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Prefacio

A flora brasileira é muito rica em plantas medicinais, e muitas informacdes sobre
o uso tradicional das plantas brasileiras foram publicadas por Chernoviz no livro
Formulario e Guia Médico. Foram registradas 238 espécies e registrados 117 usos
tradicionais diferentes para as plantas, e sessenta e uma espécies citadas por Chernoviz
foram submetidas a estudos in vitro e pré-clinicos e seus usos tradicionais foram
confirmados (RICARDO et al., 2017).

As plantas medicinais apresentam grande potencial como fontes naturais de
compostos eficazes para prevenir ou tratar diversos distirbios de saide e representam
um material de partida para a descoberta de novos medicamentos (DE ALBUQUERQUE et
al,, 2007).

O emprego de plantas medicinais na recuperagdo da saude tem evoluido ao longo
dos tempos desde as formas mais simples de tratamento local, provavelmente utilizada
pelo homem das cavernas até as formas tecnologicamente sofisticadas da fabricagdo
industrial utilizada pelo homem moderno. O homem descobriu que as plantas contém um
principio ativo, seja ele constituido de uma s6 substancia presente na planta ou de um
conjunto de substancias que atuam sinergicamente, chamado de complexo fitoterapico
(LORENZI; MATOS, 2002).

Na tentativa de encontrar o principio ativo de uma planta utilizada como
medicinal, a bioprospeccao se insere neste contesto quando busca descobrir os seus
metabdliros secundarios responsaveis pelas acoes relatadas ou agdes correladas que
contribuem para a ac¢do total no organismo humano ou animal, como propriedades
antioxidantes, anticolinesterasicas e antifingicas.

Este livro reune trabalhos sobre plantas nativas e cultivadas no Nordeste do Brasil,
enfocando a andlise quimica dos seus metabdlitos secundarios e avaliacdo de
propriedades bioldgicas. Para algumas das plantas ja foram notificados varios estudos
quimicos e bioldégicos, mas neste livro novas abordagens serdo enfocadas. Dentre as
plantas selecionadas estdo a plantas a Schinus terebinthifolius Raddi (Aroeira vermelha),
a Lippia grata (Alecrim do campo); o Croton blanchetianus Baill (Marmeleiro preto);

Lippia alba (Mill.) N.E.Br. ex Britton & P. Wilson (Erva-cidreira); Ceiba pentranda (L.)



Gaerth e o Caryocar sp. (Pequi). Contempla ainda estudos etnobotadnicos das localidades
de Caucaia, situada na regidao metropolitana de Fortaleza, cujos agricultores e populacao
em geral usa plantas medicinais ja conhecidadas como também incluiram outras que
foram estabelecidos no Brasil hd pouco anos como o fruto noni, um recurso medicinal
utilizado na Polinésia ha dois mil anos. Apesar de inimeros beneficios, o Noni possui
contraindicacdes que torna seu consumo improéprio para portadores de doencgas renais
devido ao seu alto nivel de potassio. Além disso, o Noni possui atividade
imunossupressora quando utilizado por pacientes imunocomprometidos pelo virus da
AIDS, e requer atencdo especial em seu potencial hepatotoxico. A Administracdo de
Medicamentos e Alimentos (FDA) ndo aprovou a utilizacdo médica ou terapéutica da fruta
ou do suco de noni. Na Unido Europeia, o suco de noni esta registrado como suplemento
alimentar, pois segundo um comité cientifico, os beneficios a saide do consumo de noni
ndo sdo superiores aos demais sucos de frutas (Informe Técnico Anvisa n? 25 de 29 de
maio de 2007 - Noni). A outra cidade onde se realizou a pesquisa etnobotanica foi Pacajus
situada mais no interior do estado do Ceara, onde domina a vegetacdo da Caatinga, mas
as plantas medicinais usadas sao mais tradicionais e plantadas em jardins e quintais dos

moradores.
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CAPITULO  Schinus terebinthifolius Raddi (Aroeira vermelha) -
Caracterizagao quimica e acao antioxidante de
extratos de folhas e caule

Ana Livya Moreira Rodrigues, Renato Almeida Montes, icaro
Gusmao Pinto Vieira, Selene Maia de Morais

1. INTRODUCAO

Schinus terebinthifolius Raddi (Anacardiaceae), popularmente conhecida como
aroeira vermelha, pimenta-rosa, “poivre rose'’, pimenta brasileira, apresenta estes nomes,
porque seus frutos tém o aspecto de uma pequena pimenta rosa-avermelhada, sendo
indigena de América do Sul e Central e cresce em regides semitropicais e tropicais dos
Estados Unidos e da Africa como uma arvore ornamental de jardim. As partes da planta
utilizadas incluem folhas, cascas, frutos, sementes, resina e oleorresina (ou balsamo),
estes tem sido usado medicinalmente por povos indigenas em todas as regides tropicais
(LENZI et al, 2004; EL-MASSRRY et al, 2009). A atividade antiulcerogénica de S.
terebenthifolius reforca as alega¢des populares de que suas decocgdes sdo Uteis para o
tratamento de doengas gastricas (CARLINI et al., 2013).

Figura 1. Foto de Schynus therebentifolius (Aroeira vermelha)

A tradicao popular indica ainda o uso das cascas, na forma de cozimento (decocto),
especialmente pelas mulheres, durante varios dias, em banhos e assento apo6s o parto
como antiinflamatério e cicatrizante ou como medicacao caseira para o tratamento de
doencas do sistema urinario e do aparelho respiratoério. As folhas e frutos sao adicionados
a agua de lavagem de feridas e ulceras (LORENZI & MATOS, 2002).

Estudos farmacoldgicos com extratos obtidos de S. terebinthifolius foram descritos
desde a primeira edi¢cdo da Farmacopeia Brasileira, publicada em 1926. O extrato bruto e
alguns compostos isolados de S. terebinthifolius (folhas), dois derivados do acido galico,
1,2,3,4,6-penta-0-galoil-glicopiranoside e galato de metila; e os quatro flavonoides:
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robustaflavona, quercetina, quercetrina and luteolina apresentaram atividades in vitro
antioxidante, antiproliferativa, in vivo anti-inflamatéria (DA SILVA et al., 2017). O extrato
metanolico das folhas de S. terebinthifolius apresenta significante atividade cicatrizante e
anti-inflamatéria quimiopreventiva que podem ser relacionadas com a prevencado e/ou
tratamento de doencas neurodegenerativas diseases relacionadas a inflamag¢do e aos
processos mutagénicos (FEDEL-MIYASATO et al., 2014).

Os extratos obtidos dos frutos, cascas do caule, caules e folhas de S. terebinthifolius
apresentaram atividade antimicrobiana contra Enterococcus faecalis e atividade
antioxidante (D’SOUSA’ COSTA et al.,, 2015). O extrato dos frutos de S. terebinthifolius e os
compostos fenolicos naringenina e Aacido galico apresentaram atividades anti-
hipertensivas e antioxidantes, sendo considerada fonte natural promissora para
combater doencas cardiovasculares e doencas relacionadas (DE LIMA GLORIA et al,
2017). O extrato hidroetanodlico da casca do caule de S. terebinthifolius apresentou
atividade virucida contra o virus Herpes simplex tipo 1 in vitro e in vivo, e ndo apresentou
atividade genotoxica nas concentracgoes testadas (NOCCHI et al., 2017).

Os flavondides estao abundantemente presentes em frutas e vegetais e sdo as
principais fontes alimentares dos seres humanos. A funcionalidade dos flavondides na
saude humana estd associada a atividade antioxidante, capacidade de eliminacdo de
radicais livres, prevencao de doengas coronarias, atividade anticancerigena e potencial
para fung¢des do virus da imunodeficiéncia humana. As atividades bioquimicas dos
flavondides e seus metabolitos dependem de sua estrutura quimica (flavona, isoflavona,
flavonol, flavanonona, catequina, etc e de seus substituintes grupos fendlicos e glicosideos
(BERNARDES et al., 2011).

Neste estudo foi feita a comparacdo do conteddo total de compostos fendlicos, de
taninos e de flavondides de extratos das folhas e da casca de Schinus terebinthifolius Raddi
relacionando com as atividades antioxidantes, visando mais informagdes que corroborem
os seus diversos usos medicinais.

2. ESTUDO QUIMICO DE S. TEREBINTHIFOLIUS

2.1. COLETA DA PLANTA E PREPARACAO DO EXTRATO ETANOLICO DAS FOLHAS E
EXTRATO ETANOLICO DAS FOLHAS DE S. TEREBINTHIFOLIUS

Amostras de galhos e frutos da planta foram coletadas no campus da Universidade
Estadual do Ceard, sendo levadas ao Herbario Prisco Bezerra da Universidade Federal do
Ceara, onde foi confirmada a espécie S. terebinthifolius recebendo nimero de registro
EAC0054080. Folhas (510 g) e casca (1030 g) de S. terebinthifolius foram coletadas e secas
ao ar em temperatura ambiente (28-31 2C) e maceradas com etanol em temperatura
ambiente por 7 dias. Em seguida, a solugdo de extrato etandlico de folhas (FEEST) e
extrato etandlico da casca (CEEST) foram evaporados sob pressao reduzida (40 rpm a 60
Q).

2.2. ANALISE POR CROMATOGRAFIA LIQUIDA DE ALTA EFICIENCIA (CLAE-DAD)

A cromatografia liquida de alta eficiéncia (CLAE-DAD) foi realizada com um
sistema CLAE Shimadzu Prominence Auto Sampler (SIL-20A) (Shimadzu, Kyoto, Japao),
equipado com bombas alternativas Shimadzu LC-20AD conectadas a um desgaseificador
DGU 20A5 com um CBM 20A. integrador, detector de matriz de diodos SPD-M20A e
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software solugdo LC 1.22 SP1. As analises cromatograficas foram realizadas utilizando
uma coluna de fase reversa Shim-pack CLC-ODS (M) (250 x 4,6 mm, 5 pm).

Obtencao dos extratos e padroes. O extrato etanolico das folhas de
S.terebinthifolius rendeu 50,09g e o extrato etandlico 65,05g. Os padrdes analiticos acido
galico, rutina, acido elagico, isoquercitrina, kaempferol-3-O-rutinosideo, quercetina e
apigenina foram adquiridos da Sigma Chemical Co.

2.3. DETERMINACAO DA ATIVIDADE ANTIOXIDANTE VIA INIBICAO DOS RADICAIS
LIVRES DPPH E ABTS, TEORES DE FENOLICOS, DE TANINOS TOTAIS E DE
FLAVONOIDES

O contetdo total fendlico foi determinado pela metodologia de Folin-Ciocalteu e
expresso em mg de equivalente de acido galico por grama de extrato (mg EAG/g) (SOUSA
et al, 2007). Os teores de taninos totais foram realizados pelo método
espectrofotométrico de Folin-Denis e expressos em mg equivalentes de acido tanico (mg
EAT/g extrato) (PANSERA et al, 2003). A quantificacdo do teor de flavonoides foi
realizada de acordo com método previamente descrito (Funari & Ferro, 2006) e os teores
de flavonoides dos extratos foram expressos em mg de equivalente quercetina por grama
de extrato (mg EQ/g extrato). A atividade antioxidante foi avaliada pela metodologia
DPPHe (Yepez et al.,, 2002) e ABTS+*e (RE et al,, 1999). O teste de andlise de variancia
(ANOVA) one-way foi utilizado para determinar as diferencas estatisticas e seguiu os
testes de comparacgdes multiplas de Tukey na analise de antioxidantes. As diferencas entre
as analises dos extratos quanto ao teor de fenélicos totais, teor de taninos totais e teor de
flavonoides totais foram determinadas pelo teste t de Student ndo pareado. Valores de p
inferiores a 0,05 (p<0,05) foram considerados indicativos de significancia. Os calculos
foram realizados utilizando o GraphPad Prism Statistical Software versao 5.00, San Diego
California, EUA.

2.4. CARACTERIZACAO QUIMICA DOS EXTRATOS ETANOLICOS DAS FOLHAS (FEEST)
E CASCAS DO CAULE (CEEST) DE S. TEREBINTHIFOLIUS BY CLAE-DAD

A identificacdo de cada composto investigado baseou-se na comparacdo dos
espectros de UV e tempo de retencao de cada amostra com os padrdes (Figura 1 A, B). O
composto majoritario presente no extrato FEEST foi acido galico, seguido de canferol-3-
O-rutinosideo, isoquercetrina, rutina, quercetina, apigenina, e o principal composto
presente no extrato CEEST também foi o acido galico, seguido por canferol-3-O-
rutinosideo, isoquercitrina, rutina, quercetina e apigenina (Figura 2) (Tabela 1).
Corroborando nossos resultados, o perfil fitoquimico dos extratos obtidos de frutos, caule,
casca do caule e folhas de S. terebinthifolius apresentam uma variedade de metabdlitos
secundarios, incluindo alto teor de compostos fendlicos, saponinas, taninos hidrolisaveis,
antocianinas e antocianidinas, esterdides livres, flavonas e xantonas, flavondis, chalconas
e auronas, triterpenos pentaciclicos livres (D’Sousa’ Costa et al, 2015). O extrato
metanolico das folhas de S. terebinthifolius caracterizado pelo método de Cromatografia
Liquida apresentou em sua composi¢do quimica os compostos fendlicos acido p-cumarico,
quercetina, luteolina, apigenina, dentre outros (DA SILVA et al., 2017).
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Figura 2. Representacio das estruturas de (1) Acido galico; (2) Rutina; (3) Acido
elagico; (4) Isoquercitrina; (5) Canferol-3-O-rutinoside; (6) Quercetina

O\ OH
HO OH
OH
(1) Acido gélico (2) Rutina (3) Isoquercitrina
OH oH
OH = |
8 |
| OH OH O
HO O
(4) Canferol-3-0-rutinoside (5) Quercetina (6) Apigenina

Figura 3. Perfil cromatografico por CLAE dos principais constituintes dos extratos das
folhas e das cascas a 350 nm, picos: (1) Acido galico; (2) Rutina; (3) Isoquercitrina; (4)
Canferol-3-0-rutinosideo; (5) Quercetina; (6) Apigenina.
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Tabela 1. Teor de compostos fenoélicos no extrato etanoélico das folhas e cascas de
Schinus terebinthifolius.

Tempo de
Compostos ~
(mg/g extrato) retel_u;ao
(min)
Acido gélico 15,85+0.09 18,63+0,38 3,57
Rutina 1,03£0.01 0,59+0,01 6,08
Isoquercitrin 2,35+0.01 0,95+0,01 7,54
Canferol-3-0-rutinosideo 8,35%0.14 1,12+0,02 9,29
Quercetina 0,73+0.01 0,49+0,01 22,37
Apigenina 0,10+0.01 0,09+0,01 24,65

Todos os valores sdo expressos como média + DP, n=3

2.5. DETERMINACAO DA ATIVIDADE ANTIOXIDANTE PELA INIBICAO DOS RADICAIS
LIVRES DPPH E ABTS, TEORES TOTAIS DE COMPOSTOS FENOLICOS, TANINOS E
FLAVONOIDES

Na tabela 2 estdo mostrados os resultados das atividades antioxidantes obtidos
nos extratos FEEST e CEEST pelo método DPPH* (ICso 5,41+0,11pg/mL e ICso
7,09+0,28ug/mL, respectivamente), e os resultados obtidos pelo método ABTS** (ICso
2,87 + 0,13 pg/mL e ICs0 2,16 + 0,01 pg/mL, respectivamente) que revelaram a potente
atividade antioxidante.

Tabela 2. Avaliacao da atividade antioxidante pela inibi¢do dos radicais livres DPPH e
ABTS, o contetido de fendis totais (TF), taninos totais (TT) e flavonoides totais (FLT) em
Schinus terebinthifolius

" Folhas _ Cascas | Quercetina

FT (mg EAG/g of extrato + DP) 82,19+3,03P 55,02+3,132 -
TT (g EAT/100 g amostra) 56,27+0,24b 38,90+0,372 -
FLT (mg EQ/g por g extrato + DP) 3,82+0,012 10,90+0,22b -
DPPH Clso + DP (pg/mL) 5,92 + 0,062 6,05 + 0,05V 50+0,18¢
ABTS Clso + DP (pug/mL) 2,87+£0,13b 2,16 £0,012 | 1,79 +0,02¢

Os valores estao expressos em média + DP, n=3. Médias seguidas de letras diferentes
possuem diferencas significativas dos extratos na mesma linha.

O extrato etanodlico das folhas de S. terebintifolius apresentou maiores teores de
fenois totais (82,19+3,03mg GAE /g de extrato) e taninos totais (56,27+0,24g TAE/100 g)
do que os resultados obtidos no extrato etanolico das cascas, mas que nao refletiram em
uma maior atividade antioxidante das folhas, provavelmente pelas concentragdes
testadas dos radicais livres em que ambas concentrag¢des foram suficientes para a inibigdo
dos radicais livres das solugdes.

Esses resultados corroboram com os encontrados na literatura, que podem
explicar os beneficios potenciais dos flavondides e polifendis, incluindo os taninos, no que
se refere a sua atividade antioxidante.
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3. CONSIDERACOES SOBRE O PRESENTE ESTUDO DE SCHINUS TEREBINTHIFOLIUS

Os extratos obtidos de frutos, caule, casca do caule e folhas de Schinus
terebinthifolius por diferentes métodos de extragdo apresentaram diferencas notaveis na
atividade antioxidante avaliada pelo ensaio de eliminacdo do radical 2,2-difenil-1-
picrilhidrazil (DPPHe), efeito este atribuido aos métodos de extragdo que afetaram muito
o perfil metabdlico dos extratos (D’SOUSA’ COSTA CO et al, 2015). A atividade
antioxidante avaliada para o extrato metanodlico das folhas de S. terebinthifolius mostrou
que a amostra apresentou potente atividade antioxidante quando testada contra os
radicais livres DPPHe e ABTS*e, e esta atividade foi atribuida a varios compostos
encontrados nessas espécies, dois derivados do acido galico, 1,2,3,4,6-penta-0-galoil-f3-
glicopiranoside e galato de metila; e os quatro flavonoides seguintes: robustaflavona,
quercetina, quercetrina e luteolina (DA SILVA et al., 2017). As altas concentragdes de
fenois totais, flavonoides e taninos presentes neste estudo podem ser responsaveis pela
significativa atividade antioxidante obtida nos extratos.

Os radicais livres sao produtos do metabolismo celular normal ou sao produzidas,
essencialmente, durante a fosforilacdo oxidativa. Um atomo ou molécula que tem um ou
mais elétrons desemparelhados em sua camada de valéncia ou 6rbita mais externa é
considerado um radical livre. Devido a sua alta reatividade, eles podem remover elétrons
de outros compostos. Assim, a molécula atacada perde seu elétron e se torna um radical
livre. Finalmente, come¢a uma rea¢do em cadeia que danifica a célula viva. O papel dos
radicais livres pode ser encontrado na inflamacao, que é um processo complexo que leva
a muitas doenc¢as humanas. Nos ultimos anos, muita aten¢ao tem sido dada a quimica dos
radicais livres. Os radicais livres, como as Espécies Reativas de Oxigénio (ROS) e as
Espécies Reativas de Nitrogénio (RNS), sdo formados em nosso corpo por varios sistemas
endogenos, sob a influéncia de varias condigdes fisicas e quimicas ou condigdes
patoldgicas. Os radicais livres causam inflamag¢ao em humanos através de danos celulares
(EIZ, 2022).

Nutrientes essenciais como as vitaminas C e E e compostos fendlicos em geral
podem proteger contra inflamacao mediada por oxidantes e dano tecidual em virtude de
sua capacidade de eliminar radicais livres e por sua capacidade de inibir a ativacdo de NF-
kB (e possivelmente outros fatores de transcricao oxidante-sensiveis). Assim, a
manutencdo de um estado antioxidante adequado pode fornecer uma abordagem util na
atenuacdo da lesdao e disfunc¢do celular observada em algumas doencas inflamatoérias
(CONNER & GRISHAM, 1996).

