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RESUMO

Esta pesquisa tem como objetivo principal realizar a triagem fitoquimica e a avaliagdo
das atividades antibacterianas e antifingicas, in vitro, das espécies: Canavalia
brasiliensis Mart, Cassia excelsea Schrader, Genipa americana L., Copernicia cerifera
Mart., Celtis iguanaea Sarg., Azadeirata indica, Myracroduon urundeuva Allemao,
Anadenanthera colubrina Vell., Bromelia laciniosa Mart. e Schinopsis brasiliensis Engl.
Os extratos hidroalcoodlicos de diferentes partes destas plantas foram obtidos por
extracdo a frio. As folhas e os caules foram secos ao ar. Em seguida, moidos e
submetidas a extracao, por 72 horas (3x) com solvente alcodlico (etanol e metanol).
As solucdes alcodlicas obtidas foram submetidas a destilagdo, a presséo reduzida,
para obtencdo dos respectivos extratos, que foram utilizados no ensaio de
microdiluicdo em caldo para determinacao da Concentragao Inibitéria Minima (CIM),
conduzido segundo as normas do Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI),
com modificagbes. Foram utilizadas bactérias Gram-positivas: Bacillus subtilis,
Staphylococcus aureus, Micrococcus luteus e Gram-negativas: Salmonella
choleraesuis, Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosas e o fungo Candida
albicans. Além disso, foi determinada a Concentragdo Bactericida Minima (CBM) e
realizada a triagem fitoquimica. Observou-se que dos extratos das folhas, das partes
aéreas e dos caules das espécies testados, 14.81% apresentaram atividade
antimicrobiana, ndo havendo diferenca entre os percentuais de atividade entre os
extratos das folhas e dos caules. Os extratos hidroalcodlicos apresentaram mais
atividade contra microrganismos Gram-positivos (12.04%) do que contra os Gram-
negativos (2.78%). Nenhum extrato apresentou atividade contra a Candida albicans.
Dos 18 extratos das 10 espécies testadas, 94,44% (17) apresentaram resultado
positivo para taninos, excetuando-se apenas o extrato etandlico do caule da Genipa
americana L.. Os extratos etandlico da folha da Celtis iguanacea Sarg. e do caule da
Genipa americana e os extratos metanolicos das partes aéreas da Bromelia laciniosa
Mart., do caule da Canavalia Brasiliensis Mart., da Celtis iguanaea Sarg. e da
Myracrodruon urundeuva Alleméao deram positivo para esteroides, correspondendo a
33.33 % dos extratos testados. A presenca de alcaloides foi identificada nos extratos
etanolicos do caule da Genipa americana L., da Copernicia cerifera Mart.. e da
Anadenanthera colubrina Vell. e metanodlico da Azadirachta indica, da Myrocrodruon
urundeuva Allemé@o e da Celtis iguanaea Sarg., 0 que corresponde a 33,33 % dos
extratos. Os triterpenos foram identificados nos extratos etanodlicos das folhas da
Genipa americana L., da Celtis iguanaea Sarg., do caule da Genipa americana L. e
metandlico das folhas da Cassia excelsea Schrader, da Schinopsis brasiliensis Engl.
e do caule da Celtis iguanaea Sarg., estando, portanto, presente em 38,89% dos
extratos testados.

Palavras-chave: Antimicrobianos. Triagem fitoquimica. Extratos vegetais.



ABSTRACT

The objective of this research was to evaluate, in vitro, antibacterial and antifungal
activities and carry out phytochemical screening of the species: Canavalia brasiliensis
Mart, Cassia excelsea Schrader, Genipa americana L., Copernicia cerifera Mart.,
Celtis iguanaea Sarg., Azadeirata indica, Myracroduon urundeuva Allemao,
Anadenanthera colubrina Vell., Bromelia laciniosa Mart. And Schinopsis brasiliensis
Engl. Hydroalcoholic extracts from different parts of plants were obtained by cold
extraction, as follows: the leaves and stems were air dried. Then, ground was
subjected to extraction, for 72 hours (3x) with alcoholic solvent (ethanol and methanol).
The alcoholic solutions obtained were subjected to distillation under reduced pressure,
to obtain the respective extracts, which were used in the broth microdilution assay to
determine the minimum inhibitory concentration (MIC), conducted according to the
standards of the Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI), with modifications.
The microorganisms used were Gram-positive bacteria: Bacillus subtilis,
Staphylococcus aureus, Micrococcus luteus and Gram-negative: Salmonella
choleraesuis, Escherichia coli and, the fungus Candida albicans. In addition, the
minimum bactericidal concentration (MBC) and phytochemical screening were
conducted. It was observed that, of the extracts of the leaves, aerial parts and stems
of the species tested, 14.81% presented antimicrobial activity, and there was no
difference between the percentage of activity between leaf and stem extracts. The
tests showed more activity against gram-positive microorganisms (12.04%) than
against Gram-negative microorganisms (2.78%). No extract showed activity against
Candida albicans. Out of the 18 extracts of the 10 tested species, 94.44% (17)
presented positive results for tannins, except for the ethanolic extract from the stem of
Genipa americana L. The ethanolic extracts from the leaf of Celtis iguanacea Sarg.
and the stem of the Genipa American and the methanolic extracts of the aerial parts
of the Bromelia laciniosa Mart., from the stem of the Canavalia Brasiliensis Mart, of
Celtis iguanaea Sarg. and Myracrodruon urundeuva Allem&o were positive for steroids,
corresponding to 33.33% of the extracts tested. The presence of alkaloids was
identified in the ethanolic extracts of Genipa americana L., Copernicia cerifera Matrt.
and Anadenanthera colubrina Vell and methanolic from Azadirachta indica,
Myrocrodruon urundeuva Allemao and Celtis iguanaea Sarg., 33.33% of the extracts.
The triterpenes were identified in the ethanolic extracts of leaves of Genipa americana
L., Celtis iguanaea Sarg., the stem of Genipa americana L. and methanolic extracts of
leaves of Cassia excelsea Schrader, Schinopsis brasiliensis Engl. and the stem of
Celtis iguana and Sarg., being, therefore, present in 38.89% of the extracts tested.

