células, na
concentracao de 1x10%/200 puL, foram
plagueadas em placas de 96 pocos estéreis
(Corning) em meio apropriado adicionado de
10% de SFB e dos suplementos adicionais. As
células foram incubadas por 24 ha 37°Ce 5%
de CO,, apds este periodo o meio de cultura
foi retirado dos pocos e diferentes
concentragdes (12,5; 25; 50 e 100ug/mL) dos
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Oleos essenciais foram adicionadas. Como
controle positivo utilizou-se o
quimioterapico, doxorrubicina (1,35 pg/mL).
Em seguida, as células foram incubadas por
48h nas mesmas condic¢Bes descritas acima.

Apds o tempo de incubagcdo, o meio de
cultura de cada pogo foi retirado e uma
solugdo contendo MTT (0,5 mg/mlL) foi
adicionada (100 pL/pogo). As placas foram
entdo mantidas durante 4 h a 37 °C e em
seguida, os cristais formados foram diluidos
em dimetilsulféxido (DMSO) (100 uL). A
leitura da absorbancia foi realizada em leitor
de placa de ELISA, Labtech LT- 4000
Microplate Reader, em comprimento de
onda de 540nm. Os 6leos foram diluidos em
DMSO a 0,5 %.

A medida da proliferacdo celular foi
realizada em comparagdo aos pogos sem
tratamento apenas com meio de cultura
suplementado com SFB (controle negativo). A
andlise estatistica foi realizada utilizando o

Vo

software GraphPad Prism® através da andlise
de variancia one-way (ANOVA) seguido pelo
teste de comparagdo multipla de Dunnet.

3. Resultados e Discussao

A hidrodestilacdo dos frutos e das folhas
da K. coriacea forneceu um d6leo amarelado
claro e com rendimento médio de 0,0041 % e
0,38 %, respectivamente. A Figura 1
apresenta os cromatogramas obtidos nas
condicOes estabelecidas para andlise dos
Oleos essenciais dos frutos (OEPS 1) e folhas
(OEPS 2) de K. coriacea.

No 6leo essencial dos frutos de K. coriacea
foram detectados 29 constituintes quimicos
(Tabela 1), enquanto que nas folhas foram
detectados 28 constituintes quimicos (Tabela
2).
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Figura 1. Cromatogramas (CG-EM) dos éleos essenciais dos frutos (OEPS 1) e das folhas (OEPS
2) de K. coriacea
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Tabela 1. Composicao quimica do éleo essencial dos frutos de K. coriacea

Lemes, R. S. et al.

Pico TR (min) Compostos (%) IR* IR**
Sesquiterpenos
hidrocarbonados
1 15.266 a-ylangeno 0,96 1378 1373
2 15.554 6-bourboneno 0,95 1387 1387
3 15.785 B-elemeno 0,20 1394 1389
4 15.974 n-tetradecano 1,34 1400 1400
5 16.652 E-cariofileno 0,73 1421 1417
6 16.965 B-copaeno 0,45 1431 1430
7 17.276 Aromadendreno 0,61 1441 1439
8 17.737 a-humeleno 0,23 1456 1452
9 18.473 NI 1,95 1479 -
10 18.612 D-germacreno 18,94 1483 1484
11 19.101 Biciclogermacreno 12,00 1499 1500
12 19.212 a-muuroleno 0,76 1503 1500
13 19.627 y-cadineno 1,28 1516 1513
14 19.920 6-cadineno 5,00 1526 1522
15 20.349 a-cadineno 0,23 1540 1537
16 20.517 a-calacoreno 0,27 1546 1544
Sesquiterpenos
oxigenados
17 21.255 Maaliol 1,86 1570 1566
18 21.592 Espatulenol 3,65 1581 1577
19 21.787 Globulol 8,76 1590 1590
20 22.022 Viridiflorol 9,30 1596 1592
21 22.327 5-epi-7-epi-a-eudesmol 2,93 1606 1607
22 22.783 Junenol 0,37 1622 1618
23 22.935 Eremoligenol 1,28 1627 1629
24 23.060 1-epi-cubenol 0,89 1631 1627
25 23.192 NI 0,28 1636 -
26 23.487 Epi-a-muurolol 8,13 1646 1640
27 23.642 a-cadinol 2,21 1651 1652
28 23.858 Neo-intermedeol 12,18 1659 1658
29 35.773 NI 2,26 2103 -
TOTAL 95,51

* = indice de retencdo calculado usando a equacdo de Van den Dool e Kratz.

