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APRESENTACAO

O Il Simpdsio Nordestino de Recursos Naturais e Potencialidades
Terapéuticas — Il RENAPTE. Na sua segunda edicdao, priorizamos nossa
atencao as propriedades terapéuticas de produtos naturais da nossa
regiao em especial aos do Piaui. Neste contexto, enfatizamos a
necessidade de considerar os produtos naturais utilizados pela medicina
popular como potencial alvo de estudo de sua eficacia farmacolégica, e
desta forma promover uma aproximacao da ciéncia com o saber popular.

O Il RENAPTE, se confirmou como uma excelente oportunidade de
interacdo entre professores, pesquisadores, profissionais e estudantes das
mais diversas areas das ciéncias bioldgicas e saude além de biotecnologia.
Promoveu-se discussdes de alto nivel com pesquisadores renomados das
regioes nordeste do pais. Nosso objetivo foi alcancado uma vez que,
tivemos 76 trabalhos apresentados nos 3 dias do evento e cerca de 250

participantes.

Profo. Drav. Aldeitdiov Peveiva de Oliveiva

Presidente do Evento

Rev. Interd. Cién. Saude — ISSN 2358-6966



Il SIMPOSIO NORDESTINO DE RECURSOS NATURAIS
E POTENCIALIDADES TERAPEUTICAS - Il RENAPTE

Tema : Biomas Nordestinos e suas Potencialidades Terapéuticas

COMISSAO ORGANIZADORA

Profa. Dra
Profa. Dra
Profa. Dra

Porfa. Dra

. Aldeidia Pereira de Oliveira (Presidente do Evento)
. Rita de Céssia M. Oliveira
. Rosimeire Ferreira dos Santos

. Fernanda Regina de Castro Almeida

COMISSAO CIENTIFICA

Profa. Dra.

Salete Maria Cipriano da Rocha

Prof. Dr. Francisco de Assis Oliveira

Prof. Dr. M
Profa. Dra.
Profa. Dra.

Profa. MSc

oisés Tolentino Bento da Silva
Elisangela Claudia Alves Oliveira

Maria José dos Santos Soares

. Julianne Viana Freire Portela

Profa. MSc. Kalynca Kayla Viana Aragao

Profa. MSc. Alessandra Maria Braga Ribeiro

Profa. MSc. Any Carolina Cardoso Guimaraes Vasconcelos

ORGANIZADORA DO ANAIS

Profa. MSc. Julianne Viana Freire Portela

Nucleo de Pesquisas em Plantas Medicinais — NPPM
Programa de Pds-Graduagcdao em Farmacologia

Universidade Federal do Piaui, Campus Ministro Petronio Portella, Engate SG15, Ininga.

CEP 64049-550. Teresina-PI.
Tel: (86) 3215-5872

Rev. Interd. Cién. Saude — ISSN 2358-6966



Il SIMPOSIO NORDESTINO DE RECURSOS NATURAIS
E POTENCIALIDADES TERAPEUTICAS - Il RENAPTE

Tema : Biomas Nordestinos e suas Potencialidades Terapéuticas

SUMARIO

SECAO 1

FARMACOLOGIA BASICA
Andlise da atividade lectinica de dez cultivares de feijao caupi 07
Bergenina isolada de Peltophorum dubium: potencial antioxidante in vitro e | 13
regulacdo da resposta inflamatoria em macréfagos peritoneais de camundongos
FARMACOLOGIA PRE-CLINICA
Atividade antiulcerogénica do extrato aquoso de Psidium guineense Swartz | 19
(Myrtaceae) em camundongos
Avaliacdo da atividade antinociceptiva da casca do fruto de Platonia insignis | 22
MART. (BACURI) em modelo de neuropatia induzida pela constriccdo do nervo

ciatico

Atividade antinociceptiva da quercetina em modelo experimental de neuropatia | 27
diabética

Avaliacdo dos efeitos de Bauhinia pulchella BENTH. em animais diabéticos 31

Efeito do extrato etandlico de Bauhinia pulchella BENTH e do carnaubadiol na | 36
glicacdo protéica in vitro
Atividade antinociceptiva in silico de compostos identificados em Borreria | 41

verticillata

Avaliacdo da atividade antiedematogénicado p-cumarato de etila em modelos | 46
animais

Atividade anti-inflamat6ria de Persea americana 51

Avaliacdo da atividade relaxante da espécie Combretum mellifluum Eichler do | 56
cerrado nordestino em traquéia isolados de rato
Investigacdo do efeito vasorrelaxante do y-terpineno em anéis de artéria | 60
mesentérica superior isolada de rato
Estudo da acéo farmacoldgica do mentofurano no sistema gastrointestinal de | 65
roedores
Atividade espasmolitica do extrato etandlico das folhas de Combretum | 69
mellifluum Eichler em anéis de aorta isolada de rato
Acdo antinociceptiva do terpinoleno em modelos de neuropatia por injuria | 74
nervosa
Avaliacdo da atividade toxicolégica e antinociceptiva do oxido de rosa em | 78
roedores
Avaliacéo oxidativa, antioxidante, de prevencao e reparo de danos oxidativos ao | 82
DNA em Saccharomyces cerevisiae tratadas com acetato de nerila
Investigacdo da atividade espasmolitica do nerol em corpo cavernoso isolado | 87
de rato
Investigacdo do mecanismo tocolitico do extrato etandlico das cascas do caule | 92
de Platonia insignis Mart. em utero de rata

Rev. Interd. Cién. Saude — ISSN 2358-6966



Il SIMPOSIO NORDESTINO DE RECURSOS NATURAIS
E POTENCIALIDADES TERAPEUTICAS - Il RENAPTE

Tema : Biomas Nordestinos e suas Potencialidades Terapéuticas

SECAO 2

ETNOFARMACOLOGIA E FITOTERAPIA
Prospecgdo tecnolégica das atividades cardiovasculares da Mimosa |97
caesalpiniifolia
Efeito do gojy berry sobre o perfil lipidico e glicemia de camundongos | 102
submetidos a um modelo de obesidade neuroenddcrina
Avaliacdo do extrato hidroalcodlico padronizado de Myracrodruon urundeuva | 106
em modelo experimental de hipercolesterolemia induzida por triton em
camundongos

Avaliacdo do uso de acucar na terapia topica de feridas 110
Avaliacao da performance reprodutiva de ratos tratados com o extrato etandlico | 115
da Richeria grandis Vahl. (Phyllanthaceae)
Atividade anti-helmintica do Extrato Etandlico da Ipomoea carnea (canudo) em | 119
Ascaridia galli
Prospeccao tecnoldgica das atividades biolégicas do borneol com énfase na | 123
cardioprotecao
Avaliacdo da atividade antimicrobiana do extrato da folha de amendoeira | 128
(Terminalia catappa L.)
Scrennig do efeito vasorrelaxante de duas espécies vegetais do Cerrado | 133
brasileiro
Avaliacdo da genotoxicidade de Combretum leprosum: teste allium cepa 136
FARMACOGNOSIA
Avaliagao in vitro do potencial antimicrobiano e screening de toxicidade dos | 142
extratos alcodlicos das folhas de Phyllanthus niruri L.
QUIMICA DE PRODUTOS NATURAIS

Avaliacdo da estabilidade de pré-formulacdes contendo Oleo de babacu | 147
(Orbignya phalerata Martius)
Caracterizacdo de bixina extraida de sementes de urucum e avaliacdo da | 152
atividade antioxidante
Atividade antibacteriana dos Oleos essenciais de Syzygium aromaticum, | 157
Cymbopogon citratus e Rosmarinus officinalis frente a cepa de Staphylococcus
aureus

Sintese do O-acetil-anacardato de eugenila derivado do acido anacardico | 162
presente no liquido da casca da castanha de caju
Caracterizacdo quimica e potencial antiacetilcolinesterase de ésteres metilicos | 166
de acidos graxos de fracao lipidica da semente da Annona muricata
Oleo essencial de manjericdo (Ocimum campechianum): quimica e potencial | 171
antioxidante como ingrediente funcional
Prospeccao fitoquimica e potencial biolégico da folha e semente de algodédo | 176
(Gossypium hirsutum L.)

SECAO 3

PRODUCAO E CONTROLE DE QUALIDADE DE BIOPRODUTOS

Rev. Interd. Cién. Saude — ISSN 2358-6966



Il SIMPOSIO NORDESTINO DE RECURSOS NATURAIS
E POTENCIALIDADES TERAPEUTICAS - Il RENAPTE

Tema : Biomas Nordestinos e suas Potencialidades Terapéuticas

Elaboracao de iogurtes a base de leite de bufala com diferentes frutas 181
Andlise de rotulagem de cereais matinais: enfoque na informacéo nutricional 185
Avaliacdo da atividade antimicrobiana de extrato seco padronizado de Lecythis | 190
pisonis Camb (Lecythidaceae) e Vitex agnus castus L. (Verbenaceae)
Obtencédo e caracterizacdo do extrato seco por aspersao de Lecythis pisonis | 194
Camb.
Andlise fisico-quimica e microbioldgica do pélen de abelhas nativas 198
Obtencdo e caracterizacdo de microemulsdes transdérmicas de cetamina | 203
utilizando um 6leo vegetal para alivio da dor pés-operatéria
Aproveitamento da casca do maracuja-amarelo (Passiflora Edulis F. Flavicarpa) | 208
para producao de biscoitos

BIOTECNOLOGIA DE RECURSOS NATURAIS
Acdo de Stryphnodendron coriaceum Benth e antibiéticos contra | 213
Corynebacterium diphtheriae e toxicidade in vitro
Atividades antioxidante e antibacteriana contra Corynebacterium diphtheriae de | 217
Tithonia diversifolia (Hemsley) Gray e bioensaio toxicolégico em Artemia salina
Aplicacdes farmacoldgicas e tecnoldgicas da goma do cajueiro (Anacardium | 221
occidentale L.) — um produto obtido da flora brasileira
Avaliacdo da atividade antimicrobiana da piocianina em linhagens do grupo | 226
coliforme
Prospeccao tecnoldgica de peptideos extraidos de rd com énfase em analogos | 230
da bombesina
Investigacdo da atividade espasmolitica da goma do cajueiro pura e modificada | 235
em Utero isolado de rata
MicroemulsGes transdérmicas para dor neuropatica: uma prospeccado | 241
tecnoldgica e cientifica
POTENCIALIDADES TERAPEUTICAS
Efeitos da bromelaina (derivada do Ananas comosus) na pele apés incisao | 248
cirdrgica experimental na pata de ratas
Avaliacdo da bromelaina (derivada do Ananas comosus) sobre o figado, rim e | 253
baco em ratas com periodontite crénica induzida
Efeitos da bromelaina (derivada do Ananas comosus) no musculo estriado | 256
esquelético apods injaria experimental na pata de ratas
Avaliacdo da bromelaina (derivada do Ananas comosus) sobre a periodontitte | 261
induzida em ratos

SECAO 4

TOXICOLOGIA DE PRODUTOS NATURAIS
Potencial citogenotoxico e mutagénico do extrato etandlico das folhas de | 266
Poincianella bracteosa (Tul.) L.P. Queiroz
Citogenotoxicidade e mutagenicidade das folhas de Jatropha mollissima (Pohl) | 271
Baill em Allium cepa L. e Mus musculus L.
Prospeccao fitoquimica e potencial antimutagénico das cascas e folhas de | 276
Poincianella bracteosa (Tul.) L.P. Queiroz

Rev. Interd. Cién. Saude — ISSN 2358-6966



Il SIMPOSIO NORDESTINO DE RECURSOS NATURAIS
E POTENCIALIDADES TERAPEUTICAS - Il RENAPTE

Tema : Biomas Nordestinos e suas Potencialidades Terapéuticas

Efeito modular de Jatropha mollissima (Pohl) Baill. sobre a mutagenicidade da | 281
doxorrubicina em células somaticas de Drosophila melanogaster
Efeito modulador das folhas de Poincianella bracteosa em células somaticas de | 285
Drosophila melanogaster
Toxicidade in vitro do extrato etanolico das vagens de Enterolobium | 289
contoritisiliguum
Toxicidade gestacional do extrato etanolico das vagens de Enterolobium | 293
contoritisiliguum
Atividade citogenotoxica do extrato etandlico da folha de Momordica charantia | 298
L. em teste vegetal Allium cepa
Screening citogenotéxico do extrato etandélico do caule de Mauritia flexuosa L. 302
Avaliacdo preliminar do potencial citogenotdéxico e mutagénico do extrato | 306
etandlico da folha de Croton heliotropiifolius Kunth
Avaliacdo da toxicidade aguda do 6leo essencial de Rosmarinus officinalis L. | 311
em ratos (Rattus novergicus linhagem Wistar)
Avaliacdo da toxicidade aguda da goma do angico, extraida do exsudato de | 316
Anadenanthera columbrina var. cebil (Griseb) Altsul em camundongos
Andlise da toxicidade aguda da goma do cajueiro, um heteropolissacarideo | 321
complexo extraido do exsudato de Anacardium occidentale L., em
camundongos

Estudo da toxicidade de Combretum leprosum: teste Allium cepa 326
TEMAS TRANSVERSAIS
Prospeccao tecnoldgica direcionada ao diagndstico e tratamento do Alzheimer | 331
Tratamento da leishmaniose e o0 uso terapéutico do extratos de Casearia | 336
sylvestris : uma prospeccédo tecnoldgica
Diagnostico de infeccdo por Zika Virus e microcefalia em gestantes: uma | 340
prospeccao tecnoldgica
Bioprospecgdo tecnolégica direcionada ao diagndstico do Papiloma Virus | 344
Humano (HPV) e cancer do colo do atero
Biomarcadores de desordens neurolégicas comuns em idosos: uma prospeccao | 349
tecnoldgica
Encapsulacdo de probioticos com énfase no uso da goma do cajueiro | 354
(Anacardium occidentale) como material de parede: uma prospeccéo
tecnoldgica

Potencial biotecnoldgico da atividade anti-inflamatéria e cicatrizante do alfa- | 359
bisabolol: um estudo de prospeccéo
Atividade antimicrobiana aplicada ao extrato aquoso da Phyllanthus niruri: | 364
comparacao entre diferentes estabelecimentos de Teresina-PlI

Rev. Interd. Cién. Saude — ISSN 2358-6966



Il SIMPOSIO NORDESTINO DE RECURSOS NATURAIS
E POTENCIALIDADES TERAPEUTICAS - Il RENAPTE

Tema : Biomas Nordestinos e suas Potencialidades Terapéuticas

ETNOFARMACOLOGIA E

FITOTERAPIA

Rev. Interd. Cién. Saude — ISSN 2358-6966



Il SIMPOSIO NORDESTINO DE RECURSOS NATURAIS
E POTENCIALIDADES TERAPEUTICAS - Il RENAPTE

Tema : Biomas Nordestinos e suas Potencialidades Terapéuticas

Prospeccéo techoldgica das atividades cardiovasculares da Mimosa
caesalpiniifolia

Thalysson Vinicius de Jesus Carvalho Baptistal; Marcio Edivandro Pereira dos Santos?;
Méarcia Kelly Alves da Silval; Fabiana de Moura Souza?; Aldeidia Pereira de Oliveira?

! Departamento de Biologia, Centro de Ciéncias da Natureza, Universidade Federal do Piaui, Teresina - PI, Brasil

1 Programa de P6s Graduagdo em Biotecnologia — RENORBIO; thalyssonvinicius@gmail.com

Introducao

As doencas cardiovasculares (DCV) sao as principais causas de
morbidade e mortalidade nos paises desenvolvidos e em desenvolvimento,
causando um grande impacto tanto sobre a saide humana, mas também nas
areas sociais e econdmicas. Os fatores de risco associados a essas doencas
incluem: diabetes, inflamagé&o, hipercolesterolemia, deméncia, arteriosclerose e
hipertensdo. Em uma tentativa de reduzir este impacto, varios grupos de
pesquisa, nas Uultimas décadas, tém trabalhado bastante para melhorar o
tratamento de doencas cardiovasculares, incluindo a descoberta de novas
estratégias de terapia e medicamentos (NGUELEFACK et al., 2007;
AMERICAN HEART ASSOCIATION, 2008; SANTOS et al., 2011, SHOUK, et
al., 2014).

As plantas medicinais sdo usadas como agentes terapéuticos para
controlar as doencas cardiovasculares, dentre elas a hipertenséo, e tém sido
uma rica fonte para encontrar novas alternativas de tratamento e/ou novas
substancias, tornando uma importante via na pesquisa que possam fornecer
meios para obtencdo de novos farmacos que venham a ser utilizados no
tratamento do estado hipertensivo (SHOUK et al., 2014).

A espécie M. caesalpiniifolia pertence a familia Leguminosae subfamilia
Mimosoideae (ou familia Mimosaceae), uma planta arbérea que ocorre
naturalmente na caatinga e no cerrado nordestino brasileiro, sendo conhecida
popularmente por sansdo-do-campo, unha-de-gato ou sabia (LORENZI, 1992).

Em um estudo de revisdo que as flores de Mimosa caesalpiniifolia sao
utilizadas pela populacdo do semi-arido para o tratamento da hipertenséo e a
casca do caule no tratamento do derrame, assim como estudos prévios
mostraram o efeito vasorrelaxante e hipotensor das flores de Mimosa
caesalpiniifolia  (SANTOS et al.,, 2015). O estudo objetivou realizar um
levantamento das atividades biologicas da Mimosa caesalpiniifolia sobre o
sistema cardiovascular.
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Metodologia

Esta pesquisa foi realizada tendo por base um levantamento de pedidos
de patentes depositados nos principais bancos de dados: United States Patent
and Trademark Office (USPTO), Banco de dados do Instituto Nacional de
Propriedade Industrial (INPI) do Brasil e no ESPACENET (EPO), na busca
foram utilizadas as palavras chaves: Mimosa caesalpiniifolia, hipertensédo, anti-
hipertensivo, vasorrelaxamento, hipotensdo, hipotensor, isoladas e Mimosa
caesalpiniifolia conjugadas com cada uma das palavras anteriores.

Na busca em bases de busca de periddicos, Scopus, Web of Science,
Science Direct e Pub Med, foi utlizada a palavra-chave, Mimosa
caesalpiniifolia.

O levantamento foi realizado em junho de 2016, sendo investigados
todos os documentos de patentes e artigos cientificos disponiveis para consulta
até a data de realizacdo da referida pesquisa (14/06/2016).

Resultados e discusséao

Na busca em bancos de patentes ndo houve nenhuma patente depositada com
a espécie Mimosa caesalpiniifolia bem como relacionado com o tema da
pesquisa que € a hipertensao arterial (Tabela 01), o que demonstra relevante o
estudo com essa espécie para podermos assegurar o uso da mesma pela
populacao.

Tabela 1- NUmero de patentes encontradas por palavras-chave (14/06/2016).

Palavras-chave INPI WIPO ESPACENET USPTO
Mimosa caesalpiniifolia 0 0 0 0
Hipertenséo 501 25.251 >10.000 45.419
Hipertensivo 28 2.938 3.286 14.656
Vasorrelaxamento 02 41 29 819
Hipotensao 22 1.553 1.670 10.668
Hipotensor 05 3.892 5.515 9.047
imosa caesalpiniifolia and hipertenséo 0 0 0 0
imosa caesalpiniifolia and hipertensivo 0 0 0 0
Mimosa caesalpiniifolia and 0 0 0 0
vasorrelaxamento
Vimosa caesalpiniifolia and hipotenséo
vMlimosa caesalpiniifolia and hipotensor

Fonte: INPI, WIPO, EPO e USPTO.

Como nédo houve retorno na busca de patentes do termo Mimosa
caesalpiniifolia foi realizada uma busca com a mesma palavra-chave em bases
de dados de periddicos (Tabela 2).
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Tabela 2- NUmero de patentes encontradas por palavras-chave (14/06/2016).

Palavras-chave copus Web of Science Direct Pub Med
Scienc
e
Mimosa caesalpiniifolia 76 83 18 7

Fonte: Scopus, Web of Science, Science Direct e Pub Med.

