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RESUMO

O emprego de plantas medicinais por comunidades locais da regido semi-arida nordestina tem
incentivado pesquisadores a buscarem em espécies vegetais uma fonte alternativa para
obtencdo de compostos bioativos e produgdo de farmacos, de forma racional, em virtude da
preservacdo desse recurso natural. De acordo com estudos etnobotanicos, dentre as plantas
com potencial medicinal e de utilizacdo popular, encontram-se as da familia Cactaceae,
destacando-se a espécie Pilosocereus gounellei (Weber) Byles e Rowley, apontado como
fonte promissora no tratamento de diversas patologias, entre elas renal e prostatica. A
proposta deste trabalho foi determinar o perfil fitoquimico pela Cromatografia em Camada
Delgada (WAGNER; BLADT, 1996; HARBORNE, 1998), com fases moveis distintas e
reveladores especificos, analisar a atividade antimicrobiana pelo Método de Difusdo em Meio
Sélido de Bauer e Kirby (1966) do extrato etanélico de caule e raizes de P. gounellei, bem
como a avaliar a toxicidade aguda, com determinagdo da DLso pelo Método de Karber e
Behrens (1964) e dos pardmetros hematoldgicos e bioquimicos caulinar. Triterpenos e
polifendis foram os constituintes ativos predominantes visualizados no estudo fitoquimico
desse tdxon. O extrato etandlico de caule e de raizes de P. gounellei apresentou atividade
antimicrobiana para Staphylococcus aureus, Micrococcus luteus, Mycobacterium smegmatis e
Enterococcos faecalis, com melhor resposta para o infuso etanélico de raizes em relagdo ao
caulinar, frente a Micrococcus luteus e Mycobacterium smegmatis. A avaliagdo da toxicidade
aguda foi realizada em duas fases (preliminar e definitiva), com os animais submetidos a
doses crescentes entre D1 e D2 para determinagdo da dose letal de 50% dos animais (DLsp).
As doses utilizadas foram 350, 750, 1500 e 3000 mg/kg de peso corporal. Nesse ensaio, foram
observadas reacfes comportamentais caracteristicas as apresentadas ao nivel de sistema
nervoso central e sistema nervoso autdbnomo. Foram analisados os pardmetros hematoldgicos
estabelecidos, com a utilizacdo de métodos de automacéo, e variacdo significativa apenas para
hemécias e plaquetas apds administracdo do extrato etandlico caulinar, via intraperitoneal, em
camundongos albinos Swiss (Mus musculus). Na andlise bioquimica por automagdo, 0s
pardmetros que apresentaram alteracdo significativa foram as varidveis colesterol e
triglicerideos. Os resultados obtidos nessa pesquisa indicam P. gounellei como uma planta
promissora de potencial terapéutico, com perspectivas para novas investigacoes bioldgicas,
que possibilitem a descoberta de compostos bioativos.

Palavras-chave: Pilosocereus gounellei. Cactaceae. Perfil Fitoquimico. Toxicidade Aguda.

Atividade Antimicrobiana.



ABSTRACT

The use of medicinal plants by local communities in the northeastern semi-arid region has
encouraged researchers to look at plant species to obtain an alternative source of bioactive
compounds and production of drugs in a rational way, by virtue of preserving this natural
resource. According to ethnobotanical studies, among plants with potential medicinal and
popular use, are the family Cactaceae, highlighting the species Pilosocereus gounellei (Weber)
Byles and Rowley, identified as a promising source for the treatment of several pathologies,
including renal and prostate ones. The purpose of this study was to determine the
phytochemical profile by Thin Layer Chromatography (WAGNER; BLADT, 1996;
HARBORNE, 1998) with different mobile phases and revealing specifics, analyzed the
antimicrobial activity by the method of solid medium diffusion of Bauer and Kirby (1966) the
ethanol extract of stem and roots of P. gounellei, and to assess acute toxicity, determination of
the LDso by the method of Karber and Behrens (1964) and hematological and biochemical
parameters stem. Triterpenes and polyphenols are the active constituents viewed the
predominant phytochemical study of this taxon. The ethanol extract of stem and roots of P.
gounellei showed antimicrobial activity against Staphylococcus aureus, Micrococcus luteus,
Mycobacterium smegmatis and Enterococcus faecalis, with better response to ethanol infusions
of roots in relation to the stem, against Micrococcus luteus and Mycobacterium smegmatis. The
acute toxicity evaluation was performed in two phases (preliminary and final), with animals
receiving increasing doses of D1 and D2 for determining the lethal dose 50% of animals (LDso).
The doses used were 350, 750, 1500 and 3000 mg / kg body weight. In this assay, reactions
were submitted to behavioral characteristics to the level of central nervous system and
autonomic nervous system. We analyzed the hematological parameters established with the use
of automation methods, and significant variation only for erythrocytes and platelets after
administration of ethanol extract stem intraperitoneally into Swiss albino mice (Mus musculus).
In the biochemical analysis by automation, the parameters that showed significant change were
the variables cholesterol and triglycerides. The results obtained in this study indicate P.
gounellei plant as a promising therapeutic potential, with prospects for new biological
investigations, which allow the discovery of bioactive compounds

Keywords: Pilosocereus gounellei. Cactaceae. Phytochemistry. Acute Toxicity. Antimicrobial
Activity.
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1 INTRODUCAO

O desenvolvimento das pesquisas na area de produtos naturais, a concep¢do da relagéo
existente entre a estrutura quimica de um determinado composto e suas propriedades
bioldgicas, assim como a inter-relacdo animais/insetos-planta, tiveram por base o
conhecimento de povos primitivos e indigenas sobre o arsenal quimico da natureza
(BARREIRO, 1990; VIEGAS JUNIOR; BOLZANI, 2006).

Estudos etnoboténicos contribuiram para o emprego de cactidceas na medicina
tradicional, por curandeiros e tribos indigenas, como analgésicos, antibidticos, diuréticos e
antitussigenos; em distarbios intestinais, cardiacos e de origem nervosa; em alguns tipos de
Ulceras; para controle de diabetes e colesterol, que servem de incentivo a intensificacdo de
pesquisas cientificas, na busca de principios ativos dessas espécies botanicas, que justifiquem
0 seu uso na medicina tradicional (GOMES et al., 2007; ALBUQUERQUE; ANDRADE,
2002; ALBUQUERQUE, 2006; ANDRADE; MARQUES; ZAPPI, 2006a, 2006b; AGRA et
al, 2007a, 2007Db).

Na familia Cactaceae, destaca-se o género Pilosocereus e a espécie Pilosocereus
gounellei, estudada por F.A.C. Weber (1897) e por diversos pesquisadores, entre eles Byles e
G. D. Rowley (1957), com duas subespécies: P. gounellei ssp. gounellei e P. gounellei ssp
zehntneri.

Apesar da escassez de estudos que tratem sobre as propriedades farmacoldgicas e
toxicidade de P. gounellei, existem registros etnobotanicos do emprego dessa cactécea,
principalmente, em processos inflamatérios (ALMEIDA et al, 2005, 2006;
ALBUQUERQUE et al., 2007; AGRA et AL., 2008; ROQUE; ROCHA; LOIOLA, 2010).
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Familia Cactaceae

As cactaceas, presentes no Semi-arido nordestino, sdo denominadas “suculentas”, por
armazenarem &gua em seus tecidos, em virtude dos periodos longos de seca ao qual séo
submetidas. No entanto, ndo se pode afirmar que toda planta suculenta seja cacto, uma vez
que estes se distinguem dessas espécies vegetais pelas suas caracteristicas morfoldgicas,
taxondmicas, bioldgicas e fitoquimicas (SOCHA, 2007).

Considerado o terceiro maior centro de diversidade da familia Cactaceae, o Brasil
possui 162 espécies nativas, sendo ¥ destas endémicas (TAYLOR; ZAPPI, 2004).

A diversidade de espécies pertencentes a familia Cactaceae e 0 notével
desenvolvimento de P. gounellei em todo Nordeste brasileiro serviram de incentivo para
pesquisadores na elaboracéo de estudos detalhados sobre o endemismo de cactaceas (ZAPPI;
TAYLOR, 2008) e fitofisionomia da Caatinga (ZAPPI, 2008).

Algumas espécies do género Pilosocereus com ocorréncia nos Campos Rupestres da
Cadeia do Espinhago estdo listadas em “Cacti of Eastern Brazil” (TAYLOR; ZAPPI, 2004).

Machado (2009) descreveu as cactaceas como:

Plantas perenes, suculentas, geralmente é&filas e com aréolas, gemas axilares
modificadas em ramos curtos e compridos, cobertos com um indumento persistente
de espinhos e/ou tricomas, de onde se originam novos ramos de botdes florais; a
base da folha subtendendo cada aréola é modificada em um tubérculo, os quais
podem se fundir verticalmente formando costelas. Flores geralmente solitarias,
conspicuas, actinoformes ou mais raramente zigomorfas, monoclinas, receptaculo
modificado em um pericarpelo incluindo a zona em torno do ovario e prolongando-
se entre 0 ovario e o perianto (hipanto periginico), nu ou coberto por escamas tipo
bracteas e/ou aréolas; tépalas e estames numerosos; ovario, via de regra, infero,
unilocular e com numerosos évulos. Frutos suculentos ou secos, nus ou com aréolas
pilosas e/ou espinescentes, (in)deiscentes, com numerosas sementes (Machado,
2009, p. 118).

2.2 Género Pilosocereus (Weber) Byles & Rowley

A familia Cactaceae tem grande diversidade nas savanas brasileiras (Caatinga
Nordestina, Cerrado), com varios géneros e espécies, entre eles Pilosocereus, com ampla
distribuicdo no Brasil e com ocorréncia nos Estados Unidos (Flérida) México, Equador,
Paraguai (GORELICK, 2009; GORELICK; CHARLES, 2010), ainda em Guatemala,
Honduras, Nicaragua, Venezuela (TROPICOS ORG. MISSOURI BOTANICAL GARDEN,
2010).
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Zappi (1989) observou que nesse género, as caracteristicas reprodutivas sdo muito
homogeéneas, ocorrendo a polinizacdo de igual modo em todas as espécies.

O texto abaixo traz uma descricdo minuciosa desse género:

Plantas colunares, arbustivas e arborescentes, com cilindro vascular pouco
lignificado, cladddios eretos, muito mucilaginosos. Botdes florais nascendo em
aréolas geralmente modificadas, lanuginosas, por vezes dotadas de cerdas ou
espinhos mais longos do que as aréolas da porcdo estéril do cladodio, flores de
antese noturna, exalando odor desagradavel, hipanto externamente liso, glabro; tubo
floral cilindrico a funeiforme, sem estreitamentos; segmentos do perianto patentes na
antese, externos carnosos, internos delgados, alvos; estames numerosos, filetes da
regido mais interna espessados na base, projetados em direcdo ao estilete,
protegendo a camara nectarifera, os demais eretos, inseridos ao longo do interior do
tubo, anteras oblongas, tecas com superficie lisa; ovario obtriangular e compresso
em seccdo longitudinal, estilete crasso, estigma no mesmo nivel dos estames, 8-12-
lobado. Frutos globoso-complanados, deiscentes por fendas irregulares na regido
central, portando restos do perianto enegrecidos, pendentes, pericarpo pregueado na
regido central, crasso; polpa funicular sélida, alva, rubra ou violacea. Sementes
cocleariformes castanhas a negras, células tectais geralmente planas (ZAPPI, 1990,
p. 43-59).

Em relagdo & morfoanatomia de cactéceas, Silva (1996) desenvolveu estudo acerca de
seis espécies do género Pilosocereus, existente no Estado de Pernambuco, com dados
concernentes a estrutura interna desse género em fungdo de sua adaptacdo a ambientes mais
Secos.

Nesse género, encontra-se a espécie Pilosocereus gounellei.

2.3 Pilosocereus gounellei (Weber) Byles e Rowley

Esta espécie se desenvolve em solos rasos, sobre rochas (Figura 1), multiplica-se,
regularmente e cobre extensas areas, com distribuicdo nas regides do semi-arido nordestino,
principalmente, nos Estados do Ceara, Rio Grande do Norte e Bahia (GOMES, 1977) e possui
duas subespécies: P. gounellei ssp. gounellei, disseminado em todo Nordeste brasileiro e P.

gounellei ssp. zehntneri, com ocorréncia na Bahia e Minas Gerais (ZAPPI, 1994) (Figura 2).
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Figura 1 - Crescimento de P.

gounellei (xique-xique) sobre rochas no semi-arido nordestino.
By T 3 ; ]

Ty w (;:

Foto OLIVEIRA, 2010.

Figura 2 - Distribuicdo de Pilosocereus gounellei (Weber) Byles & Rowley no Brasil. Regido Nordeste (MA,
Pl, CE, RN, PB, PE, AL, SE, BA): P gounellei ssp.gounellei. Regides Nordeste (Centro-Norte, Oeste e Sudoeste
da Bahia) e Sudeste (Centro-Oeste de Minas Gerais): P. gounellei ssp. zehntneri.

4 a [ ] Maranhao
A [] Piau
B Cceara
[ Rio Grande do Norte
[ Paraiba
[l Pernambuco
[] Alagoas
[] Sergipe
[ Bahia

|:| Minas Gerais

Fonte Lista de espécies da Flora do Brasil, 2010%.

