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BIOATIVIDADE DE Stryphnodendron adstringens, S. Polyphyllum, Caryocar
brasiliense, PLANTAS DO CERRADO BRASILEIRO, SOBRE Trypanosoma cruz
“IN VIVO’
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PLANTS FROM BRAZILIAN' S SAVANNAH ON THE Trypanosoma cruz “ IN VIVO”
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RESUMO: O presente trabalho verificou a agcdo do extrato bruto etandlico da casca do Sryphnodendron
adstringens, S polyphyllume Caryocar brasiliense, plantasdo cerrado brasileiro, sobre a parasitemiade camundongos
inoculados com acepaY de Trypanosoma cruzi na fase aguda da infeccdo, avaliando ainterferéncia na agudizacdo
ou inibi¢cdo do processo infeccioso. Os camundongos (Balb/C) foram infectados por via intraperitoneal com 1x10*
formas tripomastigotas e, apos 24 horas, inoculados por via intragéstrica com dose diéria de 400ug/ml dos extratos
durante 10 dias. A avaliagdo da parasitemiafoi realizada em interval os de dois dias até amorte dos animais. Durante
0 estudo, observou-se que o extrato do S. adstringens e S. polyphyllum apresentou aumento da atividade tripanocida
no sexto e oitavo dias, ocorrendo maior inibi¢do de crescimento no oitavo dia, quando comparado ao grupo controle.
O extrato bruto de C. brasiliense apresentou atividade tripanocida.com inibi¢&o de crescimento apenas no oitavo dia.
Os resultados demonstraram gue os extratos das plantas testadas apresentaram uma significativa interferéncia na

curva de parasitemiado T. cruz, reduzindo o nimero de parasitos no sangue dos camundongos.
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INTRODUGAO

O tratamento da tripanosomiase americana é um
desafio paraos pesquisadores, pois somente duas drogas,
o nifurtimox e o benznidazole, possuem reagoes severas
mas com graves efeitos colaterais. Estes medicamentos,
além de requererem um periodo longo de administracéo,
podem ainda ter pequena acdo em pacientes
imunossuprimidos (TRAUB-CSEKO et ., 2001).

A medicinapopular étradiciona emtodo o Brasil,
tendo a fitoterapia uma ampla agdo. Na ultima década,
plantas vém sendo empregadas principalmente para o
tratamento de doencas de etiologias diferentes como
asma, bronquite, erisipela, picada de serpentes, verruga,
anemia, cancer, catarata, cistite, cdlica, diabetes, com
efeitos cicatrizantes, anestésico, calmante, diurético e
depurativo (MUELLAS-SERRANO et al., 2000).

Das 107 espécies vegetais do Brasil ameacadas
de extingdo, 54 sdo plantas medicinais (RODRIGUES;

CARVALHO, 2001). As espécies nativas do cerrado
brasileiro possuem umafloramuito rica, que cobre mais
de dois milhdes de hectares no interior do territério
brasileiro. Entre elas as mais conhecidas sdo arnica
(Asteracea), ipé-roxo (Bignoniaceae) e barbatiméo
(Mimosaceae), esta Ultima reconhecida pelas espécies
Sryphnodendron adstringens e S. polyphyllum. Estas
plantas s&o usadas como tratamento natural contra
diferentes doencas por pessoas gque vivem nos cerrados
brasileiros (BRANDAO, 1991; MARTINS; CASTRO;
CASTELLENI, 1994; MATOS, 1994), e vém sendo
testadas como formas alternativas no controle de
parasitoses e vetores (CARVALHO et al., 1991; ALVES
et al., 2000). A casca do S. polyphyllum (barbatiméo) é
utilizada popularmente como antinflamatério,
antibacteriano e antidiarréico (RODRIGUES;
CARVALHO, 2001). O S. adstringens (barbatim&o
verdadeiro) e o “pequi” Caryocar brasiliense
(Caryocaraceae) sdo espécies que possuem madeira,
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frutos ou sementes de importancia econdémica
(MARTINS; CASTRO; CASTELLENI, 1994). A polpa
do fruto do C. brasiliense é estoméquica, rica em
vitaminas A e E, e utilizada contra gripes e resfriados,
sendo o 6leo usado na preparacdo de sabdo. A polpa da
semente (fruto ou fruta) € empregadanaculinériaregional
e na medicina folclérica para o tratamento das vias
respiratorias (RODRIGUES; CARVALHO, 2001).