Desses resultados os artigos observados na base de dados Scopus
devem ser destacados por, dentre as universidades, a que mais possui
publicacbes é a Universidade Federal Rural de Pernambuco com 18. A
Universidade Federal do Piaui conta com 4 publicacdes (Figura 1).

Scopus

Universidade Federal Rural de Pernambuco

Empresa Brasileira de Pesquisa

Agropecuaria - Embrapa

Universidade Federal Rural do Semi-Arido
Universidade Estadual do Norte Fluminense
Universidade Federal do Ceara

UNESP-Universidade Estadual Paulista

niversidade Federal do Rio Grande do

Norte

Universidade Federal do Piaui

Universidade Federal de Pernambuco

pyright 2016 Elsevier B.V. All rights reserved, Scopus® is a registered trademark of Elsevier B.V

Figura 1 — Namero de artigos publicados na base de dados Scopus em relagédo as Instituicbes
até o ano de 2016 que apresentavam o termo Mimosa caesalpiniifolia. Fonte: Scopus

O resultado mostra que ha interesse em estudar a planta em questao em
Instituicbes do nordeste brasileiro, provalmente por conta da planta ser nativa
do semi-arido, observacéo que pode ser confirmada pela Figura 2, que mostra
o Brasil com o maior nimero de publicagbes, 76 publicacoes.

Observou-se ainda que a area de Agricultura foi a que obteve mais
publicacdes (65), sendo que a area de interesse (Farmacologia) obteve cerca
de 4 publicagcbes sendo que nenhuma delas com o tema de interesse
apresentado. O ano de 2015 foi o que obteve mais publicacbées com a Mimosa

caesalpiniifolia com cerca de 13 publicacdes seguido pelo ano de 2014 com 11
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e 2013 com 10 publicacdes.
Assim a busca mostrou que a Mimosa caesalpiniifolia vem sendo
estudada em diversas areas, e que estudos que avaliem os efeitos da Mimosa

caesalpiniifolia sobre o sistema cardiovascular sao relevantes.

Scopus

United States

A =
=] | | .

Taiwan

United Kingdom

Documents

Copyright ® 2016 Elsevier B.V. All rights reserved. Scopus® is a registered trademark of Elsevier B.V

Figura 2 — Numero de artigos publicados na base de dados Scopus em relacdo aos paises até
0 ano de 2016 que apresentavam o termo Mimosa caesalpiniifolia. Fonte: Scopus

Conclusao

Os resultados expostos neste trabalho apontam que, a producdo
cientifica em patentes e artigos envolvendo a Mimosa caesalpiniifolia e suas
acOes biologicas sdo pouco estudadas, e notam-se boas oportunidades de
pesquisa no que se refere a ampliacdo dos estudos da atividade biologica
dessa planta.

Palavras-chave: Mimosa caesalpiniifolia. Plantas medicinais. Hipertenséo.
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Efeito do gojy berry sobre o perfil lipidico e glicemia de camundongos
submetidos a um modelo de obesidade neuroenddécrina
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Introducéo

A obesidade é uma doenca crbnica e a sua prevaléncia vem
aumentando consideravelmente nos Ultimos anos a nivel mundial,
principalmente nos paises em transformacfes econdémicas e do padrdo de
crescimento demografico (EGGER G; DIXON J, 2014).

A associacdo de dietas inadequadas e estilo de vida sedentario séo
condicbes que contribuem para 0 avango do excesso de peso e
consequentemente obesidade, trazendo complicacdes como: a apnéia do sono,
alguns tipos de cancer, depressao, diabetes mellitus, dislipidemias, e as
doencas cérebro e cardiovasculares (ROTELLA; CRESCI, 2015).

A ingestéo alimentar de frutas de frutas Berry, como a Lycium barbarum
(goji berry) € bem conhecido por ter um impacto benéfico sobre a saude
humana. E de suma importancia o conhecimento e a utilizacdo de novas
terapéuticas, como a fitoterapia para o tratamento da obesidade. Observa-se a
relevancia desta pesquisa que busca por meio da experimentacdo avaliar o
efeito do gojy berry sobre o perfil lipidico e glicemia de camundongos
submetidos a um modelo de obesidade neuroenddcrina, uma vez que 0 mesmo
possui compostos com atividade antioxidante e anti-inflamatéria, como:
flavondides, taninos, estilbendides, e acidos fendlicos (FIRUZI et al., 2011).

Metodologia

Foram utilizados camundongos Swiss, machos e fémeas, procedentes
do Biotério Central da UFPI. No periodo neonatal (5°-10° dia de vida) foi
administrado a injecdo subcutanea (s.c) de glutamato monossoédico (GMS),
modelo quimico de inducdo de resisténcia a insulina e obesidade
(PELANTOVA et al., 2016). Os animais foram divididos em quatro grupos
(n=08), Obesidade: GMS 2mg/kg (s.c) + agua destilada por gavagem (v.0);
SHAM: injecdo de salina (NaCl 0,9%) (s.c) + agua destilada (v.0); GB 150:
GMS 2mg/kg (s.c) + GB 150mg/kg (v.0); GB 300: GMS 2mg/kg (s.c) + GB
300mg/kg (v.0).

Foram realizadas as determinacdes séricas de glicose, colesterol total
triglicerideos e colesterol HDL. Para a analise da atividade da enzima lipase
lipoproteica (LLP), foi feita a indu¢do da hiperlipidemia aguda por Triton WR-
1339 (400mg/kg por via intraperitoneal), capaz de inibir a atividade da enzima.

A analise estatistica foi feita através do programa GraphPad Prims 6
(teste de Student Newman Keul e Analise de Variancia). O protocolo
experimental foi encaminhado ao Comité de Etica em Pesquisa Animal e
aprovado sob o n°. 188/16.
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Resultados e Discusséo

Como ilustrado na figura 1, o grupo tratado com o Goji Berry apresentou
niveis elevados de colesterol total quando comparado aos demais grupos. Isto
pode ser explicado pelo fato de o HLD também apresentar-se alto no grupo GB
150 mg/kg (130,5+10,60) em relagcédo ao grupo obesidade (75,00+4,50) e grupo
sham (81,50+7,240). Supde-se que o Gojy Berry tenha melhorado o perfil
lipidico dos animais, uma vez que 0 mesmo proporcionou o aumento do
colesterol “bom” (HDL).

Figura 1. Efeito do fruto Goji Berry 150mg/kg sobre o perfil lipidico (Colesterol total mg/dl), de
camundongos induzidos a obesidade neuroendécrina, apds doze semanas de tratamento.
Resultados apresentados como média £+ EPM, (ANOVA e Student Newman Keul).
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Fonte: Prépria autora (GraphPad Prism 6).

A figura 2 mostra os niveis de triglicerideos, o grupo tratado GB
150mg/kg (240,5+24,09) apresentou diferenca estatisticamente significante ao
valor de (p<0,5), quando comparado ao grupo obesidade (515,2+113,2). Isto
mostra que o Gojy Berry pode ter influenciado na reducdo dos niveis de
triglicerideos melhorando o perfil lipidico dos animais.

Figura 2. Efeito do fruto Goji Berry (150mg/kg) sobre o perfil lipidico (Triglicerideos mg/dl), de
camundongos induzidos a obesidade neuroenddcrina, apds doze semanas de tratamento.
Resultados apresentados como média + EPM, (ANOVA e Student Newman Keul).
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Fonte: Propria autora (GraphPad Prism 6).
Na décima primeira semana foi aferida a glicemia de jejum dos animais e
apo0s a andlise estatistica obteve-se 0s seguintes resultados: obesidade
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(279,0£44,98) vs. GB 300mg/kg (131,3%5,234) apresentando diferenca
estatisticamente significantes ao valor de (p< 0,05), como mostra a figura 3.

Figura 3. Efeito do fruto Goji Berry 300mg/kg sobre a glicemia de jejum, de camundongos
induzidos a obesidade neuroendécrina, apés doze semanas de tratamento. Resultados
apresentados como média + EPM, GMS vs. GB 300mg/kg, (“t” de Student).
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Fonte: Prépria autora (GraphPad Prism 6).

A figura 4 ilustra o teste da atividade da enzima LLP, os animais tratados
nas doses de 150mg/kg (7,360+0,5758) e 300mg/kg (9,740+0,6185),
apresentaram uma melhora da atividade da enzima quando comparados ao
grupo doente triton (2,940+0,5464). Evidenciando que o tratamento com o Goji

Berry é capaz de melhorar a atividade LLP, melhorando o quadro de
hipercolesterolemia.

Figura 4. Efeito do fruto Goji Berry 150mg/kg e 300mg/kg, sobre o teste da atividade da lipase

lipoproteica (LLP) em modelo animal de hipercolesterolemia induzido por triton. Resultados

apresentados como média + EPM, *p<0,05 vs Grupo triton (ANOVA e Student Newman Keul).
20

-4 ok

=Y
(=]
1

Atividade LLP

Fonte: Propria autora (GraphPad Prism 6).

Estudos revelam que o consumo de alimentos antioxidantes promove
reducdes significativas dos niveis séricos de glicose, bem como agem sobre o
perfil lipidico. Em pesquisa realizada com individuos em sobrepeso, que
ingeriram a polpa de agai por trinta dias (um alimento funcional antioxidante
com a presenca de compostos fendlicos e flavandides, dentre outros) que
também estdo presentes no Goji Berry, mostrou que seu consumo diario
promove redugdes significativas desses parametros (UNDAN et al., 2011).

Em experimentacdo, Schwertz et al. (2012), observaram que o0 camu-
camu (Myrciaria dubia), um fruto que assim como o Goji berry, se destaca por
seu elevado conteudo de vitamina C, compostos fendlicos e carotenoides,
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mostrou-se eficaz na reducgéo dos niveis plasméticos de colesterol total e LDL-
colesterol em ratos.

Em outro estudo foi observado que ratos com diabetes induzido por
estreptozotocina e tratados com rutina, que € um biflavandide também
presente no Goji Berry, em diferentes doses reduziram as concentragdes
séricas de glicose com melhor controle da hiperglicemia, aumento dos niveis
de insulina, além disso tiveram niveis de hemoglobina glicosilada diminuida,
aumento das proteinas totais e aumento dos niveis de antioxidantes néo
enzimaticos (GSH, Vitamina C, Vitamina E e Ceruloplasmina)
(KAMALAKKANNAN; PRINCE, 2006).

Concluséo

O Goji Berry evidenciou exercer influéncia sobre o perfil lipidico e
glicemia de camundongos induzidos a obesidade neuroendocrina, podendo se
tornar uma alternativa no tratamento das complicacdes causadas pela
obesidade.

Palavras-chave: Obesidade. Antioxidantes. Terapéuticas.
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Introducao

O acumulo de colesterol como LDL na regido plasmatica se caracteriza
hipercolesterolemia. A medida que ha a retencdo dessas particulas no espaco
subendotelial estas se tornam mais propensas aos eventos de oxidacdo e a
aterosclerose. Na etiologia da dislipidemia fatores genéticos e ambientais
confluem para caracterizar as alteracdes observadas no perfil lipidico
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, 2007).

Dentre os modelos animais para o estudo das dislipidemias, o uso de
surfactantes € bastante comum sendo o triton WR1339 o mais utilizado. O
mecanismo de acédo deste detergente consiste no bloqueio da depuracdo do
colesterol e triglicerideos séricos aumentando assim os lipideos no
compartimento plasmatico (SIDDIQUI et al., 2012).

A Myracrodruon urundeuva, planta nativa da caatinga, popularmente
conhecida como “aroeira do sertdo”, em estudos, demonstraram que aroeira
tem alto potencial antimicrobiano, possuindo flavonoides, suponinas, taninos e
taninos caquéticos. E a partir de ensaios farmacolégicos, comprovou acdes
anti-inflamatéria destacando sua atividade antioxidante, antialérgica e
cicatrizante (PINHO et al., 2012).

Metodologia

Foram utilizados camundongos Swiss, machos, procedentes do Biotério
Central da UFPI. O protocolo experimental consistiu em 4 (quatro) grupos,
sendo: controle triton, administrado dgua destilada (10ml/kg, p.o) e Triton (400
mg/kg, i.p.); controle sham administrado agua destilada (10ml/kg, p.o) e salina
(2,5 ml/kg, i.p.); EPMU 20 mg/kg e 40 mg/kg, v.o. (n=5) e Triton (400 mg/kg,
I.p.), respectivamente. Os grupos apresentaram 5 animais cada.

Foram realizadas as determinacbes séricas de colesterol total
triglicerideos, colesterol HDL e LDL, e a analise da atividade da enzima lipase
lipoproteica (LLP), foram feita a inducdo da hiperlipidemia aguda por Triton
WR-1339 (400mg/kg por via intraperitoneal), capaz de inibir a atividade da
enzima.

A analise estatistica foi feita através do programa GraphPad Prims 6
(teste de Student Newman Keul e Analise de Variancia). O protocolo
experimental foi encaminhado ao Comité de Etica em Pesquisa Animal e
aprovado sob o n°. 188/16.
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Resultados e Discusséo

Os testes tiveram como objetivo avaliar o efeito do extrato padronizado de
Myracrodruon urundeuva nas doses de 20 e 40 mg/kg, durante 10 dias, em um
modelo animal de hipercolesterolemia induzida por triton (400 mg/kg, i.p.).

Observou-se que 0s grupos controle salina e triton apresentaram diferencas
estatisticas entre si, observando assim diferencas nas concentracdes de
triglicerideos. Foi possivel analisar que o grupo tratado com EPMU 20 mg/kg
apresentou concentracdo mais pronunciado (399,9+48,5) do que o grupo
tratado EPMU 40 mg/kg (115,0+27,84), evidenciando uma relacdo de dose
resposta (figura 1).

Figura 1. Efeito do extrato padronizado de Myracrodroun urundeuva nas doses de 20 e 40
mg/kg, administrado por dez dias, por v.0, sobre o perfil hiperlipidémico (triglicerideos mg/dl), de
camundongos induzido por triton. Resultados apresentados como média + EPM, (ANOVA e
Student Newman Keul).
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Fonte: Proprio autor (GraphPad Prism 6)

Na figura 2 é possivel observar os niveis de colesterol total nos animais
tratados e nos grupos controle, havendo significancia entre os grupos EPMU 20
mg/kg (133,2+6,255) e EPMU 40 mg/kg (168,1+7,216) vs grupo controle triton
(202,4+1,788). Além disso, o grupo na dose EPMU 20 mg/kg apresentou-se
semelhante ao grupo controle salina, pois os resultados ndo apresentaram-se
estatisticamente significantes. Por isso, supde-se que o extrato nas duas doses
de 20 e 40 mg/kg apresentaram efeito na reducao do colesterol total.

Figura 2. Efeito do extrato padronizado de Myracrodroun urundeuva nas doses de 20 e 40 mg/kg
administrado por dez dias, por v.o, sobre o perfil hiperlipidémico (colesterol total mg/dl), de
camundongos induzido por triton. Resultados apresentados como média + EPM, (ANOVA e
Student Newman Keul).
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Na figura 3, observa-se os niveis de LDL nos grupos dos animais
tratados e controles. E possivel verificar que os grupos dos animais tratados de
20 mg/kg (50,984£8,716) e 40 mg/kg (55,34+13,11) apresentaram-se
semelhanca estatistica ao grupo salina (51,83+£10,99), entdo presume-se que
as duas doses do extrato da planta atuam na diminui¢cdo do niveis séricos de
LDL. Em contrapartida, as doses de 20 e 40 mg/kg apresentaram-se
estatisticamente significante em relagcéo ao grupo controle triton (132,3+4,338).
Figura 3. Efeito do extrato padronizado de Myracrodroun urundeuva nas doses de 20 e 40 mg/kg
administrado por dez dias, por v.o, sobre o perfil hiperlipidémico (LDL mg/dl) de camundongos

induzido por triton. Resultados apresentados como média + EPM, (ANOVA e Student Newman
Keul).
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Fonte: Proprio autor (GraphPad Prism 6)

Com relacao a concentragcédo de HDL, os grupos nas doses de 20 mg/kg
(95,40+5,134) e 40 mg/kg (105,2+3,153) ndo apresentaram estatisticamente
significante ao grupo controle triton (105,6+£10,24). No entanto, 0S grupos
controle salina (49,60+3,501) e controle triton apresentaram estatisticamente
significante. Com relacgdo atividade enzimética LLP, os grupos controle salina e
triton apresentaram diferencas estatisticas entre si, sendo assim diferencas no
teste da LLP. As duas doses do extrato de 20 mg/kg (4,108+0,5130) e 40
mg/kg (7,292+0,3203) também mostrou-se estatisticamente significante ao
grupo controle triton (1,792+0,2195).

A elevacdo dos niveis séricos de lipidios estéd aliado a véarias doencas
como, aterosclerose, cujo desencadeamento inclui a atuacdo dos radicais
livres. Os estudos pré-clinicos objetivam encontrar potencialidades terapéuticas
em drogas ainda ndo completamente compreendidas. O teste da atividade
antilipémica do extrato padronizado de Myracrodroun urundeuva, foi baseada
em comprovagdes cientificas anteriores a cerca do seu potencial antioxidante
(VIEIRA et al., 2015).

Vieira et al. (2015), relatam que as folhas e cascas do caule da M.
urundeuva apresentaram concentracfes significativas de fendis totais, tais
compostos fenolicos sédo considerados substancias bioativas que, além de uteis
a sobrevivéncia da planta, apresentam atividade terapéutica como cicatrizante
e anti-inflamatorio. Dentre 0os mecanismos envolvidos nessas atividades,
observou-se que a planta, por meio de tais compostos bioativos apresenta
acao antioxidante, possuindo a capacidade de preservar os tecidos contra os
radicais livres e a peroxidacao lipidica. Além do mais, eles tém capacidade de
diminuir o fluxo de colesterol LDL (lipoproteina de baixa densidade), o que
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melhora a fungdo endotelial diminuindo o risco de desenvolvimento da
aterosclerose.

Estudos realizados por Souza (2010) apontaram a relacdo da presenca
de polifen6is com o manejo dietético e sua capacidade de inibir a sintese de
colesterol enddgeno, além de impedir a acdo da enzima ciclo-oxigenase,
diminuindo propensdo de agregacdo plaquetaria. Os mesmo estudos ainda
apontaram que o0s polifenois tem acdo como agente redutor da tensdo dos
vasos, modulador das lipoproteinas (HDL, LDL) e protetor do musculo
cardiaco. E ainda comprovou que os compostos fendlicos reduzem a
permeabilidade capilar, aumentam a resisténcia e fortalecem o0s vasos
sanguineos.

Concluséo

Este estudo é pioneiro na avaliacdo da atividade antilipémica da aroeira-
do-sertdo. E provavel que sua atividade seja devido ao efeito antioxidante da
planta ja demonstrado em outros modelos experimentais assim como por sua
acdo sobre a lipase lipoproteica apresentada por este trabalho. Sao
necessarios estudos complementares a fim de se avaliar como e quais
substancias presentes no extrato sdo responsaveis pelas acées encontradas.
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Introducéo

Ferida é toda e qualquer ruptura da continuidade normal da pele,
geralmente produzida por acdo traumatica externa a partir de dano fisico,
quimico, térmico (MELO et al., 2009; THAKUR et al., 2011). A cicatrizacdo € o
processo pelo qual um tecido lesado é substituido por tecido conjuntivo
vascularizado, quer a leséo tenha sido traumatica ou necrética (PANOBIANCO
et al., 2012). Assim, o0 processo de cicatrizacdo tem como finalidade
restabelecer a homeostasia tecidual (CAVALCANTE et al., 2012).