A classificacdo taxondmica atual da espécie Pilosocereus esta disponivel em varias
bases de dados, entre elas, Tropicos.org. Missouri Botanical Garden, The New York Botanical
Garden, The International Plant Names Index, Lista de Espécies da Flora do Brasil, Centro
Nordestino de Informagdes sobre Plantas.

No Tropicos.org, consta 0 basionimo Pilocereus gounellei F. A. C. Weber (1897) e as
sinonimias Cephalocereus gounellei (F. A. C. Weber) Britton & Rose (1920) e Cereus
gounellei (F. A. C. Weber) Luetzelburg (1926) para P. gounellei.

! llustragio adaptada por OLIVEIRA, 2011.



24

No Chemical Abstrats encontram-se reunidos os trabalhos realizados em diversas
areas sobre o género Pilosocereus, alguns referentes a espécie P. gounellei, reforcando, assim,

o interesse multidiciplinar sobre a utilizacdo dessa cactacea.

2.4 Aspectos boténicos e ecoldgicos

Corréa (1984) elaborou descricdo morfoanatdmica dessa espécie boténica (Figura 3
AJF).

Cacto baixo, 1 a 2 raramente 3 m de altura, muito ramificado e prostrado formando
grupos de até 5 m de diametro; aréolas grandes com longos pélos brancos, cobrindo
os botdes florais; espinhos radiais 15 a 24, largamente espalhados, pardos; espinhos
centrais 4 a 6, muito mais fortes que os radiais, frequentemente com 10 cm de
comprimento; perianto tubular ou funiforme, branco, 7-9 c¢cm de comprimento,
glabro; locos do estigma 15-18; ovério glabro; fruto purplreo, globoso-achatado
(CORREA, 1984, v. 6, p. 426).
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Figura 3 P. gounellei. A..Corte transversal caulinar; B. Corte longitudinal caulinar; C. Caule ramificado; D.
Flores; E. Fruto verde; F. Fruto maduro.

Foto. OLIVEIRA, 2011
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No estudo desenvolvido por Lucena (2007) sobre fenologia, biologia da polinizagéo e
reproducdo de Pilosocereus no Nordeste do Brasil, a espécie P. gounellei produziu fruto
durante o periodo da pesquisa, mas embora a frutificacdo estivesse presente em pelo menos
dois individuos por ano na populagdo analisada, essa especie botanica apresentou uma
diminuicdo em sua producdo, ap6s o fim do periodo de chuva e inicio de estiagem,
principalmente entre os meses de setembro e dezembro.

Em relacdo a preservacdo do Bioma Caatinga, P. gounellei e outras cactaceas nativas
sdo utilizadas no repovoamento de &reas degradadas da caatinga, sendo plantadas junto a
cercas de arame como cercas vivas para contencdo dos animais. Esse plantio é elaborado com
estacas de 50 cm de comprimento, em covas de 15 cm de profundidade, no sentido vertical,
em solos com baixa fertilidade (SILVA et al., 2004, SILVA et al. 2007; LIMA et al, 2008).

2.5 Caracteres fisico-quimicos

Cactacea com potencial forrageiro e como fonte de alimentos para humanos e animais,
P. gounellei tem sido objeto de estudo multidisciplinar, quanto a sua composicdo fisico-
quimica e, em especial, de seus frutos.

Braga (1976) fez referéncia ao Boletim de Analise n® 27.465, do Instituto de Quimica
Agricola do Ministério da Agricultura referencia a seguinte composi¢do quimica de hastes
secas de P. gounellei: 16,66% de umidade; 2,63% de proteina bruta; 0,22% de extrato etéreo;
70,72 % de extrativos ndo nitrogenados; 6,39 % de fibra bruta (celulose); 3,38 % de residuo
mineral; 0,18 % de f6sforo em P,Os; 0,87 % de calcio em CaO.

O teor de proteinas e de 6leos dessa espécie foi determinada no estudo realizado por
Mayworm et al. (1999), encontrando-se, respectivamente, os valores 175 g.kg™ e 185 g.kg™.
O padréo de &cidos graxos é muito semelhante ao de outras espéecies de Cactaceae da caatinga
(MAYWORM etal., 1999).

Estudo elaborado por Almeida et al. (2007) em ramos e caules de P. gounellei,
estabeleceu, respectivamente, valores médios percentuais de pH, cinzas, acido ascorbico,

solidos totais e solidos insollUveis, descritos na Tabela 1.
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Tabela 1 Valores médios do pH, cinzas, acido ascérbico, solidos totais e solidos insolUveis das amostras de
xigque-xique.

Tratamentos pH Cinzas Acido ascorbico Sélidos totais  Sdlidos solveis
(%) (mg/100g) (%) (%)
Cilindro vascular 4,66¢ 1,38¢ 0,33c 5,83c 3,61ab
(ramos)
Talo central 5,18b 1,34c 0,25b 13,96b 2,98b
(ramos)
Cilindro vascular 4,55d 1,70a 0,33a 5,45¢ 3,85a
(caule)
Talo central 5,33a 1,56b 0,25b 19,04a 3,52ab
(caules)
Desvio minimo 0,06 0,11 0,06 1,12 0,80
significativo
Média geral 4,93 1,49 0,28 11,07 3,49
Coeficiente de 0,65 3,77 9,91 4,83 10,95
variagao (%)

As médias seguidas pela mesma letra ndo diferem estatisticamente pelo Teste de Tukey ao nivel de 5% de
probabilidade.

2.6 Usos

Em estudos etnoboténicos realizados em Municipios do Semi-arido nordestino,
pesquisadores relataram o emprego de P. gounellei em afecgdes, por comunidades rurais e
indigenas (ALMEIDA et al., 2005, 2006; ALBUQUERQUE et al., 2007; AGRA et al., 2008;
ROQUE; ROCHA; LOIOLA, 2010).

P. gounellei também é utilizado como fonte de alimentacdo humana e de ruminantes,
principalmente em periodos de seca prolongada (CAVALCANTI; RESENDE, 2004, 2007;
NOGUEIRA et al., 2010; SANTOS et al., 2010). Os caules e galhos dessa espécie boténica
constituem recurso alimentar animal, cujas hastes mais novas desse cacto possuem medula
comestivel e em seu estado natural serve para saciar a sede dos animais (BRAGA, 1976;
ROQUE, 2009).

O potencial forrageiro de P. gounellei, utilizado como fonte alimentar para rebanhos
bovino, ovino e caprino, foi verificado em substituicio ou associado a silagem e
concentrados, alimentos ricos em proteina e fibra para aumentar o consumo de nutrientes pelo
animal e balanceamento da dieta (FERREIRA et al., 2009; LIMA et al., 2008; SILVA et al.,
2005, 2008a, 2008b, 2008c, 2010a, 2010b).



28

No entanto, a degradacdo de regifes Semi-aridas no mundo devido & herbivoria de
ruminantes tem sido objeto de estudos, em vista & preservacdo do Bioma Caatinga. No Brasil,
as espécies vegetais mais afetadas séo as lenhosas e as que possuem frutos suculentos (LEAL,
2005).

2.7 Fitoquimica

No perfil fitoquimico de espécies boténicas, os principais metabdlitos secundérios
pesquisados sdo: polifendis (cumarinas, derivados cindmicos, derivados galicos,
fenilpropanoglicosideos,  flavondides, proantocianidinas  condensadas), terpendides
(triterpenos, esterdides e sapondsidos), alcaldides e aglcares redutores.

Em estudo sobre Cactaceae foi evidenciado a presenca de flavondides nos frutos de
vegetais do género Pilosocereus (SILVA et al., 2009).

Almeida (2005), na andlise de metabolitos secundarios de plantas do semi-arido
nordestino, constatou a existéncia de triterpenos e compostos fenolicos no caule de P.
gounellei. Pesquisa fitoquimica com a polpa de frutos dessa cacticea tem revelado a presenca

de flavondides, cumarinas e saponinas (MEIADO et al., 2009).

2.8 Aspectos farmacoldgicos

2.8.1 Toxicidade Aguda

2.8.1.1 Avaliagéo da toxicidade aguda e determinacéo da DLsg

Os estudos de toxicidade aguda visam & caracterizacdo da relacdo dose/resposta e
célculo da DLsg (dose letal média), que é util & identificacdo da toxicidade relativa da
substancia (BARROS; DAVINO, 2008).

Os testes de toxicidade aguda, além de determinarem o efeito toxico da substancia em
analise, também servem para delineamento de doses nos estudos de toxicidade subcronica e
cronica (SA; ALMEIDA, 2006).

A resposta toxica apresentada por uma substancia esta relacionada a dose administrada
ou absorvida pelo individuo, o tempo e frequencia de exposi¢ao, além da via de administragdo
utilizada (BARROS; DAVINO, 2008).
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A DL € “dose Unica de uma substancia capaz de causar 50 % de mortalidade dos
animais tratados” (SA; ALMEIDA, 2006).

2.8.2 Parametros Hematol6gicos e Bioquimicos

A andlise dos pardmetros hematoldgicos e bioquimicos é de grande valia no
diagndstico prévio de doencas (ALMEIDA et al., 2008; MESSIAS et al., 2009). Hemé4cias,
hemoglobina, hematécrito, leucécitos (neutréfilos, eosinéfilos, basofilos, linfécios e
monacitos) e plaquetas, bem como glicose, uréia, creatinina, colesterol e triglicerideos, foram
0s pardmetros hematoldgicos e bioquimicos, respectivamente, avaliados em camundongos

fémeas Mus musculus (Swiss), utilizando extrato etandlico caulinar de P. gounellei.

2.9 Aspectos microbioldgicos

2.9.1 Resisténcia bacteriana, multirresisténcia e agentes antimicrobianos

A resisténcia bacteriana e a multirresisténcia séo fatores preocupantes na saude pablica
e é necesséria a promocdo de medidas incisivas para sua contengdo na sociedade (SILVEIRA
et al., 2006; OLIVEIRA,; SILVA, 2008).

A crescente incidéncia de infecgdo hospitalar associado ao uso demasiado de agentes
antimicrobianos tem promovido o surgimento de agentes antimicrobianos com maior
potencial de acdo frente aos microrganismos mais resistentes, além de linhagens hospitalares
apresentarem resisténcia multipla a antibidticos, devido a agdo de plasmideos que conduzem
vérios genes que codificam as enzimas atuantes na resisténcia bacteriana (LEVINSON;
JAWETZ, 1998).

Denomina-se resistente “aos microrganismos que ndo se inibem pelas concentragdes
atingidas no sangue ou tecidos do correspondente antimicrobiano, ou aqueles que
desenvolvem mecanismos de resisténcia especificos para o agente estudado ao qual havia uma
resposta clinica quando usado no tratamento” (MOTA et al., 2005).

Esse fato, associado a biodiversidade existente na flora brasileira, tem levado
pesquisadores a buscarem em produtos naturais de origem vegetal uma alternativa para a
producdo de bioativos, desenvolvendo estudos na area microbiolégica com vegetais que
apresentem uso tradicional em processos de etiologia microbiana (COUTINHO et al., 2004);

A atividade antimicrobiana em vegetais tem sido atribuida a pequenos terpendides e
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compostos fendlicos e parece estar associada ao carater lipofilico desses compostos, com
acumulacdo em membranas e perda de energia pelas células (DUARTE, 2008).

Todavia, uma investigacdo farmacoldgica mais apurada das propriedades bioldgicas
evidenciadas nesse vegetal deve ser realizada, com intuito de promover 0 Seu uso seguro em

processos de origem infecciosa.
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3. OBJETIVOS

3.1 Geral

Desenvolver o perfil fitoquimico e microbiolégico de Pilosocereus gounellei (Weber)
Byles & Rowley, bem como avaliar a toxicidade aguda e pardmetros hematoldgicos e

bioquimicos dessa espécie.

3.2 Especificos

¢ Coletar e identificar botanicamente a espécie;

¢ Obter os extratos bruto caulinar e de raizes;

¢ Determinar o perfil fitoquimico do extrato de caule e raizes;

e Analisar a atividade antimicrobiana do extrato caulinar e de raizes;

¢ Avaliar a toxicidade aguda do extrato de caule e determinar a DLso;

¢ Analisar os pardmetros hematoldgicos e bioquimicos do extrato caulinar;

e Elaborar anélise estatistica dos resultados obtidos.
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4 ARTIGO 1 Aspectos historicos, botanicos e importancia etnofarmacoldgica da espécie
Pilosocereus gounellei (Weber) Byles e Rowley: Reviséo

A ser submetido a Revista Brasileira de Plantas Medicinais
Oliveira, LJ*; Oliveira, LBY; Xavier, HS!; Souza, I1A?