Keywords: Bioprospection. Natural products. Infection. Phytochemical screening.
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1 INTRODUCAO

Os avancos tecnolégicos das ultimas décadas contribuiram para que houvesse um
forte declinio na disseminacao das doencas infecciosas e parasitarias. Apesar disso,
a morbimortalidade decorrente destas doencas continua sendo um
problema de satde publical*. Nos Gltimos anos, tém se visto no mundo a emergéncia
e re-emergéncias de doencas, tais como a dengue, tuberculose, Human
Immunodeficiency Virus / Acquired Immunodeficiency Syndrome (HIV/AIDS), Severe
Acute Respiratory Syndrome (SARs), coléra, Chikungunya, febre tifoide,

salmonelose, ebola dentre outras®.

As principais raz0es para que estas doencas ainda sejam consideradas problemas de
salde publica sdo: a alta capacidade de transmissibilidade e de letalidade de algumas
delas; bem como, a falta de alternativas terapéuticas para determinadas doencas,
além do desenvolvimento de mecanismos de resisténcia pelos patdégenos as
alternativas terapéuticas disponiveis e a capacidade de causar um grande impacto

econdmico mundial®.

O uso indiscriminado de antibiéticos tem sido um dos principais motivos do surgimento
de microrganismos resistentes a estes medicamentos. Assim como, a falta de adeséo
ou a adesao inadequada ao tratamento que, também, desempenha papel fundamental
no processo de resisténcia. Muitos pacientes ndo conseguem aderir ao tratamento
devido aos efeitos colaterais ou até mesmo por consequéncia do esquema posolédgico

complexo. O tratamento para a tuberculose € um exemplo desta situag&o®’.

Diante deste cenério, a busca por novos farmacos tendo sido uma preocupacao
constante de pesquisadores e de 6rgdos governamentais. E neste contexto que a
biodiversidade se configura em um campo promissor na descoberta de farmacos, tais
como: agentes antimicrobianos, antitumorais, anti-inflamatérios, antinociceptivos e
outros. A biodiversidade do Brasil se destaca para prospecc¢ao de moléculas bioativas,
ja que é uma das mais diversas do mundo, por possuir dimensdo continental,

abarcando uma grande variedade de espécies’.

No Brasil, sdo encontrados os biomas Amazoénia, Cerrado, Mata Atlantica, Pampa,
Pantanal e a Caatinga, bioma que sera destacado no presente estudo. A Caatinga

esta situada entre os paralelos 3° e 17° S e meridianos 35° e 45° W, ocupando uma
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area de cerca de 844.453 Km?, o equivalente a 11% do territério nacional, sua
extensdo territorial excede a area ocupada pela Espanha e Portugal juntos. A
Caatinga ocupa parte dos estados Alagoas, Bahia, Ceara, Maranhdo, Pernambuco,
Paraiba, Rio Grande do Norte, Piaui, Sergipe e Minas Gerais, abrigando uma rica
biodiversidade relevante no ponto de vista cientifico por tratar-se de um dos Unicos
biomas que tém distribuicéo restrita ao Brasil, com pelo menos 932 espécies vegetais
ja registradas, das quais 380 sdo endémicas, além de 178 espécies de mamiferos,
591 de aves, 177 de répteis, 79 de anfibios, 241 de peixes e 221 de abelhas®.