O acucar é indicado para a fase inflamatéria da cicatrizacédo até inicio da
fase proliferativa. Sua acdo na terapéutica de feridas inclui: reducdo do edema
local, pois é capaz de atrair fluidos e linfa para a ferida; taxia de macré6fagos
gue aceleram a descamacao do tecido necrotico, permitindo um debridamento
superficial; fornecimento de energia para as células e formacdo de camada
protetora de proteina sobre a lesdo; reducédo na congestdo vascular dos tecidos
perilesionais, melhorando sua oxigenacao e irrigacdo; maturacéo do tecido de
granulacdo (KRAHWINKEL; BOOTHE, 2006; O'CONNELL; WARDLAW, 2011).

Embora existam varios estudos que mostram a eficacia do uso do
acucar em feridas, ainda nao se sabe se o0 acUcar possui atividade cicatrizante,
ou se a cicatrizacdo se deve a sua atividade antimicrobiana. Estudos sobre a
investigagdo histologica das feridas tratadas com acgucar séo raros. Portanto,
este estudo foi realizado objetivando avaliar o efeito do agucar nas formulacdes
de granulado, refinado e xarope na terapia topica de feridas limpas e infectadas
por Pseudomonas sp, e avaliar o processo de cicatrizagcdo macroscoépica e
microscopica de feridas limpas e infectadas com Staphylococcus aureus,
tratados com a formulacdo de agucar granulado.

Material e métodos

O projeto foi avaliado e aprovado pelo Comité de Etica em
Experimentacdo com Animais da Universidade Federal do Piaui (UFPI),
protocolo n ° 002/12. Esse experimento foi realizado em duas etapas no
Laboratério de Ciéncias Fisiologicas, do Departamento de
Morfofisiologia Veterinaria do Centro de Ciéncias Agrarias — UFPI.

Na primeira etapa foram utilizados 64 camundongos (Mus musculus) de
ambos o0s sexos, fornecidos pelo Biotério de Manutencdo de Animais
Destinados a Experimentacdo (BIOMADEX) do Centro de Ciéncias Agréarias —

Rev. Interd. Cién. Saide — ISSN 2358-6966 110




Il SIMPOSIO NORDESTINO DE RECURSOS NATURAIS
E POTENCIALIDADES TERAPEUTICAS - Il RENAPTE

Tema : Biomas Nordestinos e suas Potencialidades Terapéuticas

UFPI. Estes animais foram divididos em oito grupos, com oito animais cada.
Todos os camundongos foram mantidos em condi¢des uniformes de manejo,
recebendo racdo balanceada e 4gua ad libitum. As estirpes bacterianas foram
obtidas de culturas de Pseudomonas aeruginosa, cultivadas em caldo de
lactose e mantidas no Laboratério Microbiologia da Universidade Federal do
Piaui. As feridas foram confeccionadas pelo método cirargico, mediante prévia
anestesia dissociativa (associacdo de xilazina 8,0 mg/kg e cloridrato de
cetamina 140 mg/kg, via intraperitoneal). ApO0s a anestesia dos animais,
selecionou-se a regiao lateral direita da linha media dorsal realizando-se
tricotomia e antissepsia (solucdo de alcool iodado a 2%). As feridas foram
demarcadas usando-se um molde de esparadrapo com lcm? e produzidas
cirurgicamente, retirando-se a pele e tecido subcutaneo.

Nos grupos Gll, GIV, GVI e GVIII, a infecgdo das feridas foi realizada
imediatamente ap0s a cirurgia, realizando-se trés aplicacfes subsequentes a
cada seis horas, obtidas da cultura de P. aeruginosa com o auxilio de
zaragatoas esterilizadas. Quarenta e oito horas apds a confeccéo cirdrgica das
feridas coletou-se material das mesmas, que foi semeada em um tubo de
ensaio contendo agar-lactose e Gram. Apo6s 72 horas da confeccao das feridas,
confirmou-se a presenga de microrganismos em todas as laminas provenientes
dos grupos Gll, GIV, GVI e GVIII, e procedeu-se o tratamento topico das
feridas conforme tabela 1.

Tabela 1 - Delineamento experimental da primeira etapa do experimento

Tipos de Esquema de
Grupos fgridas Tratamento Adrr?inistra(;éo

Gl Limpa Controle N&o tratada

Gll Infectada Controle N&o tratada
Gl Limpa Acucar granulado 2 vezes por dia
GIV Infectada Acucar granulado 2 vezes por dia
GV Limpa Acucar refinado 2 vezes por dia
GVI Infectada Acucar refinado 2 vezes por dia
GV Limpa Xarope de agucar 2 vezes por dia
GVl Infectada Xarope de acucar 2 vezes por dia

Fonte: Universidade Federal do Piaui- Centro de ciéncias agrarias

O xarope foi uma solucdo de agua destilada com agucar a 85%, fervida
durante trés minutos e mantida a temperatura ambiente. Antes de cada
aplicacdo topica, as feridas foram limpas com um cotonete levemente
umedecido com agua filtrada. Nos grupos GVII e GVIII, swabs foram usadas
para auxiliar as aplicagbes de xarope.

Na segunda fase, 56 camundongos de ambos os sexos foram divididos
em oito grupos de sete animais, que foram mantidos em condi¢des idénticas as
da primeira fase. Cada grupo consistiu em quatro machos e trés fémeas. As
feridas foram produzidas de maneira semelhante a primeira etapa.

Nos grupos GIV, GVI e GVII, a infeccdo das feridas foi feito por
aplicacdo da cultura de Staphylococcus aureus (estirpe MRPI198) com o auxilio
de zaragatoas estéreis, imediatamente depois da cirurgia. Para confirmar a
infecgcdo, o material colhido a partir das feridas foi semeado em caldo de
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lactose e Gram, e foram preparadas laminas, 48 horas apos a infeccdo. Nesta
etapa apenas o0 acucar granulado foi utilizado na terapéutica tépica das
feridas. A aplicacdo do tratamento comecou 50 horas apos a confeccdo das
feridas. Considerando os Grupos e seus respectivos tipos de feridas iguais ao
da primeira etapa, porém do Glll ao GVIII foram tratados com acucar
granulado, e o esquema de administracdo seguia dessa forma: GlIl E GIV uma
vez ao dia, GV E GVI duas vezes ao dia, GVII E GVIII trés vezes ao dia.

Para a avaliacdo microscopica da morfologia do tecido, dois animais
selecionados aleatoriamente de cada grupo, sendo um macho e uma fémea,
foram eutanasiados por sobre dose anestésica e fragmentos das feridas foram
coletados, nos dias sete e dez apdés a cirurgia. Estes fragmentos foram fixados
em formal a 10% durante 24 horas, desidratados em alcool, diafanizados em
xilol, embebidos em parafina, cortadas em 5um e coradas pela técnica de
hematoxilina e eosina. Os dados obtidos foram submetidos a analise de
variancia (ANOVA) e as médias foram comparadas pelo teste de Tukey, ambos
a 5% de probabilidade.

Resultados e discusséo

Na primeira fase do experimento, o estudo macroscopico revelou
diferencas significativas entre o Gll (feridas ndo tratadas e néo infectadas) e
todos os outros grupos, sendo que estes ndo diferirem entre si, em relagdo ao
tempo de cicatrizacdo, como apresentado na Tabela 2.

Tabela 2 - Tempo de tratamento de feridas Ilimpas e infectadas
por Pseudomonas sp, tratadas topicamente com acgucar em formulagcbes diferentes,
aplicado duas vezes por dia

Grupos Tipos de Esquema de Tempo de cicatrizagéo Desvio

feridas Administracao (dias) padréo
Gl Limpo N&ao tratada 12,63a 1,41
Gll Infectado Nao tratada 15,25b 1,75
Glli Limpos 2 vezes por dia 12,75a 1,83
Glv Infectada 2 vezes por dia 11,87a 1,55
GV Limpos 2 vezes por dia 12,25a 1,91
GVI Infectada 2 vezes por dia 12,87a 1,64
GVII Limpo 2 vezes por dia 11,25a 1,53
GVII Infectada 2 vezes por dia 11,62a 1,92

Nota: diferentes letras na mesma coluna indicam diferenca significativa (P <0,05).
Fonte: Universidade Federal do Piaui- Centro de ciéncias agrarias

N&o houve diferenca significativa entre as formulacdes analisadas,
embora o tempo meédio de cicatrizacdo nos grupos tratados com xarope de
acucar foi menor. Provavelmente devido a este fornecer um maior contato do
acucar com o ferimento. Verificou-se que o acucar foi eficaz na reducdo do
tempo de cicatrizagéo de feridas infectadas por Pseudomonas sp.

Na segunda fase do experimento, verificou-se que o0 acgucar granulado
nao causa reducao acentuada no tempo de cicatrizagéo de feridas limpas, mas
em feridas infectadas com S. aureus e tratadas com acucar granulado, o
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processo de cicatrizacdo foi rdpido quando comparada com os ferimentos néo
tratados (Tabela 3).

Tabela 3 - Tempo médio de cicatrizacdo de feridas limpas e infectadas
pelo S. aureus, tratadas topicamente com aclUcar em diferentes esquemas de
administracao

Grupos Tipqs de Esq_ugma de Tempo de f:icatrizagéo Desvio

feridas Administracao (dias) padréo
Gl Limpo Nao tratada 10,29a 1,25
Gll Infectado Nao tratada 16,43b 2,37
Gl Limpos 2 vezes por dia 12,14a 1,06
GIV Infectada 2 vezes por dia 13,71a 3,19
GV Limpos 2 vezes por dia 11,14a 2,41
GVI Infectada 2 vezes por dia 13,43a 1,98
GVl Limpo 2 vezes por dia 11,86a 2,03
GVIlI Infectada 2 vezes por dia 12,86a 2,54

Nota: diferentes letras na mesma coluna indicam diferenca significativa (P<0,05).
Fonte: Universidade Federal do Piaui- Centro de ciéncias agrarias

Avaliacdo histolégica do processo cicatricial indica que o0s grupos
tratados apresentaram um tecido de granulacdo mais evidente que 0s grupos
ndo tratados, com varios fibroblastos e fibras de colageno paralelas a
superficie, cuja organizacao foi mais evidente quando os tratamentos foram
aplicados dois e trés vezes por dia.

A atividade do agucar contra a infeccdo por Pseudomonas sp. deve
envolver uma hiperosmolaridade inerente (BALL et al.,, 2010), com menor
disponibilidade de &gua na lesdo, reduzindo-a para niveis que limitam o
crescimento de microrganismos (PELLEGRINO et al., 2002). O acuUcar atrai
macréfagos, que participam na "limpeza" da ferida, aceleram o descolamento
do tecido desvitalizado, necrético e/ou gangrenoso, proporciona uma fonte de
energia local e forma uma camada protetora de proteina para a ferida.
(MERCHAN-MAYADO; FERRY; MELERO-RUBIO, 2006).

Concluséao

Devido as suas propriedades antimicrobianas, o acgucar reduz o tempo
de cicatrizagao de feridas infectadas, e nas feridas limpas, seu poder de
cicatrizacdo ndo € um resultado do processo de aceleracao cicatricial, mas a
partir da formacdo de uma matriz extracelular mais organizada.

Palavras-chave: Cicatrizacdo. Ferimentos. Pseudomonas.
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Introducéao

O presente trabalho teve como objetivo avaliar o efeito do extrato
etandlico da Richeria grandis sobre a performance reprodutiva de ratos. A
Richeria grandis, uma espécie vegetal pertencente a familia Phyllanthaceae,
comum em florestas de altitude em partes do Caribe e América do Sul
(STRONG; ACEVEDO-RODRIGUEZ, 2012), conhecida pelas suas
propriedades afrodisiacas (WINER,2009), mostrou-se uma espécie
interessante para estudos que comprovem suas atividades farmacolégicas nos
mais diversos sistemas biol4gicos.

Metodologia

Para o estudo do comportamento sexual foram utilizados 30 ratos
machos e 10 fémeas Wistar, albinos, pesando 200-250g, obtidos do Biotério
Central da UFPI. Estes animais foram mantidos na sala de experimentacéo
com temperatura controlada 22 + 1 C°, com ciclos de claro e escuro de 12
horas, racdo e agua ad libitum. O protocolo experimental foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa da UFPI, sob o nimero de protocolo n° 092/14.

Os ratos machos foram distribuidos em cinco grupos com 06 animais
cada, mantidos em caixas de polipropileno, contendo 3 animais em cada caixa
por grupo experimental, sendo trés tratados e dois controles (positivo /
negativo), submetidos ao tratamento via oral por 14 dias consecutivos (Quadro
1).

Antes do inicio do teste os animais passaram por um periodo de adaptacéo

de duas semanas. As fémeas foram ovariectomizadas e decorrido 30 dias da
cirurgia as

Quadro 1: Distribuicdo de grupos experimentais para a avaliacdo da performance reprodutiva
de ratos Wistar.

N Grupos Posologias (veiculos) Vias de
administracéo
6 Controle Negativo 0,1mI/100g V.0.

(H204 + DMSO)

6 Controle Positivo 2,5 mg/kg V.0.
(Citrato de Sildenafila)

6 EEtOH —Rg 1 50 mg/kg V.0.
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6 EEtOH — Rg 2 100 mg/kg V.0.
6 EEtOH — Rg 3 200 mg/kg V.0.

Agua destilada (H20d)-veiculo de dilui¢io do Citrato de Sildenafila e do EEtOH-Rg; nimero de
animais (n); via oral (v.0.). Fonte: Autor

mesmas foram induzidas ao estro com inje¢ao subcutanea de benzoato de
estradiol na dose de 30ug/rata e 500ug de progesterona 48 horas e 4 horas
antes do teste da cépula, respectivamente e entdo foram expostas a machos
sexualmente experientes.

O comportamento dos animais foi filmado durante 30 minutos com
cameras de infravermelho. Apds a inducdo do estro nas fémeas, os machos
foram acasalados nos dias 1°, 7° e 14° dia durante o tratamento. Em seguida
as fémeas foram retiradas do acasalamento e realizado o esfregaco vaginal
para deteccdo de espermatozéide .

Apos o término das filmagens foram analisadas as seguintes variaveis
reprodutivas (AGMO, 1997):

- Laténcia de monta (seg): tempo decorrido entre a introducdo da fémea na
caixa e a primeira monta (com ou sem penetracao);

- Laténcia de penetracdo (seg): tempo decorrido entre a introducdo da fémea
na caixa e a primeira penetragao;

- Laténcia de ejaculacdo (min): tempo decorrido entre a primeira penetracdo e a
ejaculacao;

- Intervalo pés-ejaculatério (min): tempo decorrido entre a ejaculacdo e a
proxima introducao;

- Frequéncia de monta namero de montas antes da ejaculacéo;

- Nimero de penetracdes até a primeira ejaculacao;

- NUumero de penetracdes totais.

Os seguintes parametros foram calculados baseados nos dados
observados.

- Intervalos inter-copulatério: Média entre os intervalos das introducdes
sucessivas (calculado através da laténcia de ejaculacdo dividida pela
frequéncia de introducéo);

- Eficacia da copula: média das introducdes sucessivas (calculado através da
laténcia de ejaculacdo dividida pela frequéncia de monta = frequéncia de
introduc&o).

Os dados foram expressos como média + erro padrdo da média
(E.P.M.). As analises estatisticas foram realizadas com o programa estatistico,
Graphpad Prism® versao 5.0, através da analise de variancia ANOVA One-
way, seguida do teste de Tukey e teste de Newman-Keuls vitro, com nivel de
significancia p< 0,05.

Resultados e Discussao

No presente trabalho observou-se que a Richeria grandis néo foi capaz
de interferir na performance reprodutivas dos ratos, ndo havendo diferenca
significativa entre os grupos tratados com o extrato etandlico de R. grandis e o

Rev. Interd. Cién. Saude — ISSN 2358-6966 116




Il SIMPOSIO NORDESTINO DE RECURSOS NATURAIS
E POTENCIALIDADES TERAPEUTICAS - Il RENAPTE

Tema : Biomas Nordestinos e suas Potencialidades Terapéuticas

controle negativo em nenhum dos parametros avaliados (Tabela 1), bem como
no indice IIC: intervalo inter-copulatério e na EC: eficacia da copula.

Diminuicdo nas laténcias de montagem e intromissdo podem contribuir
para a Iniciagdo de comportamento sexual enquanto intromisséo e aumento de
nameros. Pode ter maior eficiéncia de copulacdes nos ratos machos. Isso esta
em acordo com estudos anteriores em que diminuiu a montagem e a
intromissdo. As laténcias foram relatadas como indicadores de motivacao
sexual (Ferraz et al., 2015;). Embora tenha-se observado uma tendéncia a
aumentar o numero de penetracées na menor dose (50 mg/Kg) néo foi possivel
detectar diferenca entre o controle e o tratado em especial no 1° e no 7° dia de
tratamento.

Tabela 1. Dados do estudo do comportamento sexual de ratos machos tratados com o extrato
etandlico da Richeria grandis nas doses de 200, 100 e 50 mg/kg comparados com o grupo
controle negativo e positivo (Citrato de Sildenafila).

GRUPO DIA LM LP LE IPE FM NPPM NPT
Controle 1 203,5 203,5 11,36 5,37 + 24 + 20,75+ 36,25+ 14,08
Negativo 167,93 167,96 5,79 0,78 11,19 8,65
7 92 + 102,5 + 11,15+ 4,84 + 24,75 + 21 + 36,25 + 15,82
171,40 172,15 4,60 3,23 6,95 6,48
14 37,75 £ 58 + 43,2 591+ 6,27 + 16,75 + 14 + 30 £ 10,42
26,42 3,66 0,56 6,7 5,83
Controle 1 89,5+ 130,75 15,27 + 3,58 = 32,75 % 31,25+ 50 + 20,83
Positivo 94,52 173,42 6,91 2,40 8,42 8,88
7 12 + 18,69 20,25 + 6,7 % 535+ 33+ 315+ 50 + 12,99
35,18 0,87 0,55 12,88 10,91
14 17,75 19,25 + 3,98 + 5,61+ 18,75 155+ 33,75+ 7,59
32,84 34,53 0,97 1,34 5,31 3,41
EEtOH - 1 117 + 117 + 9,415+ 5535+ 20+x7,07 165% 36+1,41
Rg 200 80,14 80,14 1,15 1,89 7,78
mg/kg 7 105 + 105 + 18,85 + 3,65 + 38,5+ 31,5+ 37 + 18,38
57,98 57,98 5,28 5,16 16,26 10,61
14 774243 139 + 9,51 % 6,415 + 265+ 22 39+ 4,24
45,25 1,25 0,97 3,53 2,82
EEtOH - 1 242,67 242,67 6,05 £ 585+ 11,67 9,67 £ 2533+9,71
Rg 100 206,5 206,5 1,72 0,83 6,11 5,13
mg/kg 7 65,33 + 66,67 + 13,87 5,97 = 23,33 20,33 = 34,33+£6,5
25,15 24,42 2,58 1,36 3,05 2,08
14 218,67 * 218,67 * 12,79 + 4,36 + 19+6,24 15,67+ 24,33+7,09
92,72 192,72 5,39 3,77 2,08
EEtOH - 1 25+28,58 25+ 28,58 9,33 + 57+ 19,33 16 34,67 + 8,02
Rg 5,77 1,19 8,33 6,56
50 7 18,67 20,67 7,32 513+ 24,67 + 207 47,33+12,42
mg/kg 16,16 13,61 3,69 0,96 7,02
14 6,33 + 6,33+9,24 7,93+ 6,51 + 20,33 16,67 * 37 +£5,29
9,24 7,19 0,94 6,81 6,03

Fonte: Autor

Os valores representam a média £ E.P.M. n= (6 animais/grupo). ANOVA One-way seguida do
teste de Tuckey e teste de Newman-Keuls vitro p<0,05).LM: laténcia de monta (seg); LP:
laténcia de penetracdo (seg); LE: laténcia de ejacula¢do (min); IPE: intervalo pds-ejaculatério
(min) FM: frequéncia de monta; NPPM: nimero de penetracdes até a primeira ejaculacao; NPT:
namero de penetracdes totais.
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Conclusdes

Concluiu-se que o0 extrato etandlico da Richeria grandis Vabhl.
(Phyllanthaceae), nas doses testadas nao apresentou diferenca no
comportamento dos ratos Wistar no momento da coOpula, de acordo com a
metodologia utilizada.