! Departamento de Ciéncias Farmacéuticas da UFPE. Rua Arthur de S&, s/n°, Cidade
Universitaria, Recife, Pernambuco, Brazil, CEP: 50740-521 - Tel. +55-81-2126-8511

2 Departamento de Antibiéticos da UFPE. Rua Arthur de Sa, s/n°, Cidade Universitaria,
Recife, Pernambuco, Brazil, CEP: 50740-521 - Tel. +55-81-2126-8347

RESUMO

O Sertdo nordestino, conhecido no cenério brasileiro pela sua vegetagéo resistente a elevadas
temperaturas, tem sido alvo de pesquisas com Vérias espécies de cactaceas, dentre elas destaca-
se Pilosocereus gounellei (Weber) Byles e Rowley, com duas subespécies: Pilosocereus
gounellei ssp. gounellei (Weber) Byles e Rowley e Pilosocereus gounellei ssp. zehntneri
(Britton e Rose) Zappi. Pertencente & familia Cactaceae, o0 género Pilosocereus possui trinta e
quatro espécies distribuidas desde o México ao Paraguai, com ocorréncia de vinte e seis
espécies no Brasil, das quais seis existentes no Estado de Pernambuco. Esse vegetal
desenvolve-se em solos rasos e sobre rochas, com reprodugdo por mudas ou estacas, resistente a
altas temperaturas e baixa precipitacdo pluviométrica. Essa cactdcea multiplica-se regularmente
e cobre extensas &reas, com distribuicdo nas regides Semi-aridas do Nordeste brasileiro. Este
trabalho teve como objetivo trazer maiores esclarecimentos quanto & utilizacdo medicinal de P.
gounellei, com énfase nos aspectos histdricos, botanicos e importancia etnofarmacoldgica,
mediante realizacdo de levantamento bibliogréafico pela base de dados do Chemical Abstracts e
em publicacbes nacionais e internacionais, com abordagem nessa tematica. Pesquisas
etnobotéanicos mencionam o emprego de P. gounellei no tratamento de diferentes patologias de
origem inflamatdria (renal, prostatica), em processos de hidropsia e ictericia, na cicatrizagdo de
ferimentos e como agente hipoglicemiante. Nas zonas rurais, essa cactacea também é utilizada
como fonte alimentar para humanos e rebanhos (bovino, ovino e caprino), além de seu fruto,
consumido in natura, possuir valor nutritivo semelhante ao de outras frutas regionais e ser
utilizado pela populacdo local, como recurso alternativo alimentar, nos periodos de seca

prolongada. Os metabdlitos secundarios predominantes nesse vegetal sdo compostos fendlicos e
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triterpenos. Embora estudos etnobotanicos tenham apontado essa espécie como alternativa
terapéutica no tratamento de afeccdes, hd a necessidade de um maior quantitativo de pesquisas
que comprovem e déem seguranga quanto ao seu uso medicinal.

Palavras-chave: Semi-arido nordestino. Cactaceae. Pilosocereus gounellei. Estudos

Etnofarmacogicos. Alternativa Terapéutica.

ABSTRACT

The Northeast Wilderness, known in the Brazilian scene for its nature resistant to high
temperatures, has been the subject of research with several cactus species, among which stands
out Pilosocereus gounellei (Weber) Byles and Rowley, with two subspecies: Pilosocereus
gounellei ssp. gounellei (Weber) Byles and Rowley and Pilosocereus gounellei ssp. zehntneri
(Britton and Rose) Zappi. Belonging to the family Cactaceae, the genus Pilosocereus has thirty-
four species distributed from Mexico to Paraguay, with the occurrence of twenty-six species in
Brazil, including six in the state of Pernambuco. This plant develops in shallow soils and rocks,
with reproduction by cuttings or seedlings, resistant to high temperatures and low rainfall. This
cactus is multiplied regularly and covers large areas, with distribution in semi-arid regions of
Northeastern Brazil. This study aimed to bring greater clarity on the medicinal use of P.
gounellei, with emphasis on historical and botanical importance ethnopharmacological, upon
completion of the bibliographic database of Chemical Abstracts and in national and
international approach to this theme. Ethnobotanical research mention the use of P. gounellei
the treatment of different diseases of inflammatory origin (kidney, prostate), in cases of dropsy
and jaundice, in wound healing and hypoglycemic agent. In rural areas, this cactus is also used
as a food source for humans and livestock (cattle, sheep and goats), and its fruit, consumed
fresh, have a nutritional value similar to that of other regional fruits and used by local people as
alternative food resource during periods of prolonged drought. The predominant secondary
metabolites in plants are phenolic compounds and triterpenes. Although ethnobotanical studies
have indicated this species as an alternative therapy in the treatment of diseases, there is a need
for further quantitative research to back up and give certainty as to its medicinal use.

Keywords: Semi-arid. Cactaceae. Pilosocereus gounellei. Ethnobotanical studies. Alternative

therapy
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4.1 INTRODUCAO

Espécies do género Pilosocereus, entre elas P. gounellei (Weber) Byles & Rowley
(1957), utilizadas por comunidades rurais e indigenas, na terapéutica e na profilaxia de
diversos tipos de afeccBes, tém despertado o interesse da comunidade cientifica na realizagdo
de pesquisas, que comprovem a eficicia e a seguranga desse uso, através de estudos
fitoquimicos e farmacoldgicos de compostos quimicos de vegetais.

Pertencente a tribo Cereeae, localizada na subfamilia Cactoideae, o género
Pilosocereus possui trinta e quatro espécies, dispostas em dois subgéneros, Gounellea e
Pilosocereus, com ocorréncia de vinte e seis espécies no Brasil, das quais seis existentes no
Estado de Pernambuco (ZAPPI, 1994) e de algumas espécies no México, oeste do Equador,
sul do Paraguai e norte de Florida Keys (GORELICK, 2009; GORELICK; CHARLES, 2010).

Na analise da familia Cactaceae na regido do Pico do Jabre, Paraiba, constatou-se que
P. gounellei é espécie endémica do Nordeste do Brasil, que se desenvolve em solos areno-
pedregosos e afloramentos rochosos, ocorrendo, ainda na base do pico, em altitudes até 800
m, sobre rochas graniticas, com distribuicdo no Maranhéo até Bahia (ROCHA; AGRA, 2002),
principalmente, nos Estados do Ceara, Rio Grande do Norte e Bahia (GOMES, 1977).

A diversidade e o endemismo dessa familia foram observados na Cadeia do
Espinhaco, Minas Gerais, com enfoque para espécies do género Pilosocereus, que apresentam
distribuicdo nos Campos Rupestres dessa Cadeia Montanhosa (ZAPPI; TAYLOR, 2008),
assim como a fitofisionomia da Caatinga associada & Cadeia do Espinhaco. Nesta correlagéo,
foram consideradas as espécies de Cactaceae existentes, observando-se que a vegetagao
encontrada no Norte de Minas Gerais é semelhante aquela existente na Regido Central da
Bahia (ZAPPI, 2008).

As cactaceas sdo utilizadas em diversos processos patologicos, principalmente
prostaticos, renais e respiratérios (ANDRADE; MARQUES; ZAPPI, 2006a, 2006b; GOMES
et al., 2007; ALBUQUERQUE; HOLANDA, 2002; ALBUQUERQUE, 2006; AGRA et al,
20073, 2007Db).

O objetivo desse trabalho foi destacar a importancia do emprego terapéutico da
cactacea P. gounellei, com a realizacdo de levantamento bibliogréfico pela base de dados do

Chemical Abstracts e em publicacdes nacionais e internacionais.



40

4.2 HISTORICO

O termo Pilosocereus (cirio piloso) origina-se do latim pilus (pélo, cabelo) cereus
(cera, cirio) e o gounellei é uma homenagem ao francés Edmond Gounelle, que trouxe essa
espécie para o territorio brasileiro (AU CACTUS FRANCOPHONE, 2010).

A espécie Pilosocereus gounellei possui duas subespécies: P. gounellei ssp. gounellei
(Weber) Byles & G. D. Rowley (1957), com distribui¢cdo em todo Nordeste do Brasil e que ¢é
denominada popularmente xique-xique, alastrado, tyre-killer (o assassino dos pneus — nome
dado pelo alemdo Werdemann, em 1933); P. gounellei ssp. zehntneri (Britton & Rose) D. C.
Zappi (1994), em homenagem ao suico Leonard Zehntneri, com disseminagdo no Centro-
Norte, Oeste e Sudoeste da Bahia, bem como no Centro-Norte de Minas Gerais e é conhecido
como xique-xique das pedras (ZAPPI, 1994; AU CACTUS FRANCOPHONE, 2010; ZAPPI;
TAYLOR; MACHADO, 2010).

Estudado por vérios pesquisadores, P. gounellei (Weber) Byles & Rowley recebeu
sinonimias diversas (Quadro 1) e tem como referéncia para o seu nome cientifico em Cactus
and Succulent Journal of Great Britain 19(3): 67, 1957 (ZAPPI, 1994; TROPICOS.ORG.
MISSOURI BOTANICAL GARDENS, 2010).

Quadro 1 Sinonimias de P. gounellei

Sinonimia Referéncia

Pilocereus gounellei F.A.C. Weber

Gesamtbh. Kakt. 188 (1897)
Pilocereus setosus Glrke

Ibid. 18: 52-53 (1908)
Cereus setosus (Gurke)

In Monatsschr. Kakt. Kunds 18:19 (1908)
Cephalocereus gounellei (F.A.C. Weber) Britton & Rose

Cact. 2:34 (1920)
Cereus gounellei (F.A.C. Weber) Litzelburg

Estud. Bot. Nordeste 3: 111 (1926)
Pseudopilocereus gounellei (F.A.C. Weber) Buxbaum

Biol. Pflanzen 44 (2): 252 (1968)

Fonte: ZAPPI, 1994,

P. gounellei ssp. zehntneri (Britton & Rose) Zappi, subespécie de P. gounellei também

possui algumas sinonimias (Quadro 2). A referéncia para o seu nome encontra-se em



Succulent Plant Research 3: 43, 1994 (ZAPPI, 1994; TROPICOS.ORG.
BOTANICAL GARDENS, 2010).

Quadro 2 Sinonimias de P. gounellei ssp. zehntneri

41

MISSOURI

Sinonimia

Referéncia

Cephalocereus zehntneri

Breton & Rose
Cact., 2: 35 (1920)

Cereus zehntneri

(Britton & Rose) Litzelburg
Estud. Bot. Nordeste, 3: 11 (1926)

Pilocereus gounellei v. zehntneri

(Britton & Rose) Backeberg
In Backeberg & Knuth
Kaktus-ABC, 331 (1935)

Pilosocereus gounellei v. zehntneri

Cact. Succ. J. Gr. Brit. 19 (3):67 (1957)

Pilosocereus gounellei v. zehntneri

Backeberg
Die Cactaceae 4: Abb. 2283 (1960)

Pilosocereus zehntneri

(Britton & Rose)
F. Ritter
Kakt. Stidamer, 1: 74-75 (1979)

Pseudopilosocereus superfloccosus

Buining & Brederoo
Cact. Succ. J. (US), 46: 60-63 (1974)

Pilosocereus superfloccosus

(Buining & Brederoo)F. Ritter
Kakt. Stidamer,1: 84 (1979)

Pilosocereus braunii

Eddie Esteves Pereira
Kakt and Sukk., 38 (5):132 (1987)

Pilosocereus braunii

Eddie Esteves Pereira
Ibid., 40 (1): 6-13 (1989)

Pseudopilosocereus zehntneri

(Britton & Rose)
P. V. Heath
Calyx, 4 (4): 141 (1994)

Fonte: ZAPPI, 1994,

A classificacdo boténica atual para P. gounellei (Quadro 3) esta no Tropicos.org, que

presentou o basidnimo Pilocereus gounellei FAC Weber (1897) para essa espécie e as

sinonimias Cephalocereus gounellei (FAC Weber) Britton & Rose (1920), Cereus gounellei
(F.A.C. Weber) Litzelburg (1926) (TROPICOS.ORG. MISSOURI

GARDENS, 2010). No Index Kewensis, também ¢é feita referéncia a espécie P. gounellei

(TAYLOR, 1966).

BOTANICAL



42

Quadro 3. Classificacdo botanica de P. gounellei

Classe Equisetopsida C. Agardh
Subclasse Magnoliidae Novék ex Takht
Superordem Caryophyllanae Takht
Ordem Caryophyllates Juss. ex Bercht & J. Prest,
Familia Cactaceae
Género Pilosocereus Byles & G.D. Rowley

Fonte: TROPICOS. ORG. MISSOURI BOTANICAL GARDENS, 2010

As espécies e subespécies endémicas brasileiras do género Pilosocereus Byles &
Rowley estdo listadas no Catalogo de Plantas e Fungos do Brasil (FORZZA et al., 2010).

Nos dias atuais, as espécies de plantas suculentas, endémicas, exoticas ainda sdo
utilizadas por corporagdes, fazendas, consumidores e tribos em todo o mundo (SOCHA,
2007).

4.3 CARACTERES BOTANICOS

Cacto colunar, raramente arborescente, apresentando-se na forma de candelabro, p.
gounellei cresce em solos rasos e sobre rochas no Semi-arido nordestino, com reproducao por
mudas ou estacas, resistente a altas temperaturas e baixa precipitacdo pluviométrica (SILVA
et al., 2004; SILVA et al., 2007; CACTUS AU FRANCOPHONE, 2010).