4. CONCLUSAO

Na medicina popular tanto os extratos das cascas como das folhas de S.
terebinthifolius foram relatados os usos em diversos processos inflamatérios como
ulceras do estdmago, para tratamento pds-parto de mulheres, feridas etc. Todos estes
processos podem estar relacionados na formacao de radicais livres no organismo. Sendo
assim, os extratos apresentaram elevado teor de compostos fendlicos que mostraram
boas atividades antioxidantes, enfatizando que a planta S. terebinthifolius apresenta um
forte potencial como fitoterapico no tratamento de doencas relacionadas aos processos
de estresse oxidativo como inflamacao, cancer e doengas neurodegenerativas.
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1. INTRODUCAO

Os vegetais representam as maiores fontes de substancias ativas que podem ser
usadas na terapéutica, especialmente devido a grande diversidade estrutural de
metabdlitos produzidos e, talvez, seja a fonte mais antiga de medicamentos para o homem
(BRANDAO et al., 2010). De acordo com a Organiza¢io Mundial da Saide (OMS, 1978),
devido a pobreza e a falta de acesso a medicina moderna, cerca de 80% da populagdo dos
paises em desenvolvimento utiliza praticas tradicionais nos seus cuidados basicos de
saude e 85% usam plantas medicinais ou preparacdes destas. Desde entdo, a OMS tem
expressado a sua posicdo a respeito da necessidade de valorizar a utilizagdao de plantas
medicinais na atencao basica a saade (ROSA et al., 2011).

Sem a contribuicao dos produtos naturais obtidos das plantas, das toxinas animais
e dos microrganismos, nao teria sido possivel o desenvolvimento da terapéutica moderna,
composta por medicamentos com agdes especificas sobre receptores, enzimas e canais
ionicos. Assim como também ndo seria possivel aos cientistas compreenderem os
fendmenos complexos relacionados a biologia celular e molecular e a eletrofisiologia.
Todas essas descobertas possibilitaram a industria farmacéutica o desenvolvimento de
novos farmacos dotados de maior seletividade e eficacia contra varias patologias de maior
complexidade (SHU, 1998 apud CALIXTO, 2003).

Dentre os varios produtos naturais obtidos das plantas, destacam-se os 6leos
essenciais, que sdo constituidos, na maioria das vezes, por misturas complexas que podem
ser originadas a partir do acido mevalonico e acido cindmico por duas vias biossintéticas
distintas: a série terpénica e, menos frequentemente, a dos fenilpropanoides (SAAD et al,
2009).

Os Oleos essenciais sdo amplamente utilizados nas industrias farmacéutica,
sanitaria e agronOomica devido as suas propriedades naturais, como por exemplo,
bactericida, fungicida e inseticida (BAKKALI et al., 2008). Devido a grande diversidade
quimica dos seus componentes, outras importantes fungdes bioldgicas e/ou fisiologicas
sdo atribuidas a estes produtos, sendo também muito pronunciadas as agoes
antiinflamatéria e antiespasmédica (MAGALHAES; LAHLOU; LEAL-CARDOSO, 2004;
MADEIRA et al., 2005; ASEKUN; GRIERSON; AFOLAYAN, 2007; DU et al., 2007).

Dentre as varias espécies vegetais encontradas no Nordeste brasileiro, as espécies
do género Lippia se destacam por apresentar um alto teor de 6leo essencial e por sua
ampla utilizacdo na medicina popular e na industria. O género Lippia, cujo nome deriva
de August Lippi, um explorador e naturalista italiano, ndo é exclusivo do Brasil. Cerca de
200 espécies de Lippia ja foram descritas, correspondendo a ervas, arbustos e pequenas
arvores, frequentemente aromaticas, distribuidas nas Américas Central e do Sul e na
Africa Central (PASCUAL et al., 2001).
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O amplo emprego popular de espécies do género Lippia ao redor do mundo
concentra-se no tratamento de disfun¢des gastrointestinais, respiratdrias e hipertensao
(PASCUAL etal, 2001; COSTA etal, 2005). Porém, os estudos bioldgicos reportados estao
concentrados majoritariamente em avaliagdes das atividades antimicrobiana, antifingica,
repelente ou larvicida de seus 6leos essenciais.

A espécie Lippia grata Schauer, popularmente conhecida como “alecrim-da-
chapada, é encontrada apenas na Guiana e no Brasil (LEMOS et al., 1992 apud PASCUAL
etal,2001; GOMES; NOGUEIRA; MORAES, 2011). Esta espécie é utilizada pela populacao
na forma de decocto ou macerado em alcool como um antisséptico ou para o tratamento
de doengas respiratoérias, como resfriado, gripe, bronquite, tosse e asma (PASCUAL et al.,
2001; AGRA et al, 2008). Algumas atividades farmacolégicas para L. grata ja sao
conhecidas a partir de dados da literatura, tais como: atividade antimicrobiana (LEMOS
etal, 1992 apud PASCUAL et al., 2001); atividade antioxidante para o extrato metandlico
das partes aéreas e do caule (DAVID et al., 2007); atividade relaxante em aorta e traquéia
de rato e potencial atividade gastrointestinal para o extrato etandlico das partes aéreas
(ANTUNES et al., 2011; JACINTO et al., 2011). Os 6leos essenciais também apresentam
atividade larvicida em larvas de Aedes aegypti e acao antifingica, antibacteriana,
citotoxica e antitumoral em células humanas e murinas (SIMOES etal, 2015, FELIX et al,,
2021).

Diante da grande ocorréncia da espécie Lippia grata (figura 1) no Nordeste do
Brasil e tendo em vista seu amplo emprego na medicina popular, este trabalho teve como
intuito analisar quimicamente o extrato etanoélico, decocto e 6leo essencial das folhas de
L. grata, e realizar uma avaliacdo das suas atividades antioxidantes, anticolinesterasicas e
larvicidas contra Ae. aegypti.

Figura 1. Amostras de galhos e flores de Lippia grata

Fonte: Elaborado pelo autor.
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2. COLETA E ANALISE QUIMICA DO OLEO ESSENCIAL DE L. GRATA

A coleta das folhas da espécie L. grata foi feito as 8:30 no més de marg¢o na Serra
do Gadelha, cidade de Iguatu, situada no interior do Estado do Ceara.

O 6leo essencial das folhas de L. grata foi extraido pelo método de hidrodestilagao
utilizando o aparelho de Clevenger, pesando-se 50 gramas de amostra triturada e
colocando-as em um baldo de fundo redondo de 1 L, juntamente com dgua destilada até a
cobertura total da amostra dentro do baldo. O procedimento teve duracdo de
aproximadamente 180 minutos, contados ap6s o inicio da condensa¢do do vapor no
Clevenger, seguindo a metodologia proposta por Teles et al. (2012).

A composicdo quimica do 6leo essencial das folhas de L. grata foi obtida apos
andlise por CG-EM (tabela 1), empregando o indice de Kovats (IK) e a comparacdo dos
espectros de massas de cada constituinte com dados da literatura (ADAMS, 2007). O
cromatograma obtido dos constituintes do 6leo essencial é mostrado na figura 2.

Tabela 1. Composicao percentual dos constituintes quimicos do 6leo essencial das
folhas da L. grata

Constituintes IK calculado Teor (%) \
o-Pineno 946 1,43
B-Mirceno 1001 1,74
o-Cimeno 1033 6,02
Eucaliptol (1,8- Cineol) 1039 9,43
y-Terpineno 1067 2,82
Terpinen-4-ol 1188 1,74
0-Metil-Timol 1247 7,02
Timol 1309 58,46
Acetato de timol 1362 1,42
Cariofileno 1420 2,57

Figura 2. Cromatograma do 6leo essencial das folhas da L. grata
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A partir da andlise quimica, pode-se observar o rendimento de 10,2364g (1,70%)
e 0s componentes encontrados em maior proporc¢ao foram: timol (58,46%), eucaliptol
(9,43%), O-metil-timol (7,02%), cimeno (6,02%), cariofileno (2,57%), y-terpineno
(2,82%). Relacionando os resultados encontrados com a literatura, é possivel notar que
plantas de uma mesma espécie, apresentam alguns constituintes majoritarios diferentes
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ou compostos com percentual variavel. Segundo Neto et al. (2010), o 6leo essencial das
folhas frescas de L. grata, coletadas no municipio de Fortaleza, Ceara, teve como
componentes majoritarios o carvacrol (50,13%) e o p-cimeno (10,73%), o eucaliptol com
apenas 2,74%. Ja em outro estudo, o 6leo essencial das folhas frescas de L. grata coletadas
no municipio de Crato, Cear3, teve como componentes majoritarios o timol (44,42%), e o
carvacrol (22,12%) e nao foi relatada a presencga do eucaliptol (BITU et al. 2012). Sendo
assim, fica evidente uma variacao na constituicdo quimica do 6leo essencial da espécie L.
grata de acordo com a localidade.

Essas modificagdes na composicdo podem ser explicadas tendo em vista as
caracteristicas genéticas, e consequentemente a existéncia de diferentes quimiotipos ou
pelainfluéncia que a producdo de metabolitos secundarios sofre com a variagao de fatores
ambientais, como altitude, temperatura, tipo de solo, entre outros (GOBBO-NETO; LOPES,
2007).

3. ANALISE DOS EXTRATOS POR CROMATOGRAFIA LiQUIDA DE ALTA EFICIENCIA
(CLAE)

As analises do perfil cromatografico do extrato etanoélico e decocto das folhas de L.
grata, realizada por CLAE-DAD, mostraram que os picos foram eluidos dentro de um
intervalo de tempo de reten¢do de 3 a 25 minutos. Os picos cromatograficos foram
confirmados pela compara¢dao dos tempos de retencao e pelos espectros DAD (200 a
400nm) das amostras com os padrdoes de referéncia. Abaixo estdo dispostos os
cromatogramas dos extratos analisados (figura 3 e 4) e a identificacdo e quantificacdo de
cada constituinte (tabela 2 e 3).

Figura 3. Cromatograma obtido da Analise por CLAE do Extrato Etandlico das folhas de
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Tabela 2. Compostos identificados no Extrato Etandlico das folhas de L. Grata

o Tempo de ~
N Retencio Compostos Concentracdo mg/g de extrato

1 3,56min Acido gélico 17,57 + 0,125
2 6,26min Rutina 412 +0,014
3 7,07min [soquercitrina 58,16 £ 0,536
4 9,66min Canferol-3-0-rutinosideo 10,19 + 0,112
5 22,35min Quercetina 6,43 +0,223

Figura 4. Cromatograma obtido da Analise por CLAE do Decocto das folhas de L. grata
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Tempo de

Concentracao em mg/g de

Retencao Compostos extrato
1 3,56min Acido galico 0,917 + 0,015
2 6,59min Rutina 2,115 + 0,026
3 7,23min Isoquercitrina 12,909 £ 0,166
4 9,19min Canferol-3-0-rutinosideo 5,140 + 0,038
5 22,36min Quercetina 2,376 + 0,054

No extrato etandlico e no decocto das folhas de L. grata obteve-se os rendimentos
de 16,1099g (1,85%) e 31,7454g (5,29%) respectivamente; aproximadamente dez
principais picos de substancias foram observados, sendo possivel identificar apenas o
acido galico, a rutina, a isoquercitrina, a quercetina e o canferol-3-O-rutinosideo,
conforme demonstrado na figura 10 e 11. Os demais picos ndo foram possiveis de
identificar. Destes compostos, os quantificados em maior propor¢do foram a
isoquercitrina (58,16 mg/g) e o acido galico (17,57mg/g) no extrato etandlico, isso em
relacdo aos demais compostos quantificados. Ja no decocto, os quantificados em maior
proporgao foram a isorquercitrina (12,9 mg/g) e o canferol-3-0-rutinosideo (5,14 mg/g),
isso também em relagiio aos demais compostos quantificados. E possivel notar que ambos
0s extratos apresentaram a mesma composicao, no que se refere a constituintes, porém a
quantificacdo de cada constituinte de um extrato para outro se alterou; no extrato
etanodlico os compostos estdo em maior propor¢ao, comparados com a quantificacdo no
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decocto. Portanto, a extrac¢do a frio utilizando o solvente etanol mostrou-se mais eficiente
para a obtencao dos compostos fenolicos encontrados.

Pesquisas realizadas acerca do género Lippia indicaram a existéncia de
flavonoéides, acidos organicos, lignanas, entre outros compostos (COSTA et al.,, 2002).
Segundo o levantamento bibliografico realizado para este género os flavondides sao
representados por 51 estruturas diferentes, sendo 62,74% flavonas; 21,57% flavanonas;
3,63% biflavonodides e 11,89% chalconas.

3.1. QUANTIFICACAO DE FENOIS TOTAIS E FLAVONOIDES

Com o objetivo de estimar de maneira mais abrangente a quantidade de compostos
fenolicos totais, e mais especificamente o teor de flavonoides, no extrato etandlico e
decocto das folhas de L. grata, utilizou-se a espectrofotometria UV/VIS.

O teor de fendis totais foi encontrado através da curva analitica do acido galico (y
=6,5233x - 0,1976, R? = 0,992, e o teor de flavonoéides foi encontrado através da curva de
calibragio da quercetinay = 15,01x + 0,2067, R? = 0,9982.

A partir dos resultados obtidos por meio destes testes para quantificacao de fendis
totais e flavondides presentes nas amostras dos extratos estudados, foi possivel constatar
que o extrato etandlico das folhas de L. grata demonstrou um teor mais elevado de
compostos fenolicos e, consequentemente, de flavondides quando comparado com o
decocto, que apresentou um teor menor destes compostos, como podemos observar na
tabela 4.

Tabela 4. Valores médios do teor de compostos fendlicos e de flavonodides presentes nos
extratos das folhas de L. grata

Teor de fenois totais Teor de flavonodides

Extratos

(mg EAG/g de extrato) (mg EQ/g de extrato)

Extrato Etandlico das folhas de 303,66 + 0,04 76,05 + 0,06
L. grata
Decocto das folhas de L. grata 77,66 0,04 70,00 + 0,03

Os compostos fenodlicos, além de proporcionar atividade antioxidante que
prolongam o armazenamento de produtos, tém demonstrado importante atividade in vivo
e podem ser benéficos no controle de diversas doencas relacionadas a formacgao excessiva
de radicais livres que excedem a capacidade de defesa antioxidante do corpo humano
como aterosclerose, cataratas e cancer (JARDINI et al.,, 2007). Em um estudo realizado por
Freitas et al. (2018), o teor de compostos fenodlicos e flavonoides totais indicaram o
potencial da Lippia insignis como fonte de compostos antioxidantes. Por comparacao
entre as fracdes obtidas do extrato bruto foi sugerido que a polaridade do solvente
interfere na extracdo dessas substancias.

No estudo desenvolvido por Teixeira e Guimardes (2013) observou-se uma
quantidade expressiva de fendis totais (280,20 + 4,81 mg/g) e flavonoides (61,04+2,94
mg/g) na espécie Lippia sidoides, superior as demais plantas estudadas, sendo constado
que nesta espécie possui diversos fitoconstituintes, no qual os flavonéides cirsimaritina,
luteolina, flavona, quercetina e taxifolina foram identificadas. Assim como os resultados
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encontrados no presente trabalho, onde também foram identificados o acido galico, a
rutina, a isoquercitrina, a quercetina e o canferol-3-0-rutinosideo, que sdo importantes
fitoconstituintes presentes nos vegetais e responsaveis pela atividade antioxidante deles.

Morais et al. (2008) ao pesquisar o teor de compostos fenélicos de plantas
medicinais das Farmacias Vivas, obteve um valor inferior de compostos fendlicos para a
Lippia alba (203,6 mg EAG/g de extrato), contudo, essas diferencas podem estar
relacionadas as diversas metodologias utilizadas para a elaboracdo dos extratos dos
demais autores, além da variacdo das espécies estudadas, fatos que dificultam a
comparacao dos resultados. Outros fatores também interferem no conteido de
compostos fendlicos, sendo estes: o crescimento da planta, o solo, a preparacdo da planta
para a extracdo, o processo de extra¢do e a metodologia in vitro utilizada para identificar
o conteddo fenodlico desses extratos (MADSEN; BERTELSEN, 1995).

3.2. DETERMINACAO DA ATIVIDADE ANTIOXIDANTE ATRAVES DO METODO DE
SEQUESTRO DE RADICAIS LIVRES DPPH E ABTS

O extrato etandlico e o decocto das folhas de L. grata foram submetidos aos testes
de atividade antioxidante utilizando os métodos de seqiiestro do radical DPPH e ABTS,
através das metodologias propostas por Rufino et al. (2007) foram determinadas as
concentracoes, de extrato, necessarias para capturar 50% do radical livre DPPH e ABTS,
a concentracdo inibtéria (ICso). Quanto menores os valores da ICso, maior sera a
capacidade de inibicdo dessas rea¢des envolvendo o radical DPPH e ABTS. A tabela 5
mostra os resultados obtidos nos ensaios antioxidantes, juntamente com os valores de
ICs0 e seus respectivos controles positivos.

Tabela 5. Atividade antioxidante pelo método de seqiiestro dos radicais DPPH e ABTS,
dispondo as concentragdes de inibicao (Clso) dos extratos sobre os radicais livres

Amostras CIso DPPH (pg/mlL) ClIs0 ABTS (pg/mL)
E;((El;zto etanolico das folhas de L. 9,46 + 1,06 541+ 0,14
Decocto das folhas de L. grata 17,25 + 0,59 24,94 + 0,12
Quercetina 5,00+0,18 1,73 +£0,08

Dentre os extratos analisados, o que se mostrou mais eficiente frente aos radicais
livres foi o extrato etandlico com Clso de 9,46 pg/mL (DPPH) e 5,41 ug/mL (ABTS), valores
proximos ao padrao quercetina. O bom potencial antioxidante do extrato etandlico das
folhas de L. grata esta relacionado com a presenca de flavondides (rutina, isoquercitrina,
quercetina e canferol-3-O-rutinosideo) e taninos (acido galico) identificados e
quantificados em maior proporg¢ao nesse extrato.

Varios estudos classificam a agdo dos flavon6ides como agentes atioxidantes, cujos
mecanismos de acdo tém por base a eliminacdo de radicais livres, a quelacao de ions
metalicos como ferro e cobre, e a inibicdo de enzimas responsaveis pela geracdo de
radicias livres. A baixa toxicidade e a elevada acessibilidade favorecem os flavondides
como compostos biologicamente ativos para prevenir e tratar danos causados pelo stress
(GOMES et al., 2008).
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Matos (1996) ao avaliar a capacidade antioxidante do cha de erva-cidreira-de-
arbusto (Lippia alba) obteve o valor de ICso de 27,29 ng/mL, valor este superior aos
encontrados nesta pesquisa tanto para o extrato etanolico quanto para o decocto. Ara e
Nur (2009) também avaliaram a atividade antioxidante do extrato metanélico das folhas
e flores de Lippia alba, encontrando um valor de ICso de, aproximadamente, 34,40 pug/mL.
Por comparacao com estes dados podemos sugerir que a espécie L. grata é promissora na
busca de novos agentes antioxidantes.

3.3. ATIVIDADE ANTIOXIDANTE PELO METODO DO SISTEMA B-CAROTENO/ACIDO
LINOLEICO

No sistema [3-caroteno/acido linoléico a atividade de uma amostra ou composto
em proteger um substrato lipidico é determinada por meio da atividade de inibicdo de
radicais livres gerados durante a peroxidacdo do 4cido linoléico. E um ensaio que difere
dos outros métodos de avaliagdo da atividade antioxidante, como ABTS e DPPH, pois sua
matriz de reacdo é uma emulsdo, e o comportamento de muitos antioxidantes pode mudar
ante o meio em que se encontram. Em emulsdes, é relatada maior eficacia protetora de
antioxidantes lipofilicos, ja que se direcionam na interface o6leo-agua (KIOKIAS;
VARZAKAS; OREOPOULOU, 2008).

A acdo antioxidante do 6leo essencial das folhas de L. grata foi avaliada por este
método de autoxidacao do sistema -caroteno/acido linoléico, como mostrado na tabela
6.

Tabela 6. Atividade antioxidante do 6leo essencial das folhas de L. grata, pelo método
de auto oxidacao do sistema [3-caroteno/acido linoléico

Amostras Clso B-caroteno/acido linoléico (ng/mL)
Oleo essencial das folhas de L. grata 23,42 + 3,25
Quercetina 3,78+0,17

Considerando que boas substancias antioxidantes sdo aquelas que em baixas
concentracoes sao capazes de inibir o processo oxidativo, entdo podemos verificar que o
6leo essencial das folhas de L. grata apresentou relevante atividade antioxidante no
sistema [3-caroteno/acido linoléico, em compara¢do com seu padrao quercetina.