Palavras-chave; Citrato de Sildenafila, Libido, Ratos
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Introducao

Considerado um dos paises com maior diversidade vegetal, o Brasil
abriga cerca de 55 mil espécies catalogadas, onde se estima que
aproximadamente 4.000 espécies vegetais sejam usadas com fins medicinais,
resultado da observacdo e manejo da flora por povos tradicionais (MATOS,
2000).

Por outro lado, a validacao cientifica dos fitoterapicos é uma etapa inicial
obrigatoria para a utilizacdo correta de plantas medicinais ou de seus
compostos ativos. A total aceitacdo de drogas derivadas de plantas e a
fitoterapia da medicina cientifica s6é poderd ocorrer se estes produtos
cumprirem 0os mesmos critérios de eficacia, seguranca e controle de qualidade
que os produtos sintéticos (RATES, 2001).

Algumas limitacdes atuais do uso de medicamentos, tais como: alto
custo de alguns produtos disponiveis no mercado, ndo disponibilidade destes
em algumas areas rurais pobres ou distantes de centros comerciais, risco de
poluicdo ambiental (HAMMOND et al., 1997), residuos nos alimentos (HERD,
1995), desenvolvimento de resisténcia aos anti-helminticos pelos nematoides
(MELO et al., 2003) e reducao da eficiéncia produtiva em animais de producao
(GITHIGIA et al., 2001) favorecem o retorno ao estudo de plantas com
propriedades medicinais para o controle de diversas doencgas, principalmente
as parasitoses gastrintestinais.

Uma das plantas que vem atualmente sendo estudada € a Ipomoea
carnea Jacq., pertencente a familia das Convolvulaceae, € uma planta
arbustiva, leitosa, pouco ramificada, de caules ocos (LORENZI, 1991).
Tradicionalmente a |. carnea é citada na literatura como uma planta de acao
toxica para animais de producao criados extensivamente, causando alteracdes
nervosas em ruminantes (SCHUMAHER-HENRIQUE,2003), devido a atuacao
de um de seus principios ativos a suainsonina, que € um alcal6ide
indolizidinico, potente inibidor da a-manosidade lisossémica e a-manosidade |l
do complexo de Golgi, que leva a alteragdes clinicas: enddcrinas, reprodutivas,
imunes, embriogenéticas e gastrintestinais (STEGELMEIER et al.,1995). Desse
modo, objetiva-se determinar a atividade anti-helmintica do extrato etanolico da
I. carnea sobre Ascaridia galli, de aves poedeiras, verificando dentre as
concentracfes dos extratos etanolico da folha da |. carnea aquelas que
poderdo apresentar atividade anti-helmintica eficaz.
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Metodologia

A planta Ipomoea carnea foi coletada no municipio de Altos, estado do
Piaui e identificada no Herbario Graziela Barroso da UFPI. As folhas foram
picadas, secas em uma estufa de circulacdo de ar forcada durante trés dias a
uma temperatura maxima de 45° C. ApGs esta etapa, o material foi triturado em
moinho, obtendo-se um p6 o qual foi acondicionado em um frasco de vidro
ambar hermeticamente fechado e identificado, onde permaneceu até o
momento do preparo do extrato. O extrato etandlico de Ipomoea carnea (EEIC)
foi obtido colocando-se a matéria vegetal em etanol PA, durante quatro dias em
temperatura ambiente (maceracao a frio). Apods quatro extracdes sucessivas foi
homogeneizado, e colocado no evaporador rotativo a 45° (+ 1) acoplado um
banho termostatizado e depois foi liofilizado.

Galinhas poedeiras em numero de 20 foram divididas em quatro grupos
de cinco aves, sendo constituidos de um controle positivo (Piperazina) e trés
grupos testes nas doses de 25, 50 e 100mg/kg. Estas aves apos o periodo de
infeccdo foram transferidas para gaiolas galvanizadas com fundo removivel
para facilitar a coleta das fezes, onde passaram por um periodo de adaptacao
de 72 horas, recebendo diariamente 100g de racéo e agua ad libitum. Antes do
inicio dos testes as aves foram submetidas a um periodo de jejum de 4 horas,
tendo disponivel 4gua a vontade. Protocolo aprovado pelo Comité de Etica em
Experimentacdo Animal n® 047/14.

A matéria vegetal foi administrada durante trés dias consecutivos sob a
forma de extrato etandlico, no volume de 10 mL/Kg, utilizando-se uma sonda
intragastrica. As fezes foram coletadas durante trés dias, levadas ao laboratorio
e lavadas em agua corrente e peneiradas em tamis de malha 0,297 e 0,42 mm.
Posteriormente foram acondicionadas em frascos contendo uma solucdo AFA a
quente (Acido Acético, Formol e Alcool (AMATO et al, 1991) para
conservacdao, visando a contagem dos helmintos eliminados. No quinto dia do
experimento, as aves foram eutanasiadas e necropsiadas. A mucosa do trato
gastrointestinal foi raspada e o contetdo colocado em frascos contento AFA
guente para posterior contagem e identificacdo dos helmintos remanescentes.

O efeito do tratamento foi avaliado pelo método critico controlado
(STEWARD, 1955) adaptado ao nosso modelo experimental. Os resultados
foram expressos em termos de percentuais médios e analisados estaticamente
através do teste ndo paramétrico para comparacdo das meédias por meio de
valores de "U" (WHITNEY, 1975).

Resultados e Discussao

Os resultados obtidos com a Ipomoea carnea (canudo) sao
demostrados na tabela a seguir. Nas concentragcdes 100 mg/kg teve uma
eliminacao de 8,46%. Na concentracdo de 50 mg/kg teve uma eliminacao de
1,92%. Ja o grupo G3 no qual a dose foi menor, sendo de 25mg/kg teve uma
eliminacao de 20,49%, sendo este o maior percentual de eliminacdo. Porém,
guando comparado ao anti-helmintico padrao (55,4%) este foi inferior (Tabela
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1). Fernandes et al. (2009) estudando a atividade anti-helmintica do extrato
aquoso e etandlico da Annona squamosa registrou 38,95% e 20,0%,
respectivamente. Neste experimento observou-se também que o Ascaridia galli
ja apresenta resisténcia a este principio ativo uma vez que 0 mesmo autor
encontrou 100% de atividade usando a piperazina como anti-helmintico padréo
em experimentos anteriores.

Tabela 1. Atividade anti-helmintica in vivo do extrato etandlico de Ipomoea carnea
(canudo) sobre o nematdide Ascaridia galli

Tratamento Dose Numero de Contagem de Total de (%) de
. helmintos Helmintos na Helmintos Eliminacéo
mg/kg/dia  gjiminados Necropsia
(Min./Max.)
G1 EEIC 100 11 119 (2-92) 130 8,46
G2 EEIC 50 2 102 (2-84) 104 1,92
G3 EEIC 25 25 97 (4-35) 122 20,49
G4 (Piperazina) 50 41 33 (0-20) 74 55,40

Fonte: autor

Concluséo

Nas condicbes em que foi desenvolvida essa pesquisa 0 extrato
etandlico de folha de Ipomoea carnea (canudo) ndo apresentou atividade anti-
helmintica.

Palavras-chave: Ascaridia galli; Parasito; Piperazina
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Introducéo

Fazem parte das doengas cardiovasculares os distirbios no coracdo e vasos
sanguineos, este grupo de doencgas inclui o infarto do miocérdio que consiste na
necrose da musculatura miocéardica, em decorréncia da deficiéncia de fluxo sanguineo,
que leva a falta de aporte nutritivo e de oxigénio (CARVALHO e SOUSA, 2001). Para a
manutencdo da homeostase cardiaca compostos considerados cardioprotetores séao
aliados (ZERN, LUZ, 2005). Nesse contexto as plantas séo consideradas promissoras,
como as plantas aromaticas de onde sdo extraidos os 6leos essenciais, compostos de
terpenos e outros componentes nao-terpenicos (BARREIRO; BOLZANI, 2009). Os
monoterpenos produzem efeitos significativos sobre o sistema cardiovascular,
promovendo, entre outras ac¢des diminuicdo da frequéncia cardiaca e hipotensdo
(PEIXOTO-NEVES et al, 2010). O borneol é um monoterpenos, presentes nos 6leos
essenciais de numerosas plantas medicinais, incluindo as espécies das familias
Dipterocarpaceae e Valerianaceae (HORVATHOVA et al, 2009). Assim o estudo
objetivou realizar um levantamento dos pedidos de depdésito de patentes do borneol
associado a cardioprotecgao.

Metodologia

Esta pesquisa foi realizada tendo por base um levantamento de pedidos de
patentes depositados nos bancos de dados: United States Patent and
Trademark Office (USPTO), European Patent Office (EPO), Banco de dados do
Instituto Nacional de Propriedade Industrial (INPI) do Brasil e no Web of
Science. O levantamento foi realizado em junho de 2017, sendo investigados
todos os documentos de patentes disponiveis para consulta até a data de
realizacdo da referida pesquisa (14/06/2017).

As pesquisas foram realizadas utilizando como palavras-chave: Borneol,
cardioprotection, borneol and cardioprotection, eventualmente associando-se
os termos com o uso de aspas (“ “). A busca foi realizada no campo relativo ao
resumo.
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Resultados e discusséo

A busca na base de dados USPTO detectou 38 resultados abrangendo o termo
“borneol”, esses pedidos de deposito estdo entre os anos de 2017 e 1985,
sendo que longo dos anos se manteve constante (Figura 1).

Figura 1 — Resultados obtidos para a busca pelo termo “borneol” na base de patentes USPTO
quanto aos periodos ou anos de ocorréncia dos depdsitos dos pedidos de patente.
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Fonte: Autoria Propria, 2017.

Tais documentos referem-se principalmente a formulacdes farmacéutica contendo a
molécula em diferentes proporc¢des, com destaque para as atividades cardiovasculares
conforme nos documentos US 20030152651 Al e US 20100136146 Al. J& na busca
utilizando com o termo “cardioprotecao” foram encontrados 20 resultados, com
registros referentes a composicdes farmacéuticas, como o processo US 20150352182
Al e alternativas terapéuticas, como apresentado na patente de nimero 6143019, que
podem ser aplicadas na cardioprotecdo, observa-se ainda que o pedido de deposito
mais recente € do ano de 2017 e o mais antigo de 1991. Em relagdo a nacdo de
origem das patentes, verificou-se que os Estados Unidos detém todos os pedidos de
deposito neste banco de dados.

Na base EPO o termo “borneol” retornou o cadastro de mais de 10.000 documentos,
sendo que o registro mais recente é do ano de 2017. Nesses resultados observou-se
aplicacbes amplas nas é&reas alimenticia, industrial, agropecuéaria e principalmente
farmacéutica. Ainda no EPO foram retornados 80 resultados para a busca pelo termo
“cardioprote¢ao”, onde nota-se que os EUA e a WO séo os paises com maior nimero
de pedidos de depdsito de patentes, com 37 e 18 documentos de pedidos de depdsito
respectivamente (Figura 2).
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Figura 2 - Resultados obtidos para a busca pelo termo “cardioprote¢do” na base de patentes
EPO, quanto aos paises de dep0dsito dos pedidos de patente.
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Os pedidos de depdésito estédo relacionados a composigcdes e alternativas terapéuticas
para a prevencgdo, tratamento e remodelamento da area de lesdo no infarto agudo do
miocardio.

J& na busca usando como palavra-chave "borneol" realizada na base de patentes
nacional do INPI retornou apenas 13 resultados, objetivando a prote¢cdo de
formulacdes contendo o composto borneol e com destaque para suas acdes
cardiovasculares, os pedidos de deposito desses documentos estdo entre o perioso de
1996 a 2015. Na busca pelo termo "cardioprotecéo” foram observados 10 resultados,
apresentando especialmente pedidos de deposito para composi¢cdes farmaceuticas
para tratamento do infarto agudo do miocardio.

A busca na base de dados de patentes WIPO retornou 7932 resultados na busca com
o termo “borneol”, onde a China se destacou no niumero de pedidos de deposito com
7328 processos. Com relacdo aos periodos de pedidos de deposito 2014 foi o ano
mais produtivo em termos de pedidos (Figura 03). Destacam-se aqueles aplicados nas
areas: alimenticia, industrial, médica e farmacéutica, ja utlizando o termo
"cardioprotecdo”, observou-se 226 resultados, desses os Estados Unidos e o PCT
foram os de maior destaque por apresentarem maior nimero de pedidos de deposito,
com 61 e 50 pedidos respectivamente. Obseva-se ainda que os pedidos de deposito
sdo recentes, pois estdo entre os periodos de 2007 e 2017, os documentos mostram
composi¢cBes farmacéuticas e alternativas terapeuticas para o tratamento do infarto
agudo do miocéardio.
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Figura 3 - Resultados obtidos para a busca pelo termo “borneol” na base de patentes WIPO,
guanto aos periodos ou anos de ocorréncia dos depdsitos dos pedidos de patente.
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Fonte: Autoria Propria, 2017.

Na busca no Banco de patentes da Web of Science utilizando como palavra-chave o
termo “borneol” foram observados 14.453 resultados, tais patentes reportam com
destaque as acdes farmacologicas de diversas composi¢des farmacéuticas. Quando
utilizado o termo “cardioprotecdo” na busca, foram retornados 241 resultados, onde
pode-se observar que os resultados tratam de uma composi¢cdes farmacéuticas para
aplicacdo biologica no infarto agudo do miocardio, desses pedidos de patente o mais
recente é do ano de 2017 e o primeiro pedido data do ano de 1987 (Figura 4).

Figura 4 - Resultados obtidos para a busca pelo termo “cardioprote¢do” na base de patentes
Web of Scienc, quanto aos periodos ou anos de ocorréncia dos depdsitos dos pedidos de
patente.
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Fonte: Autoria Prépria, 2017.

Até a data de realizacdo da referida pesquisa, ndo houve registros de patente
referente aos termos associados "borneol e cardioprotecdo” em nenhum dos bancos
de patentes.
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Conclusao

Os resultados expostos neste trabalho apontam que, a producao cientifica em
patentes envolvendo o borneol e suas acfes biolégicas sdo abundantes, com alguns
milhares de pedidos de deposito de patente sobre a tematica, notam-se boas
oportunidades de pesquisa no que se refere a ampliacdo dos estudos da atividade
biolégica dessa molécula. Em relacdo a cardioprote¢cdo, observou-se que
considerando a relevacia da problemética ainda sdo poucos o0s estudos das
alternativas terapéuticas para a prevencgao e tratamento do infarto agudo miocardio e
para o borneol em combinacdo com a cardioprotecdo, observa-se que nada foi
descrito acerca da eventual acdo da molécula. Assim, mostra-se relevante a pesquisa
visando a descricdo da atividade biologica do borneol sobre o infarto agudo do
miocardio, tendo em vista o fato de ndo haver qualquer documento de patente
relatando-as.

Palavras-chave: Cardioprotecao. Borneol. Infarto agudo do miocardio.
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Introducéo

Para utilizarem as plantas como medicamentos, os homens antigos
através de tentativas de acerto e erro e da observacéo do uso de plantas pelos
animais, selecionavam quais vegetais deveriam ser aplicados para
determinada enfermidade. Mitos, lendas e tradicbes apontam para o emprego
amplo de plantas medicinais em todos os tempos, em todas as camadas
sociais e quase em toda a humanidade. (OLIVEIRA, 2006)

A Terminalia catappa L., pertencente a familia Combretaceae, conhecida
popularmente como amendoeira-da-praia, castanheira, castanhola, castanheira
portuguesa, chapéu-de-sol e sete-copas, € uma arvore exética (originaria da
India), possuindo de nove & quatorze metros de altura e sua copa pode
espalhar por uma area de quinze metros em relacdo ao tronco, este se
apresenta de retilineo a tortuoso. (Gilman & Watson, 1994).

Existem diversos trabalhos analisando o extrato da Terminalia catappa
L., demostrando os diversos potencias dessa substancia, que pode influenciar
0 comportamento em peixes (SANTOS, 2013), e ainda apresentando poder
terapéutico: antiulcerogénica  (SILVA;  ANGELIS; TOMA, 2010),
gastroprotedora, cicatrizante e anti-inflamatoria (SILVA, 2012), antioxidante
(FOGACA, 2013), antiparasitaria (CLAUDIANO, 2009), antifungica
(CHITMANAT, 2003) e antibacteriana (PURIVIROJKUL, 2011;CHANSUE,
Nantarika; ASSAWAWONGKASEM, Nongnut, 2011).

Essa multipla potencialidade, devem ser aos compostos polifenolicos
(principalmente o triterpeondides e os taninos hidrolisaveis) presente no extrato
das folhas. (SILVA, 2012).

Esse trabalho tem como finalidade avaliar a propriedade antibacteriana
do extrato alcodlico da folha amendoeira em quatro diferentes espécies
bacterianas: Aeromonas hydrophila, Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa
e Salmonella enterica subsp. enterica serovar Typhimuriu
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Metodologia

Foram utilizadas folhas da Terminalia catappa L., de coloracao
avermelhada, devido o conhecido potencial de controle bacteriano do extrato
de suas folhas (PURIVIROJKUL, 2011).

As folhas foram higienizadas e levadas a estufa (39,4°C) por trés dias,
apos esse periodo, elas seguiram para o0 moinho de facas (tipo willey), onde
foram moidas e resultaram em um material esfarelado. Este foi pesado e
apresentou 70,85079.

O método de extracao escolhido foi a remaceracao, ou seja, realizou-se
a extracdo a frio (temperatura ambiente), o material vegetal moido ficou em
recipiente fechado por um periodo prologado (14 dias), renovando apenas o
liquido extrator (foi utilizado o Alcool absoluto). Essa renovacéo foi feita no 7°
dia.

Apos os 14 dias, a solucdo foi levada ao evaporador rotativo com a
finalidade de retirar o &lcool absoluto dessa mistura, desta forma restando
apenas o material vegetal e 4gua. Ao término do processo de evaporacao, foi
realizada a liofilizagdo do material, e com a retirada da &gua, foi obtido o
extrato de Terminalia catappa L.

Com o extrato finalizado foram realizadas trés solu¢bes, usando agua
previamente esterilizada como diluente e apresentado concentracdes distintas:
0,1% (1mg/mL), 1% (10mg/mL) e 10% (100mg/mL), para que pudesse ser
realizado o teste antibacteriano em vitro. As bactérias utilizadas nesse trabalho
sdo cepas oriundas da colecdo de microrganismo de referéncia em Vigilancia
Sanitaria (CMRVS) da Fundacédo Oswaldo Cruz (FIOCRUZ). Foram usadas as
seguintes espécies bacterianas: Aeromonas hydrophila (IOC/FDA110-36),
Escherichia coli (ATCC 25922), Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853) e
Salmonella enterica subsp. enterica serovar Typhimurium (ATCC 14028).

As bactérias foram cultivadas em Agar Mueller-Hinton, meio ideal para
teste de sensibilidade a antimicrobianos.

A atividade antibidtica foi testada pelo método de difusdo em discos,
onde discos de papel previamente esterilizados foram impregnados com cada
uma das concentracdes do extrato e colocados sobre a cultura bacteriana, na
disposicéo de trés discos por placa. Cada teste de atividade antimicrobiana foi
realizado em duplicata.

Em seguida encubou-se cada placa em estufa bacteriologica a 37C°, por
24 horas e decorrido esse tempo mensurou-se o diametro dos halos inibitorios
de cada um dos discos.

Resultados e Discussao

CHANSUE e ASSAWAWONGKASEM (2011) avaliaram a atividade
antibacteriana do extrato de folhas de amendoeira, utilizando 15 cepas
bacterianas entre elas (Aeromonas hydrophila e Pseudomonas aeruginosa)
isoladas de animais aquéticos doentes e os resultados indicaram que o extrato
de Terminalia catappa L. apresenta um potencial antibacteriano.