Figura 1. P. gounellei em seu habitat natural
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O género Pilosocereus distingue-se de outras cactaceas por apresentar ramos
colunares, flores relativamente curtas, tubo floral glabro e liso e frutos depresso-globosos,
deiscentes com restos do perianto enegrecidos, pendentes, com pericarpo deiscente por fendas
laterais ou centrais irregulares e polpa funicular sélida, alva ou colorida (ZAPPI, 1994).

Foi constatado neste género Pilosocereus a presenca de grande quantidade de
mucilagem nos parénquimas dos cladodios e fraca lignificagdo do sistema vascular, sendo
feita a distingdo de suas espécies pelo habito, espina¢do e nimero de costelas (ZAPPI, 1990).

P. gounellei possui duas subespécies com caracteristicas distintas. A subespécie
gounellei distingue-se da zehntneri por apresentar espinhos grossos, fortes, opacos, castanho
acinzentados, sendo os espinhos centrais mais longos e fortes e em menor nimero que 0s
radiais; a subespécie zehntneri possui espinhos finos, frageis, translicidos, dourados a
avermelhados e os espinhos centrais possuem 0 mesmo comprimento dos radiais ou sdo
maiores (ANDERSON, 2001)

Estudos detalhados sobre fenologia, biologia da polinizagdo e reproducéo de quatro
espécies do género Pilosocereus, no Nordeste do Brasil, trazem caracteres botanicos da
espécie P. gounellei (LUCENA, 2007; ROCHA; MACHADO; ZAPPI, 2007), descritos na
Quadro 4.

Quadro 4. Caracteres botanicos de P. gounellei

Habito Arbustivo
Altura 15-3m
Pseudo-cefélio Ausente
Flor (comprimento) 7,18+0,71 cm
Flor (abertura tubo) 2,740,2 cm

Tipo floral Campanulada
Volume total de néctar (L) 1288-1997
Concentracao néctar (%) 11-17
Forma do ovario Alongado
Numero de grdos de pdlen (P) por antera 1.299+104
Numero de 6vulos (O) 7.518+683
Razdo P/O 236,4
Numero de sementes por fruto 6.100+1.357

Visitantes e polinizadores

Morcegos, esfingideos, beija-flores e abelhas

Sistemas de polinizacdo

Quiropterofia

Fonte: LUCENA, 2007.
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Na producdo de biomassa de P. gounellei sob diferentes alturas de corte na Caatinga,
utilizando-se estacas ou caules colunares com média de altura e didmetro de 70,37 cm e 5,70
cm respectivamente (tratamentos experimentais), foi verificada que a producéo de biomassa
de brotos foi afetada quadraticamente (p < 0,05) pela elevacéo das alturas de corte e sem corte
dos tratamentos experimentais. Para esse parametro, as menores produgdes de biomassa dos
brotos foram no tratamento de corte de 17,50 cm acima do solo, com producdo de 413,75 g e
no tratamento sem corte com 485,00 g. As maiores producdes de biomassa de brotos foram
nos tratamentos com altura de corte de 52,50 cm com 1.041,25 g e no tratamento com altura
de corte de 35,00 cm com 556,25 g (SILVA et al., 2008a).

A produtividade de forragens depende da planta em si (conhecimento da producéo de
matéria seca disponivel por hectare nos diferentes meses do ano), do clima (informagdes
sobre parametros climéaticos da regido) e do solo (saber o periodo de descanso da pastagem,
evitando desprover o solo de matéria orgénica), sendo necessario o uso de sistemas de
producdo adequados. Em pesquisas foi registrado que 70% das espécies botanicas da
Caatinga, entre elas P. gounellei tém significativa participagdo na composicdo da dieta de
ruminantes domésticos. No Semi-arido, os sistemas de producgdo sdo bastante complexos e
envolvem ao mesmo tempo componentes de agricultura, pecuéria e de silvicultura,
necessitando do desenvolvimento e adogdo de tecnologias ecologicamente sustentaveis e que

sejam viaveis corretas e justas (RANGEL et al., 2009).

4.4 IMPORTANCIA E USO POPULAR

Dois estudos etnobotanicos foram realizados nos Municipios de Piranhas e Delmiro
Gouveia, regido Semi-arida nordestina de Xingd, Caatinga, situada no Estado de Alagoas,
com o intuito de identificar as plantas medicinais usadas popularmente por comunidades
rurais nessa regido (ALMEIDA et al., 2005; ALMEIDA et al., 2006). Um desses estudos
mencionou o uso de flores e caule de P. gounellei no tratamento de inflamacdes renais
(ALMEIDA et al., 2005); o outro, para combater processos inflamatdrios prostaticos e
hidropsia (ALMEIDA et al., 2006).

Testes fitoquimicos para fendis, taninos, alcaldides, triterpenos e quinonas foram
realizados nas espécies botanicas analisadas, identificando em P. gounellei a presenga de
fenois e triterpenos (ALMEIDA et al., 2005).
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Os compostos fendlicos e terpendides apresentam varias propriedades bioldgicas, entre
elas antiinflamatoria, antimicrobiana, antifungica, antiviral, antitumoral, antiparasitaria,
antioxidante, hepatoprotetor e hormonal (PEIXOTO NETO; CAETANO, 2005).

Estudo etnobotanico realizado em cinco Municipios do Semi-arido baiano (Valente,
Queimadas, Santaluz, S&o Domingos e Canudos), analisando as diversas utilizagbes das
cactaceas por sertanejos do Semi-arido nordestino baiano, observou que a pomada do miolo
macerado de P. gounellei foi utilizado em processos inflamat6rios ocasionados por
perfuraces nos dedos das méos ou dos pés, provocados por ponta de pau (ANDRADE;
MARQUES; ZAPPI, 2006a; ANDRADE; MARQUES; ZAPPI, 2006b ).

Em levantamento etnobotanico, foram arroladas as plantas utilizadas com fins
medicinais, por indigenas e comunidades rurais do semi-arido nordestino, verificando-se que,
além de processos inflamatérios, o cladddio, as flores e as raizes de P. gounellei era indicado
como agente hipoglicemiante e no tratamento de ictericia e de ferimentos (ALBUQUERQUE
et al., 2007).

O uso de raizes P. gounellei, na forma de decdcto, no tratamento de inflamagGes
prostaticas foi mencionado em levantamento de plantas medicinais do Nordeste brasileiro
(AGRA et al., 2008); em outro estudo, raizes maceradas dessa cactacea foram utilizadas no
tratamento de inflamacdo da uretra (ROQUE; ROCHA; LOIOLA, 2010).

Nas regiGes onde ha intensa pobreza, observou-se a utilizagdo de P. gounellei como
fonte de alimento para humanos.

O fruto dessa cactacea in natura € bastante apreciado por comunidades nordestinas. As
hastes mais novas desse cacto possuem medula comestivel e, em seu estado natural serve para
saciar a sede. Além dos frutos e da medula desse vegetal, 0 “miolo” (parénquima aquifero)
também € utilizado na alimentagdo humana (ANDRADE; MARQUES; ZAPPI, 2006b;
BRAGA, 1976).

Na caracterizacdo fisica e fisico-quimica dos frutos desse vegetal, produzidos em
regido semi-arida do nordeste brasileiro, observou-se que o tamanho e peso dos frutos
dependem das condi¢fes ambientais durante o desenvolvimento e amadurecimento dos frutos,
enquanto que o seu crescimento é mais estimulado em clima quente que em clima frio. Foram
analisados os teores de umidade, cinza, fibra total, pectina, proteina, calcio, acidez titulavel,
pH, agUcares redutores e agucares totais, observando-se que esses frutos sdo ricos em proteina
e pectina, constituindo-se, assim, uma fonte alimentar funcional (ARAUJO et al., 2007).

Quanto & polpa, esta tem natureza ligeiramente acida, podendo ser originéria do talo

central ou do cilindro vascular, com baixo teor de acido ascorbico, com os talos centrais
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extraidos dos caules apresentando maiores valores de pH e de sélidos totais soliveis. Na
producdo de farinha sdo mais apropriadas as polpas procedentes do talo central e para
elaboracdo de produtos com alto de teor de &gua, sdo empregadas as polpas de origem
vascular (ALMEIDA et al., 2007).

P. gounellei é uma planta com potencial forrageiro (LEMOS, 2001), sendo o caule e
galhos utilizados como recurso alimentar para rebanhos no periodo de longa estiagem
(CAVALCANTI; RESENDE; BRITO, 2003; CAVALCANTI; RESENDE, 2004; SANTOS
et al, 2010).

Estudo realizado no semi-arido paraibano avaliou a composi¢cdo quimica (matéria
seca, proteina bruta, fibra bruta, cinzas) e mineral (fosforo, potassio, céalcio e magnésio) de P.
gounellei, com material coletado no periodo de estiagem. Esse vegetal apresentou-se como
valioso recurso forrageiro na época de escassez de forragem, contudo, deve-se proceder a
correcdo de nutrientes deficitarios (GERMANO et al., 1999).

Em estudo desenvolvido sobre a degradabilidade in situ da matéria seca de P.
gounellei e outras cacticeas nativas, silagem de sorgo e concentrado, com utilizacdo da
técnica de sacos de nylon em diferentes épocas de colheitas e periodos de incubac¢&o no rimen
do animal de 6, 12, 24, 48 e 96 horas, esse vegetal apresentou diferenca estatisticamente
significativa somente a partir do periodo de 24 horas de incubacédo, provavelmente, devido a
seletividade da microflora ruminal no alimento e a heterogeneidade de forrageiras por ocasido
da colheita (SILVA; LIMA; PAZ, 1998).

Essa espécie boténica e outras cactaceas nativas, além da reserva estratégica de agua e
forragem para ruminantes, servem para repovoamento de areas degradadas da caatinga com o
plantio de cercas vivas (SILVA et al., 2004; SILVA et al.2007; LIMA et al., 2008).

Contudo, a cada periodo, observa-se a diminuicdo da disponibilidade de algumas
forrageiras xerdfilas, entre elas, das cactaceas nativas, em virtude da necessidade de sua
utilizagdo e do manejo humano inadequado e predatdrio, que interfere no desenvolvimento da
planta.

International Union for Conservation of Nature (IUCN) disponibilizou lista de
espécies de Cactaceae existentes no Brasil, sujeitas a um elevado risco de extingdo
(TAYLOR, 1997).

P. gounellei ssp. gounellei esti entre as espécies de cactaceas com baixo risco de
extingdo, juntamente com a subespécie zehntneri. Apesar do baixo risco, esta Ultima, por
desenvolver-se sobre calcario pode ter a sua populacdo diminuida devido a atividades

extrativas (TAYLOR, 1997), sendo de vital importancia a realizagcdo de pesquisas que
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promovam a utilizagdo e o manejo humano apropriado de cacticeas nativas (SILVA et al.,
2004; SILVA et al.2007; LIMA et al., 2008).

4.5 CONCLUSAO

P. gounellei é empregada no tratamento de diferentes patologias de origem
inflamatéria (renal, prostatica), em processos de hidropsia e ictericia, na cicatrizacdo de
ferimentos e como agente hipoglicemiante.

Essa cactacea também é utilizada como fonte alimentar para humanos e rebanhos
(forrageira) bovino, ovino e caprino.

O fruto possui valor nutritivo semelhante ao de outras frutas regionais, sendo utilizado
como recurso alternativo alimentar nos periodos de seca prolongada.

Os metabolitos secundarios predominantes nesse vegetal sdo compostos fendlicos e
triterpenos.

P. gounellei tem sido apontada como uma fonte alternativa e promissora de aplicagdo
terapéutica.

Contudo mais investigagGes devem ser desenvolvidas para proporcionar seguranca e
confirmar a eficacia de seu uso medicinal, além de promover um maior conhecimento acerca

das propriedades bioldgicas dessa espécie vegetal.
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RESUMO

Os metabolitos secundérios encontrados nas espécies vegetais sdo objeto de estudos cientificos
multidisciplinares, por apresentarem importantes atividades bioldgicas, e apesar de ndo serem
indispensaveis a planta, propiciam a subsisténcia e perpetuacdo da sua espécie em seu habitat.
Em decorréncia do uso abusivo de antibidticos e agentes quimioterapicos, que contribuiram
para o aparecimento da resisténcia bacteriana, tém-se investido na realizacdo de pesquisas com
espécies vegetais (entre elas, as cactaceas), visando a descoberta de novos compostos com
atividade contra microrganismos patogénicos. Pilosocereus gounellei (Weber) Byles e Rowley
(Cactaceae) € uma planta arbustiva colunar, presente na caatinga nordestina e utilizada,
empiricamente, no tratamento de processos inflamatorios e infecciosos. Este estudo teve como
objetivo determinar o perfil fitoquimico do extrato etanélico de caule e raizes de P. gounellei,
com Cromatografia em Camada Delgada (WAGNER; BLADT, 1996; HARBORNE, 1998),
com fases moveis distintas e reveladores especificos, e analisar a atividade antimicrobiana pelo
Método de Difusdo em Meio Solido de Bauer e Kirby (1966), com determinacdo da CMI,
avaliada segundo os critérios adotados pelo CLSI (Clinical and Laboratory Standards Institute,
2010). Triterpenos e polifenois foram os constituintes ativos visualizados no estudo fitoquimico
desse taxon. Essa espécie vegetal apresentou atividade antimicrobiana frente a Staphylococcus

aureus, Micrococcus luteus, Mycobacterium smegmatis e Enterococcus faecalis. A CMI de
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extratos etandlicos testados de P. gounellei apresentou melhor resultado para o infuso etandlico
de raizes dessa espécie frente aos microrganismos Micrococcus luteus e Mycobacterium
smegmatis em relacdo ao extrato caulinar. Estudos etnofarmacoldgicos tém apontado essa
catacea como fonte promissora no tratamento de diversas afeccdes, entre elas renal e prostética.
Entretanto, novas investigacOes estdo em andamento nesse campo, visando proporcionar
seguranca quanto a sua utilizagdo para o tratamento de afecgdes.