Nessa perspectiva, podemos atribuir o bom potencial antioxidante do 6leo
essencial a presenca dos seguintes compostos em maior proporc¢ao: timol (58,46%),
eucaliptol (9,43%), O-metil-timol (7,02%); pois de acordo com Kulisic et al. (2004)
compostos que apresentam o grupo CHO em sua estrutura apresentam valores
consideraveis de atividades antioxidantes diante o sistema [3-caroteno/acido linoléico,
uma vez que compostos com valores intermediarios de polaridades sao menos diluidos
na fase aquosa da emulsao, estando assim em maior concentragdo juntos a fase lipidica,
sendo desta maneira mais efetivos na protecdo do acido linoléico.

Em um estudo analogo, Teles et al. (2014) avaliaram a atividade antioxidante do
6leo essencial de Lippia origanoides em diferentes concentragoes (0,01; 0,05; 0,1; 0,5; 1;
2,5; 25 pg. mL-1), neste estudo os autores observaram que o 6leo essencial da espécie
Lippia origanoides possuia compostos com capacidade redutora, no qual pode-se indicar
seu potencial antioxidante.
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Damasceno (2009) em seu trabalho também analisou o comportamento do
sistema [3-caroteno/acido linoléico quando na presenca dos extratos metandlicos, suas
fracdes e o bleo essencial de Lippia grandis; comprovando que o dleo essencial foi o que
apresentou maior atividade no sistema [-caroteno/acido linoléico. Dessa forma, é
possivel afirmar que os 6leos essenciais conseguem inativar os radicais livres, devido a
presenca de compostos fendlicos em sua composi¢cdo quimica, como comprovam o0s
trabalhos cientificos realizados.

3.4. DETERMINACAO DO POTENCIAL LARVICIDA

O 6leo essencial das folhas de L. grata apresentou um bom potencial larvicida, com
CLso de 36,35 ppm e CLoo de 101,9 ppm; com amostradas coletadas no més de margo que
corresponde a estacdo das chuvas. Comparando com trabalho de Felix et al. (2021),
observa-se também bons resultados, confirmando os achados anteriores. Ja as amostras
de extrato etandlico e decocto ndo demonstraram nenhum potencial.

No que tange a atividade larvicida de 6leos essenciais, um aspecto relevante a ser
considerado é a relacdo entre a atividade e a estrutura dos compostos presentes nas
amostras testadas; no caso do trabalho realizado com o 6leo essencial de L. grata pode-se
associar a boa atividade larvicida do 6leo a presenca do timol em maior proporcao
(58,46%), pois de acordo com os estudos apresentados por Carvalho et al. (2003), os
autores consideraram o timol, componente principal, como o principio ativo téxico contra
larvas de Ae. aegypti e capaz de induzir 100% de mortalidade em 90 min., na concentragao
0,017% (agua/ volume).

E importante ressaltar ainda, que nio somente o timol mais também os demais
compostos presentes no 6leo essencial de Lippia grata, tiveram participacdo na atividade
larvicida, devido ao sinergismo existente entre os constituintes de um 6leo essencial.

Outros trabalhos corroboram com o presente; Furtado et al. (2005), por exemplo,
realizaram um estudo acerca da atividade larvicida de 6leos essenciais contra Ae. aegypti,
os resultados encontrados demonstraram que o 6leo essencial de Lippia sidoides foi o
segundo 6leo com maior potencial larvicida, com CLso de 45,5 ppm e CL9o de 48,3 ppm.
Oliveira (2012) também realizou um estudo de investigacdo quimica da espécie Lippia
rigida Schauer, onde o 6leo essencial desempenhou uma moderada atividade larvicida
frente as larvas de Ae. aegypti, com CLso de 138,9 + 1,2 ppm.

Diante do que foi exposto, pode-se verificar que, a pesquisa por larvicidas naturais
tem sido motivo da realizacdo de varios trabalhos e, portanto, este trabalho é mais uma
contribuicao de relevancia para esta espécie.

3.5. AVALIACAO DA ATIVIDADE DE INIBICAO DA ENZIMA ACETILCOLINESTERASE

Neste teste, os valores de ICso (tabela 7) foram encontrados a partir da analise da
curva de regressao nao linear pelo programa estatistico GraphPad Prism v5.01. Com estes
valores de Clso foi realizado teste de variancia com comparag¢do multipla entre pares pelo
teste de Tukey, considerando significativos valores de P < 0.05. Todos os valores das
amostras foram diferentes entre si. Sendo que, a amostra que apresentou baixo valor de
CIso possui maior potencial de inibicdao, enquanto a amostra que apresentou alto valor de
CIso possui menor potencial de inibi¢ao.
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Tabela 7. Avaliagdo da atividade de inibi¢ao da enzima acetilcolinesterase do extrato
etanodlico, decocto e 6leo essencial das folhas de L. grata, com seus respectivos valores
de Clso e o padrao fisostigmina

Amostra Clso (ng/mL)  Std. Error R?
Fisostigmina 1,152 0,05 0,9959
Oleo essencial das folhas de L. grata 10,96P 0,10 0,997
Extrato etandlico das folhas de L. grata 11,78¢ 0,10 0,79
Decocto das folhas de L. grata 12,304 0,24 0,97

De acordo com os resultados é possivel verificar que todas as amostras estudadas
apresentaram atividade inibitdria sobre a enzima acetilcolinesterase; no entanto o éleo
essencial foi o que apresentou o maior potencial de inibigdo, seguido do extrato etanoélico
e do decocto. As atividades variaram de acordo com as diferentes composicdes
apresentadas pelas amostras.

Em relacdo ao 6leo essencial, muitos terpenos tiveram sua atividade inibidora de
Acetilcolinesterase comprovada, tais como o timol, eucaliptol, a-pineno (JUKIC et al.,
2007; MIYAZAMA et al.,, 1998; PERRY et al, 2000), substancias que também estdo
presentes no 6leo essencial estudado. Porém, quando estas substancias sao testadas em
conjunto, a atividade inibidora da enzima pode ser reduzida ou intensificada devido ao
efeito sinérgico e a inibi¢do competitiva entre elas, como o observado neste trabalho.
Complementando as discussdes, no estudo realizado por Rodrigues (2015) o dleo
essencial extraido das folhas de L. origanoides, do municipio de José de Freitas, Piaui,
Brasil, tendo como constituintes majoritarios o timol com 23,89%, seguido do carvacrol
com 21,78% e p-cimeno com 18,87%, mostrou-se ativo no ensaio apresentando o valor
de Clso de 387,5 pg/mL. Dessa forma, os resultados encontrados demonstraram que o 6leo
essencial das folhas de L. grata apresentou maior potencial de inibi¢do sobre enzima
acetilcolinesterase comparado com os resultados descritos na literatura.

No caso da atividade antiacetilcolinesterasica do extrato etandlico e do decocto,
pode-se associar suas agoes de inibicdo a presenca, principalmente, de flavondides em
suas composicoes; pois segundo Barbosa Filho et al. (2006), em seus estudos, relataram a
existéncia de 260 compostos quimicos que demonstram ac¢do de inibicdo da enzima
acetilcolinesterase. Os compostos testados pertencem a classe dos alcaloides (139),
monoterpenoides (27), cumarinas (18), triterpenoides (17), flavonoides (14),
benzenoides (13), diterpenoides (8), heterociclos oxigenados (5), sesquiterpenoides (5),
estilbenos (3), lignanas (2), compostos sulfurados (2), policiclicos (1), quinoides (1),
benzoxazinona (1), carotenoéides (1) e aliciclicos (1).

Estudos realizados mostraram que os déficits de memodria, cognicdo e
aprendizagem durante o processo de envelhecimento esta relacionado ao acimulo de
radicais livres. Esses sinais assemelham-se aqueles observados na Doeng¢a de Alzheimer.
Pesquisas demonstram ainda que os tratamentos a base de antioxidantes corrigem estes
problemas relativos a memoria e seu uso pode ser util no tratamento da Doenca de
Alzheimer. A procura por inibidores da AChE é de grande interesse, em virtude de
algumas das substancias ja utilizadas como medicamento para o tratamento de Alzheimer
se apresentarem limitantes, com alta hepatoxicidade e baixa biodisponibilidade,
acrescentando ao fato de medicamentos provenientes de fontes naturais proporcionarem
efeitos colaterais mais brandos em doses terapéuticas (MONTINE et al., 2002).



Bioprospecgio e Etnobotanica de Plantas Nativas e Cultivadas no Nordeste do Brasil

4. CONCLUSAO

Os bioensaios realizados mostraram excelentes resultados quanto ao potencial
ativo das amostras de 6leo essencial, extrato etandlico e decocto estudados; constatando-
se que a L. grata apresenta propriedades biolégicas que fazem desta espécie uma fonte
natural para a sintese de novos fitoterapicos.

A composicdo do 6leo essencial das folhas de L. grata apresentou o composto timol
(58,46%) como componente majoritario, sendo também identificados os compostos
eucaliptol (9,43%), O-metil-timol (7,02%), cimeno (6,02%), cariofileno (2,57%), y-
terpineno (2,82%). J& o estudo quimico do extrato etandlico e decocto permitiu a
identificacdo de flavondides (rutina, isoquercitrina, quercetina e canferol-3-0-
rutinosideo) e taninos (&cido galico), quantificados em maior propor¢ao no extrato
etandlico.

Os teores de compostos fendlicos e flavonéides, bem como os dados de sequestro
dos radicais DPPH e ABTS, sugerem que o extrato etanolico possui maior potencial
antioxidante, apresentando baixos valores de Clso, 9,46 ug/mL (DPPH) e 5,41 pg/mL
(ABTS), préximos ao padrdo quercetina. O dleo essencial também apresentou alto
potencial antioxidante no ensaio de autoxidacdo do sistema -caroteno/acido linoléico.

Os resultados dos testes de inibicdo da enzima acetilcolinesterase permitem
concluir que o 6leo essencial de L. grata demonstrou ser promissor quanto a inibicao
desta enzima, inibindo 50% da atividade da acetilcolinesterase na concentragao de 10,96
ug/mL. Também foi observado um bom potencial larvicida do 6leo essencial, podendo ser
utilizado no futuro para o controle da populagao de Ae. aegypti.

As perspectivas deste trabalho apontam para a necessidade de continuidade do
estudo de forma a realizar testes in vivo, a fim de determinar o efeito que a utilizacao do
0leo essencial de L. grata possa proporcionar; além da realizagdo de processos
cromatograficos, com o extrato etandlico e o decocto, na tentativa de isolamento para se
verificar a atividade dos constituintes isolados.
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1. INTRODUCAO

Croton blanchetianus Baill (sin. Croton sonderianus), pertencente a familia
Euphorbiaceae, conhecido popularmente por marmeleiro ou marmeleiro da Caatinga, é
encontrada principalmente nos estados da regido Nordeste, no dominio fitogeografico
Caatinga (CORDEIRO et al.,, 2016). Dessa forma, alguns usos etnobotanicos dessa espécie
foram apontados por populagdes locais. Na comunidade rural de Laginhas, no municipio
de Caicé - RN, seu principal uso é para o tratamento de gripe, sendo utilizada a casca do
caule ou a entrecasca (ROQUE et al, 2008). Na comunidade rural da Serra do Passa-
Tempo, no municipio de Campo Maior, estado do Piaui, foi apontado seu principal uso
para ma digestdo com a infusdo e maceragdo da casca do caule ou das folhas (ALMEIDA
NETO et al.,, 2015).

Algumas atividades bioldgicas foram avaliadas em materiais dessa espécie. A
capacidade antioxidante do extrato etandlico das folhas de marmeleiro preto foi testada,
pelo método do DPPH, obtendo-se uma concentragao inibitéria para 50 % do radical livre
de 6,50 pg/mL, sendo esta atividade associada a presenca de compostos fendlicos, que
apresentam nucleos benzénicos ligados a grupos hidroxila (RODRIGUES, 2017). Ademais,
sO havia sido observado para o extrato hexanico das raizes do marmeleiro preto uma
atividade antibacteriana frente as espécies Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus,
Mycobacterium smegmatis, Pseudomonas aeruginosa além da atividade antifingica frente
as espécies Saccharomyces cerevisiae, Trichophyton mentagrophytes e Helminthosporium
sp, estando essa atividade relacionada a presenca de diterpenos ou diterpendéides que sdo
metabolitos secundarios da classe dos terpenos constituidos por 20 4&tomos de carbono
(MCCHESNEY; CLARCK; SILVEIRA, 1991a).

Nas plantas do género Croton, os principais metabdlitos secundarios presentes sao
os terpenoides, compostos fendlicos e alcaléides pré-apomorfinicos ou morfinicos e
cumarinas. Os terpendides sdo compostos formados no metabolismo das plantas pela
juncdo de moléculas isoprénicas (5 atomos de carbono) incluindo tanto os
hidrocarbonetos terpénicos quanto aqueles que possuem heteroatomos como oxigénio,
podendo apresentar diferentes fun¢des organicas: acidos, aldeidos, cetonas, alcobis,
éteres e fenois (FELIPE; BICAS, 2017). Dessa forma, alguns compostos de marmeleiro
preto foram isolados. Do extrato benzénico da casca do caule foram isolados a
sonderianina, sonderianol e 3,4-seco-sonderianol (CRAVEIRO et al, 1981; CRAVEIRO;
SILVEIRA, 1982).
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Ja do extrato hexanico das raizes for am isolados acido hardwickiico e 3-hidroxi-
harwickiico dentre outros diterpenos (MCCHESNEY; SILVEIRA, 1984; MCCHESNEY;
SILVEIRA, 1989; MCCHESNEY; CLARCK; SILVEIRA, 1991b).

Acido hardwickiico Acido 3-hidroxi-harwickiico

Em relagdo aos compostos fendlicos de C. blanchetianus, os principais foram
taninos condensados, flavonoides, flavononas, flavondis, flavonondis, catequinas e
xantonas (RODRIGUES, 2017).

Devido ao grande uso popular, as atividades biolégicas e aos metabdlitos
secundarios encontrados nessa planta faz-se necessario a avaliagdo de outras possiveis
atividades biologicas e a identificacdo de compostos quimicos nos diversos orgdos da
planta. Por isso, este trabalho tem como objetivo realizar a prospec¢ao quimica dos
extratos da casca do caule e das raizes do Croton blanchetianus, e avaliar as atividades
biolégicas dos extratos hexanicos como possiveis inibidores da enzima acetilcolinesterase
e atividade antifingica frente a dermatéfitos, bem como a atividade antioxidante dos
extratos etanodlicos dessas partes vegetais.

As raizes e casca do caule de Croton blanchetianus foram coletadas em abril de
2018 no periodo da manh3, no distrito de Bixop4, na cidade de Limoeiro do Norte, Ceara,
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Brasil. A espécie foi identificada pelo botdnico L.W. Lima Verde do Departamento de
Botanica do Instituto de Biologia e do Herbario Prisco Bezerra da Universidade Federal
do Ceara e registrado sob o numero EAC 47159. Os extratos hexanicos das raizes (EHRCB)
e da casca do caule (EHCCCB) e os etandlicos das raizes (EERCB) e da casca do caule
(EECCCB) de C. blanchetiaus foram obtidos pelo processo de maceragao, o qual consistiu
na pesagem de 100g de cada material, colocou-se em um recipiente adicionando o
solvente Hexano, até cobrir todo o material, sendo mantido assim por 7 dias, por duas
vezes. Em seguida, o material foi filtrado e concentrado em um evaporador rotativo para
a remocao do solvente. Apds a remocado do solvente Hexano, esse mesmo procedimento
foi realizado com o Etanol.

Os extratos hexanicos das raizes (EHRCB) e casca do caule (EHCCCB) e etandlicos
das raizes (EERCB) e cascas do caule (EECCCB) de C. blanchetianus foram submetidos a
testes de atividade inibitéria da acetilcolinesterase pelo método de Ellman modificado em
leitora ELISA (Trevisan et al, 2003), atividade antioxidante pela inibicao dos radicais
livres ABTS (Pellegrine et al, 1999) e DPPH (Becher et al, 2019), teor de fendis totais pelo
método de Folin-Cicalteu, usado acido galico como padrdo (Sousa et al., 2007) e teor
flavonoides com padrao de quercetina (Funari & ferro, 2006), sendo aplicada uma analise
de variancia (ANOVA), seguida do Teste de Tukey a um nivel de significancia de 5%,
utilizando-se o software GraphPad Prism®, versao 5.01.

2. ANALISE POR RESSONANCIA MAGNETICA NUCLEAR (RMN) DOS EXTRATOS
HEXANICOS

Os extratos hexanicos das cascas do caule (EHCCCB) e das raizes (EHRCB) foram
submetidos a andlise por RMN, e através dos espectros de RMN 13C e 1H, foram
identificados no EHCCCB trés diterpenos (Figura 1 e 2 ) e no EHRCB (Figura 3) dois
diterpenos. As absorgdes de todos os compostos caracterizados estdao mostradas na tabela
1. Nos extratos hexanicos da casca do caule foi caracterizada a presenca dos diterpenos
acido hardwickiico, acido 12-oxo-hardwickiico e o acido ent-3,4-secoatisan-4(18),16-
dien-3-oico, estando em maior propor¢do o acido ent-3,4-secoatisan-4(18),16-dien-3-
oico, com um teor aproximado de 55% a partir da integracdo dos picos que caracterizam
esses compostos, seguido do acido hardwickiico com um teor de 25% e o acido 12-oxo-
hardwickiico com 20%. Para o extrato hexanico das raizes foram identificados apenas o
acido hardwickiico e o acido ent-3,4-secoatisan-4(18),16-dien-3-oico.

As absorg¢des no espectro de RMN 13C dos trés compostos estao representadas na
Tabela 1, com os deslocamentos dos 20 carbonos de cada diterpeno, mostrando as
principais diferencas. O acido ent-3,4-secoatisan-4(18),16-dien-3-oico foi identificado,
principalmente pelos seus deslocamentos em &c 103,44 e 113,8 referente aos carbonos
terminais C-17 e C-18 (=CHz), 180,4 referente ao carbono C-3, referente a carboxila do
acido e 147,6 e 155,5 referentes aos carbonos C-4 e C-16, respectivamente, que sdo os
carbonos sp? ligados aos carbonos das duplas terminas C-18 e C-17.