O estudo acima citado conseguiu (da mesma forma deste) demostrar a
propriedade antibidtica do extrato da Terminalia catappa L. a Pseudomonas

Rev. Interd. Cién. Saude — ISSN 2358-6966

129




Il SIMPOSIO NORDESTINO DE RECURSOS NATURAIS
E POTENCIALIDADES TERAPEUTICAS - Il RENAPTE

Tema : Biomas Nordestinos e suas Potencialidades Terapéuticas

aeruginosa, contudo demonstrou que Aeromonas hydrophila também é
sensivel a essa substancia. Essa diferenca de resultados pode ser devida a
diferente forma de extracdo, nesse trabalho foi utilizado o extrato aquoso,
metodologia diferente do extrato alcodlico.

Tabela 1: Formacao de halo inibitorio:

CEPA BACTERIANA | CONCENTRACOES DO EXTRATO DE HALO INIBITORIO
Terminalia catappa L.

Aeromonas hydrophila

(I0C/FDA110-36) N&o apresentou inibigdo.

Figura 2: halo injbitério em Pseudomonas aeruginoss

0.1% N&o apresentou inibigdo.
Escherichia coli 1% Halo inibitério com 1,0 cm de
diametro.
(ATCC 25922) _
10% Halo |n|b|to.rA|o com 1,0cm de
diametro.
Pseudomonas 0.1% N&o apresentou inibigdo.
aeruginosa — —
1% N&o apresentou inibicdo.
(ATCC 27853) —
Halo inibitério com 0,9 cm de
10% A
diametro.
Salmonella Typhi
N&o apresentou inibig&o.
(ATCC 14028)
Fonterarquivo pessoar.
Figura 1: halo inibitério em Escherichia coli.
/_\." »
o
Fonte: arquivo pessoal. Fonte: arquivo pessoal.

Outros trabalhos relataram de forma similar a sensibilidade da
Escherichia coli ao extrato da Terminalia catappa L., NEELAVATHI,
VENKATALAKSHMI e BRINDHA (2013) constaram a formacdo de zona
inibitoria a essa bactéria nas concentragbes de 100 pg/mL, 200 pg/mL e 300
pg/mL, medindo respectivamente 7,0 mm, 9,0 mm e 13 mm de diametro.

O extrato ndo mostrou efichcia no controle do crescimento da
Salmonella enterica subsp. enterica serovar Typhimurium, entretanto os
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provaveis fatores que impossibilitaram a inibicdo bacteriana nessa espécie séo:
a possibilidade de resisténcia Salmonella Typhimurium ao extrato ou
necessidade de uma concentracdo alta para induzir o processo inibitorio.
BABAYI (2004) encontrou resultados semelhantes, em sua pesquisa 0 extrato
da folha de amendoeira na concentracdo de 2000 mg/mL foi incapaz de inibir o
crescimento de Salmonella Typhi.

Conclusao

O extrato alcodlico da folha de amendoeira (Terminalia catappa L.)
mostrou ser capaz de interferir no crescimento da Escherichia coli e
Pseudomonas aeruginosa, entretanto ndo foi eficaz contra Aeromonas
hydrophila e Salmonella Typhi. Evidenciando a existéncia de propriedade
antibiética nessa substancia, contudo € necessério estudos sobre a toxicidade
e eficiéncia para comprovar esse potencial.

Palavras-chave: Antibacterianos. Extratos Vegetais. Terminalia.
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Introducéo

A é&rea da savana brasileira, também conhecida como "cerrado”, tem uma das
mais ricas floras do mundo (SOUZA; FELFILI, 2006; MMA, 2011) e ocupa cerca de
24% das terras brasileiras, onde aproximadamente 35% das espécies sdo endémicas
(MYERS et al., 2005; MENDONCA et al., 2008; IBGE, 2012), dentre essas espécies
algumas sédo usadas na medicina popular, como a Anadenanthera colubrina (Vell.)
Brenan, conhecida como "angico", e a Maclura tinctoria (L.) D. Don ex Steud,
popularmente conhecida como “moreira”, que sao plantas amplamente utilizadas na
medicina popular devido as suas propriedades anti-inflamatérias (SANTOS et al,
2013). Na literatura sdo poucos os estudos que avaliam as atividades farmacoldgicas
dessas espécies e ndo ha estudos que investiguem seu uso como agente anti-
hipertensivo, com efeitos de vasodilatacdo ou outro mecanismo de acdo anti-
hipertensivo. Assim, o estudo objetivou avaliar o efeito das espécies Anadenanthera
colubrina (Vell.) Brenan (Angico branco) e Maclura tinctoria (L.) D. Don ex Steud
(Moreira) sobre contracBes induzidas por fenilefrina em anéis de artérias aorta
isolados de ratos normotensos.

Metodologia

Utilizou-se ratos Wistar (250 - 300 g - 12 semanas/CEEA/UFPI N° 064/2014).
Apoés eutanasia, a artéria aorta foi dissecada, limpa de tecido conectivo e adiposo e
seccionada em anéis (2 — 4 mm), estes foram suspensos por linha de algoddo e
fixadas em hastes de aco inoxidavel imersos em cubas para 6rgéos isolados contendo
6 mL de solucdo de Krebs a 37°C, gaseificada com uma mistura carbogénica (5% de
CO; e 95% de O ), sob tenséo de 1,0 g/f por 1 hora de estabilizacdo. Os registros de
tensdo isométrica foram obtidos através de um transdutor de for¢a acoplado a um
sistema de aquisicdo de dados (AECAD 2.08 AVS-PROJETOS-SP). A integridade do
endotélio foi verificada através da adicdo de acetilcolina (10° M) em anéis pré-
contraidos por fenilefrina (10° M). Considerou-se com endotélio anéis com
relaxamento superior a 70% e sem endotélio relaxamento inferior a 10% (SILVA-
FILHO et al., 2012). Os anéis com e sem endotélio vascular foram pré-contraidos com
fenilefrina, em seguida foram adicionadas concentragcdes cumulativas dos extratos
etanolicos de angico branco e moreira de (0,1 a 1000 ug/mL) de maneira isolada, na
fase tbnica das contracfes para obtencdo de uma curva concentragao-resposta.
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Resultados e discusséo

Neste estudo observou-se que o extrato etandlico do angico induziu um efeito
vasorrelaxante de maneira dependente da concentracdo em preparacdes de artéria
aorta isolada de ratos normotensos, pré-contraidos com fenilefrina na presenca do
endotélio vascular apresentando pD»=2.65 + 0,02 (Figura 1).

Figura 1 — Curvas concentracdo-resposta do extrato etandlico de angico branco em anéis de
artéria aorta isoladas de ratos normotensos e pré-contraidas, com fenilefrina na presenca de
endotélio vascular (O). Valores expressos como Média + e.p.m, n=5.

.
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pD,= 2.65+ 0.02
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754

100+

A 0 1 2 3
- Log [extratos|pug/mL

O extrato etandlico da moreira também promoveu um efeito vasorrelaxante de
maneira dependente de concentragdo em preparacées com endotélio funcional (pD.=
1,82 + 0,03) e em preparagfes sem endotélio funcional (pD.= 1.89 + 0,03) em artéria
aorta isolada de ratos normotensos pré-contraidas com fenilefrina (Figura 2).

Neste trabalho demonstrou-se que o0 angico branco e a moreira exercem, sobre
o tdbnus do masculo liso vascular de ratos, efeito vasorrelaxante. No que se refere ao
angico branco, observa-se esse efeito na presenca de endotélio, jA& a moreira, atua de
maneira independente do endotélio funcional e ambos de forma dependente de
concentracdo em anéis de artéria aorta pré-contraidos com fenilefrina (Figura 1 e 2).
Assim, na triagem da bioatividade com fenilefrina, que € um agonista que se liga ao
receptor a; adrenérgico (LEE et al., 2001), os extratos demonstraram uma importante
atividade farmacoldgica.
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Figura 2 — Curvas concentragdo-resposta do extrato etanolico de moreira em anéis de artéria
aorta isoladas de ratos normotensos e pré-contraidas, com fenilefrina na presenga de endotélio
vascular (m) e na auséncia de endotélio vascular (o). Valores expressos como Média + e.p.m,
n=>5.
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Conclusao

Conclui-se que o angico branco e a moreira exercem efeito vasorrelaxante
dependente de concentragdo sobre anéis de artéria aorta de ratos normotensos.

Palavras-chave: Angico branco. Moreira. vasorrelaxamento.

Referéncias

LEE, C.H. et al, The mechanism of phenylephrine-mediated [Ca(2+)](i) oscillations
underlying tonic contraction in the rabbit inferior vena cava. J. Physiol. v. 534, p. 641-
650, 2001.

MMA - Ministério do Meio Ambiente. Plano de Acéo para prevencdao e controle do
desmatamento e das queimadas: cerrado. Brasilia: MMA, 200p., 2011.

Manual técnico da vegetacao brasileira. IBGE, 2012.

MYERS, N. et al. Hotspots de biodiversidade para prioridades de conservagéao.
Nature, v. 403, pp. 853 — 858, 2005.

MENDONCA R.C. et al. Flora vascular do cerrado: Lista de verificagdo com 12.356
espécies.

SANO, S.M. et al. Cerrado: ecologia e flora, EMBRAPA-CPAC, Planaltina, pp. 417 —
1279, 2008.

SOUZA, C.D.; FELFILI, J.M. Uso de plantas medicinais na regido de Alto Paraiso de
Goias, GO, Brasil. Acta Botanica Brasilica, v. 20, pp. 135 — 142, 2006.

Rev. Interd. Cién. Saude — ISSN 2358-6966 135



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lee%20CH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11483697

Il SIMPOSIO NORDESTINO DE RECURSOS NATURAIS
E POTENCIALIDADES TERAPEUTICAS - Il RENAPTE

Tema : Biomas Nordestinos e suas Potencialidades Terapéuticas

Avaliacao da genotoxicidade de Combretum leprosum: teste Allium cepa

Raidan Costa Rodrigues®, Brenda Lois Barros dos Santos!, Valéria Moura de
Carvalho! Antonio Lima Braga® Mateus Savio Amorim?, Jadielson dos Santos?,
Kelly Maria Régo da Silva*

raidancr@outlook.com

Académicos do Curso de Biomedicina Centro Universitario UNINOVAFAPI?
Bacharéis em Biomedicina pela Faculdade Mauricio de Nassau Campus
Alianca-PI2
Bacharel em Biomedicina pela Universidade Federal do Piaui3
Bacharel em Biomedicina pela Faculdade Mauricio de Nassau — PI,
Especialista na area de Microbiologia Clinica*

INTRODUCAO

A genética toxicoldgica visa identificar e analisar as interacdes de
substancias quimicas sobre o material genético dos organismos, que
promovem alteracdes significativas nos sistemas bioldgicos. Para tanto podem
ser utilizados vérias andlises genéticas. Bioensaios de mutagenicidade em
plantas vem sendo realizados ha muitos anos. Atualmente, bioensaios vegetais
sdo sistemas bem estabelecidos e utilizados para analise e monitoramento da
genotoxicidade de substancias (LIMA, 2011; MATOS, 2009).

De acordo com Mattos et Al. (2016) o uso de bioindicadores como
organismos testes através de bioensaios para detectar tanto a genotoxicidade
guanto mutagenicidade de extratos que se ligam quimicamente com o material
genético esta cada vez mais presente em pesquisas, sendo o Allium cepa o
vegetal mais frequentemente utilizado, por apresentar uma metodologia
simplificada e de baixo custo.

A espécie bioindicadora Allium cepa tem sido muito utilizada em
estudos dos efeitos de extratos vegetais visando detectar genotoxicidade. O
indice mitotico (IM), caracterizado pelo numero total de células em divisdo no
ciclo celular, tem sido usado como um parametro para avaliar a citotoxicidade.
Os niveis de citotoxicidade podem ser determinados pelo aumento do IM,
podendo ser prejudicial para as células, conduzindo a uma proliferacao celular

desordenada e mesmo a formacao de tecidos tumorais ou pela diminuicdo no
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IM, podendo indicar altera¢cdes decorrentes da acado quimica no crescimento e
desenvolvimento de organismos expostos (CARITA, 2008).

Segundo Luz e colarboradores (2012), aberracdes cromossdmicas
(AC) séo caracterizadas por mudancas em qualquer estrutura cromossomica
ou no numero total de cromossomos, sendo causados por agentes
clastogénicos e aneuploidogénicos, respectivamente. AC estruturais podem ser
induzidas por vérios fatores, tais como quebras ou trocas de material
cromossodmico, inibicdo da sintese de DNA e danos na replicacdo do DNA. As
AC numéricas, por exemplo, aneuploidia e poliploidia, sdo consequéncias da
segregacdo anormal de cromossomos, que podem ocorrer espontaneamente
ou pela acdo de agentes aneugénicos.

As anormalidades nucleares (AN) sdo caracterizadas por alteracdes
morfolégicas nos nucleos interfasicos, muitas vezes, na forma de nudcleos
lobulados, brotos nucleares, células polinucleares e minicélulas (BARBOSA,
2007). Nucleos lobulados e células polinucleares sao resultantes de AC, como
uma consequéncia de anafases multipolares, que estdo associados ou nao
com aderéncias cromossomica.

Os micronucleos (MN) tém sido considerados por muitos autores como
0 mais efetivo e simples fator para analisar efeitos mutagénicos, devido ao fato
dos MN resultarem de danos nas células parentais, sendo facilmente
observados em células. Como séo derivados dos processos de poliploidizacao
(AN), citados anteriormente, existem dois mecanismos predominantes que
conduzem a formacdo de MN: quebras cromossémicas (clastogénese) e
disfuncdo no processo mitdtico (aneugénese) (ARALDI, 2015; HORINOUCHI,
2013).

Diante das informacdes expostas acima o presente estudo tem como
objetivo verificar a genotoxidade de extrato aquoso de C. leprosum através de

teste de Allium cepa.
METODOLOGIA

Para realizacdo do estudo os bulbos foram colocados em agua
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destilada para crescimento das raizes até elas atingirem um tamanho de
aproximadamente 1cm. Apds aparecimento de raizes os bulbos foram expostos
em contato com os extratos das raizes de C. leprosum durante um periodo de
48 horas. Ao término desse periodo, foi retirado as raizes com a coifa, com um
tamanho por volta de 2 cm. Aproximadamente seis raizes foram mantidas nos
bulbos para realizacdo do processo de controle, onde os mesmos retornavam
para agua destilada durante um periodo de 24 horas, para avaliarmos a
capacidade da célula executar o processo de reparo apos injuria. Os
meristemas radiculares, foram armazenados em microtubos contendo fixador
Carnoy por 24 horas e logo apos, as raizes foram lavadas em agua destilada
por trés vezes e armazenadas em alcool 70% sob refrigeracdo até a confeccao
das laminas. Foram feitos esfregacos em laminas aguardando a secagem em
temperatura ambiente, e logo apds a coracdo e nova secagem, observou-se
em microscopia optica na objetiva de 40X a contagem de 5000 células, para

registro de células com anomalias no ciclo mitético.
RESULTADOS E DISCURSSAO

O experimento foi realizado com extratos das raizes de C. leprosum.,
tendo como controle agua destilada. Seguindo o protocolo, realizaram-se 0s
esfregacos em laminas aguardando a secagem em temperatura ambiente, e
logo apOs a coracdo e nova secagem, observou-se na objetiva de 40X a
contagem de 5000 células, os seguintes resultados de alteracdo foram
observados, Ponte 0, Fragmentos 0, Cromossomos soltos 0 e Atrasos 6 na
fase de anafase.

As alteracbes cromossdémicas observadas no trabalho foram baixas e
guando comparado ao controle apresentou apenas atrasos na fase de anafase
da mitose. Na pesquisa de Mattos (2016), os dados avaliados mostraram que
ocorreu um aumento no indice mitético também no controle, porém aberractes
cromossdmicas e mocronucleos foram observados.

Os resultados descritos por Silva (2016) mostram o potencial para o

desenvolvimento de fitoterapicos, a curto-médio prazo, levando-se em conta
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que algumas das espécies vegetais estudadas tém uma histéria de uso
medicinal e constituem parte de preparacfes farmacéuticas disponiveis no
mercado. Substancias ativas (produtos naturais) sdo descritos e representam

possiveis protétipos para o desenvolvimento de farmacos.

CONCLUSAO

Os resultados obtidos demonstraram que C. leprosum possui atividade
de genotoxicidade, comprovando seu potencial mutagénico sobre células
eucarioticas por conta do resultado de atraso no processo mitético. Possui
grande relevancia para novos estudos, pois ndo apresentou alteracbes na

ponte, fragmentos e cromossomos soltos.

REFERENCIAS

ARALDI, R. P. et al. Using the comet and micronucleus assays for genotoxicity
studies: A review. Biomedicine & Pharmacotherapy, v. 72, p. 74-82, 2015.

BARBOSA, R. R. et al. Plantas téxicas de interesse pecuario: importancia e
formas de estudo. Acta Veterinaria Brasilica, v. 1, n. 1, p. 17, 2007.

DE LIMA, Erica Ribeiro et al. AVALIACAO DA BIOATIVIDADE DO EXTRATO
ETANOLICO E TRITERPENO LUPANO OBTIDOS DE COMBRETUM
LEPROSUM CONTRA MICROORGANISMOS. SABER CIENTIFICO, v. 3, n. 1,
p. 53-69, 2011.

CARITA, R.; MARIN MORALES, M. A. Induction of chromosome aberrations in
the Allium cepa test system caused by the exposure of seeds to industrial
effluents contaminated with azo dyes. Chemosphere, v. 72, n. 5, p. 722-725,
2008.

CARVALHO, J. C. T.; GOSMANN, G.; SCHENKEL, E. P. Compostos fenolicos
simples e heterosidicos. In: SIMOES, C. M. O.; SCHENKEL, E. P.; GOSMANN,
G.; MELLO, J. C. P. DE;MENTZ, L. A.; PETROVICK, P. R. (Ed.)
Farmacognosia: da planta ao medicamento. 5. ed. Porto
Alegre/Floriandpolis: Editora da UFRGS/UFSC, p. 519-535, 2004.

HORINOUCHI, C.D.S. et al. Combretum leprosum Mart. (Combretaceae):
potential as an antiproliferative and anti inflammatory agent. Journal of
Ethnopharmacology, v. 145, n. 1, 245p. 311-319, 2013.

Rev. Interd. Cién. Saude — ISSN 2358-6966 139




Il SIMPOSIO NORDESTINO DE RECURSOS NATURAIS
E POTENCIALIDADES TERAPEUTICAS - Il RENAPTE

Tema : Biomas Nordestinos e suas Potencialidades Terapéuticas

LUZ, A.C et al. Avaliacdo do potencial citotdxico e genotoxico de Plantago
majorL. em sistemas teste in vivo. Revista Brasileira de Plantas Medicinais,
v. 14, n. 4, p.635-642, 2012.

MATOS, F.J.A. Introducao fitoquimica experimental. Fortaleza: Edigbes UFC, 3.
ed., p.150. 2009.

MATTOS, M; et al. GENOTOXICIDADE E CITOTOXIDADE DO DEFENSIVO
AGRICOLA TRIFLUMURON NO BIOENSAIO DE ALLIUM CEPA. Anais da
Jornada de iniciacao cientifica, 2016.

SILVA, T. F.; OLIVEIRA, A. B. Plantas leishmanicidas da Amaz6nia Brasileira:
uma revisdo. Revista Fitos, Rio de Janeiro, v. 10(3), p.220-372, Jul/Set 2016.