Palavras chave: Perfil fitoquimico. Cromatografia. Pilosocereus gounellei. Cactaceae.

Atividade antimicrobiana

ABSTRACT

The secondary metabolites found in plant species are studied in scientific multidiscipline,
because they have important biological activities, in spite of not to be essential to the plant,
provide subsistence and perpetuation of its species in its habitat. Due to the overuse of
antibiotics and chemotherapeutic agents, which contributed to the emergence of bacterial
resistance, have been invested in conducting research with plant species (among them, the
cactus), hoping to discover new compounds with activity against pathogenic microorganisms.
Pilosocereus gounellei (Weber) Byles and Rowley (Cactaceae) is a shrubby plant columnar
present in caatinga and used empirically to treat inflammatory and infectious processes. This
study aimed to determine the phytochemical profile of the ethanol extract of stem and roots of
P. gounellei with Thin Layer Chromatography (WAGNER; BLADT, 1996; HARBORNE,
1998) with different mobile phases and revealing specifics, and analyzed the antimicrobial
activity by the method of solid medium diffusion of Bauer and Kirby (1966), with
determination MIC, evaluated according to criteria adopted by the CLSI (Clinical and
Laboratory Standards Institute, 2010). Triterpenes and polyphenols are the active constituents
viewed on the phytochemical study of this taxon. This plant species showed antimicrobial
activity against Staphylococcus aureus, Micrococcus luteus, Mycobacterium smegmatis and
Enterococcus faecalis. The MIC of tested ethanol extracts of P. gounellei showed better results
for the ethanol-infused roots of this species against microorganisms Micrococcus luteus and
Mycobacterium smegmatis against the shoot extract. Studies have shown that
ethnopharmacological cactus, as a promising for the treatment of many diseases, including
kidney and prostate. However, further investigations are in progress in this field in order to

provide certainty as to their use for the treatment of diseases.
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5.1 INTRODUCAO

As substancias ativas das plantas medicinais compreendem produtos do metabolismo
primario, essenciais a sua sobrevivéncia, ou produtos do metabolismo secundario que, embora
ndo sendo indispensaveis a planta, fornecem vantagens a sua subsisténcia e perpetuacdo da
sua espécie em seu habitat. Esses ultimos desempenham papel relevante na interacdo dos
vegetais com o meio ambiente, em relagdo a defesa contra herbivoros e microrganismos, a
protecdo contra a radiagdo ultravioleta, a atragdo de organismos benéficos (polinizadores,
dispersores de sementes e microrganismos simbiontes) e sua participagdo em alelopatias
(SANTOS, 2004).

Com elevado nimero e grande diversidade na natureza, os metabdlitos secundarios
destacam-se por apresentarem importantes atividades bioldgicas, sendo objeto de estudos
cientificos em diversas areas, entre elas a Farmacéutica (SANTOS, 2004).

No entanto, os niveis de metabolitos secundérios encontrados nas espécies vegetais
sofrem a influéncia de fatores, como sazonalidade, ciclo dia/noite, idade e desenvolvimento
da planta, temperatura, disponibilidade hidrica, radiacdo ultravioleta, nutrientes, altitude,
poluicdo atmosférica, indugdo por estimulos mecénicos ou ataque de patégenos. Assim,
verifica-se a necessidade de condi¢Oes adequadas para coleta da planta, em vista a obtengéo
de um maior teor de constituintes ativos (GOBBO-NETO; LOPES, 2007), bem como a
aplicacdo de principios gerais para a sua obten¢do (CECHINEL FILHO, 1998).

Um dos fatores preocupantes na Saude Publica é a resisténcia bacteriana aos
antibiodticos e quimioterapicos, ocasionado pelo uso abusivo de antimicrobianos. Esse fato tem
levado o0s pesquisadores a investigarem compostos bioativos de origem vegetal que
apresentem ampla atividade frente aos microrganismos (SILVEIRA et al., 2006).

As bactérias desenvolvem formas diversas de resisténcia contra 0s mecanismos de
acdo dos antimicrobianos, entre elas, as relacionadas a producdo de enzimas inativadoras,
formacdo de biofilmes, composicdo bioquimica da parede celular bacteriana. Além destas,
existem 0s mecanismos de resisténcia intrinseca, mutacdo genética, transferéncia de material
genético, sem que seja necessario contato prévio desses microrganismos com o antibiético

(OLIVEIRA; SILVA, 2008). A rapida proliferacdo desse fendmeno ocorre pela transferéncia
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genética, principalmente, em bactérias Gram-positivas, como enterococos, estafilococos e
estreptococos (SILVEIRA et al., 2006).

No Brasil, é crescente o nimero de estudos cientificos sobre a bioatividade de
substancias produzidas por vegetais, que podem apresentar acdo antimicrobiana com uma ou
vérias linhagens de microrganismos multiresistentes, bem como o efeito sinérgico da
associagdo dos extratos vegetais com atividade antimicrobiana, ou ainda desses extratos com
antibioticos. Os extratos e 6leos essenciais, além de fracdes, latex e proteinas obtidas a partir
de plantas revelaram-se como os principais produtos de origem vegetal com esse tipo de acéo
(COUTINHO et al., 2004; DUARTE, 2006).

Pilosocereus gounellei (Weber) Byles e Rowley é uma cactacea com emprego
medicinal, amplamente distribuida nas areas mais secas das regides Semi-aridas nordestinas,
principalmente, nos Estados do Ceara, Rio Grande do Norte e Bahia (GOMES, 1977) e
considerada suporte forrageiro para ruminantes nos periodos de estiagem (LEMOS, 2001;
SILVA et al., 2005).

Em estudos etnofarmacoldgicos, ficou demonstrado o uso medicinal de partes vegetais
de P. gounellei para o tratamento de afec¢Ges de origem infecciosa (ALMEIDA et al., 2005,
2006; ANDRADE; MARQUES; ZAPPI, 2006a, 2006b; ALBUQUERQUE et al., 2007,
AGRA et al., 2008; ROQUE; ROCHA; LOIOLA, 2010).

Este estudo visa estabelecer o perfil fitoquimico dos extratos etandlicos caulinar e de
raizes de P. gounellei, avaliar a sua atividade antimicrobiana e propor a obtengdo de novos
compostos biativos com este tipo de aplicabilidade.

No entanto, novas pesquisas cientificas do vegetal precisam ser realizadas, com intuito
de promover uma analise mais detalhada de sua composi¢do quimica e isolamento de
constituintes ativos para emprego em ensaios microbiolégicos e proporcionar uma maior

seguranga quanto ao seu uso no tratamento de afec¢des de origem microbioldgica.
5.2 MATERIAL E METODOS
5.2.1 Material boténico
Coleta de caule e raizes de Pilosocereus gounellei (Weber) Byles e Rowley, na Serra
do Umbuzeiro, no Estado da Paraiba, com identificacdo e tombamento do material vegetal

pelo Instituto de Pesquisas Agrondmicas de Pernambuco (IPA), cuja exsicata se encontra

depositada no Herbario sob o n°® 67505.
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5.2.2 Preparacédo do extrato bruto

5.2.2.1 Caule

Fracionamento do material caulinar (6 kg), pesado e colocado & infuséo etandlica (6L),
com obtencgdo de 64 g, apos filtracdo e eliminagdo a vacuo (40 a 50 °C - rotaevaporador) do

solvente contido no infuso.

5.2.2.2 Raizes

Fragmentacdo de raizes em moinho de facas (864,80 g), pesadas e submetidas a
infusdo etandlica (6 L), com obtencdo de 35,96 g de residuo, apos filtracdo e eliminacéo a

vécuo (40 a 50 °C - rotaevaporador) do solvente contido no infuso.

5.2.3 Perfil fitoquimico

Extratos brutos etandlicos a 10% de caule e raizes de P. gounellei foram submetidos a
analises cromatogréficas (CCD), com emprego de placas prontas de gel de silica Merck (art.
105554 — Alemanha), aplicando-se aliquotas de 15 pL.

Os cromatogramas foram desenvolvidos com fases moveis diversas e revelados a
partir de reagentes especificos para os grupos de metabdlitos secundarios a ser evidenciados,
segundo metodologia de Wagner e Bladt (1996) e de Harborne (1998).

Foi realizada a investigagdo fitoquimica dos seguintes metabolitos secundérios no
extrato eatndlico caulinar e de raizes de P. gounellei: polifendis (cumarinas, derivados
cindmicos, derivados galicos, fenilpropanoglicosideos, flavondides, proantocianidinas
condensadas), glicosideos de iridoides, terpenoides (triterpenos, esterdides e sapondsidos),
alcaldides e agUcares redutores, utilizando padrdes adequados para cada analise realizada
(Quadro 1).
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afrogenicidade do extrato
aquoso (Costa, 2002), procede-
se a Cromatografia em Camada
Delgada)

Metabdlitos Fase movel Revelador Referéncia
Acucares redutores E Timol, EtOH 96%, H2S04 Groesz; Braunsteiner
(1989)
Alcal6ides B Dragendorff Wagner; Bladt
(1996)
Cumarinas A Neu-KOH (10%) Wagner; Bladt (1996)
UV (365 nm)
Derivados cindmicos B Neu — UV (365 nm) Wagner; Bladt (1996)
Derivados galicos C Neu - UV (365 nm) Harborne (1998)
Flavondides B Neu UV - (365 nm) Neu (1996)
Fenilpropanoglicosideos B Neu — UV (365 nm) Wagner; Bladt (1996)
Markham (1982)
Glicosideos de Iriddides B Vanilina sulfarica Wagner; Bladt (1996)
Harborne (1998)
Proantocianidinas condensadas B Vanilina cloridrica Robertson; Cartwright;
Leucoantocianidinas Wood (1957)
Triterpenos D Liebermann-Burchard Sharma (1991)
Esteroides Harborne (1998)
Sapondsidos (confirmada a B Acetona-agua Xavier; Bulhdes (1976)

A = AcOEt-OHCOOH-AcOH-H,0 (100:02:02:02 v/v)
B = AcOEt-OHCOOH-AcOH-H,0 (100:11:11:26 v/v)

C = Tolueno-Et,0 (1:1:sat.) AcOH (10%)

D = Tolueno-AcOEt (90:10 v/v)

E = Me,CO-n-BuOH-Tampdo Fosfato pH 5,0 (5:4:1 v/v)

Neu = (Sol. 1% de difenilboriloxietilamina em MeOH

PADROES

Acucares redutores = glicose + maltose

Alcalbides = pilocarpina

Polifendis = luteolina-7-o-retinosideo + acido clorogénico + luteolina-7-o-glicosideo
Proantocianidinas condensadas = (+) epicatequina

Sapondsidos: Ziziphus joazeiro Mart.,

Taninos hidrolisaveis = acido galico + acido elargico

Glicosideos de iridoides = ipolamida
Triterpenos e esterdides = cido ursolico, B-sitosterol, B-amirina

5.2.4 Atividade antimicrobiana

5.2.4.1 Microrganismos teste

DAUFPE 01 - Staphylococcus aureus
DAUFPE 06- Micrococcus luteus

DAUFPE 16- Bacillus subtilis
DAUFPE 39- Pseudomonas aeruginosa
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DAUFPE 71- Mycobacterium smegmatis
DAUFPE 138- Entecococcus faecalis
DAUFPE 227- Escherichia coli
DAUFPE- 398- Serratia marcescens
DAUFPE 1007- Candida albicans

5.2.4.2 Padronizacdo do inoculo

As suspensdes microbianas foram padronizadas de acordo com a turvagéo equivalente
a0 tubo 0,5 da escala de Mcfarland, que corresponde a aproximadamente 102 UFC/mL para

bactérias.

5.2.4.3 Teste de difusdo em meio sélido

A atividade antimicrobiana do extrato etandlico de caule e raizes de P. gounellei foi
avaliada pelo Método de Difusdo em Disco de Papel (BAUER; KIRBY,1966). Discos de 6
mm de didmetro foram impregnados com 10 pL do extrato de modo que cada disco ficou na
concentracdo de 2000ug. Os discos foram colocados sobre a superficie do meio semeado com
as suspensdes microbianas padronizadas de acordo com a turvacgdo equivalente ao tubo 0,5 da
escala de Mcfarland em placas de Petri. As placas foram incubadas a 35° C, apos este periodo
foi realizada a leitura dos resultados, pela medi¢éo do didmetro do halo de inibi¢do formado
em volta do disco. Os testes foram realizados em triplicata e os resultados expressos pela
meédia aritmética dos didmetros dos halos de inibicdo em mm e calculado o desvio padrao.