Neste contexto, a Caatinga tem um imenso potencial para a bioprospeccéo por ser
uma fonte rica para a busca de novas moléculas com potencial farmacolégico®. Diante
da grande variedade de espécies, € preciso ter uma abordagem adequada que
permita selecionar as plantas que apresentam uma atividade biologica potencial. Ou
seja, é necessaria a realizacdo de uma triagem que permita identificar as espécies
gue apresentem atividade biol6gica, bem como identificar os grupos que pertencem

0s metabadlitos biotivos e, posteriormente, o(s) possivel(is) mecanismo(s) de agao.

O uso de plantas medicinais, até entdo, tem ocorrido, principalmente, pela maior parte
da populacdo com base no senso comum. Muitas espécies vegetais ainda né&o
possuem a atividade biolégica comprovada ou refutada cientificamente. Considerando
a singularidade do bioma Caatinga e a grande disponibilidade, as espécies Canavalia
brasiliensis Mart, Cassia excelsea Schrader, Genipa americana L., Copernicia cerifera
Mart., Celtis iguanaea Sarg., Azadirachta indica, Myracroduon urundeuva Allemao,
Anadenanthera colubrina Vell., Bromelia laciniosa Mart., Schinopsis brasiliensis Engl
foram selecionadas para prospeccdo quanto as atividades antibacteriana sobre
Escherichia coli, Salmonella choleraesuis, Pseudomonas aeruginosa, Micrococcus
luteus, Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus e antifangica sobre a Candida

albicans.
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2 O IMPACTO DAS INFECCOES POR MICROORGANISMOS PARA A SAUDE
PUBLICA

A descoberta, nos anos 50, que determinados microrganismos eram capazes de
produzir substancias que inibiam o crescimento ou eram letais para outros
microrganismos, culminou no surgimento das primeiras alternativas terapéuticas para
o tratamento das doencas infecciosa’. Desde desta época, sdo relatadas evidéncias
de diferentes espécies de bactérias do género Bacillus capazes de produzir

substancias com atividade antimicrobiana, tais quais a subtilisina e as termolisinas’.

A necessidade de se desenvolver pesquisas que identifiquem novos farmacos que
possam tratar doencas infectocontagiosas se deve ao fato delas terem um forte
impacto sobre a salde publica por desempenharem um papel importante no curso da
histéria. da humanidade, interferindo de forma significativa na dinamica das

populacdes, nos seus habitos e na sua demografia.

Um arsenal terapéutico amplo que trate estas enfermidades, também €& importante
para diminuir o risco de que grandes epidemias, como as que aconteceram no
passado, que dizimaram popula¢des, limitando o crescimento demogréafico e que

mudaram o curso da histdria, venham a se repetir®1°,

Embora, nas décadas de 50 e 60, tenha havido consideraveis avancos tecnolégicos,
ainda € necessario buscar novas alternativas terapéuticas, primeiro por causa dos
danos potenciais que uma grande epidemia teria no seio da nossa sociedade e
segundo devido a crescente onda de resisténcia bacteriana que tem surgido nos

ultimos tempos.

Portanto, € precipitado acreditar que o problema das doencas infecciosas € algo
superado e, que, elas naturalmente seréo erradicadas. As acdes de prevencgéo e
controle ndo podem ser subestimadas na agenda de prioridades em saude. Pois isto
trard evidentes prejuizos para o desenvolvimento de novas alternativas terapéuticas
gue sejam capazes de combater os microrganismos resistentes que tém surgido nas

ultimas decadas®®.
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2.1 Infeccdo Bacteriana e Fungica

Dentre as doencas que podem acometer o homem, as infeciosas causadas por
bactérias sdo umas das mais preocupantes, ndo so6 pelo impacto econémico e social
gue elas representam, mas também pela transmissibilidade e mortalidade. Tudo isso
demonstra a necessidade do conhecimento e constante monitoramento sobre 0s
principais patdogenos que causam danos a saude humana, da epidemiologia das
doencas causadas por eles, da ocorréncia de microrganismos resistentes, de
aspectos relevantes da sua patogenicidade, além de dados socioecoldgicos que

possibilitem tracar medidas de prevencao e ou controle.

As infeccbes ocorrem quando um microrganismo penetra e desenvolve-se ou
multiplica-se em um organismo vivo*?. A transmiss&o de alguns microrganismos pode
ser atraves de alimentos contaminados (Salmonella spp, P. aeruginosas, B subtilis e
E. coli)t*1%, de objetos e através de inalacdo de goticulas e/ou aerossobis
comtaminados!’. Outra via relevante que persiste ¢ através do contato com maos
contaminadas de profissionais de saude, forma comumente associada a transmisséo

de P. aeruginosa e, consequente, disseminacdo em ambientes hospitalares?®.