No acido hardwickiico, os principais deslocamentos que auxiliaram na sua
identificacdo foi 6 125,7 e 111,8, que sdo correspondentes ao C-13 e C-14 do anel furanico,
172,7 referente ao C-18, presente no grupamento carboxila. J& no acido 12-oxo-
hardwickiico os descolamentos que foram caracteristicos desse composto foram & 195,2,
referente ao C-12, o qual constitui a carbonila, 172,5, referente ao C-18, que faz parte do
grupamento carboxila e os deslocamentos de 130 e 108,5, referentes ao C-13 e C-14,
respectivamente, do anel furanico, diferenciando do acido hardwickiico.
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Figura 1. Espectros parciais de RMN!H (CDCl3) do extrato hexanico da casca do caule do
Croton blanchetianus
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Figura 2. Espectro de RMN3C (CDCls) do extrato hexanico da casca do caule do Croton
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Figura 3. Espectros de RMN1H e 13C (CDCl3) dos extratos da casca do caule e das raizes
Croton blanchetianus
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Ademais, nos espectros de RMNIH, os deslocamentos que mais foram
caracteristicos do acido ent-3,4-secoatisan-4(18),16-dien-3-oico foram os pertencentes
aos carbonos terminais C-17 com os deslocamentos § 4,88 (Ha) e 4,76 (Hb) e o carbono
terminal C-18 com os deslocamentos 4,95 (Ha) e 4,82 (Hb). No acido hardwiickico os
deslocamentos foram & 7,38 (H-15) e 7,21 (H-16), ligados aos carbonos C-15 e C-16 do
anel furdnico. Ja no acido 12-oxo-hardwickiico os deslocamentos mais representativos
foram 6 7,54 (H-15) e 8,01 (H-16), também pertencentes ao anel furanico, porém mais
desprotegidos devido a carbonila no C-12.
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Acido hardwickiico Acido 12-oxo-hardwickiico Acido ent-3,4-secoatisan-4(18),16-

dien-3-oico

Tabela 1. Comparacdo dos espectros de RMNC13 do acido hardwiickico, acido 12-oxo-
hardwickiico e acido ent-3,4-secoatisan-4(18),16-dien-3-oico

Acido 12-oxo- Acido ent-3,4-secoatisan-

Acido Hardwickiico

< (Mcchesney; Clarck; Silveira, 1991) (B:laasli';i :ziﬂfizig(; 0) 4(1?3‘; t?;;f;%fd; ico

Lit. EHCCCB EHRCB Lit. EHCCCB Lit. EHCCCB EHRCB
1 18,6 18,5 18,7 18,8 18,4 32,9 33,1 33,1
2 28,0 28,7 28,7 27,0 27,4 28,4 28,7 28,7
3 138,1 138,6 138,6 137,3 137,1 179,3 180,4 180,4
4 142,8 142,9 142,9 141,9 141,6 147,4 147,6 147,6
5 38,3 38,0 38,8 37,9 38,0 51,1 50,6 51,0
6 37,0 37,5 37,7 35,3 36,0 24,2 23,5 24,9
7 27,1 27,4 27,2 27,4 27,5 38,2 38,0 38,8
8 36,6 36,4 36,5 37,3 37,7 33,4 33,2 33,4
9 39,7 39,7 39,7 42,4 42,5 44,0 44,0 44,0
10 47,6 47,2 46,8 47,1 47,2 39,7 39,7 39,7
11 39,5 39,6 39,6 47,6 47,5 28,3 28,7 28,7
12 18,6 18,5 18,7 194,9 195,2 36,3 36,0 36,4
13 126,5 125,8 125,8 129,6 130,0 27,1 27,4 27,2
14 111,8 111,2 111,2 108,9 108,5 28,3 28,7 28,7
15 139,4 139,8 138,6 144,1 144,4 48,2 48,0 49,2
16 143,5 143,4 143,0 146,7 147,0 152,2 155,5 152,3
17 16,2 16,2 16,1 16,6 16,6 104,9 105,2 105,0
18 173,1 172,7 172,6 170,2 172,5 113,5 113,8 113,6
19 20,9 20,7 20,7 20,6 20,4 23,5 23,5 23,5
20 18,2 18,4 18,3 17,7 17,9 17,7 17,6 17,6
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Esses trés diterpenos acidos ja foram anteriormente isolados, sendo relatados na
literatura. O acido hardwickiico foi isolado do extrato benzénico do caule de Croton
sonderianus, através de um fracionamento em uma coluna cromatografica de silica gel
(MCCHESNEY; CLARK; SILVEIRA, 1991a). O acido 12-oxo-hardwickiico foi obtido no
formato de éster metilico a partir de uma coluna cromatografica de silica gel com os
solventes hexano, acetato, etanol e metanol do extrato hexinico do caule de Croton
palanostigma (BRASIL et al., 2010).]Ja o 4cido ent-3,4-secoatisan-4(18),16-dien-3-oico, foi
isolado de uma planta de mangue na China, Excoecaria agallocha, sendo obtido através do
extrato etanodlico/agua para um fracionamento com hexano, etanol/acetato, n-butanol,
em seguida a fragdo etanol/acetato foi cromatografado em uma coluna de silica, obtendo
o acido (LI et al, 2010).

3. ESPECTROS DE INFRAVERMELHO DOS EXTRATOS HEXANICOS DA RAIZ E DA
CASCA DO CAULE DO C. BLANCHETIANUS

A andlise do espectro de infravermelho reforga a presenca de diterpenos acidos
indicados pela analise de RMN. Assim, as bandas de absor¢do do extrato das raizes foram
vmax (KBr): Banda larga em torno de 2300 a 3500 cm! caracteristica do estiramento da
ligacdo O-H de acido carboxilico; em torno de 2950 e 2860 cm'! de estiramento de C-H
alifatico; 1698 cm-! do estiramento da ligacdo C=0 do grupo carboxila, em 1458 cm da
deformacdo da ligacdo C-H de CHz, 1416 cm'! da deformacdo angular no plano de C-O-H,
1383 cm'! da deformagdo C-H de grupos CHs, 1260 cm-! de estiramento da ligacao C-O,
872 cm! de deformacgdo angular fora do plano de ligacdo C-H de dupla terminal. Para o
extrato hexanico da casca do caule a absor¢ado para a carbonila foi em 1683 cm-1, em 1447
cm1da deformacgdo da ligagao C-H de CHz em 1419 cm-! da deformagdo angular no plano
de C-O-H, 1382 cm da deformac¢do C-H de grupos CHs, 1260 cm! de estiramento da
ligacdo C-O, 873 cm-! de deformacdo angular fora do plano de ligacio C-H de dupla
terminal como representado na Figura 2. Os dois espectros de infravermelho do extrato
hexanico da raiz e casca do caule sao semelhantes pela presencga de diterpenos contendo
grupo carboxila.

Figura 1. Espectros no Infravermelho dos extratos hexanicos da casca do caule (acima)
e das raizes (abaixo)
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Figura 2. Espectros no Infravermelho dos extratos hexanicos da casca do caule (acima)

e das raizes (abaixo) (continuacao)
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Os trabalhos anteriores de isolamento desses diterpenos apresentaram as
seguintes bandas de absorgdo para o acido Hardiwickico IV vmax (KBr) 3500-3100, 2650-
2500, 1685, 1500, 1260, 1030, 880 cm1; para o acido 12-oxo-hardwickiico IR vmax (KBr)
1668 cm-l referente a cetona conjugada ao anel furanico e 3315, 1509 e 872 cm
referente ao anel furanico, para o acido ent-3,4-secoatisan-4(18),16-dien-3-oico IR Vmax
(KBr) 1707 cm-1 da carboxila e 1650 cm-! dos grupos olefinicos, estando presente bandas
semelhantes nos dois extratos estudados nesse trabalho (MCCHESNEY; CLARCK;
SILVEIRA, 1991; BRASIL et al., 2010; Ll et al., 2010).

Esses diterpenos ja foram relatados anteriormente em outras espécies. No trabaho
desenvolvido com 6leo-resina de copaiba encontrou-se o acido hardiwickiico com um teor
de 8,3% e 41,7% (BIAVATTI et al.,, 2006). A presenca do acido hardiwickiico, também, ja
foi detectado em uma espécie do género Croton, chamado Croton draco, sendo obtido com
hexano na particdo com agua feita no extrato etanoélico do caule (MURILLO et al., 2001).

4. INIBICAO DA ENZIMA ACETILCOLINESTERASE

Os extratos hexanicos apresentaram uma moderada atividade na inibicdo da
enzima acetilcolinesterase. O extrato hexanico da casca do caule apresentou uma melhor
atividade com um Clso de 17,5 pg/mlL, ja o extrato hexanico da raiz demonstrou um Clso
maior, como representado na Tabela 2.

Tabela 2. Concentragao inibitéria para 50% da enzima acetilcolinesterase nos extratos
hexanicos da casca do caule e raiz

Produtos EHCCCB
ClIso (ng/mL) 1.15+0.05a 17,5+0.03b

EHCCCB = Extarto Hexanico das Cascas do Caule de C. blanchetianus;
EHRCB = Extrato Hexanico das Raizes de C. blanchetianus.

EHRCB
19,2+0.03 ¢

Fisostigmina
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A inibicdo da enzima acetilcolinesterase pelos extratos hexanicos pode estar
relacionada a presenca de diterpenos. O dcido hardwickiico, acido 12-oxo-hardwickiico e
o acido ent-3,4-secoatisan-4(18),16-dien-3-oico podem estar agindo em sinergismo
contribuindo para uma melhor atividade anticolinesterasicado do extrato da casca do
caule. Alguns estudos afirmam que os diterpenos sdo bons candidatos na inibicdo da
enzima acetilcolinesterase (HOSTETTMANN et al, 2006).

A atividade na inibicdo da enzima AChE por extratos hexancos ja foi relatado na
literatura. No trabalho com Stachys lavandulifolia, o extrato hexanico da parte aérea dessa
planta obteve uma Clso de 13,7 pg/mlL, associando a esse resultado a presenca de
sessquiterpenos and diterpenos (TUNDIS et al., 2015). Em outro estudo com uma espécie
de Croton sylvaticus, avaliou-se a capacidade de inibicdo dessa enzima com o extrato
hexanico das folhas. Assim, observou-se uma alta Clso de 1458,7 pg/mlL,
consequentemente uma baixa atividade, comparada com o relatado nesse trabalho
(ADEROGBA; NDHLALA; VAN STADEN; 2013).

5. ATIVIDADE ANTIFUNGICA

Para a atividade antifiingica foi observado que os extratos hexanicos foram capazes
de inibir 100% do crescimento visivel das quatro cepas do dermatofito Trycophyton
rubrum. O extrato hexanico das cascas do caule apresentou uma menor concentragao
inibitéria minima (CIM) para a cepa T. rubrum 5908 com 0,15 mg/mL, ja o extrato das
raizes apresentou uma menor CIM para a cepade T. rubrum 6213 com 0,078 mg/mL como
representado na Tabela 3.

Tabela 3. Concentracao Inibitéria Minima (CIM) dos Extratos Hexanicos das cascas do
caule e raizes de C. blanchetianus frente a quatro cepas de T. rubrum

Partedaplanta | WP e (5753)  rubrame (6213) | rubyun (6205)
EHCCCB 0,15 mg/mL 0,62 mg/mL 0,31 mg/mL 1,25 mg/mL
EHRCB 0,31 mg/mL 0,62 mg/mL 0,078 mg/mL 0,15 mg/mL
CETOCONAZOL 0,25 pug/mL 0,25 pug/mL 0,25 pug/mL 0,25 pg/mL

EHCCCB = Extrato Hexanico das Cascas do Caule de C. blanchetinaus; EHRCB = Extrato Hexanico das
Raizes de C. blanchetianus.

Essa atividade antifingica pode estar relacionada a presenca dos diterpenos
nesses dois extratos, ja que foi relatada na literatura a capacidade de inibir a producao de
proteinas de alguns fungos por essa classe de metabdlitos secundarios (BERGOLD;
GEORGIADIS, 2004). Inclusive o diterpeno acido hardwickiico, identificado nesses
extratos, foi capaz de inibir o crescimento de trés espécies de fungo Candida albicans,
Helminthosporium sp. e Tricophyton mentagrophytes (MCCHESNEY; CLARCK; SILVEIRA,
1991a). Ademais, ja foi observado a atividade antifiingica do extrato hexanico das raizes
de C. sonderianus (sindbnimo do Croton blanchetianus) frente as espécies Saccharomyces
cerevisiae, Tricophyton mentagrophytes, Helminthosporium sp. e Polyporus sanguineus
(MCCHESNEY; CLARCK; SILVEIRA, 1991b).
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6. QUANTIFICACAO DO TEOR DE FENOIS TOTAIS E FLAVONOIDES POR
ESPECTROFOTOMETRIA, ANALISE DOS COMPOSTOS FENOLICOS POR CLAE E
ATIVIDADE ANTIOXIDANTE DOS EXTRATOS ETANOLICOS

Na quantificacao do teor de compostos fendélicos por espectrofotometria, o extrato
da raiz apresentou um maior teor, obtendo um valor de 215,85 EAG/g de extrato,
enquanto para flavonoides apresentou um teor de 26,08 EQ/g de extrato. Esses resultados
mostram-se coerentes com os resultados da atividade antioxidante de DPPH e ABTS dos
extratos, onde o EERCB teve uma concentragdo inibitdéria para 50% do radical DPPH e
ABTS melhor que o EECCCB, como representado na Tabela 2. Além disso, foi identificada
a presenca de dois compostos fendlicos em baixas concentragdes no extrato etanoélico das
raizes: acido galico (0,18 mg/g de extrato) e quercetina (0,71 mg/g de extrato). Ja no
extrato etanolico das cascas do caule foi identificado a presenca de quercetina (0,147
mg/g de extrato), rutina (0,344 mg/g de extrato) e isoquercitrina (0,77 mg/g de extrato).
Assim, esse é o primeiro trabalho a relatar a presenga desses compostos fendlicos na raiz
e casca do caule de C. blanchetianus.

Tabela 4. Teor de Fenois, Flavondides e Valores de Clso para DPPH do extrato etandélico
de duas partes diferentes do C. blanchetianus

Parte da planta Fenois Flavonodides Clso DPPH Clso ABTS
(mgEAG/g) (mgEQ/g) (ng/mL) (ng/mL)
EECCCB 28,82+ 0,04a 7,21+0,24a | 230,99+7,19b | 209,05 +4,32b
EERCB 215,85+0,03b | 26,08+0,08b | 683+0,12a 12,84+ 0,30 a

EECCCB = Extrato Etanélico das Cascas do Caule de C. blanchetinaus; EERCB = Extrato Etanélico das Raizes
de C. blanchetianus.

(mg EAG/g) = miligramas de equivalentes de acido galico por grama de extrato

(mg EQ/g) = miligramas de equivalentes de quercetina por grama de extrato

A essa melhor capacidade antioxidante do extrato etandlico das raizes deve-se ao
maior teor de compostos fendlicos, pois é conhecida a capacidade dessa classe de
metabolitos secundarios de sequestrar radicais livres, devido a sua estrutura (SOUSA et
al., 2007). Ademais, existem varios fatores que influenciam na producao e nos teores dos
metabolitos secundarios de uma planta entre eles estdo: sazonalidade, temperatura,
nutrientes, exposicdo a patdgenos, entre outros (SIMC)ES et al, 2017). Além desses, o
6rgdo vegetal, também, é um grande contribuinte nessas produgdes, por isso essa grande
variacdo nos teores dos metabdlitos secundarios das cascas do caule e das raizes de C.
blanchetiianus (GOBBO-NETO; LOPES, 2007).

Trabalhos que mostram essa variacdo de teores de metabdlitos secundarios entre
os diversos orgdos da planta sdo relatados. Assim, em um trabalho com Achillea
millefolium foi avaliado os teores e tipos de compostos fendlicos e a capacidade
antioxidante dos extratos de folha, flor, ramo e inflorescéncia da planta e se constatou
uma variacdo entre os 0rgaos dessa espécie tanto para os tipos e teores de fendis de A.
millefolium, impactando na capacidade antioxidante de cada extrato (DOLWITSCH et al,
2016).

A presenca dos compostos fenolicos como os flavonoides rutina e quercetina no
extrato polar do caule de Croton polycarpus foi relatado anteriormente (APONTE-
BUITRAGO; MAYORGA-WANDURRAGA; MORENO-MURILLO, 2017).
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7. CONCLUSAO

A espécie Croton blanchetianus é uma fonte de produtos naturais de interesse da
sociedade, sendo encontrada nesse trabalho a presenca de trés diterpenos nos extratos
hexanicos da casca do caule e das raizes. Além disso, os extratos hexanicos possuiram
uma relevante atividade na inibi¢ao da enzima acetilcolinesterase e atividade antiftingica
frente a fungos dermatofiticos. Ademais, o extrato etandlico da raiz apresentou um alto
teor de compostos fenodlicos com uma atividade antioxidante elevada. A combinacao das
duas atividades antioxidante e anticolinesterasica, caracterizam esta plantas com
potencial para para estudos amais aprofundados contra as doengas neurodegenerativas,
como o Alzheimer.
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Lippia alba (Mill.) N.E.Br. ex Britton & P. Wilson (Figura 1) é uma planta
pertencente a familia Verbenaceae, onde é popularmente conhecida como erva-cidreira.
Na medicina popular é bastante utilizada na forma de chas, xaropes, extratos para tratar
problemas gastrointestinais e diarreia. A espécie Lippia alba apresenta diversos
fitoquimicos ja descritos. Dentre eles podem ser citados: flavondides e fenilpropandides
(LEITE et al., 2022); leucoantocianidinas, cardiotonicos, compostos fendlicos, saponinas
e alcal6ides, que podem estar envolvidos nas propriedades curativas da espécie (GARCIA,
2020).

Figura 1. Lippia alba (Mill.) N.E.Br. ex Britton & P. Wilson coletada no Horto da
EMBRAPA localizada em Fortaleza, Ceara

Fonte: Google Imagens

A espécie apresenta também atividades antioxidantes, anticancer, ndo-citotoxica
(DUTRA etal., 2022) e antiviral contra Zika virus (QUISPE-BRAVO et al., 2020). Apresenta
também atividades como: acaricida, antimicrobiana, antiparasitaria, analgésica, inseticida
e antitumoral (PEIXOTO et al.,, 2015; DE SOUZA et al.,, 2017; SOARES et al., 2016; DE
ALBUQUERQUE LIMA et al., 2021).

Neste trabalho a planta Lippia alba foi avaliada quanto ao seu potencial para
tratamento da Doenca de Alzheimer, através do seu estudo quimico e avaliagdo da
atividade anticolinesterasica, mecanismo de a¢do dos atuais medicamentos para
combater esta doenca.
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A Doenga de Alzheimer (DA) é uma condi¢do grave que afeta o sistema nervoso
central, caracterizada principalmente por déficits cognitivos, perda de memoria,
dificuldades na locomogao, na fala e em outras fungdes fisicas e mentais (BERNARDO,
2018; ZHOU et al, 2021). O diagndstico da Doenca de Alzheimer estd em constante
crescimento, com aproximadamente 5,3 milhdes de casos nos Estados Unidos em 2015.
Estima-se que mais de 13 milhdes de individuos serdo diagnosticados até 2030. Em uma
perspectiva global, espera-se um aumento impressionante para 100 milhdes de casos até
2050 (ZENG etal., 2019). No Brasil, um estudo examinou a taxa de mortalidade de pessoas
com DA no periodo de 2000 a 2009. Observou-se um aumento anual de 8,4% entre as
mulheres e 7,7% entre os homens na faixa etaria de 60 a 79 anos. Esse aumento foi ainda
mais significativo na faixa etaria de 80 anos ou mais, atingindo 15,5% entre as mulheres
e 14% entre os homens (TEXEIRA et al., 2015).

Ha diversas teorias que buscam explicar as bases moleculares da Doenca de
Alzheimer, mas duas delas se destacam: a hipétese da cascata amiloide e a hipotese
colinérgica. A hipo6tese da cascata amiloide postula que a doenga se inicia devido a uma
clivagem proteolitica anormal da proteina precursora amiloide (APP), o que resulta na
producdo, deposicao e agregacao de (-amiloide, formando placas senis no cérebro. Por
outro lado, na hipétese colinérgica, a Doenca de Alzheimer se desenvolve devido a uma
diminuicdo nos niveis do neurotransmissor acetilcolina e na transmissao colinérgica. Essa
reducdo é influenciada por duas enzimas, a acetiltransferase e a acetilcolinesterase
(AChE) (SERENIKI; VITAL, 2008) (Figura 2).

Figura 2. Esquema representativo da a¢cdo das enzimas acetiltransferase e

acetilcolinesterase
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Fonte: (Frota, 2022).

Atualmente duas estratégias terapéuticas estao sendo bastantes estudadas no que
diz respeito a diminuicao dos sintomas ligados a Doenca de Alzheimer. Dentre eles sdo
citados: a utilizacdo de inibidores da acetilcolinesterase e substancias antioxidantes
(ARAIJ]O; SANTOS; GONSALVES, 2016). Além dos medicamentos atualmente utilizados
contra os sintomas da Doenca de Alzheimer, varios extratos de plantas foram submetidos
a avaliagdes quanto ao seu potencial de inibicdo da enzima acetilcolinesterase. Em um
estudo realizado por Morais et al. (2013), foram examinadas 18 plantas provenientes de
farmacias vivas quanto a sua atividade colinesterasica. Os resultados revelaram que 10
dessas plantas apresentaram uma zona de inibicdo da enzima acetilcolinesterase. Outra
pesquisa avaliou 30 plantas encontradas no Parque Estadual do Coc6, localizado em
Fortaleza, em relacdo aos niveis de fendis totais, potencial antioxidante e atividade
colinesterasica. Os extratos etandlicos de Anacardium occidentale, Ceiba pentandra,
Laguncularia racemosa, Mangifera indica, Myracrodrum urundeuva e Terminalia catappa



Bioprospecgio e Etnobotanica de Plantas Nativas e Cultivadas no Nordeste do Brasil

demonstraram conter teores de fenois variando de 297,46 + 26,94 a 599,30 + 17,08 mg
EAG/g de extrato vegetal. Além disso, esses extratos exibiram atividades antioxidantes
com valores de Clso contra o radical DPPH variando de 3,44 £ 0,16 a 3,73 + 0,12 ug/mlL, e
potencial inibidor da acetilcolinesterase com valores de Cls0<20 pg/mL. Como resultado,
os pesquisadores concluiram que essas espécies vegetais sdo fontes de substancias que
podem ser exploradas no combate a Doenca de Alzheimer (MORAIS et al.,, 2021).