Rev. Interd. Cién. Saude — ISSN 2358-6966 140




Il SIMPOSIO NORDESTINO DE RECURSOS NATURAIS
E POTENCIALIDADES TERAPEUTICAS - Il RENAPTE

Tema : Biomas Nordestinos e suas Potencialidades Terapéuticas

FARMACOGNOSIA

Rev. Interd. Cién. Saude — ISSN 2358-6966



Il SIMPOSIO NORDESTINO DE RECURSOS NATURAIS
E POTENCIALIDADES TERAPEUTICAS - Il RENAPTE

Tema : Biomas Nordestinos e suas Potencialidades Terapéuticas

Avaliacao in vitro do potencial antimicrobiano e screening de toxicidade
dos extratos alcodlicos das folhas de Phyllanthus niruri L.

Maisa Campelo de Sousal?, Hector Rodrigues Carvalho Silval, Luis Felipe
Lima Matos?, Alessandra Braga Ribeiro?

1Académicos de Farmacia do Centro de Ciéncias da Saude. Universidade Federal do Piaui.
maisacampelos@gmail.com
2Professora Adjunta da Coordenac&o do Curso de Farméacia da Universidade Federal do Piaui e pesquisadora do
Programa de Desenvolvimento Cientifico Regional da Fundagéo de Amparo a Pesquisa do Piaui/CNPq.

Introducéo

O género Phyllanthus compreende cerca de 800 espécies, com ampla
distribuicdo pelo mundo. No Brasil, sdo encontradas mais de 100 espécies
destacando-se P. niruri L., conhecida como quebra-pedra (NASCIMENTO,
2008). Essa planta tem sido amplamente utilizada na medicina popular sob a
forma de extrato aquoso para tratar calculos renais, infec¢des urinarias,
diabetes e hepatite (LIONCO et al., 2001).

De acordo com o Parecer técnico n° 043/85, “P. niruri € desprovida de
efeito téxico agudo. Surpreendentemente, também foi observado que esta
espécie possui efeito Urico e eleva a filtracdo glomerular, o que sugere
utilizac@o potencial ndo s6 como efeito litico e/ou preventivo na formacgéo de
calculos urinarios, mas também possivel utilizacdo em pacientes
hiperuricémicos (pelos efeitos uricos) e pacientes com insuficiéncia renal’
(BRASIL, 2006).

Dentre as atividades biologicas cientificamente comprovadas da P. niruri,
destacam-se a inibicdo do virus da hepatite B (JASSIM; NAJI, 2003), o efeito
inibitério sobre a agregacdo e crescimento dos cristais de calcio na urina,
representando uma alternativa para o tratamento e/ou prevencédo de urolitiases
(BARROS et al.,, 2006). Adicionalmente, foram observadas ac¢bes anti-
inflamatorias e antidiabética (NASCIMENTO, 2008).

A busca por novas substéancias a partir de fontes naturais tem ganhado
destaque na industria farmacéutica, assim, este trabalho teve como objetivo
ampliar os estudos referentes as possiveis atividades biologicas da referida
planta, analisando o potencial antimicrobiano dos extratos etandlico e
metandlico das folhas de Phyllanthus niruri frente as bactérias Escherichia coli
e Staphylococcus aureus.

Metodologia

O material vegetal de Phyllanthus niruri L. (quebra-pedra) foi coletado na
zona Norte de Teresina-Pl. As folhas foram higienizadas com agua destilada e
submetidas a secagem em estufa (marca BIOPAR) a 60°C por 6 horas até
peso constante, sendo em seguida armazenadas a temperatura ambiente. O
material vegetal seco foi triturado em um processador mecanico (marca ARNO)
e tamisado em tamis de malha 0,85 mm.
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A extragao foi realizada com os solventes etanol e metanol na proporgéo
1:10 (m/v). As solugcbes foram homogeneizadas com o auxilio de um aparelho
ultrassom por 5 minutos e maceradas sob refrigeracao por 14 dias. Apés esse
periodo, os extratos foram filtrados a vacuo e concentrados em evaporador
rotativo (marca Fisatom) a 40°C e 90 rpm.

A avaliacdo da atividade antibacteriana dos extratos etandlico e
metandlico nas concentracdes de 1000 e 5000 pg.mL*? foi realizada pelo
meétodo de contato direto utilizando as bactérias Staphylococcus aureus (ATCC
25923) e Escherichia coli (ATCC 25922), as quais foram padronizadas para o
tubo 0,5 da escala de McFarland e diluidas seriadamente até obtencdo de uma
solucdo com 102 UFC/mL. Para realizacédo da técnica, foram transferidos 100
Mg/mL de cada extrato isoladamente e 100 uL de uma suspensao do indculo
padronizado para meio agar Mueller Hinton e espalhados pelo método spread
plate, com incubacao a 37°C por 24 h. Como controle positivo foram utilizados
in6culos dos microrganismos semeados de forma idéntica as placas dos
extratos, sendo o efeito inibitério produzido por cada extrato verificado
considerando a placa controle positivo como sendo o total do crescimento
(ZHENG & ZHU, 2003).

O screening de toxicidade foi realizado pelo ensaio em placa de agar
sangue conforme metodologia descrita por Kalegari et al., (2011). Os extratos
foram preparados a 1.000 pg.mL' e impregnados em discos estéreis com 7
mm de diametro (Whatmann®). Discos impregnados com o solvente foram
utilizados como controle negativo e uma solucédo de polaxamer a 1.000 pg.mL*
foi utilizada como controle positivo. Ap6s a evaporacdo dos solventes, os
discos foram distribuidos nas placas e incubadas a 36 °C por 24 horas.
Posteriormente, foi verificada a formacédo de halo de hemdlise. Os halos foram
medidos e os resultados expressos como média dos halos encontrados em
duplicata.

Resultados e Discusséo

O efeito inibitério produzido pelos extratos foi verificado pela
presenca/auséncia de crescimento quando comparada a placas controle. A
Tabela 1 apresenta os resultados experimentais dos dois extratos de P. niruri
nas concentragcdoes testadas. Pode-se observar que houve inibicdo do
crescimento de E. coli na menor concentracdo testada para o0s extratos
etandlico e metandlico. No entanto, nenhum dos extratos foi efetivo para inibir o
crescimento de S. aureus nas concentracdes testadas.

Tabela 1 - Atividade antimicrobiana dos extratos alcodlicos de P. niruri frente as bactérias E.
coli e S. aureus.
Metanol Etanol

1000 pg/mL 5000 pg/mL 1000 pg/mL 5000 pg/mL

E. coli + + + +
S. aureus - - - -

+: inibicdo do crescimento. -: sem inibicdo de crescimento.
Fonte: Os autores.
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De acordo com Antunes et al. (2006), o estudo da atividade
antimicrobiana, geralmente é baseado em microrganismos de importancia
epidemiologica, tais como Staphylococcus aureus, Escherichia coli e
Pseudomonas aeruginosa, pois estes sao responsaveis por diferentes
processos etioldgicos em pacientes imunocomprometidos.

Segundo Correa e Matheus (2003), o trato urinario (ITU) pode ser
invadido por uma grande diversidade de microrganismos, como bactérias, virus
e fungos. Segundo Sato et al. (2005), a etiologia da grande maioria dos casos
corresponde a infeccdo por bactérias Gram-negativas, sendo E. colio
microrganismo invasor mais frequente. Portanto, resultados que apontem
substancias capazes de inibir esta bactéria sdo importantes para estudos
referentes ao tratamento de doencas no ITU.

No screening de toxicidade, observou-se que ambos 0s extratos nao
produziram hemolise, enquanto o controle positivo apresentou um halo de
1,2cm, assim, infere-se que a substancia analisada n&o apresenta niveis
significativos de toxicidade.

Concluséo

O presente estudo realizado com as folhas de Phyllanthus niruri, teve
foco na atividade antimicrobiana frente as cepas de Staphylococus aureus e
Escherichia coli. Dos extratos testados, tanto o etandlico quanto o metandlico
inibiram eficazmente o crescimento de E. coli. Adicionalmente, na analise
toxicologica ndo foi detectada atividade hemolitica em nenhum dos extratos
testados. Considerando a utilizacdo popular dessa planta para o tratamento de
problemas relacionados ao trato urinario e sua eficiéncia contra E. coli, deve-se
ressaltar a importancia de pesquisas direcionadas ao profundo conhecimento
do potencial antimicrobiano por diferentes metodologias, bem como para
elucidar os mecanismos de acdo antimicrobiana para que futuramente essa
planta possa ser utilizada racionalmente no tratamento de afecg¢des do trato
urinario.

Palavras-chave: Escherichia coli. Phyllanthus niruri. Staphylococcus aureus.
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Introducéo

Emulsdes representam uma classe de formulacdes de uso topico amplamente
empregado na &rea cosmética que apresentam como grande desafio
aperfeicoar a permeacao de substancias ativas no tecido cutaneo (Sperotto et
al.,, 2008; Santos et al., 2011). Tecnicamente, tratam-se de sistemas
heterogéneos constituidos por uma mistura de dois liquidos imisciveis,
constituindo de uma fase aquosa ou hidrofilica e outra fase oleosa ou lipofilica,
sendo que uma das fases esta dispersa na outra em forma de goticulas,
tornando-se homogéneas pela adicdo de substancias tensoativas que
estabilizam o sistema (Isaac et al., 2005; Sperotto et al., 2008; Morais &
Burges, 2012). O babacu € o nome genérico dado as palmeiras oleaginosas
pertencentes a familia Palmae e integrantes dos géneros Orbignya e Attalea e
€ uma das mais importantes representantes das palmeiras brasileiras, sendo
nos estados do Maranh&o, Piaui e Tocantins onde se concentram as maiores
extensbes de matas onde predominam os babaguais (Costa et al., 2014).
Estudos demonstraram que o acido laurico, presente no 6leo de babacu, se
pré-aplicado na pele, aumenta a permeabilidade da mesma para certas
substancias ativas (Sanctis, 2003). Recentemente, 6leos artesanais de Babacu
(Orbignya phalerata Martius), oriundos de diferentes regides do Estado do
Maranh&o, foram utilizados como ativo emoliente, com a producdo de
emulsdes cosmeéticas, com o potencial de hidratante (Costa et al., 2014).
Sendo assim, o objetivo deste estudo foi avaliar a estabilidade de pré-
formulacdes utilizando 6leo de babacu do estado do Maranhéo.

Metodologia
As pré-formulagbes foram preparadas utilizando o O6leo de babacu (O.

phalerata) extraido de forma artesanal pela comunidade do municipio de
Penalva do Movimento Interestadual das Quebradeiras de Coco Babacu
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(MIQCB) da regidao da Baixada maranhense do Estado do Maranh&o, com as
seguintes coordenadas geograficas: Penalva (PEN), latitude S - 03° 16" 54",
longitude W 45° 10' 29", area de 738,25 km? e clima tropical Umido; S&o Luis
(SL), latitude S - 02° 31' 51", longitude W 44° 18' 24", com area de 834,78 km?
e clima tropical, quente e Umido. As demais matérias-primas, segundo a
(Anvisa, 2013): Alcool cetoestearilico etoxilado (Mapric Ltda), Monoestearato
de glicerila (Mapric Ltda), Butil-hidroxitolueno - BHT (Mapric Ltda), Nipazol
(PharmaSpecial Ltda), Acido etilenodiaminotetracético - EDTA Sal Dissodico
P.A. (PharmaSpecial Ltda), Glicerina (Fagron Ltda), Imidazolidil® FagronLtda),
Avristoflex® (PharmaSpecial Ltda).

Preparo das pré-formulacdes

As pré-formulagdes foram preparadas pelo método “Emulsion Inversion Phase”
de acordo com Santos et al., 2005; Boock et al., 2005 e Boock et al., 2006. A
fase aquosa foi aquecida a 75 = 5 °C e vertida sobre a fase oleosa constituida
de 6leo de babacu e tensoativos. As pré-formulagbes foram mantidas sob
agitacdo constante (agitador mecanico Fisatan mod. 713 D) a 1200 rpm até a
completa homogeneizacdo das fases em temperatura ambiente 25 + 2 °C.
Foram preparadas quatro tipos de pré-formulagdes.

Testes preliminares de Estabilidade

As formulacdes foram submetidas aos testes classicos de estabilidade, 24
horas ap6s o preparo, como:

Analise macroscopica das formulacdes

Os aspectos macroscopicos das emulsfes foram avaliados para a observacao
de possiveis alteracdes na aparéncia geral, incluindo a cor, consisténcia,
presenca ou auséncia de visiveis indicadores de instabilidade, tais como
separacao de fases, sedimentacado e a formacao de grumos (Anvisa, 2004).
Testes de centrifugacéao

Em um tubo de ensaio conico graduado para centrifuga (Beckman Coulter Ltda
- Mod. J-25) foram adicionados 10,0 g de cada formulacdo e submetidas aos
ciclos de 1.000, 2.500 e 3.500 rpm, durante 15 minutos a temperatura
ambiente, para a visualizacdo de uma possivel separacdo de fase (Rieger,
1996; Anvisa, 2007).

Determinacao do pH

O valor de pH das formulagbes foi medido a temperatura ambiente 25 + 2 °C
utilizando-se um pHmetro (Bante Instruments — Mod. 922), inserindo-se o
eletrodo diretamente na amostra (Anvisa, 2007), previamente calibrado com
solucdes de pH 4,0 e 10. As leituras foram realizadas em triplicata.

Avaliacdo da homogeneidade dos globulos por microscopia

Por meio de um microscépio binocular foténico (Leica DMLS® Ltda) acoplado a
uma camera digital (Moticam® 1.000) e software (Motic Imagem Plus 2.0)
observaram-se a homogeneidade dos globulos das emulsbes no aumento de
40 x em objetiva para fotomicrografias. Utilizou-se cerca de 0,1 g de cada
formulacdo diluidas com 1 gota de agua destilada e colocadas na lamina
microscopica (Perfecta® Ltda — espessura 1,0 a 1,2 mm) sob prensa de
laminula (ANVISA, 2007).
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Resultados e Discussao

O estudo de estabilidade preliminar ndo tem a finalidade de estimar a vida util
do produto, e sim auxiliar na triagem das formulagdes (Anvisa, 2007). Quanto
aos resultados dos parametros macroscopicos pré-estabelecidos referentes ao
aspecto, cor e odor, analisados todas as pré-formulagcdes produzidas e
aprovadas foram consideradas estiveis, mantendo aspecto normal e sem
alteracdes visiveis, isto €, mantendo aspecto homogéneo, coloracdo branca,
com odor caracteristico da matéria-prima, demonstrando superficie lisa, sem
grumos aparentes e brilho intenso. Quando submetidas ao estresse fisico
rotacional (teste de centrifugacdo), apenas uma pré-formulacdo apresentou
separacdo de fase e as demais pré-formulacdes, apresentaram aspecto
homogéneo ao longo de sua extensao fisica. A manutencao de uma Unica fase
das emulsdes evidencia a estabilidade das mesmas (Anvisa, 2007). As pré-
formulagbes aprovadas, mantiveram sem expressiva alteragdo os valores
médios de seus respectivos pHs. Tais valores sdo condizentes aos
recomendados para formulagc6es de uso tépico, com os resultados médios para
a faixa de pH para a pré-formulacdo PEN 1 (5,7), pré-formulacdo PEN 2 (5,1) e
para a pré-formulacéo SL 2 (5,3). Esses valores de pH estdo de acordo com 0s
valores de pH pertencentes a pele humana, que é levemente acida (4,6 — 5,8),
0 que torna um meio de restricAio ao crescimento de determinados
microrganismos (Leonardi; Gaspar; Maia Campos, 2002). Deve-se ainda
considerar este parametro como essencial ao estudo de emulsdes, uma vez
que o pH corresponde a uma medida muito significativa pelo fato de que
alteracOes bruscas de seu valor ao longo do tempo, pode sugerir modificacdes
quimicas dos componentes presentes na formulacéo (Casteli et al., 2008). No
presente estudo as pré-formulacdes produzidas foram avaliadas
microscopicamente com o0 objetivo de comparar a estabilidade das mesmas.
Nos resultados das fotomicrografias em aumento de 40 X, as pré-formulacdes
apresentaram globulos pequenos de 6leo dispersos na fase externa. Com base
na observacdo microscopica Vverifica-se que quanto menores e mais
homogéneos os glébulos, maior é a tendéncia de estabilidade de uma
formulacéo (Pereira, 2008). Os globulos apresentaram tamanho micrométrico.
Alguns apresentaram forma eliptica e a maioria apresentou forma esférica com
superficie regular.

Conclusao

O presente estudo mostrou a importadncia do uso de produtos naturais
associados a Tecnologia Farmacéutica, no desenvolvimento de novas
emulsdes estaveis aplicando o Oleo de Babacu (Orbignya phalerata Martius)
como o emoliente nas formulacdes, demonstrando que o 6leo da semente do
babacu vem a ser uma matéria-prima com elevado potencial para a producao
de emulsBes cosméticas.

Palavras-chave: Oleo de babacu. Emulsdo. Hidratante.
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Introducao

O urucum (Bixa orellana L.) € uma planta originaria da América Tropical,
pertencente a familia botanica Bixaceae. Suas sementes produzem um
pigmento avermelhado, que € bastante comercializado como corante em
funcdo de seu baixo custo de producdo e baixa toxicidade (CASTRO et al.,
2009). Este pigmento €& amplamente utilizado nas industrias alimenticia,
guimica, cosmeética e farmacéutica.

A bixina (6-metil hidrogénio 9’-cis-6,6’-diapocaroteno-6,6’-dioato) é o
principal carotenoide da semente de urucum, correspondendo a cerca de 80%
dos carotenoides encontrados. Possui uma cadeia isoprénica de 24 atomos de
carbono, e nas extremidades um acido carboxilico e um éster metilico,
perfazendo assim a formula molecular C2sH3004 (COSTA, CHAVES, 2005).

Além de seu uso como corante, a bixina também vem sendo
investigada a respeito de suas atividades bioldgicas e possiveis beneficios para
a saude (GIORGI et al., 2013). A bixina apresenta a capacidade de sequestrar
radicais livres e de desativacdo de oxigénio singlete. Esta acao antioxidante se
deve ao sistema de duplas ligacbes conjugadas e tem importancia para a
saude humana por contribuir para a protecéo de células (DIAS et al., 2011).

Neste sentido, este trabalho teve como objetivo extrair, purificar e
caracterizar a bixina das sementes de urucum e avaliar sua atividade

antioxidante.

Metodologia

As sementes de urucum foram coletadas na Universidade Estadual do
Ceard e foram armazenadas em congelador e protegidas da luz antes da
utilizacdo como matéria-prima neste trabalho. Uma amostra de sementes de
urucum (200 g) foram submetidas a extracdo com acetona (700 mL) em
aparelhagem Soxhlet por um periodo de 8 horas. O extrato resultante foi
filtrado em papel de filtro previamente pesado e submetido a posterior
purificacdo por cristalizagdo como descrito por Rios e Marcadante (2004). Os
cristais de bixina foram acondicionados em recipiente &mbar ao abrigo do calor,
da umidade e da luz. A caracterizacao da bixina se deu a partir das técnicas de
Ressonancia Magnética Nuclear, RMN 'H e 3C usando CDCL3 como solvente
e espectroscopia na regiao do infravermelho (IV). A avaliacdo da atividade
antioxidante foi realizada seguindo a metodologia de Re e colaboradores
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(1999), monitorando-se o consumo do radical livre 2,2"-azinobis (3-
etilbenzotiazolina-6- acido sulfénico) (ABTS ++) pelas amostras, através da
medida do decréscimo da absorbancia de solucbes de diferentes
concentracfes, usando como controle positivo a rutina, devido a sua
comprovada agéo antioxidante.

Resultados e Discusséo

Ao término da extracdo recolheu-se cerca de 3,18 g de cristais que
correspondem a 1,59 % de rendimento, e que se apresentaram brilhantes e de
cor vermelho-purpura (Figura 1). Os cristais foram purificados, secos,
armazenados em um frasco ambar e conservados sob refrigeragéo.

Figura 1 — Amostra dos cristais de bixina obtidos.

Fonte: Proprio autor.

