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A metilação da sakuranetina de Baccharis retusa DC. (ASTERACEAE) 
poderia afetar sua atividade antileishmania e tripanocida? 
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Introdução 
Espécies de Baccharis constituem-se fontes de 
diversos compostos antiparasitários, tais como 
derivados fenólicos e terpenóides

1
. Neste trabalho, 

descreve-se o isolamento da flavanona sakuranetina 
(1) da fase em CH2Cl2 do extrato MeOH das partes 
aéreas Baccharis retusa. Este composto, bem como 
seu derivado sintético metilado, 4’-metileter-
sakuranetina (2), foram avaliados quanto ao potencial 
antileishmania e tripanocida e mostraram diferentes 
respostas frente aos parasitas testados. 

Resultados e Discussão 
As partes aéreas (folhas e galhos) de Baccharis retusa 
foram coletadas em Campos do Jordão/SP em julho de 
2008. Após secagem e moagem, o material foi extraido 
com hexano e posteriormente com MeOH. Após adição 
de MeOH:H2O 1:1, o extrato MeOH foi particionado 
com CH2Cl2 e com AcOEt. A fase em CH2Cl2 foi 
fracionada em gel de sílica (gradiente de CH2Cl2-
AcOEt-MeOH) fornecendo 8 frações. A fração 2 (3,26 
g) foi purificada em gel de sílica (gradiente de CH2Cl2-
AcOEt-MeOH), na qual a fração 2/3 (736 mg) mostrou-
se constituída pelo flavonóide sakuranetina (1), após 
análise por RMN e espectrometria de massas. Parte do 
composto 1 (100 mg) foi dissolvido em CH2Cl2 (10 mL) 
e submetido a reação de metilação com CH3I (0,63 
mL), K2CO3 (1g) e brometo de trimetil-cetilamonio como 
catalisador (Figura 1), obtendo-se 60 mg (57,2%) de 4’-
metileter-sakuranetina (2), cuja estrutura foi definida 
por RMN e espectrometria de massas. 
Os compotos 1 e 2 foram avaliados contra formas 
promastigotas de L. amazonensis, L. braziliensis, L. 
major e L. chagasi, bem como testados com 
amastigotas de L. chagasi. A fim de avaliar a atividade 
antiparasitária contra outros protozoários, foi estudada 
a atividade in vitro dos compostos contra 
tripomastigotas e amastigotas de T. cruzi. Finalmente 
os compostos foram avaliados quanto a sua 
citoxicidade utilizando células dos rins de macacos 
rhesus (LLC-MK2) e células de monócitos tumorais 
(THP-1)

2
. Os resultados mostrados na tabela 1 

permitem estabelecer  correlações preliminares a 
respeito da estrutura/atividade biológica destes 
compostos, visto que 1 apresentou potencial 
expressivo para os parasitas testados ao passo que 2 
mostrou-se totalmente inativo. Considerando-se que 1 
e 2 diferem-se apenas no substituite ligado a C-4´, é 

possível inferir que presença de uma hidroxila ligada ao 
carbono C-4´ é fundamental para a atividade frente a 
Leishmania ssp. e T. cruzi de flavonoides derivados na 
sakuranetina.  
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Figura 1. Preparação de 2 a partir da metilação de 1. 
 

Tabela 1. Efeitos antiparasitários e citotóxicos dos 
flavonóides sakuranetina (1) e 4’-metileter-sakuranetina  (2). 

 

Drogas Padrão: IC50 Benzonidazol, 47,54µg/mL (tripomastigotas de 
T. cruzi); IC50 Pentamidina 0,16 µg/mL (L. chagasi), IC50 0,043 µg/mL 
(L. amazonensis), IC50 0,28 µg/mL (L. major) IC50 0,11µg/mL (L. 
braziliensis); IC50 Glucantime 27µg/mL (amastigotas de L. chagasi); 
IC50: concentração inibitória 50%. Legenda :  - inativo. 

Conclusões 
Tendo em vista os resultados apresentados neste 
estudo, podemos concluir que a metilação em C-4´ da 
sakuranetina causa alterações nas respostas 
observadas para formas amastigotas e promastigotas 
de Leishmania sp. e tripomastigotas de T. cruzi. Além 
disso,  os resultados indicam que o composto natural 1, 
se devidamente estudado, pode ser utilizado como 
ferramenta no estudo do desenvolvimento de novas 
drogas e terapias contra doenças negligenciadas. 
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Células IC50 (µg/mL) 
 1 2 

T. cruzi (tripomastigotas) 
T. cruzi (amastigotas) 
L. chagasi (promastigotas) 
L. chagasi (amastigotas) 
L. amazonensis (promastigotas) 
L. major (promastigotas) 
L. brasiliensis (promastigotas) 
LLC-MK2 
THP-1 

20,39 
- 

40,14 
45,39 
53,95 
56,96 
49,71 
31,07 
49,51 

- 
- 
- 
- 
- 
- 
- 
- 
- 