Outro estudo abordou a avaliacdo de mais de 40 extratos obtidos de diferentes
solventes e partes de plantas, investigando sua capacidade de inibir a atividade da
acetilcolinesterase por meio de testes em microplacas e cromatografia em camada
delgada (CCD). Foram identificadas e selecionadas para estudos mais aprofundados as
espécies que apresentaram taxas de inibicdo superiores a 50%. Entre essas espécies
promissoras estdo a Amburana cearensis, Auxemma glaziovianam e Plathymenia reticulata
(TREVISAN; MACEDO, 2003). Numerosos metabolitos secundarios encontrados em
plantas, fungos e organismos marinhos ja foram registrados por sua capacidade de inibir
a enzima acetilcolinesterase. A maioria desses metabolitos pertence a classe de alcaloides,
que inclui subcategorias como indol, isoquinolina, quinolizidina, piperidina e alcaloides
esteroidais. No entanto, também foram identificados compostos nao alcaloides que
demonstram efeito inibitério sobre a acetilcolinesterase, tais como terpenos, xantonas,
cumarinas, flavonoides e outros compostos fenélicos (HABTERMARIAM, 2019).

1. ESTUDO QUIMICO DA PLANTA

A planta foi coletada no horto da Empresa Brasileira de Pesquisa Agropecudria
(Embrapa Agroindustria Tropical), localizada no Bairro do Pici, na cidade de Fortaleza, no
Estado do Ceara, em marco de 2023 com as coordenadas lat: -3.7527757, log: -
38.5756348. A exsicata da planta foi depositada no Herbario Prisco Bezerra da
Universidade Federal do Ceara (UFC) com o codigo (EAC 66443). O 6leo essencial foi
extraido utilizando cerca de 500 g de folhas frescas através da técnica de hidrodestilacdo
com doseador Clevenger, obtendo rendimento de 1,10%. O decoto (extrato aquoso)
subproduto oriundo da extracdo do dleo essencial foi concentrado em evaporador
rotativo sob pressdo reduzida e logo apds seco em banho-maria para a eliminacao do
excesso de solvente.

A composicdo quimica do 6leo essencial das folhas de L. alba foi obtida apds analise
por CG-EM empregando o indice de Kovats (IK) e a comparacao dos espectros de massas
de cada constituinte com dados da literatura (ADAMS, 2017). O cromatograma obtido dos
constituintes do 6leo essencial é mostrado na figura 3 e os constituintes na tabela 1.
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Figura 3. Cromatograma do 6leo essencial das folhas da Lippia alba (Mill.) N.E.Br. ex
Britton & P. Wilson
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Tabela 1. Composicao percentual dos constituintes quimicos do 6leo essencial das

folhas da Lippia alba
Constituintes TR IK (lit) IK (calc) Teor (%)
1-Octen-3-ol 9.149 986 988 0.28
D-limoneno 10.764 1032 1023 0.23
B -linalol 13.358 1104 1104 1.19
Trans-carveol 17.581 1217 1221 0.31
D-carvona 18.445 1250 1245 89.14
Piperitona 18.787 1251 1254 0.71
Oxido de carvona 19.637 1278 0.31
Eucarvona 21.709 1335 0.74
B -bourboneno 23.009 1384 1371 0.48
[ -cariofileno 24.195 1421 1403 0.27
B -copaeno 26.121 1433 1457 3.23
Elemol 29.172 1513 2.13

Os indices de Kovats (KI) foram estimados por regressdo linear dos tempos de
retencdo dos principais compostos nos cromatogramas e respectivo indice de Kovats da
literatura. Fonte: Préprio autor

Através da analise por CG-MS pdde-se registrar a presenca de 12 constituintes no
0leo essencial das folhas de Lippia alba. Dentre os constituintes temos como majoritarios:
D-carvona (89,14%), 3-copaeno (3,23%). Fazendo uma compara¢do com o estudo de
Morais e colaboradores (2021) onde analisaram a composicdo quimica de diferentes
quimiotipos de Lippia alba tendo LA1 caracterizado pela predominancia de canfora
(31,76%) e 1,8-cineol (18,67%); o LA2 apresentando canfora (17,36%) e (-cariofileno
(15,75%) como principais componentes; o LA3 exibiu geranial (35,60%) e neral (23,55%)
como constituintes predominantes; o LA4 foi marcado pela alta concentracao de linalol
(96,66%); o LAS teve [3-cariofileno (26,08%) como seu principal componente; o LA6 foi
caracterizado pela presenca significativa de carvona (46,68%) e geranial (15,65%); e o
LA7 foi identificado pela presen¢a predominante de geranial (22,52%) e B-cariofileno
(16,50%), que o presente quimiotipo estudado foi a carvona (Figura 4).
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Figura 4. D-carvona (constituinte majoritario)

_ O

Fonte: Préprio autor

Essas alteracdes na composicdo podem ser atribuidas a diversidade genética e,
portanto, a presenca de distintos tipos quimicos, ou podem ser resultado da influéncia
que a producdo de metabdlitos secundarios sofre devido a variacbes em fatores

ambientais, tais como altitude, temperatura, tipo de solo e outros elementos (MORAIS et
al.,, 2021)

Os metabdlitos secundarios do subproduto da extracdo do 6leo essencial também
foram verificados por testes fitoquimicos, em reagdes de mudanga de coloragao, formacgao
de precipitado, liberacao de gas e formacdo e persisténcia de espumas. Foram
identificadas classes de metabdlitos secundarios como: fenodis simples, taninos
hidrolisaveis, flavondis, flavanonas, flavonondis, xantonas, saponinas, triterpenos penta
ciclicos livres e alcaloides. Estes metabolitos identificados corroboram com os estudos de
GOMES et al. 2016, MOTA; DANTAS e FROTA (2018) e PEIXOTO (2019).

Os compostos fenolicos desempenham papéis cruciais para as plantas podendo
serem citadas (PACHECO BORGES; ALVES AMORIM, 2020; DEUS et al., 2019):

Como guardides, ajudando as plantas a lidarem com situa¢des adversas, como luz
solar forte, temperaturas extremas e poluentes, agindo como antioxidantes que
neutralizam danos. Eles também servem como defensores naturais, afastando micrébios
prejudiciais e herbivoros famintos, mantendo as plantas saudaveis.

Influenciar o crescimento das plantas, afetando coisas como o desenvolvimento
das raizes, a formacdo de flores e a diferenciacao de diferentes partes da planta.

Algumas desses compostos sdo responsaveis pelas cores vibrantes das flores,
frutas e folhas, tornando essas plantas mais atraentes para polinizadores e ajudando na
reproducdo. Eles também atuam como reguladores internos das plantas, controlando a
producao de enzimas e orientando como as plantas respondem as mudancas no ambiente.

E podem ser liberados pelas plantas para estabelecer parcerias benéficas com
microorganismos do solo, como micorrizas, que auxiliam na absorc¢do de nutrientes.

Além da composicao quimica, as atividades antioxidantes e anticolinesterasicas do
6leo essencial e o decocto da extragdo foram avaliadas. Utilizando metodologias (Becker
et al, 2019 e Re et al.,, 1999) contra os radicais livres DPPH e ABTS, os testes foram
executados em placas de 96 pocos para verificar a concentragdo inibitéria minima de 50%
desses radicais. Para a inibigdo da enzima acetilcolinesterase também foram utilizadas
placas de 96 pocos para analisar o mesmo parametro de inibi¢do, seguindo a metodologia
de Trevisan e colaboradores (2003) e modificada por Rhee et al. (2001). O quimiotipo
estudado rico em D-carvona apresentou elevada atividade antioxidante com
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concentracdo inibitéria de 50% dos radicais livres dentro de placas de 96 pogos < 50
pug.ml-1. Ngameni e colaboradores (2013) estudando 42 plantas medicinais de Camaroes
classificaram a capacidade antioxidante de extratos como: Clso< 50 pgml! apresenta
elevada atividade, os que possuem 50 < Clsp <1 00pug.ml-1 contém moderada atividade e
os que possuem CI50>100 pg.mL-1 contém baixa atividade antioxidante. Para a agdo
antcolinesterasica, o 6leo apresentou (Clso = 8,37 * 0,92 pg.mL-1),comparando com a
classificagdo de Santos e colaboradores (2018), onde (Clso < 20 pg.mL-1) é considerada
elevada atividade; (20 < Clso <200 pg. mL-1) atividade moderada e baixa atividade (200 <
CIso <1000 pg. mL-1), o 6leo apresenta elevada atividade colinesterasica apresentado na
tabela 3. Oleos essenciais das plantas Mentha piperita e Mentha spicata ricos em carvona
apresentam acdo inibitéria da enzima acetilcolinestrerase (DE SOUSA BARROS et al,
2015). Nesse sentido, o potencial anticolinesterasico do 6leo essencial pode ser justificado
pelo teor do constituinte monoterpeno cetonico D-carvona, este ja foi avaliado
isoladamente contra a acetilcolinesterase e butirilcolinesterase apresentando uma tima
poténcia de inibigao (ClIso = 19,01 *+ 0,45 e 32,33 + 0,09 pg mL-1) respectivamente (ALI-
SHTAYEH et al.,, 2018).

2. CONSIDERACOES FINAIS

O decocto obtido da extracdo do o6leo essencial revelou forte atividade
antioxidante. Chies e colaboradores (2013) analisaram os extratos hexanicos,
cloroférmicos e etandlicos de Lippia alba frente os radicais DPPH (2,2-difenil-1-
picrilhidrazil) e frente a superéxido dismutase e catalase. Todos os extratos apresentaram
atividade antioxidante contra os radicais. Nesse sentido, o presente estudo corrobora com
os autores. Em relacdo a acao anticolinesterasica, o decocto apresentou atividade
moderada quando comparado com Santos e colaboradores (2018), obtendo valor no
intervalo de (20 < CIs0 <200 pg.mL1) (36,66 + 1,54 pg.mL1).

O aumento do estresse oxidativo no cérebro relacionado a diminui¢ao do sistema
antioxidante leva ao acimulo de DNA alterado causando apoptose celular, caracteristica
da perda neuronal que ocorre na Doenca de Alzheimer. Portanto a busca por agentes
naturais que consigam atenuar a peroxidacdo lipidica, responsavel pela produc¢do de
radicais livres, bem como manter a acetilcolina em niveis normais no cérebro sao
propriedades importantes, com isso, a espécie Lippia alba se qualifica como fonte de
substancias bioativas que podem ser avaliadas nas estratégias terapéuticas contra da
doenca de Alzheimer.
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1. INTRODUCAO

A planta Ceiba pentandra (L.) Gaerth (Figura 1) é uma arvore pertencente ao
género Malvaceae e originaria da América Central. No Brasil seu dominio fitogeografico
predomina-se na regido norte, sendo popularmente conhecida por paineira, sumaima,
barriguda ou arvore-da-seda (MUNOZ-CAZARES et al, 2018). Possui grande porte,
podendo atingir até 70 metros de altura e 3 de didmetro.

Figura 1. Fotografia de Ceiba pentandra (L.) Gaerth

Fonte: Préprio autor

Apresenta amplas sapopemas basais, com 80 a 160 cm de diametro. Sua casca
possui cor verde-acinzentada revestida de actleos. Suas folhas sdo compostas, digitadas,
alternas, longo-pecioladas, com 5 a 9 foliolos digito-palmados, inflorescéncias em
paniculas terminais com flores esbranquicadas. O fruto é uma capsula de
aproximadamente 7 cm de didametro por 8 a 16 cm de comprimento, com 120 a 175
sementes envolvidas por paina, arredondadas, de cerca de 6 mm de diametro
(OSUNTOKUN et al, 2017).

As diferentes partes da C. pentandra sao utilizadas na medicina tradicional da
India, a casca e a raiz possuem propriedades expectorante e adstringente, sao utilizadas
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no tratamento contra a constipagdo, colica, sarna, disenteria, diarreia e diabetes
(LOGANAYAKI; SIDDHURAJU; MANIAN, 2011). Estudos farmacolégicos recentes com
diferentes extratos da casca da C. pentandra demostraram possuir propriedades
antioxidante (FOFIE et al, 2014), anti-inflamatéria (ANOSIKE, et al, 2016), analgésica
(ITOU et al, 2014), antimicrobiana (OSUNTOKUN et al, 2017), antibacteriana (MUNOZ-
CAZARES et al, 2018), antifungica (CHEKUBOYINA et al, 2012), anti-ulcerogénica
(ANOSIKE et al, 2012), hipoglicémica (MUHAMMAD et al, 2016), anti-hiperglicémica e
anti-hiperlipidémica (TAMILANBAN et al, 2014).

As cascas contém substancias bioativas, tais como fendis, flavonoides, taninos,
saponinas, alcaloides, esterdides e glicosideos (MUNOZ-CAZARES et al, 2018). Alguns
compostos ja foram isolados, destacando-se a vavaina, catequina, pentandrina e beta-
sistosterol (FITRIA; EFDI; EFDI, 2015).

Para explorar os grupos de constituintes fitoquimicos que sdo responsaveis por
essas propriedades, uma triagem fitoquimica se torna a primeira etapa a ser realizada no
estudo, seguida da identificacdo, purificacdo, isolamento e elucidacao das estruturas
quimicas presentes (SANTOS et al, 2018). Entre os constituintes fitoquimicos, destaca-se
os compostos fendlicos, que sdo as substancias mais abundantes nas plantas, sendo
relatados em varias das suas partes. Esses metabdlitos possuem varias atividades
biolégicas comprovadas, como antioxidante, anti-inflamatérias e antimicrobianas
(PENIDO et al, 2018). No grupo dos compostos fenélicos, destaca-se os flavonoides que
possuem importantes propriedades farmacoldgicas, considerados compostos naturais
promissores para o desenvolvimento de drogas multipotentes contra microrganismos
patogénicos. Eles sdo considerados 6timos agentes antioxidantes, pois sao quelantes de
metais, varredores de radicais livres (radical hidroxila ou radical peréxido) além de
atuarem em sinergismo com outros antioxidantes naturais como as vitaminas C e E
(SANTOS et al, 2017).

Um problema enfrentado na saide da populacdo é o uso indiscriminado de
medicamentos no combate as infec¢des flungicas, que proporciona a resisténcia dos
microrganismos as drogas disponiveis no mercado, bem como as limita¢des de uso,
evidenciadas por reacdes indesejadas apresentadas pelos usuarios (SOUZA et al, 2017).

Tais problemas, ocasionam a necessidade constante de novas pesquisas, estudos
recentes sobre a atividade antifiingica de extratos vegetais mostraram o grande potencial
de aplicacao de plantas nativas de diversas regioes do mundo. Desta forma, uso de plantas
medicinais para o manejo de doengas fungicas pode ser considerado como uma
alternativa aos fungicidas sintéticos. Muitas das espécies sdo potenciais fontes de
antifingicos, em razao de sua ampla capacidade biossintética, além de apresentarem uma
menor toxicidade, menor custo e menos efeitos colaterais (NEVES et al, 2019).

Portanto, pesquisas direcionadas para a investigacdo sobre a eficacia e seguranca
no uso de espécies vegetais, sobretudo de plantas medicinais, proporcionam nao somente
a descoberta de novas substancias farmacologicamente ativas, como também a geracao
de informag¢des sobre o uso racional das espécies vegetais para fins medicinais.
Possibilitando desta maneira a eficacia terapéutica e a promocao a saude. Neste trabalho
foi feita a prospeccdo dos metabdlitos secundarios presentes no extrato etandlico da casca
da C. pentandra, caracterizando assim seus principais tipos, como também a determinagdo
do teor de fendis, flavonoides e taninos, correlacionando com as suas atividades
antioxidante e antifingica, a fim de justificar as propriedades medicinais atribuidas a

espécie.
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2. COLETA DO MATERIAL E OBTENCAO DO EXTRATO DAS CASCAS DO CAULE DE C.
PENTANDRA

Para o desenvolvimento do estudo, foram coletados 300 gramas de amostra no
Bosque do Parque Estadual do Cocé em Fortaleza, Ceara. O material foi transferido para
sacos plasticos devidamente identificados e transportados até o Laboratério de Quimica
de Produtos Naturais (LQPN) da Universidade Estadual do Ceara (UECE) onde foram
identificadas seguindo os critérios botanicos de secagem e catalogacao. Em seguida foram
depositadas no herbario Prisco Bezerra da Universidade Federal do Ceara (UFC) sob o
numero de registro 63664. O extrato foi obtido a partir de 100 gramas de cascas seca
(estufa a 60 °C) imersas em 200 mL de alcool etilico 96% e deixadas em maceracao a frio
por 10 dias com agitacdo frequente, apos esse periodo a solucao resultante foi filtrada e
concentrada em evaporador rotativo sob pressdo a 60 °C, posteriormente colocada em
recipiente de vidro e deixada no banho-maria a 40 °C para evaporacao total do solvente,
obtendo-se o extrato etanoélico da casca da C. pentandra (EECCP) com rendimento de 29%.

3. TRIAGEM FITOQUIMICA QUALITATIVA E QUANTIFICACAO DE COMPOSTOS
FENOLICOS

A triagem fitoquimica foi realizada por meio de reagdes quimicas que resultaram
em mudanca de coloragdo, aparecimento de precipitagdo e/ou formag¢do de espuma,
caracterizando cada classe de substancia (MATOS, 2009). A andlise do EECCP revelou a
presenca de diferentes classes de metabdlitos secundarios, sendo eles os alcaloides,
catequinas, esteroides, fenois simples, flavonas, flavonoéis, flavanonas, flavanondis,
saponinas, taninos condensados e xantonas. Esse resultado corrobora com pesquisas
realizadas anteriormente, onde foram identificados flavonoides, taninos, alcaloides,
saponinas, carboidratos, esterdides, glicosideo, triterpendides (DHOTRE; KANE, 2020;
LABE et al, 2020).

A partir da deteccao da presenca de fendis, flavonoides e taninos na triagem
fitoquimica, realizou-se a sua referida determinacdo quantitativa. O teor de fendis totais
foi avaliado pelo método espectroscépico na regido do visivel do reagente Folin-Ciocalteu
(acidos fosfotungstico e fosfomolibdico). Esse método é baseado nas reagdes de
oxirredu¢cdo em meio alcalino entre os compostos fenolicos e os ions metalicos presentes
no reagente (SOUSA et al, 2007). O EECCP apresentou um excelente resultado com teor
de fendis totais de 352,58 * 9,22 mg/g EAG (miligrama equivalente a acido galico por
grama de extrato), esse valor esta acima dos valores apresentados por outras pesquisas
com extratos vegetais (GUEMARI et al, 2022; MORAIS et al., 2021).

O teor de flavonoides totais foi avaliado pelo método espectroscdpico na regido do
visivel do reagente cloreto de aluminio (AlCl3). Esse método é baseado na capacidade das
moléculas de flavonoides em formar complexos estaveis com o cation aluminio (Al3+)
presente em solucdo, ocorrendo um desvio batocromico para maiores comprimentos de
onda e uma intensificacao da absor¢ao (FUNARI; FERRO, 2006). O EECCP apresentou teor
de flavonoides de 8,12 + 0,49 mg/g EQ (miligrama equivalente a quercetina por grama de
extrato), resultado considerado razoavel quando comparado aos extratos etanélicos de
outras espécies descritas na literatura (PENIDO et al, 2017).

O teor de taninos totais foi avaliado pelo método espectroscdpico na regidao do
visivel do reagente Folin-Denis (tungstato de sédio e acido fosfomolibdico em acido
fosférico). Esse método é baseado nas reacdes de oxirreducdo em meio aquoso e alcalino
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entre os taninos e os fons metalicos presentes no reagente (PANSERA et al, 2003). O
EECCP apresentou teor de taninos de 234,46 * 4,66 mg/g EAT (miligrama equivalente a
acido tanico por grama de extrato), resultado considerado excelente quando comparado
aos apresentados por extratos etandlicos de outras espécies descritas na literatura (LIMA
NETO et al, 2015).

4. ACAO ANTIOXIDANTE DE C. PENTANDRA

A capacidade antioxidante foi avaliada pelos métodos do radical livre DPPH"* (2,2-
difenil-1-picrilhidrazil) e ABTS** (Acido 2,2'-azino-bis(3-etilbenzotiazolina-6-sulfonico)).
Esses métodos baseiam-se na capacidade dos antioxidantes presentes na amostra em
neutralizar os radicais livres em leitor de microplacas ELISA. Os resultados foram
expressos como Concentracdo Inibitoria para 50% de radical livre (Clso) e expostos na
Tabela 1 (BECKER et al, 2019; RE et al, 2019).