Além das bactérias, as leveduras, como a Candida albicans, também podem causar
infeccdes. Isto pode ocorrer quando pessoas sadias entram em contato com as
secrecfes provenientes da boca, pele, vagina ou objetos contaminados por
portadores. A transmissao vertical (mde para recém-nascidos) na hora do parto

também € uma forma de infecgédo, porém menos frenquente?®.

Uma vez que o microrganismo penetra o hospedeiro, 0 quadro infeccioso pode se
instalar em decorréncia das lesdes induzidas pelo agente e pela resposta imunoldgica
do hospedeiro através de manifestacdes clinicas e alteracdes fisioldgicas, bioquimicas
e histopatoldgicas tais como a acdo mecanica, acao de toxinas, reacdes inflamatorias,
hipersensibilidade e destruicio tissular'®. Entretanto, o quadro classico de infecgéo,
no qual as manifestacdes clinicas sdo as principais caracteristicas da doenca, pode
ndo ser deflagrado, caracterizando-se assim a infeccao subclinica, inaparente ou
assintomatica, formas que dificulta a identificacdo do quadro e, consequentemente, 0

tratamento?®.
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As substancias que se destinam a tratar as doencas causadas por bactérias precisam
ser capazes de matar ou inibir o crescimento dos microrganismos sem afetar, de forma
significativa, as células do hospedeiro, ou seja, estes medicamentos devem ser agir
seletivamente. Para que estas drogas consigam agir desta maneira, € necessario que
haja um controle rigido da sua concentracdo, de modo a lesar 0os microrganismos,

sem grandes danos ao hospedeiro?%24,

Para que o antimicrobiano exerca sua atividade, primeiramente, devera atingir
concentracao ideal no local da infeccdo. Para muitos destes medicamentos, € ainda
necessario apresentar a capacidade de atravessar, de forma passiva ou ativa, a
parede celular, terem afinidade pelo sitio de ligacdo no interior da bactéria ou na
superficie dela e permanecer tempo suficiente para exercer seu efeito
inibitorio?® (Figura 1). Os antimicrobianos podem também agir diretamente na parede

celular sem precisar adentrar a mesma.

Farmacocinética
ANTIMICROBIANG RESI.IltEIdD
Absorgao Concentragio
ﬂ:;ﬂ:.‘:i; inibitdria Contagem bacteriana
E ! minima do Mortalidade
Kcreg=o patégeno Melhora clinica

Farmacodinamica

Eliminagdo tempo-dependente
Eliminagdo concentragio-dependenta
Efeito pés-antimicrobianc

Figura 1. Fatores relacionados a acdo dos antimicrobianos

Fonte: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — Anvisa, 200724,

Os principais alvos de acao conhecidos dos antibidticos sdo: a enzima transpeptidase;
a enzima p-lactamase; a subunidade 50S ribossémica; a subunidade 30S
riboss6mica; a porcdo terminal do peptideoglicano; a membrana plasmatica, a RNA

polimerase dependente de DNA, as enzimas DNA girase e a di-hidropteroato sintetase
6,23
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Entre os diversos critérios adotados na classificacédo de antibioticos, os principais séo:
a) origem; b) biossintese; c) acdo predominante; d) mecanismo de acao; e e) estrutura
guimica. Nenhuma delas é totalmente satisfatéria, no Quadro 1, os antibidticos sao

agrupados de acordo com o local de acdo e o grupo quimico presentes.

Quadro 1. Grupos quimicos dos antibioticos e seus respectivos locais de acéo.

Grupos quimicos Local de acéo Exemplos

Penicilina cristalina,

penicilina V, cefalotina,

B-lactédmicos, .
Parede celular cefazolina, meropenem,

glicopeptideos .
aztreonam, vancomicina

e teicoplanina.

Polimixina B e

Polimixinas, daptomicina Membrana celular o
daptomicina
. . . Sintese das purinas, Trimetroprina e
Trimetroprin, sulfonamidas ] o
sintese do acido folico sulfametoxazol

Sintese proteica

(subunidade 30s

tetraciclinas e gliclicicinas ) tetracilina e
ribossomal)

Aminoglicosideos, Amicacina, gentamicina,

Cloranfenicol,

Estreptograminas, Sintese proteica ) o
] ) lincomicina,
cloranfenicol e (subunidade 50s ) o
. ) ] quinopristina e
lincosaminas ribossomal) o
dalfonopristina
Oxazolidinonas Sintese proteica (RNAt) linezolida

Norfloxacina,

Quinolonas e . .
DNA ciprofloxacina e

nitroimidazolicos )
metronidazol.

Outra classificacdo admissivel é a baseada no mecanismo de acédo e no alvo nas

células das bactérias (Figura 2), como: B-lactamicos, quinolonas, glicopeptideos,
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oxazolidinonas, aminoglicosideos, liconsaminas, nitromidazéidicos, cloranfenicol,
sulfonamidas, tetracilinas e macroliideos?2.