** = [ndice de retengdo da literatura®® baseada na equacdo de Van den Dool e Kratz.

NI = N3o identificado
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Tabela 2. Composi¢ao quimica do dleo essencial das folhas de K. coriacea

Pico TR (min) Compostos (%) IR* IR**
Sesquiterpenos
oxigenados
1 5,565 E-Nerolidol 7,70 1572 1561
5 5,713 (32)-benzoato de metil 4,15 1585 1565
Hexenil
3 6,489 Cis-Cadin-4-en-7-ol 2,18 1650 1635
4 6,647 a-bisobolol 5,09 1664 1656
5 6,800 Acetato elemol 3,33 1676 1680
6 7,198 NI 1,24 1710
7 7,292 Acetato de (2E)Tridecenol 9,06 1718 1703
8 7,444 (2Z, 6E)-Farnesol 2,74 1731 1722
9 8,803 NI 3,05 1849
10 9,129 NI 0,77 1878
11 9,256 Salicilato de benzila 2,20 1889 1864
12 9,312 n-hexadecanol 1,08 1894 1874
13 9,386 Geranil linalool 27,78 2000 1998
14 10,154 NI 8,28 2072 -
15 11,458 n-heneicosano 1,26 2100 2100
16 11,583 Octadenol etil 0,76 2113 2209
17 11,652 3,7,11,15-tetrametil-2- 4,18 2121 2045
Hexadecen-1-ol
18 12,428 NI 1,05 2201
19 13,345 n-tricosano 1,37 2301 2300
20 13,976 NI 0,43 2373 -
Alcanos
21 14,220 n-tetracosano 1,09 2401 2400
22 15,059 n-pentacosano 1,67 2502 2500
23 15,550 NI 1,23 2563
24 15,863 Hexacosano 1,56 2601 2600
25 16,689 Heptacosano 1,80 2695 2700
26 17,617 Octacosano 1,46 2800 2800
27 18,033 NI 1,37 2836
28 18,690 Nanocosano 2,12 2892 2900
TOTAL 82,58

* = indice de retencdo calculado usando a equacdo de Van den Dool e Kratz.

** = [ndice de retengdo da literatura'® baseada na equacdo de Van den Dool e Kratz.

NI = N3o identificado

Os compostos encontrados em maiores
porcentagens no 6leo essencial dos frutos
(OEPS 1) de K. coriacea foram: D-germacreno
(18,94 %), neo-intermedeol (12,18 %),
biciclogermacreno (12,00 %), viridiflorol (9,30
%), globulol (8,76 %), epi-a-muurolol (8,13 %)
e 6-cadineno (5,00 %) (Figura 2). Observa-se
que o 6leo essencial das folhas (OEPS 2) de K.

coriacea é constituido principalmente de
sesquiterpenos oxigenados e alcanos de
cadeia longa, sendo os principais
componentes: geranil linalool (27,78%), 2-
Acetato de (2E) tridecenol (9,06 %), E-
Nerolidol (7,70%) e a-bisabolol (5,09 %)
(Figura 3).
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Figura 2. Estruturas quimicas dos constituintes majoritdrios identificados no 6leo essencial dos
frutos frescos (OEPS 1) de K. coriacea D-germacreno (1), neo-intermedeol (2),
biciclogermacreno (3), viridiflorol (4), globulol (5), epi-a-muurolol (6) e 6-cadineno (7)
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Figura 3. Estruturas quimicas dos constituintes majoritarios identificados no 6leo essencial das
folhas frescas (OEPS 2) de K. coriacea geranil linalool (1), 2- Acetato de (2E) tridecenol (2), E-
Nerolidol (3) e a-bisabolol (4)

Em estudos anteriores, o dleo essencial
das folhas de K. coriacea apresentou
aproximadamente 85% de constituintes
voldteis, em que foram identificados os
sesquiterpenos: D-germacreno (24,2 %), o
trans-carofileno (15,5 %), biciclogermaceno
(11,6 %), e cerca de 5 % do dleo essencial
eram correspondente aos trés isomeros do
bisabolol (B-bisabolol, epi- a- bisabolol e a-
bisaboIoI).2 Neste mesmo trabalho, os
autores avaliaram também a composicdo
quimica do o6leo essencial da casca e da
madeira de K. coriacea e identificaram os
alcanos como os componentes majoritarios,
sendo 0s principais: hexacosano,

heptacosano, octacosano, e nonacosano.
Ressalta-se ainda que estes mesmos alcanos
foram encontrados em nosso estudo quimico
do d6leo essencial das folhas de K. coriacea
coletada no estado de Goids. Outro relato na
literatura sobre o estudo quimico com o dleo
essencial das folhas da espécie Kielmeyera
rugosa Choisy, coletada no estado de Sergipe
demonstrou que os principais componentes
sdo: 0 a-cubebeno, a-copaeno, trans-
cariofileno e 6-cadineno, representando
cerca de 10 % do dleo essencial.’® Esses
compostos também foram identificados em
K.  coriacea, porém em  diferentes
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concentracdes, totalizando 24,4 % do dleo
essencial estudado.