Tabela 1. Quantificacdo da Atividade Antioxidante do Extrato Etanolico da Casca da
Ceiba pentandra (EECCP)

ClIso (ug.mL1)
SIS TiE] DPPH" ABTS*

EECCP 9,39 + 0,04 8,86 +0,07
Quercetina (Padrao) 0,95 £ 0,04 1,61 +0,03
BHT (Padrio) 4,75 + 0,05 4,31 +0,02

Legenda: EECCP: Extrato Etandlico da Casca da Ceiba pentandra: BHT: Hidroxi-Tolueno Butilado: Clso:
Concentragdo Inibitéria para 50% de radical livre.

Os padrdes positivos utilizados foram o flavonoide natural quercetina que
apresentou Clso= 0,95 * 0,04 pg.mL-! frente ao DPPH e Clso= 1,61 * 0,03 pg.mL-! frente
ABTS*+, e o0 antioxidante sintético BHT (Hidroxi-Tolueno Butilado) que apresentou Clso=
4,75 = 0,05 pg.mL-! frente ao DPPH e Clso= 4,31 * 0,02 pg.mL-! frente ABTS**.

O EECCP apresentou Clso= 9,39 * 0,04 pg.mL-1 frente ao DPPH e Clso= 8,86 + 0,07
ug.mL-1 frente ABTS**, resultados préximos aos apresentados pelos padroes de referéncia
e dentro da faixa de amostras com alta acdo antioxidante. Alta a¢do: Clso < 50 pg.mL-,
moderada a¢do: 50 < CIso < 100 pg.mL-! e baixa acao: Clso > 100 ug.mL-1 (NGAMENI et al,
2013).

Os resultados obtidos pelo EECCP foram melhores que os dados apresentados em
pesquisas anteriores para o extrato da casca da C. pentandra: Clso= 17,70 pg.mL1
(LOGANAYAKI et al, 2011) e Clso= 6,15 pg.mL-1 (FOFIE et al, 2011).

5. ACAO ANTIFUNGICA DE C. PENTANDRA

A acdo antifungica foi avaliada pelo método de microdiluicio em caldo. Esse
método baseia-se narelacdo entre a proporc¢ao de crescimento do microrganismo no meio
liquido e a concentracdo da substancia ensaiada. Foram utilizadas cepas de Trichophyton
rubrum e de Candida albicans e Candida tropicallis obtidas a partir da micoteca da
Universidade Federal de Pernambuco, do Centro Especializado de Micologia Médica
(CEMM) da Universidade Federal do Ceara e do hospital Santa Casa de Misericordia de
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Sobral e o resultado foi expresso como concentragdo inibitéria minima do extrato capaz
de inibir 100% do crescimento fuingico visivel (CIM) (FONTENELLE et al, 2008). Os
resultados para CIM do EECCP e os padrdes positivos frente as cepas fungicas estdo
expressos na Tabela 2 a seguir.

Tabela 2. Concentracdo Inibitéria Minima (CIM) do Extrato Etanoélico da Casca da Ceiba
pentandra (EECCP) frente as cepas flngicas

Concentracao Inibitdria Minima (pg.mL1)

Amostra T. rubrum | T.rubrum | C. albicans | C. albicans | C. tropicallis | C. tropicallis
(5908) (6213) (JMOR) (TXA) (AFS) (MSAV)
EECCP 39,00 39,00 15,00 39,00 39,00 39,00
Cetoconazol 0,25 0,25 - - - -
Anfotericina - - 0,5 0,25 0,5 0,25

Legenda: ( - ) teste ndo realizado.

O EECCP apresentou notavel potencial inibitério contra todas as cepas de T.
rubrum e Candida spp. avaliadas, o CIM variou de 15,0 a 39,0 pg.mL-1, com destaque para
a cepa C. albicans ]JMOR que apresentou maior susceptibilidade ao extrato. Entretanto
todos os resultados obtidos estdo dentro da faixa de amostras com forte atividade
antifingica de acordo com a classificagdo para extratos vegetais: CIM <10 pg/mlL,
atividade muito forte; 10 < CIM < 32 pg/mL, forte atividade; 32 < MIC < 128 pg/mL, boa
atividade; 128 < CIM < 512 pg/mlL, atividade moderada; 512 < CIM < 1000 pg/mlL,
atividade leve e CIM >1000 pg/mL, sem atividade (CLSI, 2010).

Os resultados corroboram com os estudos relatados na literatura, onde a auséncia
da atividade antifingica do extrato metandlico da casca C. pentandra foi evidenciado
contra a C. albicans (JOSEPH, ]J.; SHAGAL, M.; MUKHTAR, 2017). No entanto, em outro
estudo realizado com extrato de acetato de etila mostraram fraca inibigdo do crescimento
dalevedura C. albicans, obtendo como resultados de inibicdo 7 mm na concentracao de 60
mg.mL-1, 3 mm na concentracao de 30 mg.mL-1 e 1 mm na concentra¢do de 15 mg.mL-!
(OSUNTOKUN et al, 2017).

O estudo confirmou que a C. pentandra possui propriedades antiftingicas sobre as
cepas estudadas e que seu efeito pode se fundamentar nos teores de compostos fendélicos
e atividade antioxidante. Os resultados indicam que a atividade antifingica encontrada
corrobora com trabalhos anteriores e pode representar caracteristicas importantes no
desenvolvimento de um bioprodutos com a¢do antimicrobiana.

6. CONSIDERACOES FINAIS

O extrato etanodlico da casca de C. pentandra apresentou uma grande variedade de
metabdlitos secundarios, além de altos teores de fendis, flavonoides e taninos. Foi
observado também relevante atividade antioxidante para a espécie, o que pode ser
atribuido aos altos teores de compostos fendlicos, incluindo os taninos presentes no
extrato. A atividade antifingica do extrato revela uma promissora fonte de compostos
naturais contra os microrganismos testados.
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As aplicagdes de medicamentos com taninos estdo relacionadas, principalmente,
com suas propriedades adstringentes. Por via interna exercem efeito antidiarréico e anti-
séptico; por via externa impermeabilizam as camadas mais expostas da pele e mucosas,
protegendo assim as camadas subjacentes. Ao precipitar proteinas, os taninos propiciam
um efeito antimicrobiano e antifingico. Ademais, os taninos sdo hemostaticos e, como
precipitam alcal6ides, podem servir de antidoto em casos de intoxicagdes. Em processos
de cura de feridas, queimaduras e inflamacdes, os taninos auxiliam formando uma camada
protetora (complexo tanino-proteina e/ou polissacarideo) sobre tecidos epiteliais
lesionados, podendo, logo abaixo dessa camada, o processo curativo ocorrer
naturalmente (MONTEIRO et al, 2005).

Os dados obtidos nesse estudo corroboram com o potencial farmacolégico e
fitoterapico da espécie C. pentandra, porém nao permitem uma defini¢do precisa dos
efeitos, sendo necessario a obten¢do de compostos para estudos clinico e farmacolégicos,
além de testes de toxicidade para determinar se o extrato e os compostos desta planta
medicinal podem ser utilizados como fitoterapicos de forma segura e eficaz.
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CAPITULO
Caryocar sp. (Pequi) e seu potencial farmacolégico

Daniela Ribeiro Alves, Vania Carla de Sousa, Sara Ingrid Caetano
Gomes Barbosa, Selene Maia de Morais

1. INTRODUCAO

O pequi é popularmente conhecido por suas propriedades curativas. O nome
popular da origem a duas espécies, cujo nomes cientificos sao Caryocar coriaceum Wittm.
e Cayocar brasiliensis Cambess., estando representadas em diversos biomas como
Cerrado, Mata Atlantica, Amazonia e Caatinga (Figura 1).

Figura 1. Fotos do Pequizeiro, frutos e flores

Fonte: freepik.com
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Pequi-fruto Flores do Pequizeiro

Fonte: freepik.com Fonte: Instituto de Pesquisas Jardim Botanico do
Rio de Janeiro

A polpa da fruta é comumente usada no preparo com arroz. O 6leo de sua semente
tem sido usado na cicatrizacao de feridas, como aditivo anti-inflamatério e doencas
respiratorias, regulador do fluxo menstrual, hematomas, tumores (ASCARI; TAKAHASHI;
BOAVENTURA, 2013). O 6leo cru é usado em tratamento de dores reumaticas e
musculares (DE OLIVEIRA et al, 2010). A maioria das partes vegetais possuem
constituintes considerados promissores na medicina popular. Sao ricos em compostos
fenolicos, possuindo atividades antioxidantes, antiacetilcolinesterdsicas, anti-
inflamatdrias, antifungicas, antineoplasticas, antimicrobianos e antileishmaniais (ALVES
et al, 2017; GUSMAN et al, 2015; PAULA-JU et al, 2006; SUFFREDINI et al, 2007;
TOMIOTTO-PELLISSIER et al., 2018).

Tais atividades biologicas somente sdo possiveis devido aos compostos quimicos
chamados metabolitos secundarios, produzidos por esta espécie vegetal, que apresentam
potencial medicinal e farmacolégico. Desta forma, esta revisao bibliografica almeja trazer
a luz o uso do pequi como importante fonte de compostos naturais bioativos.

2. ATIVIDADE ANTIOXIDANTE DO PEQUI

O extrato da polpa do C. coriaceum contém ag¢do antioxidante, devido a presenca de
carotendides e compostos fenélicos (ROESLER et al., 2007).

Poderosos antioxidantes, que podem combater os radicais livres, ompostos
fenolicos e carotenoides encontrados no C. coriaceum apresentam estruturas mostradas
nas figuras 2 e 3. Na triagem fitoquimica dos extratos de Caryocar spp. foram identificados
taninos hidrolizaveis (acidos galico, clorogénico e cafeico) e tanino pirrogalicos,
flavonodides, lignanas e ligninas (ARARUNA et al., 2013; SHAHIDI e NACZK, 2004). Os
principais flavonoides encontrados foram quercetina, rutina e isoquercitrina (ALVES et
al, 2017).

Com a presenca relevante de compostos fendlicos e propriedades antioxidantes, o
consumo do pequi torna-se favoravel ao antienvelhecimento (PEGORIN et al., 2020).
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Figura 2. Representacdo estrutural dos compostos fenolicos antioxidantes presentes em
C. coriaceum

O~ _OH 0
HO.
= OH
F
HO OH Ho
OH OH

OH
Acido galico Acido cafeico Acido clorogénico

Quercetina Isoquercitrina Rutina

Na polpa do pequi foram encontradosos carotenoides antioxidantes: [3-caroteno,
B-criptoxantina, criptoflavina, anteraxantina, zeaxantina e mutatoxantina (ASCARI;
TAKAHASHI; BOAVENTURA, 2013), com estruturas visualizadas na figura 3.

Figura 3. Representacdo estrutural dos carotendides
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O 6leo fixo de pequi é capaz de reduzir danos no DNA, lesdes nos tecidos,
musculares e peroxidacdo em maratonistas, tornando-se um elegivel para uso como
suplemento de antioxidantes. O 6leo de pequi também mostrou uma redugao do estresse
oxidativo em inflamag¢des musculares, diminui¢cdo do colesterol LDL, aumento do HDL,
diminui¢do expressiva nos valores de pressao sistdlica e diastdlica nas maratonistas com
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preexisténcia de doengas cardiovasculares (MIRANDA-VILELA et al,, 2009). Ainda, por ser
livre de toxicidade, possui acao fotoprotetora (FPS 11,40) quando usado de forma tépica
sobre a pele (NASCIMENTO, 2014).

2.1. PEQUI FRENTE A DOENCA DE ALZHEIMER

A Doenca de Alzheimer (DA) foi descrita em 1906 pelo fisico alemdo Alois
Alzheimer como uma patologia neurodegenerativa frequentemente associada a idade,
atualmente, estima-se mais 50 milhdes de pessoas acometidas por esta enfermidade no
mundo, e estudos projetam que em 2030 serdo 75 milhoes de pessoas com DA e 132
milhdes em 2050.

Fatores que envolvem a doenca de Alzheimer envolvem a deficiéncia de
acetilcolina, radicais livres e inflamacao do tecido cerebral (PENIDO et al, 2017).
Pesquisas tem observado o uso de drogas anti-inflamatdrias como op¢do de tratamento
Unico ou em atuacdo sinérgica com as alternativas ja existentes, para uso em pacientes
com DA, através da inibicdo da enzima acetilcolinesterase.

A enzima acetilcolinesterase (AChE) é responsavel pela hidrolise da acetilcolina
(ACh) em acetato e colina, regulando os niveis de acetilcolina no corpo. A ACh é um
neurotransmissor imprescindivel para a memoria e problemas de saide mental que
envolvem a perda de memoria estdao diretamente ligada a acetilcolina. Os inibidores de
acetilcolinesterase (AChEIs) tém sido largamente utilizados para o tratamento de DA
como donepezil (Aricept®), rivastigmina (Exelon®) e, por ultimo, a galantamina
(Reminyl®) que é um produto natural (Viegas Junior et al., 2004).

Os graus da catalase sdo baixos em todas as regides do cérebro, sendo um pouco
mais elevados no hipotadlamo e substantia nigra que no cértex ou no cerebelo. No cérebro,
a catalase esta situada em microperoxissomos e, provavelmente, ndo interaje
eficientemente com a H202 gerada em outros compartimentos subcelulares, como por ex:
na mitocondria.

Os baixos niveis de catalase podem ndo prejudicar consideravelmente os
mecanismos de defesa antioxidantes do cérebro, j4 que uma gama de outros sistemas de
defesa antioxidante estd presente. Todas as areas do cérebro incluem as enzimas
antioxidantes, glutationa peroxidase, glutationa redutase, tiorredoxinas e tiorredoxina
redutase. Antioxidantes de baixo peso molecular também sdo encontrados no cérebro:
concentracoes milimolares de GSH, concentragdes de ascorbato maiores que no plasma e
atocoferol (Halliwell, 2001).

Varios produtos naturais apresentam papel importante na promoc¢ado do alivio a
referida patologia, ndo agindo somente na causa, mas também atenuando outros efeitos
adversos tais como: promovendo acdo antioxidante (PENIDO et al, 2017), anti-
inflamatdria e cicatrizante (NASCIMENTO et al, 2018), controle de mecanismos
intracelulares de stress oxidativo (ALVES et al, 2017; TOMIOTTO-PELLISSIER et al,
2018), bem como detém potencial atividade biolégica (ALVES et al., 2017, 2018; DANTAS
et al., 2020; MORAIS et al.,, 2017, 2020; MARTINS et al.,, 2018), dentre eles, mais uma vez
destacamos a presencga do genero Caryocar como produtor de substancias que inibem as
enzimas aqui anteriormente citadas, bem como possuem alto poder antioxidante (ALVES
etal,2017; TOMIOTTO-PELLISSIER et al., 2018).
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E necessario observar com atengido aos produtos que agem como antioxidantes,
pois, eles combatem doengas causadas pelo estresse oxidativo, coadjuvante no
tratamento de diferentes doencas infecciosas e/ou inflamatorias. Os compostos fenélicos
e flavonoides presentes no pequi estdo inseridos na categoria inibidores de radicais livres
e potenciais agentes contra doengas neurodegenerativas (CARVALHO; PEREIRA; ARA(J]O,
2015).

2.2. 0 PEQUI CONTRA A LEISHMANIOSE E DOENCA DE CHAGAS

A Leishmaniose, conhecida popularmente como calazar, botdo do oriente ou ferida
brava, foi primeiramente descrita em 1903 por Leishman e Donovan (AMATO et al., 2000;
RATH, 2003). E uma zoonose, causada por mais de 20 espécies de protozoarios de
Leishmania, considerada uma doenca endémica negligenciada e esta presente em 92
paises ou territérios com casos relatados de leishmaniose cutanea e/ou leishmaniose
visceral, respectivamente. Hoje, mais de 1 bilhdo de pessoas vivem em areas endémicas
para leishmaniose e estdo sob risco de infeccdo. Segundo a organizacdo mundial da sadde,
estima-se que 30.000 novos casos de LV e mais de 1 milhdo de novos casos de CL ocorram
anualmente (WHO, 2016).

Esta doenca é propagada entre vertebrados quando fémeas de flebotomineos,
infectadas com Leishmania sp. na forma promastigota, se alimentam com sangue dos
primeiros. Esses parasitas apresentam duas formas morfolégicas: promastigota,
caracterizada como individuos alongados, flagelados e altamente infectantes encontrados
no trato digestivo do inseto vetor; e amastigota, apresentando morfologia arredondada e
nenhum flagelo aparente, encontrado principalmente nos vacuolos parasitéforos do
tecido macréfagos do hospedeiro vertebrado. O protozoario entra no organismo do
vertebrado através da saliva do flebotomineo que é inserida no momento da alimentacao.
O protozoario, ao entrar no corpo do vertebrado, muda para a forma amastigota uma vez
que sua célula precisa se adaptar a mudanca de temperatura do ambiente, dentre outros
fatores (LIU, 2012; SUNTER, 2017).

A depender da espécie de protozoario infectante, ocorre o desenvolvimento dos
seguintes tipos clinicos de leishmaniose: a forma cutanea (LC) da doenca causa ulceras
cronicas na epiderme; a forma mucocutanea (LMC) da doenca causa lesdes cutaneas mais
agravadas, atingindo a mucosa dos tecidos e ocasionando lesdes deformantes; e a forma
visceral (LV) da doenca é considerada a mais severa, podendo atingir figado, baco e
medula 4ssea, e, se nao tratada, é mortal.

No Brasil a L. amazonensis e a L. brasiliensis sdo as principais espécies causadoras
da LC enquanto a L. infantum donovani é a principal causadora da LV (BASANO SA, 2004).
Os medicamentos de primeira escolha sdo drogas a base de antimdnio pentavalente como
o glucantime (N-metil glucamina) e o pentostan (Estibogluconato sédico). Ja os de
segunda escolha sdo Pentamidina e Anfotericina B. A insatisfacdo com o uso de drogas
sintéticas e suas limitagdes, alta toxicidade, efeitos colaterais e custo elevado motivou
uma busca no campo de pesquisa de produtos etnobotanicos (ALVES et al., 2017; PENIDO,
2017).

Os extratos da casca e da polpa do C. coriaceum possuem altas quantidades de
antioxidantes, na triagem fitoquimica qualitativa ambos os extratos demonstram
componentes similares apresentando metabodlitos secunddrios como: esteroéides,
saponinas, taninos, fendis e flavondides (ARARUNA et al, 2013). Os metabdlitos
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secundarios produzidos pelo C. coriaceum sao potencialmente bioativos atuando como
biocompostos com atividade antileishmanial, essencialmente pela erradicacao de radicais
livres e modulacao do mecanismo de deplecdo de ferro, causando apoptose celular dos
parasitos sem afetar o hospedeiro. Os flavonoéides encontrados nessa pesquisa tem
notavel atividade anticolinesterasica, indicando que potencialmente existe uma relacdo
direta de inibicdo da acetilcolinesterase e agdo antileishmania (VILA-NOVA et al., 2012).

Segundo (ALVES et al, 2017) o extrato de polpa induziu 50 por cento de efeito
citotoxicoldgico (CCso) em macrofagos peritoneais em concentracdo mais baixa do que a
casca as 24 h. Ambos os extratos apresentaram estatisticamente menor toxicidade em
comparacao com o padrao (pentamidina). Além disso, o extrato de polpa apresentou uma
boa predilecdo pelos parasitas, sendo mais seletivo do que a pentamidina. Em seguida, os
extratos de C. coriaceum tiveram maior toxicidade para formas promastigotas de L.
amazonensis e demonstraram menor citotoxicidade em macro6fagos e eritrdcitos de
murinos, resultados estatisticamente melhores do que os demonstrados em estudos
anteriores para pentamidina e glucantime, medicamentos utilizados como padrao ouro
para este tipo de analise (SILVA et al., 2014).

A Doenga de Chagas (DC), também considerada negligenciada, é uma infeccdo
parasitaria que acomete milhares de pessoas no mundo, especialmente, as que vivem em
situacdo de pobreza. A Organizacdo Mundial de Satude estima que oito milhdes de pessoas
estejam infectadas, 10 milhdes de pessoas morram por ano em decorréncia de
manifestacdes clinicas da doenca e mais de 25 milhdes estejam vulneraveis a adquirir a
doenca no mundo todo (CONNERS EE, VINETZ JM, WEEKS JR, 2016; WHO, 2019).