SINTESE 0AS PURINAS 27
SINTESE DO Acitio FoLICO 4 4

Figura 2. Mecanismos de acao dos antibidticos e seus alvos nas células bacterianas

Fonte: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — Anvisa, 200724

Os antifangicos tém como principais alvos de ag¢do a parede celular, membrana,
sintese do ergosterol e dos acidos nucléicos (Figura 3).

Funcao da membrana

Anfotericina B

Sintese de ergosterol
Fluconazol

Itraconazol
Voriconazol

Naftifina

Terbinafina

Sintese da parede celular Sintese de acidos
Caspofungina nucleicos
5-fluorocitosina
Anfotericina B e outros polienos, como a nistatina, ligam-se ao ergosterol nas membranas celulares
fungicas e aumentam a permeabilidade da membrana. Os imidazéis e triazéis, como o itraconazol e o
fluconazol, inibem a 14-a-esterol demetilase, impedindo a sintese do ergosterol e levando ao acimulo de
14-a-metilesterdis. As alilaminas, como a naftifina e a terbinafina, inibem a esqualeno epoxidase e

impedem a sintese do ergosterol. As equinocandinas, como a caspofungina, inibem a formacdo de glicanos
na parede celular fungica.

Figura 3. Mecanismos de agéo dos antifingicos e seus alvos nos fungos

Fonte: http://atualizacaofarmaceutica.com/sitios-de-acao-dos-farmacos-antifungicos-relembrando/. Acessado
em 12/09/2016.
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Embora haja vérias alternativas terapéuticas para tratar as infecgcdes microbianas
como vista no Quadro 1, ainda € necessario se buscar novos farmacos. Ja que,
recentemente, se tem identificado microrganismos patogénicos resistentes, resultante
em grande parte da falta de adesédo ao tratamento e do uso indiscriminado destes
medicamentos. Este fato vem despertando a atencdo do setor industrial para o

desenvolvimento de novos medicamentos.

Esta busca pode ser realizada através da bioprospecc¢éo de produtos naturais que é
um meétodo que visa localizar, avaliar e explorar legalmente de maneira sistematica a
diversidade de vida existente em um determinado local. Este processo, que tem se
demonstrado eficaz no ambito cientifico para obtencdo de novos compostos
terapéuticos, € focada principalmente na identificacdo de recursos genéticos e

bioquimicos que possam atuar como novos compostos terapéuticos.

E, em virtude disso, que os metabdlitos secundarios de espécies vegetais tém se
destacado como alternativas terapéuticas. Na década de 80, foram identificados 121
compostos de origem vegetal, provenientes de 95 espécies, 0s quais tém sido
usualmente empregados como terapéuticos nos paises ocidentais. Apesar da
descoberta de um numero relativamente significativo de substancias de origem
vegetal, o total de medicamentos aprovados no periodo 1983 a 1994, obtidos
diretamente de espécies vegetais foi de apenas 6%, 24% foram compostos derivados
e 9% foram desenvolvidos a partir de compostos vegetais cuja estrutura molecular
serviu como unidade precursora em processo de sintese °. O que demonstra que

estes recursos, apesar do grande potencial ainda s&o pouco explorados.

Neste trabalho, a bioprospeccédo das atividades antimicrobianas foi realizada com
extratos metanolicos da folha da Schinopsis brasiliensis Eng., Copernicia cerifera
Mart., Cassia excelsea Schrader, Anadenanthera colubrina; do caule da Myracrodruon
urundeuva Alleméo, Celtis Iguanaea (Jacq.) Sarg., Canavalia brasiliensis Mart. ex.
Benth, Cassia excelsea Schrader, Azadirachta indico A. juss., extratos etandélicos das
folhnas da Myracrodruon urundeuva Allemé&o, da Celtis Iguanaea (Jacq.) Sarg., da
Genipa americana L., extratos dos caules da Schinopsis brasiliensis Eng., da
Copernicia cerifera Mart., da Anadenanthera colubrina (Vell.), da Genipa americana
L., e das partes aéreas da Bromelia laciniosa Mart. ex. Schult. f. de plantas coletadas

na caatinga contra 0s microrganismos alvo: trés bactérias Gram-positivas (M. luteus,
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B. subtilis e S. aureus), trés Gram-negativas (S. choleraesuis, P. aeruginosas e E. coli)

e um fungo C. albicans.