Somando-se aos esfor¢os que vém sendo
realizados, no sentido de explorar os efeitos
farmacol égicos de plantas medicinais e comprovar
cientificamente seus possiveis efeitos, o presentetrabalho
avaliou a a¢do do extrato bruto etandlico da cascado S
polyphyllum, S, adstringens e do C. brasiliense sobre a
parasitemia de camundongos inoculados com a cepa Y
do T. cruzi na fase aguda da infeccéo, verificando sua
interferéncia sobre aagudizag&o ou inibi¢&o do processo
infeccioso.

MATERIAL E METODOS
Obtencéo dos extratos

As plantas S. adstringens e S. polyphyllum
(Mimosaceae) e C. brasiliense (Caryocaraceae) foram
coletadas e identificadas naregido do cerrado goiano, e
aextracdofoi feitaapartir das cascasdo caule, conforme
descricdo abaixo:

Secagem e moagem: O material botanico,
previamente identificado e separado, foi submetido a
secagem em estufa a 40°C com ventilagdo forcada e a
moagem efetuada em moinho elétrico de faca até
atingirem baixa granulometria (30 mesh).

Extracdo com solventes: O material botanico,
seco e pulverizado, foi submetido & extragdo exaustiva
por percolacdo a frio em etanol, ao abrigo da luz e sob
agitacdo. A filtragdo e evaporagdo do etanol a pressdo
reduzida conduziram ao extrato bruto.

Manutencao dos parasitos

As amostras de T. cruzi foram mantidas em
laboratorio por meio de inoculagdo de formas
tripomastigotas da cepa Y por via intraperitoneal em
camundongos fémeas da linhagem isogénica BALB/C
com médiade peso de 20 gramas, fornecidos pel o biotério
do Ingtituto de Patologia Tropical e Salde Publica da
Universidade Federal de Goias, de acordo com a
metodol ogiaclassi cadescrita previamente, com repiques
semanais (BRENER, 1961).
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Dissolucéo dos extratos

Os extratos etandlicos brutos obtidos de S.
adstringens, S. polyphyllum e de C. brasiliense foram
diluidos na proporcdo de 400mg/1000ml de &gua,
obtendo-se uma solugdo mae de 400ug/ml (400 ppm).

Infeccdo in vivo e tratamento dos animais

Quarentacamundongos foram infectados por via
intraperitoneal com 1x10*formas tripomastigotas. Apds
infeccdo, os camundongos foram divididos em quatro
grupos, sendo trés desses tratados com os extratos das
cascasde S adstringens, S polyphyllume C. brasiliense
na concentragdo de 400ug/ml, ministrando-se, por via
intragéstrica, dose tnica diaria de 0,1ml do 2° até o 10°
dia. O grupo controle foi tratado com solugéo salina. A
avaliacdo da parasitemia foi efetuada em intervalos de
dois dias apds inoculagdo dos parasitos.

Deter minagdo da parasitemia

A parasitemiafoi determinada pela metodologia
descrita por Brener (1961), adaptada para microscépio
binocular (SILVA; FERREIRA, 1990), sendo as caudas
dos camundongos seccionadas. 5 pl de sangue foram
retirados com o auxilio de uma pipeta automética e o
nimero de parasitos quantificados em interval os de dois
dias até a morte dos camundongos.

Expressio da atividade tripanocida in vivo

A taxa de crescimento (TC) foi determinada na
relacdo entre 0 nUmero de parasitos viaveis e 0 grupo
controle positivo nos intervalos observados. A
porcentagem de taxa de inibicdo de crescimento (%l C)
foi calculada segundo Muelas-Serrano et al. (2000) e
Carvalho et al. (1991), baseado no teste supressivo de
Peters (1965), como segue:

%I C = [1- TC(extrato)/TC(controle)] x 100.

O resultado serd a expressao da atividade
antiprotozodrio.

A andlise estatisticafoi realizada segundo o teste
de Wilcoxon-Mann-Whitney (U teste), ndo parameétrico,
a nivel de 5% de significancia, com o objetivo de
comparar as amostras independentes.