Foram empregados como padrdes os antibioticos kanamicina (KN), ampicilina (AM) e

cetoconazol (CET) e para controle negativo, o dimetilsulfoxido (DMSO).

5.2.4.4 Determinacdo da concentra¢do minima inibitéria (CMI)

A determinacdo da CMI foi avaliada segundo os critérios adotados pelo CLSI
(CLINICAL AND LABORATORY STANDARDS INSTITUTE, 2010). Foi utilizada uma
placa multipogos (96 pocos), enumeradas de 1 a 12 na horizontal e em ordem alfabética, de A
a H, na vertical. Foi feito uma solucdo mde dos extratos de caule e raizes Pilosocereus
gounellei a 1280 pg/mL e uma suspensdo padronizada de acordo com o tubo 0,5 da escala de

MacFarland de Staphylococcus aureus, Micrococcus luteus, Mycobacterium smegmatis e
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Enterococcus faecalis. Com excecéo da terceira coluna, em todas as colunas foi colocado 100
ul do meio caldo Miieller Hinton, sendo a primeira coluna o controle negativo, ou seja, s6
contém os 100 puL do caldo Mdieller Hinton, e na segunda coluna foi adicionado 10 pL da
suspensdo microbiana padronizada aos 100 pL do caldo Mieller Hinton (controle positivo).
Ja na terceira coluna foram colocados 180 uL do caldo Mdeller Hinton e depois adicionado
20 pL da solucdo mae. A partir dessa coluna foram feitas diluicOes seriadas de 1:2, ou seja,
foram retirados 100 pL da coluna atual e adicionados na coluna seguinte, até a décima
segunda coluna. Aos pogos das diluigdes foram colocados 10 pL da suspensdo dos
microrganismos teste. A placa foi incubada durante 18 horas e apds o periodo de incubacéao
foi aplicado um corante revelador (resazurina), capaz de exibir de forma mais precisa se

houve ou ndo turbidez no poco.

Figura 1 Determinagdo da Concentracdo Minima Inibitoria (CMI) dos extratos de caule e raizes de P. gounellei
frente aos microrganismos 01 (Staphylococcus aureus), 06 (Micrococcus luteus), 71 (Mycobacterium smegmatis)
e 138 (Enterococcus faecalis).
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5.2.4.5 Andlise estatistica

Para analise dos dados, foram obtidas as medidas estatisticas: média e desvio padrao,
através do Teste Estatistico Kruskal-Wallis com comparagdes do referido teste (CONOVER,
1980).

A margem de erro utilizada na decisdo dos testes estatisticos foi 5,0%. Os célculos
estatisticos foram realizados através do programa SPSS (Statistical Package for the Social

Sciences) na verséo 15.

5.3 RESULTADOS

5.3.1 Perfil fitoquimico

Da andlise do infuso etandlico de caule de P. gounellei foi constatada
predominantemente, a presenca de flavondides, moderada quantidade de triterpenos e
esteroides, e, em menor propor¢do, acucares redutores. Observou-se também auséncia de
cumarinas, derivados cindmicos, derivados galicos, fenilpropanoglicosideos, glicosideos de
iridoides, proantocianidinas e alcaldides (Quadro 2).

No extrato etandlico de raizes, foi verificada a presenca predominante de polifendis,
quantidade moderada de cumarinas, derivados cindmicos, aclcares redutores, saponésidos e,
em menor proporcao, triterpenos e esterdides. Foi constatada a auséncia de derivados gélicos,

fenilpropanoglicosideos, glicosideos de iriddides, proantocianidinas e alcaléides (Quadro 2).
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Quadro 2. Resultados obtidos na prospecgdo fitoquimica de caule e raizes e P. gounellei.

Constituintes Quimicos Caule Raizes

Cumarinas A P

Derivados cinamicos

Derivados galicos

Flavonoéides

Glicosideos de iridéides

Proantocianidinas condensadas

Triterpenos e Esterdides

Alcaldides

Sapondsidos

o > > " > > T > >
ol © > © > > T > ©

Acgucares redutores

(P) = presenca
(A) = auséncia

5.3.2 Atividade antimicrobiana

O extrato etandlico de caule e raizes de P. gounellei apresentou atividade
antimicrobiana frente a Staphylococcus aureus, Micrococcus luteus, Mycobacterium
smegmatis e Enterococcus faecalis (Tabela 1).

Na Tabela 1, apresentam-se os resultados das atividades antimicrobianas para quatro
microorganismos analisados. Dessa tabela destaca-se que, em cada organismo, a média menos
elevada ocorreu nas amostras que foram utilizados o caule e foram mais elevadas no padréo.
Para a margem de erro fixada (5,0%) em cada microorganismo foram registradas diferencas
significativas (p < 0,05). Atraves dos Testes de ComparagBes Multiplas pareadas, entre todos
os pares de caule, raiz e padréo, comprovam-se diferencas significativas nos microorganismos
1 e 6, enquanto que nos microorganismos 71 e 138 se comprova diferenca significativa entre

0 padrdo com cada um dos itens (caule e raiz).
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Tabela 1. Resultados da analise antimicrobiana, por microorganismo, para os extratos etanélicos caulinar, de
raizes de P. gounellei e padrdo utilizados.
Variavel Caule Raiz Padrao Valor de p

Média + Desvio Média + Desvio Média + Desvio

padréo padréo padrao
Microorganismo 1 11,00 + 0,00™ 12,67 +0,58 ® 21,33+0,58 © p®=0,023*
Microorganismo 6 9,67 +0,58 @ 11,67+0,58 ® 33,33 +0,58 © p® =0,025*
Microorganismo 71 9,67+0,58 @ 10,67 +0,58 @ 33,67+ 0,58 ® p® =0,0,33*
Microorganismo 138 10,67 +0,58 @ 11,67 +0,58 @ 37,33+ 0,58 ® p®=0,033*

(*). Diferenca significativa ao nivel de 5,0%. (1). Através do Teste de Kruskal-Wallis. Se as letras entre
paréntesis sdo distintas existe diferenca significativa entre os extratos correspondentes. Microrganismos. 01 -
Staphylococcus aureus; 06 - Micrococcus luteus; 71- Mycobacterium smegmatis; 138 - Entecococcus faecalis.
Padrdes: KN (30 mcg) = kanamicina; AMP (10 mcg) = ampicilina; (*) Diferenca significativa ao nivel de 5,0%;
(1) Através do teste de Kruskal-Wallis

A CMI de extratos etandlicos testados de P. gounellei apresentou melhor resultado (<
128 pg/mL) para o infuso etandlico de raizes dessa espécie frente aos microrganismos

Micrococcus luteus e Mycobacterium smegmatis (Tabelas 2 e 3).

Tabela 2. Concentracgdo inibitéria minima do extrato etanélico caulinar de P. gounellei.

Microrganismo CMI pg/mL
01 (Staphylococcus aureus) 128
06 (Micrococcus luteus) 128
71 (Mycobacterium smegmatis) >128
138 (Enterococcus faecalis). 128

CMI = concentracdo inibitdria minima

Tabela 3. Concentracdo inibitéria minima do extrato etandlico de raizes de P. gounellei.

Microrganismo CMI pg/mL
01 (Staphylococcus aureus) 128
06 (Micrococcus luteus) 64
71 (Mycobacterium smegmatis) 32
138 (Enterococcus faecalis). >128

CMI = concentracdo inibitdria minima
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5.4 DISCUSSAO

A presenca de flavondides nos frutos de vegetais do género Pilosocereus (SILVA et
al., 2009) foi visualizada em estudo sobre Cactaceae. Em outra pesquisa, foi evidenciado,
além de flavonoides, cumarinas e saponinas, na polpa de frutos de P. gounellei, constatando
também o efeito alelopatico em frutos dessa cactdcea (MEIADO et al., 2009).

Em perfil fitoquimico de plantas da Caatinga nordestina, verificou-se a presenca de
fenois e triterpenos no caule de P. gounellei (ALMEIDA, 2005), metabdlitos secundérios
presentes também em outras espécies da familia Cactaceae, relatado em estudos (DAVET,
2005; ARAUJO et al., 2008).

Entre as propriedades bioldgicas evidenciadas nos polifendis e terpendides encontram-
se as atividades antiinflamatoria, antimicrobiana, antifingica, antiviral, antitumoral,
antiparasitaria, antioxidante, hepatoprotetora e hormonal (PEIXOTO NETO; CAETANO,
2005).

Os flavondides sdo compostos fendlicos amplamente distribuidos nos vegetais e tém
demonstrado efeitos protetores em patologias de natureza inflamatdria, antialérgica, infeccdes
virais, diabetes mellitus, anticancerigeno, cardiopatias, doencas renais, Ulcera estomacal e
duodenal, atividade antimicrobiana, antioxidante. Essas atividades se devem a capacidade
dos flavonodides se ligarem a polimeros biol6gicos como enzimas, transportadores de
hormdnios e &cido desoxirribonucléico; serem quelantes de ions metalicos transitorios, tais
como Fe?*, Cu®, zn?*; catalisarem o transporte de elétrons e neutralizar radicais livres
(DORNAS et al., 2007; FLORES et al., 2002).

O efeito diurético observado em espécies de Cactaceae pode ser atribuido a presenca
de compostos polares (flavonoides glicosilados, &cido ascdrbico) nessas espécies (GALATI,
2002).

Quanto aos terpenos, estes sdo substancias naturais produzidas pela maioria das
plantas e animais, que possuem efeitos quimiopreventivos contra o cancer, antimicrobianos
(antibacterianos, antifangicos, antivirais), anti-hiperglicémicas, antiinflamatéria,
antiparasitaria (PADUCH, 2007; PATOCKA, 2003) e inseticida (VIEGAS JUNIOR, 2003).

As saponinas sdo glicosideos de esterdides ou de terpenos policiclicos com acdo
hemolitica, ictiotdxica, hipocolesterolemiante, hipoglicemiante, antifingica, antiprotozoario,
moluscicida, antifungica, antiviral, anticancerigena, antioxidante (FRANCIS et al., 2002).

No extrato etandlico caulinar, foi verificada a presenca de polifendis (flavondides),

terpendides (triterpenos e esterdides) e aglicares redutores, enquanto que no extrato etandlico
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de raizes apresentou além destes compostos, cumarinas, derivados cindmicos e sapondsidos,
que podem justificar a sua acdo em processos de etiologia infecciosa e inflamatoria.

A existéncia de polifendis e terpendides em caules e raizes de P. gounellei corrobora
com resultados encontrados na literatura cientifica para esse taxon (ALMEIDA, 2005) e
reforca o uso dessa cactacea em afecgdes de etiologia inflamatdria e microbiana.

Em relacdo & acdo antimicrobiana, ndo ha muitos estudos sobre essa atividade em
cactaceas (PILAR, 1991; DAVET, 2005; DAVET, 2009), mas a presenca predominante de
compostos fenolicos (flavondides) e terpendides (triterpenos e esterdides) vém respaldar a
atuacdo de P. gounellei contra patdgenos.

O extrato etandlico caulinar e de raizes de P. gounellei apresentou atividade
antimicrobiana frente a Staphylococcus aureus, Micrococcus luteus, Mycobacterium
smegmatis e Enterococcos faecalis, o que ratifica estudos existentes na familia Cactaceae
(DAVET, 2005; DAVET 2009), com apresentacdo de um melhor resultado na CMI para o
infuso etandlico de raizes, frente a Micrococcus luteus (64 pg/mL) e Mycobacterium

smegmatis (32 pg/mL), em relacdo ao extrato etandlico do caule desse vegetal (Tabelas 3 e 4).

5.5 CONCLUSAO

Presenca de flavonoides, saponosidos, triterpenos e esterdides e aglcares redutores nos
extratos etanolicos caulinar e de raizes, além da existéncia de cumarinas e derivados
cindmicos nesse Gltimo.

Potencial de atividade antimicrobiana evidenciado em estudo preliminar nos extratos
etandlicos de caule e raizes de P. gounellei frente & Staphylococcus aureus, Micrococcus
luteus, Mycobacterium smegmatis e Enterococcos faecalis.

Contudo, devem ser empregadas técnicas especiais de isolamento e caracterizagdo dos
constituintes ativos dos extratos etandlicos das partes vegetais analisadas de P. gounellei,
possibilitando, assim, um estudo mais detalhado das substancias identificadas.

P. gounellei (Weber) Byles e Rowley pode se constituir em uma planta promissora e

sugestiva como alternativa terapéutica.
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APENDICE A

Figura 1 A/B P. gounellei. Cromatograma de terpendides
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Foto OLIVEIRA, 2010 Foto OLIVEIRA, 2010

Figura 2 A/B P. gounellei. Cromatograma de polifenois

Derivados
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A1/A2. Extrato etanolico de caule; B1. Extrato etanolico de caule;
A3. Padrao: alcachofra. B2. Extrato etandlico de raizes;
Fonte. XAVIER, 2010 B3. Padrdo: alcachofra.