O espectro de RMN *H (Figura 2) apresentou sinais de deslocamento
quimico entre 1,97 — 2,01 ppm correspondentes aos prétons das metilas
ligadas aos carbonos vinilicos, um singlete em 3,80 ppm que corresponde a
metoxila de éster e também dois pares de dubletes, o primeiro atribuido a Ha
em 5,87 — 5,94 ppm e o segundo em 7,45 - 7,49 ppm atribuido a HB, ambos
correspondentes aos prétons vizinhos aos grupos carboxilicos do &cido livre e
do éster, respectivamente. Também apresentou multipletos entre 6,32 a 6,90
ppm, referentes aos prétons ligados a carbonos sp?

Figura 2 — Espectro de RMN !H da bixina

O
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Fonte: Préprio autor.
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O espectro de RMN de 3C (Figura 3) mostrou sinais de deslocamento
quimico em 51,8 ppm referente ao carbono da metoxila do éster. Na regido de
115 a 142 ppm, observou-se multiplicidade de sinais correspondentes aos
carbonos sp? da cadeia vinilica e na regido entre 12 - 20 ppm os sinais de
deslocamento de carbonos das metilas ligadas aos carbonos vinilicos.

Figura 3 — Espectro de RMN *3C da bixina.
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Fonte: Proprio autor.

O espectro na regido do infravermelho (IV) (Figura 4) apresentou uma
-1
banda caracteristica do grupamento hidroxila em 3180 cm , e carbonila de

éster a,B-insaturado em 1716 cm_l. O espectro apresenta ainda, bandas de
estiramento C=C (1608 e 1562 cm), C-H sp3(2991, 2947 e 2914 cm), C-H
sp? (3032 cm-1), C-O de alcool primario (1161 cm™).

Figura 4 — Espectro de absor¢éo de IV da bixina.
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Fonte: Préprio autor.
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Os dados de RMN 'H, RMN *3C e IV apresentados neste trabalho
estdo concordantes com os resultados observados por Costa e Chaves (2005).

Para determinacdo da atividade antioxidante foi utilizado o método
ABTS, que apresenta vantagem em relacdo a outros métodos, uma vez que
pode ser utilizado tanto para amostras hidrossolUveis quanto para amostras
lipossoluveis. Os resultados mostraram que a capacidade inibitéria da bixina
(ICs0) foi de 0,012 £ 0,69 mg/mL. A bixina exerceu uma atividade antioxidante
semelhante a capacidade sequestradora do padréo rutina (ICs0=0,0137 + 0,26
mg/mL), o que denota o potencial deste carotenoide. Moreira e colaboradores
(2014) confirmaram a atividade antioxidante das sementes de urucum. Nesse
trabalho, todos os ensaios apresentaram alto potencial antioxidante.

Concluséo

A andlise dos dados de RMN de 'H, 13C e IV, juntamente com dados ja
existentes na literatura permitiram caracterizar o cristal obtido da extracdo das
sementes de urucum como sendo o carotenoide bixina. A bixina mostrou
potencial antioxidante para captura de radical livre ABTS, sugerindo que a
utilizacdo deste carotenoide pode proporcionar uma acdo preventiva de
doencas contribuindo de forma benéfica a saude do ser humano.

Palavras-chave: Bixa orellana. Caracterizagdo. Antioxidante.
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Introducéo

O Staphylococcus aureus € um micro-organismo gram-positivo que
causa doenca a nivel mundial (FRANCOIS et al., 2010), sendo considerado um
dos principais patdgenos humanos, se destaca por apresentar elevada
resisténcia aos antimicrobianos, estando associado as infeccfes adquiridas,
tanto na comunidade quanto em hospitais, e que se tornou um paradigma das
infecgdes bacterianas (MENEGOTTO; PICOLI, 2007).

Os Oleos essenciais séo caracterizados como elementos volateis
contidos em muitos 6rgdos vegetais e, que estdo associados a inumeras
funcdes imprescindiveis a sobrevivéncia vegetal, exercendo papel crucial na
defesa contra micro-organismos. Além do mais, tem sido determinado
cientificamente, que cerca de 60% dessas substancias possuem propriedades
antifingicas e 35% apresentam propriedades antibacterianas (LIMA et al.,
2006).

O Cravo da India (Syzygium aromaticum) € uma planta arborea,
pertencente a familia Myrtaceae, se destaca por ser bastante utilizada na
culinaria, na indastria alimenticia e também no uso medicinal (SILVA et al.,
2009). O Capim-santo (Cymbopogon citratus) é uma planta medicinal
pertencente a familia Poaceae e tornou-se importante na economia em razao
da sua producéo de Oleos essenciais que apresentam utilizagéo na industria de
alimentos, cosmética e quimica (SILVA et al., 2014). O Alecrim (Rosmarinus
officinalis) € um vegetal aromatico pertencente a familia Lamiaceae, utilizado
na culindria como agente aromatizante de alimentos, usado também na
medicina popular como anti-inflamatério e antimicrobiano (ARRANZ et al.,
2015; TEIXEIRA et al., 2013).

Por essas plantas serem bastante utilizadas na medicina popular e na
culinaria, seus 6leos essenciais tem sido interesse de estudos intensivos com a
finalidade de observa sua eficacia em conter o desenvolvimento de micro-
organismos e desenvolverem tratamentos alternativos que sejam mais naturais,
eficazes e menos agressivos (LIMA et al., 2015; MILLEZI et al., 2013). Diante
do exposto o objetivo do presente estudo foi avaliar a atividade antibacteriana
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dos Oleos essenciais de Syzygium aromaticum, Cymbopogon citratus e
Rosmarinus officinalis frente a cepa de Staphylococcus aureus.

Metodologia

As plantas utilizadas nesta pesquisa foram adquiridas no mercado
publico de Sobral — CE e levadas ao Laboratério de Quimica Analitica da
Universidade Estadual do Vale do Acarau, para a obtencdo dos 6leos
essenciais. As plantas foram submetidas ao método de hidrodestilacdo por um
periodo de 2 horas em um aparelho do tipo Clevenger. Posteriormente os 6leos
foram coletados, filtrados e colocados em frascos selados a 4°C.

A atividade antibacteriana foi determinada pelo o método de
microdiluicdo em caldo (CLSI, 2008), utilizando os 6leos essenciais de cravo,
alecrim e capim santo e o micro-organismo Staphylococcus aureus. O inoculo
foi preparado usando aliquotas de Staphylococcus aureus, diluida em solucéo
salina 0,9% a uma concentracdo de aproximadamente 108 UFC/mL, o que
corresponde a solucdo padrdo de McFarland 0,5.

Os o6leos essenciais foram diluidos em 6leo mineral a uma concentracao
de 10 mg/mL. Posteriormente, em placas de microdiluicdo foram colocadas 100
ML de caldo BHI (Brain Heart Infusin Broth) em todos os 96 pocos, em seguida
adicionou-se 100 pL dos 6leos essenciais na primeira coluna da placa, depois
foram realizadas diluigbes sucessivas a partir da concentragdo de 10 mg/mL,
obtendo as concentracfes de 5, 2,5, 1,25 a 0,625, 0,312, 0,156, 0,078 mg/mL.
Posteriormente adicionou-se 100 yL do inoculo em todos os pogos. Como
controle foi utilizando a Cefepima.

As placas foram incubadas em estufa a bacteriolégica a 37 °C por 18-24
horas, o procedimento foi realizado em duplicata. A MIC (Concentracao
Inibitéria Minima) se definiu como a menor concentracdo do éleo essencial que
inibiu totalmente o crescimento do micro-organismo.

Resultados e Discusséo

Nos resultados obtidos pelo método de microdiluicdo em caldo para os
Oleos essenciais de alecrim, cravo e capim santo frente a S. aureus, pode-se
observar que houve semelhan¢a, mostrando que para todos os 6leos houve
diminuicao significativa do crescimento bacteriano a partir da concentracao de
2,5 mg/mL e com inibicdo na concentragdo de 5 mg/mL (Tabela 1).

Tabela 1 — Atividade antibacteriana dos 0leos essenciais de alecrim, cravo e capim santo
frente a Staphylococcus aureus

OLEOS ESSENCIAIS CONCENTRACAO
Diminuiu crescimento Inibiu crescimento
CRAVO 2,5 mg/mL 5 mg/mL
ALECRIM 2,5 mg/mL 5 mg/mL
CAPIM SANTO 2,5 mg/mL 5 mg/mL
CONTROLE (CEFEPIMA) 1,25 mg/mL 2,5 mg/mL

Fonte: Préprio autor.

Em estudos realizados por Cordeiro (2013) com o0 Oleo essencial
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Rosmarinus officinalis frente a Escherichia coli e Staphylococcus aureus
mostrou inibicdo da atividade microbiana nas concentracfes de 0,035 mg/mL e
0,018 mg/mL respectivamente, resultados com atividade melhor que as
observadas no presente estudo. Outra pesquisa também realizada com 6leo
essencial de alecrim contra Pseudomonas aeruginosa mostrou resultados com
inibicdo também na zona de 2,5 mg/mL (SANTOYO et al., 2005).

Resultados obtidos por Silva e colaboradores (2015), estudando o Gleo
essencial de Syzygium aromaticum frente a S. aureus e E. coli, mostraram uma
concentracdo inibitéria minima de 550 pg/mL para ambas as espécies.
Mostrando eficacia antibacteriana em concentracdo menor que a observada no
atual estudo.

Em trabalho desenvolvido com 0leo essencial de Cymbopogon
citratus contra S. aureus, P. Aeruginosa e E. coli pode-se observar que o 6leo
essencial apresentou potencial antimicrobiano, inibindo os micro-organismos
nas concentracdes de 7,81, 15,62 e 62,50 ug/mL, respectivamente. Sua acao
antimicrobiana comprovada € atribuida ao citral presente no 6leo essencial
(SILVA et al., 2014). Portanto evidencia-se alto potencial antimicrobiano dos
Oleos essenciais das trés plantas estudadas.

Concluséo

Diante do exposto, conclui-se que os 6leos essenciais de alecrim, cravo
e capim santo sdo bons antimicrobianos, por apresentarem boa atividade
antibacteriana frente ao micro-organismo S. aureus e a outras bactérias,
mostrando que 0S mesmos apresentam potencial para serem utilizados
futuramente no desenvolvimento de farmacos para o tratamento de doencas
causadas por S. aureus e também por outros micro-organismos. E necessario
a realizacdo de estudos mais aprofundados a fim de identificar e isolar as
substancias responsaveis por esse potencial antibacteriano.

Palavras-chave: Oleos essenciais. Staphylococcus aureus. Recursos naturais.
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Introducéo

A sintese de derivados de produtos naturais através de reacbes e
modificagdes quimicas surgem com a finalidade de obter novos compostos
com potencial biolégico e farmacolégico, além de formar uma alternativa de
substituicdo aos farmacos sintéticos, aproveitando assim fontes vegetais de
baixo custo e facil acesso.

O caju (Anacardium occidentale) pertencente a familia das
anacardiaceas, € uma cultura de grande importancia econémica e social para a
regido Nordeste do Brasil, sendo a exportacdo da castanha de caju uma das
principais atividades nos estados do Ceara, Piaui e Rio Grande do Norte,
(RUFINO et al., 2010).

O Liquido da Casca da Castanha (LCC) é produzido em larga escala e
usado como matéria-prima na fabricacdo de inseticidas, germicidas,
antioxidantes, isolantes térmicos, material de atrito, plastificantes, tintas,
vernizes (PARAMASHIVAPPA et al., 2001), etc. Seus principais constituintes
sdo o0 acido anacardico, cardol, 2-metil-cardol e o cardanol, tais compostos
apresentam uma cadeia lateral alifatica de quinze carbonos na posicdo meta
em relacdo a hidroxila, contendo de zero a trés insaturacdes localizadas em C-
8’ (monoeno), C-8 e C-11’ (dieno) e C-8’, C-11" e C-14" (trieno).

O acido anacardico, constituinte majoritario no LCC solvente, é de
grande interesse farmacolégico pois apresenta diversas propriedades
biolégicas como a atividade antibacteriana, antioxidante, larvicida,
anticolinesterasica, cardiovasculares e tumorogénicas Além disso, é um
potente inseticida e moluscicida (KUBO et al., 2003).

Considerando a versatilidade e o potencial farmacolégico do acido
anacardico, o presente estudo teve como objetivo sintetizar e caracterizar um
éster derivado da reacdo do acido anacardico acetilado com eugenol, no
sentido de aprimorar o potencial biol6gico e farmacol6gico deste constituinte.

Metodologia

O LCC solvente foi obtido da quebra das castanhas que foram
bisseccionadas mecanicamente, ao longo do eixo das duas metades da casca
e separada das améndoas. As cascas obtidas foram extraidas a frio com
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hexano. Ap0s maceragédo por um periodo de 24 horas, o0 extrato hexanico foi
separado por filtracdo e foi evaporado a vacuo com temperatura maxima de 60
°C, até a completa remocéao do solvente, produzindo um liquido viscoso escuro
e limpido com rendimento de LCC de aproximadamente 4,5% em relacao as
améndoas.

O acido anacardico foi isolado e purificado conforme a metodologia de
Paramashivappa e colaboradores (2001), em seguida preparou-se a acetilacao
deste da seguinte maneira: reagiu-se o acido anacardico numa mistura de 150
mL de anidrido acético com 15 g de acetato de sédio em um baldo de 500mL,
sob refluxo por 1 hora. ApGs este periodo resfriou e transferiu-se a mistura
reacional para um béquer de 1000 mL contendo 200 mL de agua destilada, que
foi neutralizada com solucéo de bicarbonato de sédio 5%.

Por ultimo, extraiu-se a mistura reacional com cloroférmio, lavou-se a
fracdo cloroformica com &gua, secou-se com sulfato de soédio anidro e
concentrou o material em evaporador rotativo a vacuo, obtendo-se o acido
anacardico acetilado. Para a purificacdo do material acetilado, foi feita uma
cromatografia em coluna e em seguida, a reacao foi confirmada por CCD.

Com a obtencdo do acido anacardico acetilado fez-se uma reacdo de
esterificacdo deste com eugenol, sendo esta reagcdo catalisada por
dicicloexilcarbodiimida (DCC) e dimetilaminopiridina (DMAP), utilizando
diclorometano (DCM) como solvente, apds a sintese purificou-se o derivado
através de técnicas cromatograficas. Para confirmacdo do éster derivado do
acido anacardico acetilado com eugenol, este foi analisado por espectroscopia
de RMN 3C e H.

Resultados e Discusséo

Os resultados obtidos da sintese do éster derivado do &cido anacardico
acetilado (AAAC) com eugenol, o O-acetil-anacardato de eugenila, foi
confirmado pelos espectros de RMN de *H e 3C como sdo apresentados na
figura 1 e 2, seguido da rota sintética do éster derivado, ilustrando como
ocorreu 0 mecanismo da reacao, apresentado na figura 3.

Figura 1- Espectro de RMN de *H do O-acetil-anacardato de eugenila

Fonte: Proprio autor.
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Figura 2- Espectro de RMN de 3C do O-acetil-anacardato de eugenila

Fonte: Proprio autor.

Figura 3 - Esquema reacional do éster formado o O-acetil-anacardato de eugenila
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Fonte: Proprio autor.

Figura 4 - Acido anacérdico e suas cadeais laterais (saturada, monoeno, dieno e trieno)
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Fonte: Proprio autor.

A partir da analise por espectro de RMN de 'H observou-se um singleto
intenso em 2,31 ppm referentes aos hidrogénios metilicos do grupo acetila,
3,82 ppm ao grupo metoxila (-OCH3), em 6,70 - 7,38 ppm correspondem aos
hidrogénios da fracdo aromética. Os 19 sinais de carbonos esperados para o
éster formado no espectro de RMN de 13C apresentou como destaque o sinal
do grupo carbonila do éster em 169,4 ppm caracterizando que houve a
formacdo do éster, O-acetil-anacardato de eugenila, obtido da reacdo de
esterificacdo do acido anacérdico acetilado com o eugenol.
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Concluséo

No presente trabalho foi possivel a sintese, purificacdo e caracterizacao
do éster derivado do &cido anacérdico acetilado com o eugenol por via quimica
classica, o O-acetil-anacardato de eugenila, abordando modificacdes
estruturais no grupo hidréxi (-OH) da molécula, formando assim o éster
esperado, portanto, dada a busca continua de obter novos compostos a partir
de produtos naturais com potencial bioldgico e farmacologico conhecidos, este
trabalho mostrou-se como uma oportunidade em aumentar o valor do presente
subproduto através do desenvolvimento de derivados de produtos naturais que
possam ser adicionadas a farmacos com propriedades biolégicas.

Palavras-chave: Sintese. Caracteriza¢do. Anacardium occidentale.
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Introducao

As plantas medicinais constituem a melhor fonte para obtencédo de uma
grande variedade de drogas (BERTINI et al., 2005), portanto, o estudo de
principios biologicamente ativos de plantas € muito importante. Em dados
fitoquimicos a familia Annonaceae se destaca pelos variados tipos de
metabdlicos secundarios, como alcaloides, flavonoides e terpenoides,
diterpenos (SILVA et al., 2009), tendo relevante importancia a presenca de
acetogeninas, que é uma classe de compostos com enorme atividades
biolégicas como citotdxica, imunossupressora, pesticida, antiparasitaria e
antimicrobiana (LIMA et al., 2010), sendo o género Annona a principal fonte
dessa classe de compostos. A Annona muricata é rica em compostos bioativos
que apresentam atividades antitumoral, antifingica, antiviral e de inibicdo de
enzimas, além de outras atividades como antibacteriana, antiparasitaria,
antiespasmadica, citotdxica, hipotensiva, vasodilatadora (VILA-NOVA et al,
2013; DE CARVALHO et al., 2000). Neste contexto objetivou-se estudar a
planta Annona muricata (Annonaceae) para a descoberta de potencias
substancias para o tratamento da Doenca de Alzheimer.

A doencga de Alzheimer € a uma enfermidade sem cura que causa a
forma mais comum de deméncia, a qual os sintomas agravam com o passar do
tempo. E caracterizada por um declinio das fungdes intelectuais como:
memoria, orientacdo no tempo e no espaco, aprendizado, comunicacdo e
dentre outras. N&o se conhece exatamente a causa da doenca de Alzheimer
(DA), o que se tem conhecimento € que a doenca se desenvolve devido ao
nivel de acetilcolina (ACh) que é um neurotransmissor do sistema nervoso
humano, responsavel pelo desempenho cognitivo, o nivel da acetilcolina esta
diminuido na doenga de Alzheimer (DA) ou por diminuigdo de producao ou por

excessiva destruicdo pela acdo da enzima acetilcolinesterase (AChE), A AChE
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inativa a agao do neurotransmissor acetilcolina hidrolisando-o em acetato e
colina, ocasionando a doenca de Alzheimer (DA). Com a inibicdo da enzina
AChE faz com que aumente os niveis de acetilcolina e com isso pacientes com
DA apresentem melhora nos sintomas cognitivos, comportamentais e
funcionais relacionados ao mal de Alzheimer. Levando em consideragédo a
grande utilidade e importancia dos inibidores da AChE na medicina e ao
tratamento da Doenca de Alzheimer, busca-se uma nova fonte natural, ja que o
arsenal terapéutico para o tratamento dessa enfermidade esta se tornando
cada vez mais limitado, portanto este trabalho teve como objetivo a avaliacéo in
vitro da atividade inibitéria da AChE de um insaponificAvel da semente da
Annona muricata L., conhecida popularmente como graviola e a identificacdo
de compostos presentes nesse material insaponificavel.