RESULTADOS

Durante o estudo verificou-se que os
camundongos submetidos a ingest@o dos extratos de S,
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adstringense S. polyphyllum apresentaram uma reducéo
significativado nimero de parasitos circulantes no sangue
no 4 dia, quando foram encontrados 2,9x10° formas
tripomastigotas nos camundongos tratados com S.
adstringens e 2,5x10° nos animais tratados com S.
polyphyllum, com um percentual de taxa de inibic&o de
crescimento de 70% e 73% respectivamente, quando
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comparado com o grupo controle (Tabela 1). Os valores
encontrados confirmam a interferéncia destes extratos
sobre a curva parasitémica (Figura 1), com reducéo do
nimero de parasitos no 6 e & dias, apresentando um
percentual deinibicdo de crescimento de51,2 % e57,1%
paraS. adstringense 41,2% e 60,2% para S. polyphyllum,
respectivamente.

Tabela 1. Parasitemia média de camundongos infectados com T. cruz apdés tratamento com 400ug/ml de extratos
etandlicos de Sryphnodendron adstringens, S. polyphyllum e Caryocar brasiliense.

Parasitemia (10°/ml)
Dias 2 4 6 8 10
Controle (n =10) 0 9,5 184 71,0 18,2
S. adstringens (n =10) 0 2,9* 9,0* 30,4* 18,8
%IC 0 70,0 51,2 57,1 0~
S. polyphyllum (n =10) 0 2,5* 10,8* 28,3* 17,0
%IC 0 73,0 41,6 60,2 6,9
C. brasiliense (n =10) 0 13,8 13,5 33,4* 25,3
%IC 0 o0& 26,8 52,9 0c*

*Determina a diferenca significativa do grupo com o seu controle pelo U-teste &4 = 0,05%.

Parasitemia maior que o grupo controle: a+ 145%; b+ 105%; c+ 139%.

%I C - porcentagem de taxa de inibic¢&o de crescimento.

Nos animais tratados com extrato de C.
brasiliense verificou reducéo significante de parasitemia
apenas no & dia apos ainfecgdo, periodo no qual foram
80 -
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10 4

encontrados 33,4x10° formas tripomastigotas, com um
percentual de inibic&o de crescimento de 52,9% quando
comparado com o grupo controle (Tabela 1).

—&— Controle

—B— S, adstringens
—&— S. polyphyllum
—>%— C. brasiliensis

Tempo (dias)

Figura 1. Curvaparasitémica de camundongosinfectadoscom T. cruz tratadoscom 400ug/ml dosextratos etandlicos
dacascade S. adstringen,s S. polyphyllum e C. brasiliense em diferentes interval os de tempo.
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A mortalidade dos animais ocorreu a partir do
10° dia. Nos grupos tratados com S. adstringens e S.
polyphyllum morreu um animal e no grupo controle e no
tratados com C. brasiliense morreram dois animais. No
12° houve mortalidade de todos osanimais, parecendo ndo
haver eventual toxicidade dos extratos, sendo necessario
maiores estudos para confirmagao destes dados.

Os resultados encontrados demonstraram que os
extratosde S. adstringense S. polyphyllum apresentaram
uma interferéncia significativa sobre a proliferacdo dos
parasitos, quando comparados com o extrato de C.
brasiliense, podendo representar uma fonte de
substancias ativas contrao T. cruz.

DISCUSSAO

Os resultados obtidos com os extratos das cascas
de S. adstringens, S. polyphyllum e C. brasiliense
demonstraram bioatividade nainibic&o do crescimento in
vivo de T. cruzi. Os extratos de S. adstringens e S.
polyphyllum evidenciaram uma interferéncia na taxa de
crescimento dos parasitos, quando comparado com o
extrato de C. brasiliense. Estas diferencas podem estar
relacionadas aos altos teores de taninos, presentes em
algumasplantasdo cerrado brasileiro. Representantes desta
classe de compostos contribuem paraadefesaquimicade
plantas contra herbivoria, dém de limitar o crescimento
de patogenos, acreditando ser estes compostos taniferos
osresponsavel s pel as caracteristicasfarmacol 6gicas destas
espécies. Essas agles resultam da capacidade dos taninos
de complexagao com proteing, al cal dides e polissacarideos
e ainda do seu poder de sequiestrar ions metdicos como
manganés, vanadio, cobre, aluminio, calcio e
principalmente ferro, essenciais a multiplicacéo e ao
desenvolvimento de microorganismos. Adicionalmente, os
taninos possuem el evada atividade antioxidante decorrente
da inativagdo de radicais livres (SCALBERT, 1991;
HASLAM, 1996; ALCANFOR et a., 2001).