Fonte. OLIVEIRA, 2010
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Figura 3 A P. gounellei. Aspecto da Afrogenicidade, 3B P. gounellei. Cromatograma de

apos 2 horas de realizagdo do ensaio saponésidos
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Figura 4 P. gounellei. Cromatograma de Acucares Redutores.
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3 Padrédo para agUcares redutores: glicose e maltose
Foto. OLIVEIRA, 2010
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Figura5 Crescimento em Agar Mieller Hinton do microrganismo 01 (Staphylococcus aureus)

Extrato etandlico de caule

Extrato etandlico de raizes

Foto OLIVEIRA, 2010

Figura 6 Crescimento em Agar Mieller Hinton do microrganismo 06 (Micrococcus luteus)

Extrato etandlico de caule

Extrato etandlico de raizes

Foto OLIVEIRA, 2010
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Figura 7 Crescimento em Agar Mueller Hinton do microrganismio 71 (Mycobacterium smegmatis)

Extrato etandlico de caule

Extrato etandlico de raizes

Foto OLIVEIRA, 2010

Figura 8 Crescimento em Agar Mieller Hinton do microrganismo 138 (Enterococcus faecalis)

Extrato etandlico de caule

Extrato etandlico de raizes

Foto OLIVEIRA, 2010



Figura 9 CMI de extrato etandlico caulinar de P. gounellei.
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Figura 10 CMI do extrato etandlico de raizes de P. gounellei
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RESUMO

Estudos cientificos com espécies botanicas, mediante o emprego de técnicas apropriadas a
obtencéo, identificacdo e isolamento de seus constituintes ativos, visam & comprovacdo da
identidade boténica e composicdo quimica desses vegetais, bem como determinar as suas
propriedades farmacoldgicas e sua toxicidade, com a realizacdo de ensaios bioldgicos, que
comprovem 0 seu emprego no tratamento de patologias. Este trabalho teve como objetivo

avaliar a toxicidade aguda de Pilosocereus gounellei (Weber) Byles e Rowley (Cactaceae), pelo
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Método de Karber e Behrens (1964), com a determinacdo da DLs, e analise dos pardmetros
hematoldgicos e bioquimicos por métodos de automagdo. ReagBes comportamentais,
caracteristicas as relacionadas ao nivel de Sistema Nervoso Central e Sistema Nervoso
Autdnomo, foram observadas, ap6s a administragdo, via intraperitoneal, do extrato etandlico
caulinar de P. gounellei, em camundongos Swiss (Mus musculus). Na anélise dos parametros
hematoldgicos e bioquimicos, foram observadas alteragdes significativas apenas nas varidveis
hemécias e plaquetas, bem como colesterol e triglicerideos respectivamente, nas mesmas
condicBes de experimentacdo. Estudos etnofarmacoldgicos tém apontado P. gounellei, como
fonte promissora no tratamento de diversas afeccdes, entre elas renal e prostética. Contudo,
deve ser realizada uma investigacdo mais exaustiva quanto aos seus efeitos toxicos para
proporcionar maior seguranga quanto ao uso.

Palavras chave: Pilosocereus gounellei. Cactaceae. Toxicidade aguda. DLsy. Propriedades

farmacoldgicas.

ABSTRACT

Scientific studies with botanicals, through the use of appropriate techniques to obtain,
identification and isolation of its active constituents, to seek confirmation of botanical identity
and chemical composition of plants, as well as determine its pharmacological properties and
toxicity, with the completion of biological assays, demonstrating its use in treating diseases.
This study aimed to evaluate the acute toxicity of Pilosocereus gounellei (Weber) Byles and
Rowley (Cactaceae), by the method of Karber and Behrens (1964), with the determination of
LDsy and analysis of hematological and biochemical methods for automation. Reactions
behavioral characteristics related to the level of Central Nervous System and autonomic nervous
system were observed after intraperitoneal administration of ethanol extract of stem of P.
gounellei in Swiss mice (Mus musculus). In the analysis of hematological and biochemical
parameters, significant changes were observed only in the variables red cells and platelets as
well as cholesterol and triglycerides, respectively, under the same experimental conditions.
Studies have shown ethnopharmacological P. gounellei, as a promising for the treatment of
many diseases, including kidney and prostate. However, you should undertake a more thorough
investigation as to their toxic effects to provide greater certainty as to use.
Keywords: Pilosocereus gounellei, Cactaceae, acute toxicity, LDso, pharmacological

properties.
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6.1 INTRODUCAO

Pesquisas cientificas com espécies vegetais objetivam a comprovacdo de sua
identidade boténica e de sua composicdo quimica, com o emprego de técnicas adequadas a
obtencdo, identificacdo e isolamento de seus constituintes ativos, além de determinar as suas
propriedades farmacoldgicas e toxicas, com a realizacdo de ensaios bioldgicos, que respaldem
0 seu uso terapéutico (DEVIENNE; RADDI; POZETT]I, 2004).

Cactacea nativa da regido Semi-arida nordestina, com distribuicdo ampla,
principalmente, nas areas mais secas dessa regido, como, por exemplo, nos Estados do Ceara,
Rio Grande do Norte e Bahia, P. gounellei desenvolve-se em solos rasos, sobre rochas
(GOMES, 1977) e resiste bem aos periodos de seca prolongados, onde h4 deficiéncia de
nutrientes e de &gua, além de representar fonte de suprimento hidrico e uma alternativa
alimentar para os rebanhos no Semi-arido (LEMOS, 2001; SILVA et al., 2005).

Baseado no conhecimento empirico, as cactaceas séo utilizadas em tribos indigenas no
México e por curandeiros, como analgésicos, antibioticos, diuréticos, no tratamento de
problemas intestinais, tosses, afeccbes cardiacas e nervosas, Ulceras e no controle do diabetes
e colesterol (ANDRADE; MARQUES; ZAPPI, 2006a, 2006b; GOMES et al., 2007;
ALBUQUERQUE & HOLANDA, 2002; ALBUQUERQUE, 2006; AGRA et al, 2007a,
2007b).

P. gounellei tem sido utilizado, na medicina tradicional, no tratamento de afeccGes
(ALMEIDA et al., 2005, 2006; ALBUQUERQUE et al., 2007; AGRA et al, 2008; ROQUE;
ROCHA; LOIOLA, 2010).

A maioria dos fitoterapicos utilizados por automedicacéo ou por prescricdo médica
ndo tem o seu perfil toxicoldgico determinado laboratorialmente e, mesmo 0s que possuem
menor grau de toxicidade podem trazer sérios problemas & salde dos seus usuarios quando
usados inadequadamente (SILVEIRA; BANDEIRA, ARRAIS, 2008).

Veiga Junior et al. (2005) elaboraram estudo sobre os efeitos toxicos e reacdes
adversas ocasionadas por plantas medicinais, entre elas, o Pilosocereus gounellei, que causa
dermatite por contato (irritagdo mecanica).

A associacdo de alopéticos e fitoterapicos deve ser vista com cautela, pois hé vegetais
que possuem efeitos farmacoldgicos similares aos observados naqueles, o que pode levar a
potencializacdo de sua acdo farmacoldgica (LOPEZ, 2006; SILVEIRA; BANDEIRA;
ARRAIS, 2008).
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A Organizacdo Mundial de Saide (OMS) estabeleceu procedimento para o controle de
seguranca e farmacovigilancia de fitoterapicos (WHO, 2003).

O estudo da toxicidade aguda com determinacdo da DLsp e dos parametros
hematoldgicos e bioquimicos caulinar visou observar os efeitos comportamentais ao nivel de
Sistema Nervoso Central (SNC) e Sistema Nervoso Auténomo (SNA) Simpatico (SNS) e
Parassimpético (SNP), bem como as possiveis alteracBes desses pardmetros apos a

administracdo, via intraperitonial, do extrato etanolico caulinar de P. gounellei.

6.2 MATERIAL E METODO

6.2.1. Material botanico

Coleta de caule e raizes de Pilosocereus gounellei (Weber) Byles e Rowley, na Serra
do Umbuzeiro, no Estado da Paraiba, com identificacdo e tombamento do material vegetal
pelo Instituto de Pesquisas Agrondmicas de Pernambuco (IPA), cuja exsicata se encontra

depositada no Herbario sob o n°® 67505.

6.2.2 Preparagao do extrato bruto

Fracionamento do material caulinar (6 kg), pesado e colocado & infusdo etandlica (6L),
com obtencgdo de 64 g, apos filtracdo e eliminagdo a vacuo (40 a 50 °C - rotaevaporador) do

solvente contido no infuso.

6.2.3 Animais

Foram utilizados camundongos albinos Swiss (Mus musculus), fémeas,
aproximadamente, com 60 dias de nascidas, com pesos entre 25 a 40 g, mantidas em
condigdes controladas de iluminacdo (ciclo de 12 horas claro/escuro) e temperatura (22 +2°
C).

Apos jejum de 12 horas, todos os animais foram divididos em grupos com 5 (cinco),
cada, mantidos em gaiolas de polipropileno e &gua ad libitum, para observacdo do

comportamento, habitos e condic¢Oes sanitarias destes.
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O procedimento dos ensaios foi realizado de acordo com as normas da Comisséo de
Etica no Uso de Animais (CEUA) da Universidade Federal de Pernambuco, com o registro n°
23076.047333/2010-02.

6.2.4 Avaliacdo da toxicidade aguda e determinagéo da DLs

A avaliacdo da toxicidade aguda com determinagdo DLs, foi realizada segundo o
Método de Karber e Behrens (1964).

O ensaio constituiu-se de duas etapas: preliminar e definitiva. Na etapa preliminar,
objetivou-se determinar a maior dose que ndo apresenta letalidade (D;) e a menor dose capaz
de provocar morte em 100% (cem por cento) dos animais (D,). De acordo com os dados
obtidos na fase preliminar, foi iniciada a fase definitiva, onde os animais foram submetidos a
doses crescentes entre D; e D, para determinar a dose letal para 50 % dos animais (DLso).

O extrato etandlico de P. gounellei foi administrado por via intraperitoneal. O grupo
controle recebeu solugéo fisiologica a 0,9%, utilizada na dissolu¢do da substancia testada.

Todos os animais foram observados quanto aos efeitos, neles apresentados, no periodo
de 48 horas, ap6s a administracéo do extrato, com verificagdo do numero de 6bitos ocorridos.

A dose letal média (DLso) foi calculada utilizando-se a seguinte formula:

DLso = DF - Y (a.b)/n

Onde:

DF = dose minima capaz de matar todos os animais

a = diferenca entre duas doses consecutivas

b = média de animais mortos entre duas doses consecutivas

n = nmero total de animais por lote.

6.2.4.1 Parametros hematoldgicos e bioquimicos

Os parametros hematoldgicos eritrocitos, leucdcitos, plaquetas, hematocritos e 0s
indices hematimétricos volume corpuscular médio (VCM), hemoglobina corpuscular média
(HCM) e concentracdo de hemoglobina corpuscular média (CHCM) foram determinados,
imediatamente, ap0s a coleta de sangue, através do Analisador: XT-1800i.

Para analise bioguimica, o sangue foi centrifugado a 3.500 rpm, durante 10 minutos,

para obtencdo do soro e, em seguida, determinados os pardmetros bioquimicos para glicose,
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uréia, creatinina, colesterol total e triglicerideos, obtidos com o Analisador Automaético

Biosystems a 25° C.

6.2.4.2 Andlise Estatistica

O estudo estatistico dos resultados obtidos na toxicidade aguda de extrato etandlico de
caule de P. gounellei foi realizado segundo o Teste Exato de Fisher (DOUGLAS et al., 1991).

Para andlise dos dados dos pardmetros hematoldgicos e bioquimicos do infuso
etandlico caulinar de P. gounellei, administrado por via intraperitoneal, em camundongos
foram obtidas as medidas estatisticas (média e desvio padrdo), com a utilizacdo do Teste
Estatistico de Mann-Whitney (CONOVER, 1980).

O teste estatistico foi realizado com margem de erro de 5,0%. Os célculos estatisticos
foram realizados através do programa SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) na

versdo 15.

6.3 RESULTADOS

6.3.1 Toxicidade aguda

Na avaliacdo toxicologica do extrato etanodlico caulinar de P. gounellei, foram
observados rea¢des caracteristicas as relacionadas ao nivel de SNC e SNA (SNS e SNP), ap6s
sua administracdo em camundongos fémeas, Swiss (Mus musculus), por via intraperitoneal,
em dosagens distintas (mg/kg) de 375, 750, 1500, 3000, tais como: agitagéo inicial, aumento
da frequencia respiratdria, contor¢es abdominais, convulsdes, diurese, erecdo de cauda,
espasmos musculares, excregédo fecal, expansdo do pavilhdo auricular, inversdo de marcha,
levantamento de trem posterior, movimentos circulares, movimentos estereotipados,
piloerecdo, postura estatica, prostracéo, refluxo.

A determinacdo da DLso do infuso etandlico de caule dessa cactacea, administrado por
via intraperitoneal em camundongos, apresentou o resultado de 1.012,00 mg/kg de peso
corporeo. De acordo com o critério adotado pela Comunidade Européia para toxicidade, o
extrato etandlico caulinar de P. gounellei apresentou-se nocivo (BARROS; DAVINO, 2008).