Essas diferengas sdao comuns, porque a
composicdo quimica de dleos essenciais varia
de acordo com varios fatores, como o horario
e época de colheita, o ataque de patdgenos
influencia na producdo e variabilidade dos
dleos, além disso, a localizagdo, temperatura,
idade e parte da planta também atuam de
maneira significativa.u'23

Os efeitos dos 6leos essenciais dos frutos
e folhas de K. coriacea na proliferacdo e
viabilidade de células humanas tumorais
MDA-MB-231 (tumor da mama) e DU-145
(tumor de prdstata) e células ndo tumorais
FH (fibroblastos humanos) podem ser
observados na Figura 4.

Estes resultados demonstraram que o
OEPS 1 inibe a proliferacdo celular da
linhagem de tumor de mama (MDA-MB-231)
em 38,5% e da linhagem de tumor da
préstata (DU-145) em 40,7% na maior
concentragdo testada (100ug/mL), bem como
inibe a proliferacito em todas as
concentragdes testadas em células ndo
tumorais (FH). Entretanto, OEPS 2 ndo se

mostrou promissor para a atividade
antitumoral, uma vez que este ndo exibiu
nenhuma atividade frente as células

humanas tumorais testadas. Em adicdo, o
OEPS 2 mostrou-se citotdxico, uma vez que
foi ativo em todas as concentragdes testadas
para as células ndo tumorais (FH -
fibroblastos humanos).

O D-germacreno (12,95%) presente no
dleo essencial das folhas de Pinus eldarica foi
considerado o responsdvel pela sua atividade
citotdxica.”® J& a atividade citotoxica
observada para o Odleo essencial de P.
agequale foi atribuido principalmente pela

associacao sinérgica envolvendo 0s
sesquiterpenos D-germacreno e o
biciclogermacreno.” Em geral 0s

Vo

sesquiterpenos do tipo elemeno, sdo
considerados inibidores de proliferacao
celular, estimulantes de apoptose e indutores
de paragem do ciclo celular na célula
maligna. Adicionalmente, ha relatos na
literatura que o p-elemeno apresentou
atividade anticancerigena em células do
cérebro, laringe, pulmdao, mama, prostata,
colo do Utero, célon e do ovario.?**

Outros estudos demonstraram que 6éleo
essencial das folhas de Annona vepretorum
contendo como constituintes principais o
biciclogermacreno  (35,71%), espatulenol
(18,89%) e D-germacreno (3,27%) apresentou
atividade antitumoral promissora, inibindo
em 34,46% o crescimento tumoral in vitro.
No mesmo trabalho, o espatulenol foi
testado de forma isolada e apresentou os
seguintes valores de ICs, para B16-F10-
melanoma de rato (11.67 pg mL"), HepG2-
carcinoma hepatocelular humano (11.19 pg
mL?), HL-60 - leucemia promielocitica
humana (3.79 pg mL™"), K562 - leucemia
mieldide cronica humana e (11.38 pg mL™)
PBMCs-células mononucleares do sangue
periférico humano ativadas com
concanavalina (15.59 pg mL™?), sugerindo que
o espatulenol contribuiu de forma
significativa para o efeito antitumoral desse
6leo essencial.*® No dleo essencial das folhas
de Nectandra leucantha, também foram
encontrados o biciclogermacreno (28,44%),
espatulenol (5,82%), além do germacreno
(7,34%), globulol (5,25%), y- Cadineno (0,26
%) e o 6-Cadineno (0,99 %),e exibiram
atividade citotdxica significativa contra
B16F10-Nex2-melanoma marino (ICs, 33 +
1pg mL"), U87- gliobastoma humano (ICs
75,95 + 0,03 pg mL') e Hela-carcinoma
cervical humano (ICs, 60 + 12 pg mL?). O
principal composto identificado,
Biciclogermacreno, exibiu ICsq variando de 3,1
+0,2a21t6ug mL ™3
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4. Conclusao

O 6leo essencial dos frutos (OEPS 1) de K.
coriacea exibiu uma mistura complexa de
sesquiterpenos hidrocarbonados (45,9%) e
sesquiterpenos oxigenados (54,1%). Ja o éleo
essencial das folhas (OEPS 2) apresentou na
sua maioria sesquiterpenos oxigenados (87,7
%). Este é o primeiro relato da composicdo
quimica do dleo essencial dos frutos de
Kielmeyera coriacea, contribuindo
significativamente para o conhecimento
desta espécie.

O dleo essencial dos frutos (OEPS 1) inibiu
a proliferacao celular das linhagens tumorais
DU-145 (40,7%) e MDA-MB-231 (38,5 %) e
das celulas ndo tumorais (FH), enquanto que
o o6leo essencial das folhas (OEPS 2) nao
exibiu atividade frente a nenhuma linhagem
tumoral testada. Apesar da citotoxicidade
apresentada pelo OEPS 1, este deve passar
por fracionamentos na tentativa de encontrar
substancia que apresentem maior
seletividade para células cancerosas.
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