A S. choleraesuis foi selecionada para submetido a avaliagcdo quanto a atividade
antimicrobiana dos extratos das plantas deste estudo porque as espécies deste
género tem um grande impacto sobre a salde dos seres humanos. Elas costumam
colonizar o trato intestinal do homem e dos animais, sendo estes Ultimos os principais
reservatérios naturais deste microrganismo. Os alimentos de origem avidria sé@o
importantes vias de transmiss&o®®. Estima-se que a Salmonella spp néo tifoide causa
um milh&o de doencgas transmitidas por alimentos nos Estados Unidos da América
(EUA), sendo responsavel por 1,2 milhdes de doentes, 450 mortes, 23.000
hospitalizagbes com custos médicos diretos estimados em $ 365.000.000

anualmentels,

Os principais sintomas da salmonelose séo diarreia, febre e célicas abdominais de 12
a 72 horas apos a infecgéo'® 26272930 A doenca, geralmente, dura entre 4 a 7 dias, e
a maioria das pessoas se recupera sem tratamento. No entanto, em algumas pessoas
a diarreia pode ser tdo grave que o paciente tem de ser hospitalizado. As doencgas
bacterianas causadas pela Salmonella, de acordo com a sintomatologia, podem ser

divididas em: febre tifoide, entérica e salmoneloses?®.

Outras salmonelas (S. choleraesuis) causam quadros de infec¢cdo gastrointestinal,
tendo como sintomas dores abdominais, diarreia, febre baixa e vomito, sendo raros
0s casos clinicos fatais. Os sintomas aparecem com cerca de 12 a 36 horas apos a

infeccdo, podendo durar até 72 horas%3,

As infeccBes por Salmonella tém grande relevancia devido ao tropismo da bactéria
por tecidos sanguineo e 6sseo, articulagdes, cérebro, sistema nervoso e outros 6rgaos
internos, podendo evoluir para quadros de bacteremia (infeccdo sistematica do
sangue), meningite (infeccdo das membranas que revestem o cérebro e medula
espinal), osteomielite (infeccdo do o0sso), a artrite séptica (infeccdo de uma

articulacdo)®.

Também foi selecionada para fazer parte deste estudo a Escherichia coli que € um
microrganismo que frequentemente pode habitar o intestino de humanos e outros

animais, tendo, no primeiro, um papel relevante no trato intestinal saudavel ao atuar
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como comensal, inibindo por competicdo o crescimento de outros microrganismos
patogénicos®2. No entanto, algumas E. coli apresentam patogenicidade e podem
causar doencas no trato digestério ou fora dele. Os tipos de E. coli capazes de induzir
infeccbes gastrointestinais podem ser transmitidas através de agua ou alimentos

contaminados, ou através do contato com animais ou individuos portadores3334,

Por possuirem a capacidade de se fixar ao tecido humano devido a presenca de
fimbrias ou adesinas, a eliminacdo desses microrganismos pela urina ou pelas fezes
decorrentes do quadro diarreico é bastante limitada. As exotoxinas produzidas
também séo responsaveis pelo quadro infecioso sintomético. Como todas as bactérias
Gram-negativas, as E. coli possuem lipopolissacarideo (LPS), esse fator de viruléncia
estimula a producgéo de citocinas que, por sua vez, ativam o sistema imunoldgico de
forma desproporcional acarretando numa vasodilatacédo excessiva, podendo culminar
em choque séptico e morte nos casos de septicemia e é, em virtude da possibilidade
de causar estes danos a saude humana que eles sdo amplamente utilizados como

marcadores negativos no controle de qualidade da agua®®.

Dentre as E. coli, as capazes de induzir o quadro clinico gastrointestinal destaca-se o
sorotipo tipo E. coli (0157:H7), o mais patogénico devido a sua capacidade de
provocar diarreia sanguinolenta podendo também causar insuficiéncia renal e, até
mesmo, a morte!®. Este sorotipo produz uma toxina chamada de Shiga (toy 24

verotoxigénica) responsavel por grandes danos a satde do hospedeiro®:.

Devido a grande importancia como agente patogénico nosocomial e por apresenta
crescente resisténcia aos antibidticos, em isolados clinicos, a Pseudomonas
aeruginosa também sera abordada neste trabalho. Estas bactérias podem provocar
infecgBes dos tratos urinario e respiratorio, dermatite, infec¢des dos tecidos moles,
bacteremia, infeccbes 0sseas e articulares, infec¢cdes gastrintestinais e uma variedade
de infec¢Oes sistémicas, principalmente em pacientes com queimaduras graves e em
pacientes imunodeprimidos, como individuos com cancer e AIDS. Infeccdo por P.
aeruginosa é também um problema grave para pacientes hospitalizados com Ulcera

cancroide ou fibrose cistica, alcancando uma taxa de letalidade proxima a 50%°36:37,

Cerca de 8% das infec¢des associadas aos cuidados de saude relatadas aos Centers

for Disease Control (CDC) foram causadas por P. aeruginosa. Estima-se que 51.000
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infeccdes por P. aeruginosa associada aos cuidados de saude ocorrem nos EUA
todos os anos. Em mais de 6000 (ou 13%) destes casos sao observados

microrganismos multirresistentes, causando cerca de 400 mortes?’.