DC ou Tripanossomose foi descoberta em 1909 pelo cientista brasileiro Carlos
Ribeiro Justino das Chagas. O protozoario descoberto recebeu o nome de Tripanossoma
cruzi, em homenagem a Oswaldo Cruz e a doenca passou a ser conhecida popularmente
como Doenca de Chagas (ARGOLO et al, 2008). A tripanossomose resulta das
intervengdes humanas no meio ambiente sendo considerada uma antropozoonose
(MONTEIRO et al., 2015).

O agente etioldgico causador desta enfermidade é o Tripanossoma cruzi, as vias de
contaminagdes ocorrem: pelas fezes infectadas de triatomineos (conhecido popularmente
no Brasil como barbeiro), transfusdo sanguinea, transplante de 6rgaos, transplacentaria,
ingestao de alimentos contaminados e acidentes de trabalho (BERN, 2015).

Segundo (DA SILVA et al., 2019) ap6s a infec¢do, a progressdo da doenga pode ser
dividida em trés fases: aguda, crénica assintomatica e cronica sintomatica. A fase aguda
pode ser caracterizada por elevada parasitemia e pela auséncia de sintomas, podendo
ocorrer febre, mal-estar, surgimento de um n6dulo na regido ocular (sinal de Romana)
e/ou cutaneo (chagoma de inoculagdo), entre outros. A fase aguda pode ser mais severa
em criangas, podendo ocorrer complicacdes como miocardite e meningoencefalite,
aumentanto as chances de 6ébito. A fase cronica assintomatica, por sua vez, € marcada por
sorologia e/ou parasitemia positiva. A fase crénica sintomatica, os niveis de parasitemia
sdo oscilantes, sendo marcada por uma série de manifestacdes gastrintestinais e/ou
cardiacas, resultando em comprometimento de fungdes vitais.

C. coriaceum vem sendo testado como alternativa no controle de parasitoses e
vetores (Haslam, 1996). Os taninos encontrados na casca, folha e polpa tem agdo
resultante na capacidade de complexacdo com proteinas e do seu poder de sequestrar
fons metalicos, como o ferro, essenciais ao desenvolvimento de microrganismos, assim
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como, sua atividade antioxidante decorrente da inativa¢do de radicais livres (SCALBERT,
1991)

Herzog-Soares, et al. (2002) avaliaram o efeito do extrato bruto etandlico da casca
do pequi em camundongos infectados, via intraperitoneal, com formas tripomastigotas da
cepa Y do Trypanosoma cruzi e observaram, no oitavo dia, uma significativa reducao na
curva de parasitemia, frente ao grupo controle, com reduzido nimero de parasitos no
sangue. Deste modo, podemos inferir que o uso de metabolitos secundarios do pequi
reduziu a parasitemia sem causar toxicidade ao hospedeiro.

3. ACOES ANTIFUNGICA, ANTIBACTERIANA E MOLUSCICIDA DO PEQUI
3.1. ATIVIDADE ANTIFUNGICA

Nas ultimas décadas, tem sido observado um ntumero consideravel de infec¢des
causadas por fungos. A atividade antifingica de Caryocar brasiliensis (Caryocaraceae)
sobre Cryptococcus neoformans. Por ser utilizado na medicina popular e possuir atividade
antifdngica Caryocar spp. é uma alternativa vidvel e acessivel na luta contra doencas
infecciosas (LU, 2007; PAULA-]UNIOR, 2004; 2006).

As infecgdes fungicas contribuem para elevada taxa de mortalidade em pacientes
com AIDS (CANTON e VIUDES, 2001). A criptococose causada por Cryptococcus
neoformans é uma micose oportunista, responsavel pelas lesdes em pacientes
imunocomprometidos (Gumbo et al., 2001). Conforme Passos et al., (2002). Avaliaram a
acdo antifingica do pequi sobre Cryptococus neoformans var. neoformans e, concluiram
que todas as partes do fruto apresentavam atividade antifiingica, sendo que a cera
retirada das folhas apresentava atividades mais elevada, inibindo o crescimento de 89,5%
dos isolados foram inibidos em uma concentragdo menor ou igual a 1.000 pg/mL.

Marques e Cardoso (2002) observaram que extratos metanolicos e etandlicos de
folhas, botdes florais, frutos (mesocarpo externo, mesocarpo interno e améndoa)
apresentam efeito toxico na germinac¢do de esporos de Botrytis cinérea (mofo cinzento),
Colletotrichum truncatum e Fusarium oxysporum.

Os extratos aquosos e hidroetanoélicos das folhas do C. coriaceum apresentaram
atividade antifingica sobre o Colletotrichum gloeosporioides e Corynespora cassiicola
(NARUZAWA, 2011).

O extrato etandlico do fruto C. coriaceum demonstrou eficacia contra seis cepas
patogénicas, sendo trés Malassezia sp. e trés Microsporum canis. Onde o Clso variou entre
39,1 e 4,1 pg/mL nos microorganismos testados, quando comparado a outros extratos ou
compostos isolados demonstraram melhor resultado, corroborando com o potencial da
espécie (ALVES et al, 2017)

3.2. ACAO ANTIBACTERIANA

Quanto a agdo antibacteriana, nas folhas, cascas e polpa do fruto do C. coriaceum
foi relatado alguns compostos fendlicos do tipo taninos que sdo responsaveis por diversas
atividades bioldgicas, como a antimicrobiana, antioxidante, antitumoral e inseticida, pois,
essas substancias se ligam a proteinas, polissacarideos, alcaloides e fons (VALENTE,
2012).
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O O6leo extraido da polpa do pequi possui atividade antibacteriana em
experimentos utilizando a técnica de difusdo em meio sélido e este mostrou eficacia
contra as cepas de Pseudomonas aeruginosa, S. aureus e S. cholerasius em concentragoes
de 1,25% a 10% do dleo fixo (FERREIRA, B.S., 2011). O extrato das folhas de Caryocar
inibiu o crescimento das colonias bacterianas de Enterococcus faecalis e Escherichia coli
(PAULA-JU et al., 2006). O extrato etandlico do mesocarpo externo, rico em galato de etila,
com concentragdo inibitéria em 512 pg.mL-1 inibiu as cepas Listeria monocytogenes,
Bacillus cereus, Citrobacter freundii e Salmonella thyphimurium (Ascari et al., 2010)

3.3. ACAO MOLUSCICIDA

A utilizacdo do extrato etandlico das folhas e das cascas de pequi na concentracdo
de 100 ppm também apresentou acdo moluscicida contra Biomphalaria glabatra, pois,
observou a morte de 90% do hospedeiro intermediario do Schistosoma mansoni, agente
etiologico da esquistossomose (BEZERRA et al., 2002).

3.4. POTENCIAL ANTICANCER DO PEQUI

As plantas sdo importantes fontes de compostos biologicamente ativos, existem
evidéncias de algumas plantas ou compostos isolados da mesma, possuem propriedades
quimiopreventivas na carcinogénese humana (SURH, 2003). O C. coriaceum esta entre
estes vegetais que podem atuar com ac¢do preventiva ao cancer ou mesmo atividade
anticancer. Segundo (PALMEIRA, 2014) o 6leo de pequi possui atividade hepatoprotetora
e suas propriedades quimiopreventivas estdo possivelmente relacionadas a atividade
antioxidante das substancias presentes no 6leo e da capacidade deste na inducdo do
processo de remodelacao das lesdes pré-neoplasticas, portanto, com potencial uso na
prevencao do cancer hepatico.

A nanoemulsdo a base de 6leo de pequi possui efeitos antitumorais relevantes
contra células de cancer de mama e também foi observada menor citotoxidade em células
ndo cancerigenas, tornando-se uma ferramenta adjuvante para tratamentos de cancer de
mama (OMBREDANE et al., 2020).

O 6leo e o extrato de pequi apresentam atividade antioxidante em nivel protéico e
genomico, reduzindo o estresse oxidativo, pois, foram capazes de modificar células de
cancer de pulmdo em camundongos BALB / C devido as suas propriedades antioxidantes,
restaurando as altera¢des conformacionais do DNA (COLOMBO et al., 2015).

C. coriaceum demontrou acdo quimioprotetiva no tratamento pré-neoplastico no
colon. A expressdo do gene oncogénico diminuiu no grupo tratado com éleo de pequi e
esses efeitos podem estar relacionados aos antioxidantes presentes na polpa
(PAMPALONI, 2016). As espécies reativas de oxigénio (ROS) tem papel de iniciacdo e
acessao no cancer. A ingestdo de alimentos ricos em antioxidantes como: vitamina C e E,
B-caroteno e enddgenos; esta inversamente relacionada ao cancer, comprovando que
estes atuam como agentes preventivos, pois, neutralizam ou anulam a fung¢ao das (ROS)
(BOREK. C, 2004; OZBEN, 2007).
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4. CONCLUSAO

Como o Pequi ja é usado na culinaria tradicional, a ideia do uso deste no tratamento
de varias doengas é revolucionaria. Pelo aqui brevemente apresentado, deixamos claro
aqui o potencial da espécie e reiteramos a necessidade do avango na investigacao deste
vegetal como uma das grandes fontes de produtos naturais com grande potencial
encontradas no pais.
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CAPITULO

Um estudo etnobotanico de plantas medicinais na cidade
de Caucaia, Ceara

Sara Ingrid Caetano Gomes Barbosa; Daniela Ribeiro Alves; Wildson
Max Barbosa da Silva; Lucas Soares Frota; Selene Maia de Morais

1. INTRODUCAO

Caucaia é uma denominacgado de origem indigena que quer dizer mato queimado”,
“vinho queimado ou, simplesmente, queimado. Caucaia, como Aldeia, ficou na dependéncia
da Vila de Fortaleza e s6 depois, com a determinacao do Marqués de Pombal, que suprimiu
todas as Aldeias administradas pelos Jesuitas no Brasil, transformando-as em Vilas e
Vigariatos, a Aldeia de Caucaia foi transformada em Vila e denominada Soure. Apds os 184
anos, houve a denominac¢dao de Soure para Caucaia, pelo Decreto-Lei 1.114, de 30 de
dezembro de 1943. Com a criagdo da Regido Metropolitana de Fortaleza, Caucaia
expandiu-se como centro habitacional e industrial
(https://www.cmcaucaia.ce.gov.br/historia-do-municipio/).

Figural. Mapa da regidao metropolitana de Fortaleza
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A maioria dos agricultores do entorno da cidade de Caucaia, bem como de sua
populacdo em geral, reconhece o valor dos seus conhecimentos sobre as plantas
medicinais para a ciéncia. Por meio destes estudos é possivel entender as formas como as
comunidades pensam, classificam, controlam, manipulam e utilizam os recursos vegetais
(TUXILL; NABHAN 2001). Originando novas formas de conhecimentos, estudos e praticas.

As plantas medicinais sao parte integrante da biodiversidade e sdo amplamente
utilizadas desde os primérdios da civilizagcdo por varios povos e de diversas maneiras.
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Sempre foram utilizadas como meio terapéutico para o tratamento da populagao. A partir
do conhecimento e uso popular, foram expostos alguns medicamentos utilizados na
medicina tradicional, entre eles estdo os salicilatos e digitalicos (BOTSARIS; MACHADO,
1999). No entanto, essas praticas relacionadas ao uso popular de plantas medicinais sdo
0 que muitas comunidades tém como alternativa viavel para o tratamento de doengas ou
manutencado da sadde (PENIDO et al,2016).

A etnobotanica pode ser definida como o estudo da relacdo existente entre a
humanidade e as plantas e 0 modo como essas plantas sdo usadas como recursos.
Atualmente a etnoboténica tenta se comprometer com o mundo em desenvolvimento,
adotando uma posicao estratégica com seu foco integrativo. Constituem instrumentos de
valorizacdo e identificacdo de potenciais de protecdo do conhecimento tradicional, ao se
aproximarem das Indicagdes Geograficas, visando favorecer o desenvolvimento local
baseado em novas solugdes socioambientais (ROCHA et al, 2015).

A Caatinga (do tupi: caa - mata, tinga - branca), bioma exclusivamente brasileiro,
que cobre vasta area do semidrido traz consigo uma vasta variedade de ervas medicinais
e vegetais importantes para o ser humano, além de ser considerado caracteristico da
regido Nordeste do pafs. E uma vegetacio considerada resistente, pois parte dela
consegue sobreviver em época de extrema seca, algo muito comum nesta regido. No
entanto, muitos produtos da alimentacdo local fazem parte do contexto atual dos
agricultores no seu arsenal medicinal sendo considerados como alimentos funcionais.
Nesse contexto, este trabalho buscou realizar um estudo etnobotanico, levando em
consideracdo a importancia das plantas medicinais tradicionais bem como dos novos
produtos adicionados pela experiéncia mais recente no uso popular como medicamentos.

2. METODOLOGIA

A obtencdo dos dados etnobotanicos foi realizada através de entrevista com um
questionario em outubro de 2021 na cidade de Caucaia, Estado do Ceard, de modo a
identificar espécies vegetais utilizadas como medicamentos pela populacao local. O
questionario registra as seguintes perguntas: Idade, sexo, grau de escolaridade, trabalho,
utilizacao de plantas medicinais, formas de uso, partes de plantas, vias de administracao
e indicagdes de doencas. Utilizou-se o Microsoft Excel® para tabulacdo dos dados e
apresentacdo dos resultados em tabelas, considerando os valores relativos e absolutos
que justificam a prevaléncia de respostas.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Ananias Paula Barbosa, 76 anos, nasceu em Boca do Forno, Aracati - CE, atualmente
mora em um sitio situado na cidade de Caucaia. Analfabeto funcional, foi criado na roca e
seus conhecimentos foram obtidos com a vivéncia de rocado (agricultura) com o que lhe
foi passado por seu pai (de geracdo a geracao) e com as informacdes das pessoas do seu
convivio. Em seu histérico familiar, hd uma tendéncia para o cancer, o que leva a ele fazer
uso diario dos medicamentos naturais, que auxilia na prevenc¢do de novas ocorréncias e
no tratamento dessa doenga, em especial o cancer de pele e cancer da prostata, o qual ja
foi acometido.
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Foram por ele elencadas varias espécies de vegetais, aqui expostas na tabela 1,

entretanto, com maior atencao exemplificou o uso de quatro espécies que chamou de uso
indispensavel para o seu dia-a-dia, a saber: babosa, ora-por-nébis, aranto e noni.

Tabela 1. Informagdes etnobotadnicas sobre os produtos medicinais relatados

\| \| . Part L
ome ome Familia arte Aplicacao/Doenca Forma de Uso
cientifico popular vegetal
Allium
schoenoprasu | Cebolinha | Amaryllidaceae | Polpa Fonte de vitaminas Pode comer de forma direta
m L.
Aloe vera (L.) Babosa Asphodelaceae | Folha T.ratarlnento dapelee Unguento
Burm.f. cicatrizante
Anacardium . . Auxilia na dl.gestao €N | sucoe pode comer de forma
) Caju Anacardiaceae | Polpa melhor funcionamento .
occidentale L. . . direta
do intestino
Annona x Auxilia a regular o
atemoya Atemoia Annonaceae Polpa funcionamento do Pode comer de forma direta
Mabb intestino
Annona . Polpa Prevencao contra o Ch3, suco e pode comer de forma
. Graviola Annonaceae A .
muricata L. /folha cancer direta
Annona Auxilia a regular a ,
Ata Annonaceae Polpa ~ Pode comer de forma direta
squamosa L. pressdo alta
Bixa orellana Urucum Bixaceae Polpa Antioxidante Trltu_r a para confecgdo de
L. condimento
Capsicum Pimenta . . .
) . Solanaceae Polpa Fonte de vitaminas Pode comer de forma direta
chinense Jacq. | de cheiro
Carica ~ . Bom funcionamento do | Suco e pode comer de forma
Mamao Caricaceae Polpa . . .
papaya L. intestino direta
C Mand . .
~ereus andacar | cacto Folha Tratamento de gastrites | Cha
jamacaru DC. | u
Cissus
verticillata . . g .
. Insulina Vitaceae Folha Antidiabético Cha
(L.) Nicolson
& C.EJarvis
Citrullus
lanatus Suco e pode comer de forma
(Thunb.) Melancia Cucurbitaceae | Polpa Melhora a digestdo . P
direta
Matsum. &
Nakai
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Tabela 2. Informagdes etnobotanicas sobre os produtos medicinais relatados

(continuacao)
Nome Nome o~ Parte s
cientifico popular Familia vegetal Aplicacdao/Doenca Forma de Uso

Citrus latifolia Limao Rutaceae Polpa Fontes de Vitaminas Suco
Tanaka
Citrus Suco e pode comer de forma
reticulata Tangerina | Rutaceae Polpa Alivia prisdo de ventre . p

direta
Blanco
COC(.)S Coqueiro Arecaceae Polpa Imunidade Agua e pode comer de forma
nucifera L. direta
Cucurbita
moschata Jerimum Cucurbitaceae | Polpa Fonte de vitaminas A Pode comer de forma direta
Duchesne
Cymbopogon Capim
citratus (DC.) p Gramineas Folha Dores musculares Cha

santo
Stapf
Dysphania
ambrosxozde"s Mastruz Amaranthaceae | Folha Augxilia na cicatrizagdo Cha e vitamina com leite
(L.) Mosyakin
& Clemants
Euterpe
oleracea Acai Arecaceae Polpa Fonte de Vitaminas Vinho
Mart.
Ipomoea . .
batatas (L.) Batata Convolvulaceae | Polpa Visdo pode comer de forma direta ap6s
doce cozer
Lam.
Kalanchoe
daigremontia Aranto Crassulaceae Folha Alivia tosse Cha
na R.-Hamet
& Perrier
Malpighia Polpa /
emarginata Acerola Malpighiaceae folhpa Fonte de vitamina C Suco da fruta e cha das folhas
DC.
]'\/Iafzglfera Manga Anacardiaceae | Polpa Fonte de vitamina C Sgco ¢ pode comer de forma
indica L. direta
Manilkara .
zapota (L.) Sapoti Sapotaceae Polpa / Au}.ﬂha o tratamento Cha e pode comer de forma direta
folha de infec¢do renal
P.Royen
Mefntha Hortela Lamiaceae Folha Dor de cabeca C.ha e pode comer de forma
spicata L. direta.
Morinda . . Combate contra o Faz uma mistura juntamente com
R Noni Rubiaceae Polpa N uva e passa o unguento na

citrifolia L. cancer .

queimadura
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Tabela 3. Informacgdes etnobotanicas sobre os produtos medicinais relatados

(continuacao)
Nome Nome o~ Parte .
cientifico popular Familia vegetal Aplicacdao/Doenca Forma de Uso
Musa Polpa do
acuminata Bananeira | Musaceae frutI:Z) Fibras Pode comer de forma direta
var. zebrina
Rassﬂgra Maracujé | Passifloraceae | Polpa Red'u(;ao de estresse e SI.,ICO e pode comer de forma
ligularis Juss ansiedade direta
Pereskia _ Ora-.por- Cactaceae Folha Reduz anemia Cha e pode comer de forma
aculeata Mill. | nébis direta.
Persea Auxilia a regular o
americana Abacate Lauraceae Polpa gy Pode comer de forma direta
. colesterol sérico
Mill.
Phaseollus Feijdo Fabaceae Polpa Ferro pode comer de forma direta ap6s
vulgaris L. cozer
Plectranthus
barbatus Boldo Lamiaceae Folha Auxilia na digestao Cha
Andr.
Suco e pode comer a fruta de
L Auxilia no controle do forma direta
Psidium . Polpa L
uaiava L Goiaba Myrtaceae /folhas colesterol sérico /
gua ) Antidiarreico
As folhas novas sdo usadas no
cozimento para diarreia
Punica ~ . Auxilia a curar Cha e pode comer de forma
Roma Punicaceae Polpa . ~ .
granatum infec¢cdes na garganta direta.
Sacc_harum Car}a de Gramineas Galho Fonte de Energia Suco
officinarum L. | Agucar
Spondias Suco e pode comer de forma
tuberosa Caja umbu | Anacardiaceae | Polpa Ferro . P
direta
Arruda
Spondias . . Ajuda na prevengzo de Suco e pode comer de forma
, Caja Anacardiaceae | Polpa doencas .
mombin L. . direta
cardiovasculares
Spondias Seriguela | Anacardiaceae | Polpa Fonte de Ferro Sgco e pode comer de forma
purpurea L. direta
, . Ajuda no melhor .
Tamarindus Tamarind Polpa : Cha, suco e pode comer de forma
A Fabaceae funcionamento da .
indica L. 0 /folha . ~ . direta
digestdo e constipacdo
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Aloe vera, nome cientifico da babosa, é um remédio centenario usado para tratar
pequenas feridas e queimaduras. E popularizado pela sociedade para tratamento de
doencas de pele como acne, queimaduras, coceira, permitindo prevenir e curar os
referidos problemas de pele (ZAGO et al., 2022).