Estudos similares realizados por Rojas de Arias
et al. (1995) e Gonzalez et al. (1990) mostraram que
plantas da familia Asteraceae apresentaram alta
percentagem liticasobre asformas sanguineasdo T. cruz.
Dos extratos etandlicos de 52 espécies de Asteraceae
avaliadas por Zani, Canves e Queiroz (1995), 10%
reduziram o nimero de T. cruzi no sangue em 70% com
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250 ug/ml. Carvalho et al. (1991) demonstraram atividade
antiparasitariados extratos de \ernonia brasiliana contra
Plasmodium berghei. No entanto, baixos niveis de
atividade desta planta foram encontrados parao T. cruz
(ROJASDEARIASet a., 1995). Extratos etandlicos de
47 espécies de Asteraceae foram testados sobre forma
tripomastigotade T. cruz, cepaY (CHIARI; DUARTE;
RASLAN, 1996), dos quais 11 extratos apresentaram
100% de atividade na concentragéo de 12 mg/ml e cinco
deles apresentaram uma pequenaatividade em umamenor
concentracdo (6mg/ml). Berger et al. (1998)
demonstraram que o extrato fracionado de Neurolaena
|obata (Asteraceae) apresentou altaatividade tripanocida.
As concentrages de 100mg/kg e 10mg/kg apresentaram
uma inibicdo de 65% e 44% in vivo, respectivamente.
Experimentos demonstraram que os extratos das plantas
N. lobata e Solanum americanum foram ativas para as
formas epimastigotas e tripomastigotasin vitro ein vivo,
enquanto que extrato da planta Petiveria alliacea foi
eficaz somente para as formas epimastigotas e
tripomastigotasin vitro (CACERES et al., 1998).

Recentemente, estudos vém sendo descritos na
literatura envolvendo extratos brutos de espécies de
Rutaceae (BASTOS; ALBUQUERQUE; SILVA, 1999;
MAFEZOLI et a., 2000). Bastos, Albuquerque e Silva
(1999) relataram pequena atividade in vivo e in vitro do
composto methylpluviatolide, isolado do Zanthoxylum
naranjillo (Rutaceae) contraformastripomastigotasdo T.
cruz. Dos 32 extratos brutos das nove espécies de Rutaceae
avaliadas por Mafezoli et a. (2000), oito apresentaram
significante atividade (>80%), sendo o extrato mais ativo
obtido dos talos de Pilocarpus spicatus (97,3%).

Os resultados apresentados podem ser
considerados promissores, visto que estes extratos podem
representar uma fonte de substéncias ativas contra as
formas tripomastigotasdo T. cruz.

No contexto de esforcos para melhorar aterapia
de doengas, produtos naturais podem ser uma fonte de
novas drogas com alta atividade e baixatoxicidade. Um
limitado nimero de extratos testados vem demonstrando
importante atividade sobre o T. cruz. Produtos naturais
isolados de extratos de plantas mostram alta atividade
tripanocida e podem proporcionar alternativas na
substituicdo de drogas sintéticas no tratamento desta
parasitose, sem 0s indesejaveis efeitos colaterais.

ABSTRACT: The present work verified the action of the crude extract of the Sryphnodendron adstringens,
S. polyphyllum and of the Caryocar brasiliense barks, on the parasitemia of mice inoculated with cepa Y of
Trypanosoma cruzi in the acute phase of the infection, evaluating its interference on the agudization or inhibition of
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the infectious process. Mice (Balb/C) had been infected by intraperitoneal route with 1x10* tripomastigotes forms,
after 24 hours inoculated by intragastric route with daily doses of 400ug/ml extracts for ten days. The evaluation of
the parasitemia was achieved in intervals of 2 days until the death of the animals. During the study, it was observed
that the extractsof S adstringensand S. polyphyllum had presented a higher trypanomicidal activity after the 6™ and
8t days, occurring a higher growth inhibition in the 8" day, when it was compared to the control group. The crude
extract of C. brasiliense presented a trypanocidal activity with growth inhibition only in the 8" day. The results
demonstrated that the extracts of the tested plants presented a significant interference on the parasitemia growth of T.
cruz, reducing the number of parasitesin the mice blood.

KEYWORDS: Caryocar brasiliense. Plants. Sryphnodendron adstringens. Sryphnodendron polyphyllum.
Trypanosoma cruz.
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