A Tabela 1, apresenta a letalidade de acordo com a dose utilizada. Verificou-se que a

frequéncia de animais mortos (letalidade) aumentou com a dose e foi nula quando a dose foi
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375 mg/kg de peso, além de se observar a sua ocorréncia em todos 0s 5 animais quando a

dose foi 3000 mg/kg, diferenca esta que se revelou significativa entre as doses.

Tabela 1. Letalidade do extrato etandlico caulinar de P. gounellei, administrado via intraperitoneal, em
camundongos albinos Swiss (Mus musculus), de acordo com a dose utilizada.

Dose (mg/kg) Sim
n
375 -
750 3
1500 4
3000 5
Grupo total 12

%

60,0

80,0

100,0

60,0

Né&o TOTAL Valor de p

n % n %

5 100,0 5 100,0 p®W=0,012*
2 40,0 5 100,0

1 20,0 5 100,0

- - 5 100,0

8 40,0 20 100,0

n. Frequencia absoluta; (-). Auséncia de 6bito; (*): Diferenca significativa a 5,0%; (1): Através do teste Exato de

Fisher.
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Figura 1 Relacdo da letalidade do extrato etanolico caulinar de P. gounellei em camundongos albinos Swiss
(Mus musculus), segundo a dose utilizada
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6.3.1.1 Parédmetros hematoldgicos e bioquimicos

Os valores obtidos na analise dos pardmetros hematoldgicos e bioquimicos estdo
descritos nas Tabelas 2 e 3 respectivamente.

6.3.1.1.1 Anélise dos parametros hematol6gicos

Dos resultados da Tabela 2, verificou-se que houve diferenca significativa (p < 0,05)
nas variaveis hemécias e plaquetas, com a média, de ambas varidveis, mais elevadas no grupo
controle do que no tratado.
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Tabela 2. Avaliacdo dos valores absolutos de parametros hematolégicos segundo o grupo, ap6s administracao
do extrato etandlico caulinar de P. gounellei, por via intraperitoneal, em camundongos albinos Swiss (Mus
musculus)

Grupo Controle Grupo Tratado

Variavel Meédia + Desvio padréo Média + Desvio padréo Valor de p
Hemécias 8,49 + 0,67 727+ 0,49 p® =0,032*
Hemoglobina 12,78 + 1,07 11,54 £ 0,90 p® =0,286
Hematdcrito 41,80 + 3,30 37,56 + 2,63 p®=0,111
VCM 49,28 +2,23 51,65+ 0,90 p®=0,111
HCM 15,05 + 0,42 15,87 + 0,64 p¥=0,063
CHCM 30,55 + 0,61 30,72+ 1,05 p® = 0,556
Leucdcitos 14,52 + 3,55 14,93 10,06 p® = 0,556
Bastonetes 0,10 £0,19 0,00 + 0,00 p® =0,556
Segmentados 332+215 3,29+ 3,10 p® =0,730
Eosindfilos 0,00 0,00 0,03+ 0,06 p® =0,413
Basofilos 0,07 £0,13 0,03+ 0,06 p® = 0,905
Linfécitos 9,50 2,23 9,44 + 4,94 p® =0,556
Linfécitos atipicos 0,28 + 0,56 0,95+ 0,98 p®=0,730
Mondcitos 0,77 £ 0,38 1,16 + 0,54 p®W=0,413
Plaquetas 1,28 +0,19 0,65+ 0,41 p® =0,032*

(*): Diferenga significativa ao nivel de 5,0%; (1): Através do teste de Mann-Whitney.

Para nenhum dos pardmetros hematoldgicos contidos na Tabela 3, referentes aos
leucécitos em valores relativos, comprova-se diferenca significativa entre os grupos (p >
0,05).
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Tabela 3. Avaliagdo dos valores relativos de leucdcitos segundo o grupo, ap6s administracdo do extrato
etandlico caulinar de P. gounellei, por via intraperitoneal, em camundongos albinos Swiss (Mus musculus)

Grupo Controle Grupo Tratado

Variavel Média + Desvio padréo Meédia + Desvio padréo Valor de p

Bastonetes 0,50 + 1,00 0,00 + 0,00 p® =0,556
Segmentados 21,25+9,07 19,68 + 5,40 p®=0,905
Eosinofilos 0,00 0,00 0,44 0,88 p® =0,413
Basofilos 0,50 + 1,00 0,20 £ 0,45 p® =0,905
Linfécitos 70,00 + 6,53 67,50 + 7,68 p®=1,000
Linfécitos atipicos 2,50 + 5,00 3,60 £ 6,07 p®=0,730
Mondcitos 5,25+ 2,75 8,58 + 3,70 p®=0,190

(*): Diferenga significativa ao nivel de 5,0%; (1): Através do teste de Mann-Whitney.

6.3.1.1.2 Anélise dos parametros bioquimicos

Das variaveis contidas na Tabela 4, comprovou-se diferenca significativa entre os dois
grupos (controle e tratado) nas variaveis: colesterol e triglicerideos. Nas referidas variaveis,
destacou-se que as médias foram correspondentemente mais elevadas no grupo controle do

que no tratado.

Tabela 4. Avaliacdo das varidveis bioquimicas segundo o grupo, ap6s administracdo do extrato etandlico
caulinar de P. gounellei, por via intraperitoneal em camundongos albinos Swiss (Mus musculus)

Grupo Controle Grupo Tratado
Variavel Meédia + desvio padrdo Média * desvio padrdo Valor de p
Glicose 92,25 + 4,64 90,60 + 9,30 p®=0,832
Uréia 67,00 +18,90 52,40 £ 6,22 p®=0,328
Creatinina 0,76 £ 0,32 0,64+ 0,20 p® =0,664
Colesterol 40,20 + 5,89 50,10 + 0,11 p® = 0,044*
Triglicerideos 39,00 +11,40 89,80 +29,00 p® = 0,049*

(*): Diferenga significativa ao nivel de 5,0%; (1): Através do teste de Mann-Whitney.
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6.4 DISCUSSAO

Na administragdo, via intraperitonial, de doses (mg/kg) de 375, 750, 1500 e 3000 do
extrato etandlico caulinar de P. gounellei, em camundongos albinos Swiss (Mus musculus),
houve predomindncia de reagGes comportamentais estimulantes (agitagdo, aumento da
frequencia respiratoria, convulsdes, erecdo de cauda, expansdo do pavilhdo auricular,
levantamento de trem posterior, movimentos circulares, piloerecdo) e depressoras
(abaixamento de trem posterior, apnéia, diminuicdo da frequencia respiratdria, espasticidade
de marcha, inversdo de marcha, prostracdo), caracteristicas as observadas ao nivel de SNC,
bem como efeitos caracteristicos aos relacionados com o SNA (contor¢bes abdominais,
diurese, espasmos musculares, excrecdo fecal, palidez, postura estatica, reacdo de fuga,
refluxo, salto).

Existem poucos registros na literatura cientifica sobre a avaliagdo da toxicidade aguda
em extratos de cactaceas. (FERRER, 1993; SOUZA et al., 2000).

Na analise toxicoldgica de P. gounellei, constatou-se que a administracdo de doses
menores do extrato etandlico caulinar nos animais estudados, apresentou menos reacdes
caracteristicas as relacionadas ao nivel de SNC e SNA, corroborando com estudos de
toxicidade aguda realizados para outros géneros de Cactaceae (FERRER, 1993; SOUZA et
al., 2000).

Quanto aos pardmetros hematoldgicos e bioquimicos, estudos com cactaceas ndao
demonstram grandes alteragdes nesses parametros (FERRER, 1993; MESSIAS et al, 2010).

A avaliacdo dos pardmetros hematoldgicos em camundongos albinos Swiss (Mus
musculus), apds administracdo via intraperitoneal do extrato etanolico caulinar de P gounellei,
apresentou, apenas, alteracbes significativas para as variaveis hemécias e plaquetas. A
varidvel leucdcitos (global e diferencial) ndo apresentou variagdo significativa, em termos de
valores absolutos e relativos.

Em relacdo aos pardmetros bioquimicos, com condicfes iguais para o experimento,
foram visualizadas alteragBes significativas somente para colesterol e triglicerideos,
possivelmente, relacionadas a condicdes fisiologicas dos animais em estudo.

A principio, todas as substancias podem ser consideradas potencialmente toxicas,
todavia, 0 seu uso seguro pode ser obtido desde que sejam mantidas as condi¢Oes de
exposicdo abaixo dos niveis de tolerancia estabelecidos em funcdo da dose administrada ou

concentragdo a que um organismo vivo é submetido (BARROS; DAVINO, 2008).
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6.5 CONCLUSAO

A avaliagdo da toxicidade aguda, ap6s administracdo do extrato etanolico de P.
gounellei em camundongos Swiss (Mus musculus), por via intraperitoneal, demonstrou os
efeitos toxicos desse extrato, com reagdes comportamentais tipicas as relacionadas ao nivel de
SNC e SNA, com predominancia em doses mais elevadas.

O infuso etandlico caulinar de P. gounellei, administrado em camundongos albinos,
via intraperitoneal, promoveu alteracdo das varidveis hemécias e plaquetas, assim como nas
referentes ao colesterol e aos triglicerideos.

Observa-se a necessidade de estudos mais minuciosos na avaliacdo da toxicidade
aguda e de pardmetros hematolégicos e bioquimicos, para verificar as possiveis causas das
alteragdes evidenciadas.

P. gounellei (Weber) Byles e Rowley pode se constituir em uma planta promissora a

ser utilizada, possivelmente, na terapéutica.
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APENDICE B

Tabela 1. Principais reages comportamentais relacionadas as doses administradas na avaliacdo da toxicidade
aguda do extrato etandlico de caule de P. gounellei, por via intraperitoneal, em camundongos Swiss (Mus
musculus)

Acéo/Parametros Dose (mg./Kg)

375 750 1500 3000
Estimulantes do SNC
Agitagdo ot . St +H+
Agressividade ++ +++ - -
Aumento da frequéncia respiratoria +++ +++ +++ +++
Conwulsdes - - 4+ +H+
Erecdo de cauda ++ +4++ +++ 4+
Expanséo do pavilh&o auricular +++ +++ +++ +++
Exoftalmia = - + 4+
Levantamento de patas do trem posterior ++ +++ ++ +++
Marcha em monobloco = - ++ +
Movimento circular +++ +++ +++ +++
Movimento estereotipado +++ +++ ++ ++
Movimento de vibrissas _ +++ - -
Ondulagdo da cauda = +++ - +
Piloerecéo +++ - + 4
Postura de ataque - 4+ - )
Postura em garra + 4+ - )
Tremores finos - 4+ - .
Tremores grosseiros - + - .
Taquicardia = - - 4+
Depressores do SNC
Abaixamento de trem posterior - +++ - -
Apnéia - - - FH+
Diminuicdo da freqiiéncia respiratoria - = - +++
Espasticidade de marcha - ++ ++ F+
Inversdo de marcha +++ ++ - +4++
Prostracéo - + 4+ 4+
SNA
Contorc6es abdominais ++ ++ +++ 4+
Diarréia = - ++ ++
Diurese + + + +
Espasmos musculares ++ +++ +++ +
Excregdo fecal + + ++ ++
Lacrimejamento - + - -
Palidez +4++ 44+ 4+ 4
Postura estatica +++ +4++ +++ 4+
Reacdo de fuga ++ +++ +++ +4+
Refluxo ++ o+ o+ +
Salto ++ + )

(-) auséncia; (+) = leve; (++) = moderada; (+++) acenﬂjada

7 CONSIDERAGOES FINAIS
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O estudo fitoquimico de extrato etanélico de caule e raizes de Pilosocereus gounellei
revelou a presenca de polifendis e terpendides, mas uma investigacdo mais exaustiva das
propriedades bioldgicas dessa cactacea, com isolamento de seus constituintes ativos por
meétodos qualitativos e quantitativos, deve ser realizada para assegurar uma confiabilidade dos
resultados.

O extrato caulinar e o de raizes dessa espécie vegetal apresentaram, respectivamente,
uma baixa e uma intermediéria atividade antimicrobiana frente & Staphylococcus aureus,
Micrococcus luteus, Mycobacterium smegmatis e Enterococcus faecalis.

Na CMI desses extratos, o infuso etandlico de raizes de P. gounellei apresentou
melhor resposta em relagéo ao do caule.

Quanto a avaliacdo da toxicidade aguda de P. gounellei com determinacdo da DLsy,
segundo critérios adotados pela Comunidade Européia para determinagdo da toxicidade, o
extrato etandlico caulinar, ap6s administracdo do em camundongos Swiss (Mus musculus), por
via intraperitoneal, apresentou-se nocivo.

ReagBes comportamentais caracteristicas as verificadas ao SNC e SNA, foram
observadas.

Nas determinagBes dos pardmetros hematoldgicos e bioquimicos, foi visualizada
alteracdo no numero de hemécias e plaquetas. Contudo h4 a necessidade de uma pesquisa
mais apurada sobre as propriedades bioldgicas dessa espécie vegetal.

Os dados obtidos na andlise de extratos etandlicos de caule e raizes sugerem ser P.
gounellei uma planta com potencial medicinal, de promissor uso na terapéutica em processos

patoldgicos, em especial de etiologia inflamatdria e infecciosa.