Ora-pro-nobis (Pereskia aculeata) é uma planta trepadeira altamente nutritiva,
pois é fonte de proteinas, fibras, vitaminas A, C, do complexo B e de minerais como calcio,
ferro e fosforo. Atua como anti-inflamatoério natural e antioxidante, além disso, essa
hortaliga tem potencial cicatrizante - ou seja, ajuda a regenerar tecidos e recuperar feridas
na pele. E uma planta mais recentemente adicionada na dieta local pois é originaria do
sudeste brasileiro. Nos estudos quimicos apresentou muitos compostos bioativos, sendo
as principais classes os acidos organicos como galico, elagico, ferulico e cafeico, dentre
outros e flavonéides como quercetina e canferol e varios outros (MORAES et al., 2021).

A Morinda citrifolia, nome cientifico do noni, é consumido ha muito tempo na
medicina popular devido aos seus beneficios. O consumo de noni em outros paises,
incluindo o Brasil, cresceu rapido nos ultimos anos em decorréncia das atividades
bioldgicas atribuidas a ingestdo do suco da fruta, principalmente pela propriedade
anticancer (PALIOTO et al., 2015). Os produtos naturais e herbaceos tém sido utilizados
durante séculos, por diferentes culturas em todo o mundo, como parte do acervo da
medicina tradicional. Dessa forma, o uso de plantas medicinais e seus extratos vém
crescendo na assisténcia a saide em funcao de sua facil aceitabilidade, disponibilidade e

baixo custo (VARANDA, 2006; BALUNAS et al., 2006).

A espécie Kalanchoe daigremontiana, pertence a familia Crassulaceae e é
amplamente distribuida em 4reas tropicais e subtropicais da Africa, Asia e América
(HERMAN et al,, 2020). Popularmente conhecida como aranto ou “mde dos milhares”,
varios estudos demostram aplicagdes medicinais no tratamento de irritacdo da pele,
cicatrizacdo de feridas (KOLODZIEJCZYK-CZEPAS, 2017), inflamacgdes, ulceras gastricas,
pedra nos rins, artrite reumatoide, infeccdes bacterianas e virais, doengas de pele,
resfriados e outras desordens (PATTEWAR, 2012; KAWADE et al.,, 2014; FURER et al.,
2016; RAJSEKHAR et al., 2017).

As plantas citadas neste estudo foram comparadas com as plantas medicinais
usadas pelos indios Tapebas que vivem em area marginal ao rio Ceara em Caucaia e fazem
uso de 63 espécies (MORAIS et al., 2005). Nota-se uma modificacdo das plantas usadas na
medicina caseira, sendo utilizados principalmente produtos vegetais de mais facil acesso
nas feiras. Alguns produtos foram introduzidos mais recentemente como aranto, ora-pro-
nobis, noni, atemoia, ata, agai, acerola e batata-doce que ndo constavam de uso medicinal.
Os produtos alimenticios dominam a lista, pois dentre os 39 produtos citados 29 sao
comestiveis e a maioria frutas.

4. CONSIDERACOES FINAIS

Esse estudo apresenta uma aproximagdo a ciéncia da populacgdo, pois além de
resgatar a cultura escutando suas vivéncias faz com que haja um desenvolvimento de
novos caminhos de pesquisas. Assim, tendo-se a informacao sobre produtos como frutas
e verduras comuns do consumo didrio e de facil acesso, pode-se ter uma alimentagao
funcional para a preveng¢do e tratamento de doengas. Os conhecimentos sobre novos
produtos vegetais que curam sdo extremamente importantes e estes devem ser
comprovados e repassados as proximas geracOes. Este estudo etnobotanico almeja
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colaborar com o crescimento do conhecimento cientifico acerca das espécies vegetais
utilizadas, fomentando a valorizacdo destes recursos pela comunidade de modo que as
plantas medicinais sejam cada vez mais utilizadas.
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1. INTRODUCAO

Pacajus, localizado no estado do Ceara, é um municipio brasileiro situado a uma
distancia de 51 km da capital, Fortaleza. Esta cidade encontra-se em uma regiao entre as
margens dos rios Choré e Acarape, tendo sido habitada por diversas tribos indigenas, tais
como Jenipapo, Kanyndé, Chor6 e Quesito. As raizes de Pacajus remontam ao inicio do
século XVIII, quando a Missao dos Paiacu foi estabelecida nessas terras. A instalagdo dessa
missdo pelos jesuitas foi viabilizada através da doagao de uma légua de terras localizadas
nas margens do rio Chord, intermediada pelo desembargador Cristévao Soares Reimao.
Neste local, desenvolveu-se uma configuracdao urbana, com a construcdo de casas
residenciais e uma capela de taipa e chao batido, tendo como padroeira Nossa Senhora da
Conceicao. Através da missdo, posteriormente com a concessdo de sesmarias, e nas
proximidades da Igreja Velha (construida pelos indios no século XIX e ainda existente),
surgiu o nucleo urbano que hoje é conhecido como Pacajus (CAMARAPACA]JUS, 2015).

O Inventario Florestal do Governo do Estado, mostra que o Ceara tem 57% do seu
territdrio coberto por floresta, o que equivale a 8,5 milhdes de hectares. A Caatinga, bioma
caracteristico da regido Nordeste, representa 88% dessa cobertura vegetal. O
levantamento também identificou areas de cerrado, floresta ombrofila, estacional e
pioneiras. A Serra da Meruoca apresentou maior area com cobertura florestal, com 87%
de sua extensdo, enquanto Pacajus ficou com a menor cobertura, apenas 15% desta
cobertura (BRITO, 2016).

Em um levantamento floristico e fitossociolégico em uma area de Caatinga em
Pacajus, CE, a familia com maior ndmero de espécies identificadas foi a Fabaceae (n=9).
As espécies com maiores indices de valor de importancia (IVI) foram Cenostigma
pyramidale (62,7%), Croton jacobinensis (42,8%) e Libidibia ferrea (25,6%). Observou-se
que a area em estudo constitui um local de preservacao da diversidade de espécies
arboreas/arbustivas, mas que ainda se encontra em estagio intermediario da sucessao
ecologica (CARDOSO et al., 2020).
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Figura 1. Identificacdo de zonas de desmatamento e Caatinga de Pacajus - CE
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Fonte: portal.cogerh.com.br

Neste trabalho foram entrevistadas 50 pessoas da zona urbana do municipio de
Pacajus no Ceara, sendo 13 pessoas do sexo masculino e 37 do sexo feminino. A
amostragem ficou na faixa etaria de: 18 a 28 anos (28), 29 a 39 anos (4), 40 a 50 anos (8),
Acima de 51 anos (10). Quanto ao estado civil, 29 pessoas eram solteiras e 21 eram
casadas. O perfil dos participantes no levantamento etnobotanico, visando o uso e
conhecimento de plantas medicinais, levou em consideracao: o nivel de escolaridade dos
entrevistados foram de 8 pessoas com o ensino fundamental incompleto, 3 pessoas com
o ensino fundamental completo, 7 pessoas com o ensino médio incompleto, 9 pessoas com
o ensino médio completo, 7 pessoas com o ensino superior incompleto, e 9 pessoas com o
ensino superior completo. A renda dos entrevistados ficou entre 1 a 7 salarios minimos:
Até 1 salario (8), de 1 a 2 salarios (24), de 2 a 4 salarios (6) e mais de 4 salarios (2). Na
entrevista, foram abordados temas como parte da planta utilizada, qual a finalidade,
forma de uso e quantidade para uso.

2. RESULTADOS E DISCUSSAO

A pratica de utilizar plantas com potencial medicinal para tratar questdes de satde
é uma tradi¢cdo que remonta a muitos anos em diversas sociedades (CARNEIRO et al,
2014), atualmente denominada de fitoterapia, os agentes fitoterapicos sdo utilizados
como uma abordagem complementar ou alternativa a terapia alopdatica, embora esta
ultima seja totalmente preferida pelos profissionais médicos, a fitoterapia tem
experimentado um crescimento significativo nos ultimos anos (YUAN et al, 2016)
destacando-se por sua viabilidade. O uso global de plantas medicinais destaca a
importancia da identificacdo e padronizacao das espécies vegetais. Isso envolve uma
regulamentagdo para garantir o uso adequado, a auséncia de contaminagdo, a pureza dos
constituintes e a concentra¢do das biomoléculas relevantes. (ASHIQ; HUSSAIN; AHMAD,
2014).
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A Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos, estabelecida em 2006,
em conjunto com o Programa Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos, lancado em
2008, tem como objetivo principal garantir o acesso seguro e o uso responsavel de plantas
medicinais e fitoterapicos pela populacdo brasileira. Além disso, visamos promover a
utilizacdo sustentavel da biodiversidade, estimular o desenvolvimento da cadeia
produtiva e fortalecer a industria nacional. Nos ultimos anos, observou-se um aumento
notavel tanto na prescricdo e no aconselhamento por parte de profissionais de saude
quanto ao consumo de plantas medicinais. Isso pode ser atribuido, em parte, aos
estimulos fornecidos pelas politicas governamentais, bem como aos fatores estéticos,
como a busca pela perda de peso, que tem sido amplamente influenciada pelas midias
sociais (PEDROSO; ANDRADE; PIRES, 2021).

Ainda se tratando de Brasil, de acordo com o levantamento realizado pelo
Ministério da Saude em 2016, cerca de 12 mil pessoas sdo beneficiadas por ano com o uso
de medicamentos fitoterapicos industrializados, fitoterdpicos manipulados, drogas
vegetais e planta medicinal fresca. Além disso, também de acordo com o Ministério da
Saude, o Sistema Unico de Satde (SUS) oferta medicamentos fitoterdpicos para algumas
regioes do pais. Dentre eles estdo Aroeira (Astronium urundeuva (M.Allemao) Engl.);
Babosa (Aloe vera (L.) Burm.f ); Espinheira-santa (Maytenus officinalis Mabb.); Hortela
(Mentha x piperita L.); Salgueiro (Salix alba L.); Guaco (Mikania glomerata Spreng.); dentre
outras. Sendo indicadas por exemplo para uso ginecolégico, tratamento de queimaduras,
auxiliares terapéuticos de gastrite e ulcera, além de medicamentos com indicagdo para
artrite e osteoartrite (BRASIL, 2023).

No estado do Cear3, cerca de 46% das plantas pertencem ao bioma da Caatinga e
sdo adaptadas as condi¢oes xerdéfilas de ambientes secos. Algumas dessas plantas sdo
endémicas da regiao e, embora ja sejam conhecidas e usadas na medicina tradicional, seu
potencial medicinal ainda nao foi completamente explorado. Levantamentos
etnobotdnicos desempenharam um papel fundamental na obtengao de informacdes sobre
o uso dessas plantas na caatinga, oferecendo insights sobre suas praticas e aplicacdes na
medicina tradicional. Compilar uma lista e fornecer explicacdes detalhadas sobre o uso de
plantas medicinais em areas semiaridas que ainda carecem de investigacdo é crucial. Isso
estabelece uma base so6lida para estudos futuros (RIBEIRO et al,, 2014).

Devido a percepcao generalizada de que o tratamento com plantas medicinais é
natural e isento de riscos, muitos individuos nao estao cientes dos perigos associados,
tornando-se mais suscetiveis a eventos adversos graves devido ao uso envolvido desse
recurso terapéutico. Diversas pesquisas destacam a falta de conhecimento, tanto na
populagdo em geral quanto entre os profissionais de saude, sobre dosagens,
contraindicacgdes, efeitos colaterais e os perigos potenciais resultantes da interacao entre
diferentes espécies de plantas populares e medicamentos convencionais. Esse
desconhecimento contribui para a subestimacdo dessa tradicdo terapéutica antiga,
ressaltando a importancia de investigar o uso popular das plantas medicinais (FREIRE et
al, 2021).

Nesta pesquisa, todas as 50 pessoas entrevistadas tém o habito de empregar
plantas medicinais no tratamento de diversas enfermidades. Dentre elas, 13 individuos
fazem uso regular, enquanto 36 o fazem ocasionalmente. Em relacdo a aquisicao, 19
entrevistados obtém essas plantas em suas proprias residéncias, 22 as adquirem em
mercados, e 9 recorrem a terceiros para obté-las.
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A motivagdo para o uso de plantas medicinais varia: 15 pessoas foram
influenciadas por familiares, uma pessoa conduziu a escolha através de pesquisa na
internet, outra pessoa considerou o prego atrativo (baixo custo) e 17 pessoas buscaram
alternativas para o tratamento de enfermidades. E notavel que 85% dos entrevistados
expressaram alta satisfacdo, enquanto os restantes 15% ficaram satisfeitos; nenhum
entrevistado manifestou insatisfacdao com o uso de plantas medicinais.

A pesquisa também revelou que 70% dos participantes cultivam alguma planta
medicinal em casa, incluindo variedades como boldo, cidreira, capim santo, hortel3,
carqueja, agrido, laranjeira, goiabeira, quebra-pedra, eucalipto, alfavaca, mastruz, arruda,
anador, erva doce e courama. Quando indagados sobre quais plantas medicinais utilizam,
quais partes sdo empregadas, para combater quais enfermidades, a forma de uso e a
dosagem, esses dados foram minuciosamente descritos na tabela 1.

Dentre os entrevistados, somente uma pessoa conseguiu citar um exemplo de
planta conhecida por sua toxicidade, a qual é popularmente chamada de "cabacinha"
(Luffa operculata). Em relacdo a esse tema, também foi questionado se algum dos
entrevistados ja experimentou intoxicacdo (rea¢des inesperadas) pelo uso de plantas
medicinais, dos 50 entrevistados, nenhum apresentou efeito adverso. A cabacinha é uma
planta medicinal usada popularmente no tratamento das rinites e rinossinusites. Na
Europa e nos EUA, esta relacionada em medicamentos homeopaticos. No Brasil, a infusdo
(chd) do fruto seco de cabacinha é utilizada para inala¢do ou instilagdo nasal, resultando
em liberacdo profusa de muco que alivia os sintomas nasossinusais, mas ha relatos
frequentes de irritacao nasal, epistaxe e anosmia (MENON-MIYAKE et al., 2005), e a dose
certa para utilizacao deve ser observada.

Neste estudo verificou-se que as plantas medicinais mais utilizadas pela populacao
entrevistada, ndo sao coletadas nas matas verdes ou na caatinga de Pacajus, mas obtidas
em hortos de plantas medicinais ou cultivadas nas proprias residéncias, excetuando
talvez a Astronium urundeuva, a aroeira do sertdo, emcontrada na mata verde.

Tabela 1. Levantamento etnobotanico de Pacajus, Ceara

Nome cientifico Nome popular Parte Indicacao Formadeuso Dosagem
Allium cepa L. Cebola branca Cebola Gases Infusdo 1 xicara
Astronium urundeuva Aroeira do Cascas Cicatrizante; Anti- Maceracio 1 xicara
(M.Allem3o) Engl. sertdo inflamatério s
Baccharis crispa Spreng. Carqueja Folhas Figado Infusdo 1 xicara
Camellia sinensis (L.) Cha verde Folhas [nflamagdo em Infusdo 1 xicara
Kuntze geral
Cinnamomum verum ].Presl | Canela Casca/Tronco Plgestaoi Antl_ Infusao 1 xicara

inflamatério
Citrus xaurantium L. Laranjeira Casca Indigestdo Infusdo 1 xicara
Cymbopogon citratus (DC.) Capim santo Folhas Calrpante; Infusdo 15 folhas
Stapf Ansiedade
Dipteryx odorata (Aubl) Cumaru Folhas/Casca | Tosse Infusdo 1 colher
Forsyth f.
Dysphania ambrosioides Fortalece a ~ ;
(L.) Mosyakin & Clemants Mastruz Folhas imunidade Infusdo 1 xicara
Eucalyptus globulus Labill. | Eucalipto Folhas Gripe Infusdo 1 xicara
Justicia pectoralis Jacq. Anador Folhas Dor de cabeca Infusdo 12 folhas
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Tabela 2. Levantamento etnobotanico de Pacajus, Ceara (continuacio

Nome cientifico Nome popular Parte Indicagao \ Formadeuso Dosagem \
, Anti-inflamatoério;
Ilfgl{anhoe pinnata (Lam.) Courama Folhas Gastrite; Infusdo 1 colher
' Cicatrizante

Luffa operculata (L.) Cogn. | Cabacinha Fruto Rinites e sinusites | Macerag¢do 1 fruto

Malvaviscus arboreus Cav. Malvarisco Folhas Expectorante Infusdo 2 xicaras

Matricaria chamomilla L. Camomila Flor Calmante Infusdo 1 xicara

Melissa officinalis L. Cidreira Folhas Calmante; Dor no Decocgao 6a10
estomago folhas

Mentha x piperita L. H.ortela- Folhas Ansiedade; . Infusao 8 folhas

pimenta Calmante; Gripe
Moringa oleifera Lam. Moringa Folhas Dores articulares Infusdo 2as
colheres

Ocimum basilicum L. Alfavaca Folhas Verme Infusdo 1 xicara
Inflamag¢do no

Peumus boldus Molina Boldo-do-chile | Folhas estomago e figado; | Infusdo 10 folhas
Digestao

Phyllanthus niruri L. Quebra pedra Folhas Problema renal Infusdo 1 xicara

Pombalia calceolaria (L.) Pepaconha Folhas/Raiz Intoxicac¢do; Dor Infusdo 1 xicara

Paula-Souza na garganta

Psidium guajava L. Goiabeira Flor Diarreia Infusdo 1 xicara

Punica granatum L. Roma Casca Dor na garganta Lambedor 2 colheres

Rorippa nasturtium- .~ . ~ ;

aquaticum (L.) Hayek Agrido Folhas Gripe Infusdo 1 xicara

Ruta graveolens L. Arruda Folhas Mal-estar; Fadiga | Infusdo 30 folhas

Trigonella foenum- . Anti-inflamatoério; ~ 2a3

p Feno grego Raiz Decocgao
graecum Linn. Laxante colheres
Zea mays L. rCnaiﬁil)o de Cabelo Infec¢do urinaria Infusao 1 xicara

Conforme indicado na tabela 1, a maioria das plantas mencionadas possui o
proposito de tratar inflamacgdes. Dentre as mais frequentes citadas incluem a maceragao
das cascas de Aroeira do sertdo para o tratamento de inflamagdes na pele, o preparo de
cha das folhas de Courama para combater inflamag¢des corporais e o uso de cha das folhas
de Boldo-do-chile para aliviar inflamagdes estomacais. Este estudo revela que, na
aplicacdo medicinal das plantas, as folhas sdao a parte mais comum da planta utilizada,
sendo preparadas na forma de infusdo (cha).

O conhecimento sobre o uso medicinal de plantas, frequentemente transmitido
oralmente, ganha uma forma tangivel e acessivel para geragdes futuras. Além disso, o
levantamento destaca plantas com potencial terapéutico, impulsionando investigacdes
cientificas para identificar e entender os compostos bioativos presentes. Essa abordagem
ndo apenas abre portas para o desenvolvimento de medicamentos ou suplementos, mas
também contribui para a preservacao da biodiversidade local. A satide publica também se
beneficia dessas pesquisas, pois o conhecimento etnobotanico pode informar praticas de
saude locais e contribuir para politicas publicas mais alinhadas com as necessidades das
comunidades.

3. CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados preliminares indicam uma consideravel familiaridade e uso de
plantas medicinais na comunidade estudada na cidade de Pacajus no Ceara. Os
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participantes demonstraram conhecimento sobre diversas espécies vegetais e suas
propriedades medicinais, indicando uma forte tradicdo no uso desses recursos naturais
para a promog¢do da saude e tratamento de doencas.

Além disso, a pesquisa buscou identificar possiveis associacdes entre o
conhecimento etnobotanico e fatores socioeconémicos, como idade, género e nivel
educacional. A analise desses dados pode oferecer insights valiosos sobre a relagdo entre
a pratica do uso de plantas medicinais e as caracteristicas demograficas da populagao
urbana de Pacajus.

Este estudo contribui ndo apenas para o entendimento da rica tradi¢gdo de uso de
plantas medicinais na regido, mas também pode fornecer subsidios para politicas publicas
de saude que visem integrar praticas tradicionais e medicina convencional.
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