No Brasil, o Antimicrobial Surveillance Program (SENTRY), avaliou 0s microrganismos
de 3.728 isolados em pacientes hospitalizados, obtidos de 12 centros hospitalares de
guatro estados. A P. aeruginosa foi responsavel por 496 (13,3%) dos casos sendo
terceiro microrganismo mais frequente, com 30,2% de resisténcia ao farmaco
imipenem. No estudo epidemiologico especifico realizado pelo Meropenem Yearly
Susceptibility Information Collection (MYSTIC) no Brasil, em unidades de tratamento
intensivo, avaliou-se 1.550 amostras de bactérias Gram-negativas, provenientes de
20 centros hospitalares, P. aeruginosa estava envolvida em 30,3% (470 isolados) das
infeccdes de corrente sanguinea/cateter, trato respiratorio, trato urinario, pele/tecidos

moles, com 36,6% de resisténcia ao imipenem?3® 3,

Outro patdégeno de alta relevancia médica € o Staphylococcus aureus, um dos
principais causadores de diversas de infec¢des hospitalares e comunitarias, podendo
provocar doencas, que vao desde quadro infeccioso mais brando (espinhas,
furdnculos e celulites) até infeccdes graves (pneumonia, meningite, endocardite,
sindrome do choque tdxico, septicemia e outras)*®. As doencas provocadas pelo S.
aureus podem ser decorrentes da invasao direta dos tecidos, de bacteremia primaria
ou, exclusivamente, serem decorrentes da exposicdo as toxinas produzidas pelo
patégeno?®. O uso indiscriminado de antibidticos tem conduzido a uma selecéo de
linhagens de S. aureus resistentes aos medicamentos, sendo atualmente o principal
problema destas infeccbes em pacientes hospitalizados ou individuos com fatores

favoraveis a infecgdes3.

Micrococcus luteus, geralmente, € um microrganismo ndo patogénico, mas em
pacientes imunocomprometidos, pode causar quadros graves de doencas. Estes
podem ser encontrados na pele, mucosa, e, as vezes, na orofaringe. M. luteus tem
sido associado com varias infec¢des e com quadros clinicos de bacteremia, peritonite,
infeccdes de cateteres venosos centrais, abscessos intracranianos, pneumonia, artrite

séptica, endocardite e meningitel’.
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O Bacillus subtilis possui acentuada importancia para as areas: médica, agricola e
farmacéutica. Os Bacillus spp sdo amplamente utilizados na producéo de antibioticos,
tais como: bacitracina por B. licheniformis ou B. subitilis, polimixina por B. polymyxa e
gramicidina por B. brevis. Certas espécies de Bacillus sdo muito utilizadas como

controle biolégico em bioensaios**.

Os efeitos benéficos de esporos de B. subtilis sobre o equilibrio da microflora
intestinal, € a razdo para a sua utilizacdo como probiético para tratamento ou
prevencdo de doencas intestinais*2. Os dados sobre a importancia geral de infec¢des
devido a B. subtilis sdo ndo robustos, uma vez que é uma pratica geral da maioria dos
laboratorios microbioldgicos descartar estas espécies ou relata como contaminantes.
Ha poucos relatos de infecgbes causadas por B. subtilis descritos na literatura, com
apenas um estudo retrospectivo que descreve o isolamento de B.subtilis resistente
aos antibiéticos*2.

A Candida albicans compde a flora normal do trato gastrointestinal e regides
mucocutaneas, incluindo boca e vagina. Por ser um organismo que faz parte da
microbiota humana, culturas de sangue positivas sdo frequentemente atribuidas a
contaminacao, o que pode levar a um atraso no diagndéstico de uma infeccdo por
Candida®.

H& aproximadamente 1,5 milhdes de espécies diferentes de fungos na Terra, mas
apenas cerca de 300 destes causam doencas. Dentre os fungos de importancia
clinica, a C. albicans tem relevancia por ser uma das principais causadoras de
micoses invasivas. Além disso, ela pode causar também a candidiase oral, vaginal e

até mesmo endoftalmite®344.

O uso indiscriminado de antibidticos e antifungicos que alteram a microbiota intestinal
dos pacientes associado ao aumento expressivo do niumero de imunodeprimidos em
decorréncia da emergéncia da AIDS, sao fatores que tém contribuido para o que
namero de infec¢des invasivas causadas por fungos, a exemplo de C. albicans, cresca
significativamente. O cendrio preocupante com a ocorréncia do aumento do niumero
de infeccbes causadas por cepas de microrganismo resistente impde um quadro de
atencédo epidemioldgica em paises como os Estados Unidos?’. Estima-se cerca de
46.000 infeccdes por Candida associados aos cuidados de saude em pacientes

hospitalizados a cada ano neste pais*4°.
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Muitas infec¢Bes sistémicas causadas por Candida séo refratarias aos medicamentos
e apresentam alta taxa de mortalidade durante a internacdo. Uma estimativa do CDC
indica que cada caso de infeccdo por Candida resulta em 3-13 dias de internacao
adicional, e um total de US $ 6.000 $ 29.000 em custos diretos em cuidados de saude.
Percebe-se, portanto que as infec¢des por cepas de Candida resistentes adicionam

milhdes de dolares aos custos com despesas de salde a cada ano?’.