Metodologia

As sementes foram coletadas no municipio de Limoeiro do Norte, sendo
previamente selecionadas, trituradas e colocadas no etanol para percolacéo, e
apos 7 dias o solvente foi concentrado em rotoevaporador rotativo, obtendo-se
0 extrato etandlico. Desse extrato fez-se a separacdo de substancias quimicas através
da cromatografia de coluna de silica gel, sendo eluida nos solventes por ordem
decrescente de polaridade: hexano, cloroférmio, acetato e metanol, obtendo-se um
material gorduroso nas fracdes de hexano e cloroférmio, apds a rotoevaporacdo dos
solventes. O material gorduroso da fracdo cloroférmica passou pelo processo de
saponificacao utilizando metanol e hidréxido de potassio pa., separando-se a fragao
insaponificavel, por lavagens com cloroférmio e agua em funil de separagdo; em
seguida a solucao cloroférmica foi concentrada em rotoevaporador rotativo, obtendo-
se 0 material insaponificavel.

A atividade inibidora da acetilcolinesterase foi avaliada qualitativamente pelo
método de ELLMAN et al., 1961, adaptado para cromatografia em camada fina RHEE,
2001, foram usadas solu¢des de acido 5,5'- ditiobis- 2nitrobenzoico (DTNB) e
iodeto de acetilcolina (ATCI) em tampdo. Na andlise qualitativamente as
amostras foram aplicadas na cromatoplaca , apds evaporacdo do solvente,
pulverizou-se o material (ATCI, 1ImM em tampé&o) e o reagente de Ellman
(DTNB, 1 mM em tampao). Ap6s 3 minutos borrifou-se a enzima (3U/mL) e em
10 minutos a placa desenvolveu cor amarela, com isso houve surgimento de
halos brancos que surgiram em torno dos “spots” aplicados na cromatoplaca
indicando a inibicdo da enzina sendo comparados com 0 padrdo, o alcaloide
fisostigmina e foi medido quantitativamente usando um leitor de microplacas ELISA
BIOTEK (modelo ELX 800 com software Gen5 V2.04.11), com base também no método
de Ellman et al., 1961 modificado por TREVISAN et al., 2011. Todas as experiéncias
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foram realizadas em triplicata, e os resultados foram expressos como a média * desvio
padrao.

As diferengas entre os valores foram examinadas com andlise de variancia
(ANOVA), e os resultados foram comparados usando o teste de Tukey a um nivel de
confianga de 95%. Foi utilizado o software GraphPad Prism versdao 5.01 e a droga
padrdo foi a fisostigmina. A identificacdo dos compostos majoritarios foi feita através
da Cromatografia de Gas acoplada a Espectroscopia de Massas (CG-EM) para
identificar diferentes substancias através da comparacdo dos espectros de
massas de cada composto com biblioteca de padrées no EM, por comparacao
visual em catalogo de padrbes (ADAMS et al., 2000) e pelos indices Kovat
(tempos de retencéo).

Resultados e Discussao

A amostra mostrou capacidade inibitoria da enzina AChE uma vez que
tanto nos resultados da analise qualitativa revelou halo positivo para inibicdo da
enzina e quantitativamente obteve o valor mostrado na tabela 1 com
capacidade inibitéria da enzima AChE.

Tabela 1 — Atividade inibitéria da enzina acetilcolinesterase pelos ésteres metilicos de Annona
muricata (EEAM) por CCD e por ELISA .

INIBICAO DA AChE

INIBICAO DA ENZIMA POR ELISA2
AMOSTRA POR CCD!
ICso (Mg /ML)
EEAM + 36,61 + 0,050
+ 19,53 + 0,08
FISIOSTIMINAS

1 Inibicdo da enzina qualitativamente: Formagé&o de halo branco +, ndo formacgéo —
2Capacidade de inibicdo de 50% da enzina AChE, 3Droga padréo

Fonte: Proprio autor.

Na analise por cromatografia gasosa acoplada a Espectrometria de
Massas, da fracdo insaponificada observou-se no cromatograma a presenca de
5 picos que por interpretacdo do espectro de massas foram caracterizados
como ésteres metilicos de acidos graxos. De acordo com a tabela 2, o oleato
de metila é o principal componente.
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Figural — Cromatograma da cromatografia gasosa acoplada a espectroscopia de massa.
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Fonte: Préprio autor.

Tabela 2 — Andlise por cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massas dos
lipideos do insaponificavel da fragao lipidica da semente de Anona muricata.

COMPONENTES MAJORITARIOS Percentual relativo
Palmitoleato de metila 2,77
Palmitato de metila 27,98
Linoleato de metila 26,31
Oleato de metila 40,10
Estearato de metila 2,84

Fonte: Proprio autor.

Conclusao

O presente trabalhou mostrou que os ésteres metilicos de acidos graxos
além de serem bastante conhecidos na industria quimica como biodiesel,
mostraram potencial em relagéo a inibicdo da enzina AChE, sendo necessarios
estudos adicionais para enriguecimento dos dados e confirmagdo dos
resultados. A Annona muricata, conhecida como graviola é muito usada para
fins de estudos quimicos e biologicos e foi verificado que as sementes, séo
ricas em lipideos que na forma de ésteres metilicos mostrou potencial atividade
para o tratamento da Doenca de Alzheimer.

Palavras-chave: Caracterizacdo. Graviola. Acetilcolinesterase.
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Introducéo

O género Ocimum pertencente a familia Lamiaceae € caracterizado por
uma grande variabilidade na morfologia e quimiotipos de regides tropicais e
subtropicais da Asia, Africa, Américas Central e Sul, gerando um grande
namero de subespécies e 6leos essenciais ricos em metil-chavicol, metil-
cinamato, eugenol, citral, linalol, timol, canfora e pireno (BORGES et al., 2012),
despertando atencéo de pesquisadores por suas propriedades antioxidantes. O
objetivo deste estudo foi analisar quimicamente o 6leo essencial de Ocimum
campechianum e a atividade antioxidante por trés diferentes métodos,
avaliando sua potencialidade como ingrediente funcional.

Metodologia
Local do estudo e Amostra

O estudo foi realizado no Laboratério de Quimica de Produtos Naturais da
Universidade Estadual do Ceard (UECE) e Laboratério de Cromatografia
Gasoso/Espectrometria de massa do Departamento de quimica organica e
inorganica da Universidade Federal do Ceara (UFC).

A amostra foi 6leo essencial de Ocimum campechianum, coletada as 7h
da manha na Embrapa Agroindustria Tropical (Ceard), registrado com n° 59299
no Herbario Prisco Bezerra (UFC), tendo rendimento de 2%.
Extracdo dos 0leos essenciais

O método utilizado para extracdo foi hidrodestilagdo por Clevenger, 2 h
(A.O.A.C, 1995).
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Caracterizacdo quimica dos Oleos essenciais - cromatografia com fase
gasosa acoplada a espectrometria de massa (CG/MS)

Os constituintes quimicos do 6leo essencial foram analisados por CG/MS
em um instrumento Shimadzu QP-2010, usando coluna DB-5 (Agilent, parte n°
122-5532). O volume de amostra injetado foi de 1 mL. Os compostos foram
identificados pelos seus tempos de retencdo e espectros de massa,
comparados ao banco de dados de computador (NIST) e espectros publicados
(ADAMS, 2001).

Atividade antioxidante
A atividade antioxidante foi determinada pelos métodos descritos abaixo:
e Método DPPH

Pesou-se 15mg da amostra para a preparacdo da primeira concentracao
de 10000 pg/mL, que foi 15 mg diluidos em 1,5 mL de metanol (1:1), sendo
feitas diluices de 10000 a 1 pug/mL, se transfere 0,1 mL dessas concentracdes
adicionados a 3,9 mL da solucdo de DPPH. Posteriormente, as amostras séo
guardadas sob abrigo da luz por 60 minutos para a leitura a 515 nm em
espectrofotometro, e calculado o Clso (BRAND-WILLIAMS et al., 1995).

e Método ABTS (2,2'-azinobis-(3-ethylbenzothiazoline-6-sulfonic acid))

A concentragcdo mae da amostra foi preparada com 15mg da amostra
diluida em 1,5mL de etanol, obtendo a concentracdo de 10000 pg/mL e as
outras concentracdes variando de 5000 a 5 pg/mL. Em seguida, aliquotas de
30 pL das concentracdes das amostras foram transferidas em 3,0 mL da
solucdo de ABTS para leituras das absorbancias em 734 nm por
espectrofotometria apds decorrido 6 minutos (RE et al., 1999). As absorbancias
serviram para obtencéo do Clso.

e Sistema B-Caroteno/acido linoleico

Para a solucdo mae (concentracdo de 500 pg/mL), pesou-se 12,5 mg da
amostra para 25 mL de metanol. Em seguida, foi feito as concentracdes de
250, 100, 50 e 25 pg/mL). Apo6s as concentracdes adquiridas, colocou-se 5mL
da solugao de B-caroteno em vidrinhos com 200 pyL de cada concentragdo. O
branco foi realizado com a solugdo de [-caroteno/acido linoléico sem a
amostra. O teste foi realizado em duplicata. A leitura foi feita no
espectrofotdbmetro antes e apos passados 2h de incubacdo das concentracdes
das amostras em solucdo de [B-caroteno/acido linoléico em banho maria. O
calculo de Clsofoi obtido mediante absorbancias das concentragdes
(WETTASINGHE; SHAHIDI, 1999).

Resultados e Discusséo
A Tabela 1 destaca a composicdo quimica de o6leo essencial (OE) de
Ocimum campechianum. Os resultados mostraram elevados teores de eugenol.

Tabela 1: Constituintes quimicas de 6leos essenciais de Ocimum campechianum

Constituintes Kl lit Kl exp %
octen-3-ol <1> 979 970 0,16
1,8-cineol (Eucaliptol) 1031 1023 1,01
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Linalol 1097 1096 0,76
Elemeno <delta-> 1338 1340 0,58
Eugenol 1359 1360 68,74
B-elemeno 1391 1394 4,40
Metil-eugenol 1404 1408 1,52
E-cariofileno 1419 1426 7,65
a-humuleno 1455 1455 1,67
Alo-aromadendreno 1460 1460 0,28
Germacreno D 1485 1480 0,34
B-selineno 1490 1485 1,16
Bicyclogermacreno 1500 1494 4,95
B-sesquifelandreno 1523 1520 1,45
Elemicina 1557 1547 4,16
Oxido de Cariofileno 1583 1571 0,82
Monoterpeno Oxigenado - - 0,76
Hidrocarboneto Sesquiterpeno - - 18,90
Fenilpropandides - - 74,58
% Total identificado - - 94,24

Fonte: Laboratdrio de Cromatografia Gasoso/Espectrometria de massa, UFC

O OE de O. campechianum, também conhecido com Ocimum
micranthum, teve 17 constituintes quimicos, representado por 68,74% de
eugenol, sendo similarmente ao relatado por Vieira et al. (2014), que
encontraram teor de 64,80%. Entretanto, foi possivel observar diferencas na
composi¢do quimica no OE de plantas cultivadas no mesmo local (Fortaleza),
mostrando a variabilidade quimica por regido, clima, época de colheita, etc.

Variagdes na composicao quimica de Oleos essenciais, produtos do
metabolismo secundario de plantas, ocorre devido a mudancas nos fatores
abidticos, bem como a localizacdo geogréafica da planta e época da coleta da
planta. Poucos relatos acerca da quimica de 6leos essenciais de Ocimum
campechianum. Os teores deste estudo foram melhores quando comparado ao
estudo de Sacchetti et al. (2004) que encontraram 46,55% de eugenol como
principal constituinte em folhas originarias da Amazénia e de Charles et al.
(1990) que identificaram 20,50% de eugenol em folhas de Chicago.

A complexidade quimica nas plantas vegetais se deve a mistura de
diferentes compostos de grupos funcionais distintas, polaridade e
conhecimento quimico, como explicado por Sacchetti et al. (2005). Portanto,
Gounder e Lingamallu (2012) destacaram a importancia de uma triagem com
multiplos ensaios na determinacdo de atividade antioxidante. A determinacao
da atividade antioxidante foi observada por trés métodos (Tabela 2).

O sequestro do radical livre do DPPH é um dos métodos mais usados
para comparar as atividades antioxidantes entre amostras. No entanto, o
método ABTS mostrou mais efetividade na acédo antioxidante de sequestrar
radicais livres do O6leo essencial de O. campechianum, sem diferenca
estatistica comparado ao eugenol isolado.
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Tabela 2: Potencial antioxidante de 6leos essenciais de O. campechianum

Oleos Essenciais DPPH ABTS B-caroteno/
Acido Linoléico
Clso (p,g/mL) Clso (p.g/mL) Clso (p.g/mL)
X(DP) X(DP) X(DP)
O. campechianium 4,93 (0,03) aA 2,51 (0,07)bB 8,79 (0,12)¢cc
Eugenol isolado 1.91 (0,06)2A 2,17 (0,03) bA 7.85 (2.25)¢B

Legenda: DP — Desvio padréo; £ - Teste de ANOVA seguido do pés-teste LSD Fisher; ¥ - Teste
de Kruskal-Wallis. LSD: letras médias — diferenca estatisticamente significativa (p<0,05).
Fonte: Laboratério de Quimica de Produtos Naturais, UECE

O efeito protetor igualmente ao eugenol puro foi verificado na pro-
oxidacdo pelo sistema beta caroteno/acido linoléico atribuido pela acdo dos
constituintes majoritarios presentes no 0Oleo essencial de Ocimum
campechianum, totalizando 74,58% de fenilpropanddes, e, portanto, estes
constituintes tiveram a capacidade de inibir a formacédo de radicais livres frente
aos fatores promotores da oxidacdo usados no teste in vitro: oxigénio e altas
temperaturas.

Cravo da india ja tem uso funcional na forma de chéas e incorporado em
alimentos como molhos e conservas por seu alto teor de eugenol e potencial
antioxidante e anticancerigeno que o0s estudos apontam. Ocimum
campechianum, similarmente ao cravo da india, se destacou pelo seu
rendimento e similar teor de fenilpropandides, podendo ser usados na
prevencdo de Doencas cronicas nao transmissiveis pela sua forte acéao de inibir
a formacéao de radicais livres.

Concluséo

O OE de Ocimum campechianum apresentou um alto teor de
fenilpropandides sendo o eugenol o maior constituinte que deve ser
responsavel pela forte capacidade antioxidante do 6leo essencial. Desta forma,

esse resultado é interessante para a Industria Alimentar e com possiveis
aplicacfes biotecnoldgicas ou clinicas como ingrediente funcional.

Palavra-chaves. Manjericdo. Analise Quimica. Acdo Antioxidante.
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Introducéo

Gossypium hirsutum L., conhecida como algoddo pertencente a familia
Malvaceae, é cultivada principalmente para fornecimento de matéria prima para
fins industriais. A analise fitoquimica da planta algodédo apresenta alcaloides,
cumarinas e saponinas. No Brasil, estudos etnofarmacol6gicos destacaram uso
das folhas na forma de ch& no tratamento de disenteria, hemorragia uterina e
emprego das folhas como cicatrizante (MIRANDA et al., 2013).

O objetivo deste estudo foi analisar o perfil fitoquimico, atividade
antioxidante e artemicida de folha e semente do algodao (Gossypium hirsutum
L).

Metodologia
Local do estudo

O estudo foi realizado no Laboratorio de Quimica de produtos naturais
da Universidade Estadual do Ceara.

Amostra e Obtencédo dos extratos

As sementes e folhas do Gossypium hirsutum L. foram coletadas no
municipio Quixad4, Ceara, na regido Nordeste do Brasil. O procedimento
metodoldgico quanto a obtencdo do extrato da folha, foi realizado pela
maceragdo em etanol a 70%, e posteriormente, o solvente foi concentrado e
rotaevaporado. As sementes foram moidas e apos farinha obtida, esta foi
submetida & decoccdo em agua fervente, e seu sobrenadante foi recolhido,
filtrado e submetidos a liofilizacdo. Posteriormente, submetidas a processos de
maceragdo com metanol, o solvente foi concentrado em rotaevaporador
obtendo seu respectivo extrato metanalico.
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Andlise fitoguimica (qualitativa)

O perfil fitoquimico foi realizado por testes qualitativos para
determinacdo da presenca ou auséncia de fendis, taninos, esteroides,
alcaloides e flavonoides, baseado na observacdo visual colorimétrica e/ou
formacéo de precipitado (MATOS, 1998).

Atividade antioxidante pelo Método DPPH

Pesou-se 15mg da amostra para a preparacao da primeira concentracao
de 10000 pg/mL, que foi 15 mg diluidos em 1,5 mL de metanol (1:1), sendo
feitas diluicbes de 10000 a 1 pg/mL, que foram transferidas de 0,1 mL dessas
concentragdes adicionados a 3,9 mL da solugdo de DPPH. Posteriormente, as
amostras foram guardadas sob abrigo da luz por 60 minutos para a leitura a
515 nm em espectrofotometro, e calculado o Clso (BRAND-WILLIAMS et al.,
1995).

Toxicidade frente a Artemia salina

O potencial toxico das amostras foi determinada usando as larvas de
Artemia salina, descrito por Meyer et al. (1982). Os ovos de Artemia salina
foram hidratadas numa solucdo salina contendo &4gua de aquario sintético
adaptado para 12 pug/mL, a temperatura ambiente cerca de 25°C. Depois de
um periodo de tempo de aproximadamente 48 horas, a eclosdo dos ovos em
larvas foram recolhidos para o bioensaio. As diluicbes das amostras em
solvente evaporado foram realizadas em solucdo salina sintética, 0,5 ml de
concentracdo de dimetilsulfoxido (DMSO), a qual dez larvas foram adicionados
em copos de plastico de 50 mL. Para o controle negativo, as larvas foram
mantidas apenas em solucdo salina sintética e DMSO. Apds 24 horas de
incubacéo, as larvas mortas foram contadas para calcular a CLso (concentracao
letal para 50% das larvas).

Resultados e Discussao

Os resultados da prospeccao fitoquimica do extrato etandlico da folha de
algodao (EEFA) apresentou os metabdlicos secundarios esteroides e o extrato
metandlico da semente do algoddo (EMSA) apresentou os metabdlicos
secundarios flavononas, flavondis, xantonas, saponinas e alcaloides,
corroborando com a literatura consultada (Tabela 1).

Tabela 1 — Perfil fitoguimico da folha e da semente de algodéo.

Fitoquimicos Folha de Algodéo Semente de Algodé&o
Fenois - -
Alcal6ides - +
Antocianinas -

Esteroides +++

Flavononas - ++
Flavonéis e Xantonas - +
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Flavondides - -
Saponinas - +
Chalconas e Auronas - -
Taninos - -
Triterpendides - -
(+)presenca (-)ausente

Fonte: Laboratério de quimica de produtos naturais

A Tabela 2 mostra os resultados da atividade antioxidante e toxicidade
frente a Artemia salinas.

Tabela 2 - Atividade antioxidante e toxicidade frente Artemia salinas da folha e semente de

algodao.

Extratos DPPH Toxicidade
Clso (Ug/mL) CLso (ug/mL)

Etandlico Folha de algodao 139,55 + 8,402 3457 +241¢2

Metandlico Semente de algodédo 116,59 £ 3,602 611,47 +6,67°

Quercetina (padréo) 5,00 £ 0,18°b -

Dicromato de potassio (padréo) - 11,81 +£0,02¢

Fonte: Laboratdrio de quimica de produtos naturais

O extrato etandlico da folha de algoddo teve o melhor valor de Clso de
antioxidante que nao difere estatisticamente dos extratos metandlicos de
sementes de algod&o, tendo proximidade quando comparado ao estudo de
Santos et al. (2016), 70,97 + 1,53 pg/mL.

N&o encontrado estudos comparativos para o extrato metandlico da
semente do algodao.

As amostras apresentaram toxicidade frente as Artemia salinas, sendo
gue o extrato etandlico da folha de algodao foi mais eficiente.

Conclusdes

O extrato metandlico da semente de algoddo mostrou um perfil
fitoquimico interessante e boa atividade biologica quanto a citotoxicidade frente
a Artemia salinas. Espera-se a continuidade do estudo com esses extratos,
visando o fracionamento dos mesmos e isolamento das substancias, como
ampliacdo de testes bioldgicos acerca de potencial anti-cancer.
Palavras-chave: algod&o. Antioxidante. Recursos naturais.
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