A prospeccédo de produtos de origem natural tem importante papel no avanco e na
descoberta de novas alternativas terapéuticas para tratar as doencas infecciosas, haja
vista que um percentual elevado de todas as moléculas (aproximadamente 80%)
utilizadas como medicamento antimicrobiano entre 1981 e 2002 tiveram origem

natural 4647,

A grande diversidade estrutural encontrada na natureza e a pré-selecédo evolutiva
durante milhdes de anos que permitiram o desenvolvimento de atividades biologicas
pela interacdo dos organismos sao 0s principais motivos para que tantos
medicamentos tenham origem natural. Apesar de medicamentos, tais como 0s
antibioticos terem salvado milhées de vidas, houve na ultima década, especialmente
nas grandes industrias farmacéuticas, diminuicdo ou até mesmo interrupcao dos

investimentos nas pesquisas de novos antibiéticos de produtos naturais.

Entretanto, o fato das doencas infecciosas serem uma das principais causa de morte
no mundo, evidencia que ainda é necessario investir na pesquisa de novos
medicamentos oriundos de produtos naturais. A grande diversidade da flora brasileira
e as recentes descobertas cientificas viabilizadas devido aos recursos tecnologicos
existentes deveriam incentivar novas pesquisas que identifiquem extratos, fraco 27

componentes bioativos para serem utilizados terapeuticamente®”48:4°,
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3 BIOSPROPECCAO E O DESENVOLVIMENTO DE FARMACOS A PARTIR DE
SUBSTANCIAS NATURAIS

O Brasil € um pais que apresenta uma grande diversidade de espécies de seres vivos,
0 que favorece a bioprospecc¢ao de produtos naturais, definida como a busca racional
e sustentavel por organismos, genes, enzimas, COmMpoOStos, processos e partes
provenientes de seres vivos em geral, que apresentem um potencial econémico,
podendo levar ao desenvolvimento de um produto que tem relevancia ampla para
varios setores e atividades, por exemplo, biotecnologia, agricultura, nutricdo, industria
farmacéutica e de cosméticos, biorremediacdo, biomonitoramento, producdo de
combustivel por meio de biomassa, dentre outros. Os seus alvos séo coletivamente
chamados de recursos genéticos. Este conjunto constitui o patrimbnio genético

nacional0:51:52.53

O conhecimento das propriedades terapéuticas das espécies vegetais pelos povos
primitivos e pelos indigenas pode ser considerado fator fundamental para as
descoberta de substancias toxicas e medicamentosas que iriam ocorrer ao longo dos

tempos “8,

Um grande avanco na producdo de farmacos de origem natural foi a descoberta da
penicilina, por Alexander Fleming, em 1928, que possuia atividade superior a das
sulfas, além disso, a constatacdo de que fungos produziam substancias capazes de
inibir o crescimento bacteriano motivou uma nova frente de pesquisas na busca de
antibioticos, a exemplo da prospeccao em culturas de microrganismos, especialmente

fungos e actinobactérias’.

Entre as décadas de 40 e 60 houve um grande avanc¢o nas pesquisas que culminaram
com o incremento de produtos naturais de origem microbiana, em sua maioria,
eficazes para o tratamento de bactérias Gram positivas: B-lactamicos (cefalosporina),
aminoglicosideos (estreptomicina), tetraciclinas (clortetraciclina), macrolideos
(eritromicina), peptideos (vancomicina) e outros (cloranfenicol, rifamicina B,
clindamicina e polimixina B). As décadas que se seguiram, entre 0os anos 60-80, foram
marcadas pela descoberta dos agentes antibacterianos semissintéticos, sendo que
grande parte destes tiveram como base 0s prot6tipos naturais microbianos, como

derivados b-lactamicos (analogos de penicilina e cefalosporina, acido clavulanico,
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aztreonam), analogos da tetraciclina, derivados aminoglicosidicos (gentamicina,

tobramicina, amicacina)’.

Se consideramos: (i) o papel que os produtos naturais tiveram na bioprospecc¢ao de
antineoplasicos, (ii) que as doencas infecciosas perfazem como uma das maiores
causas de mortalidade no mundo, (iii)as alternativas terapéuticas disponiveis que ja
nao apresentam as respostas terapéuticas adequadas e, que, (iv) novos farmacos
com acdo antimicrobiana ndo tém sido aprovados pelas agéncias reguladoras
mundiais, concluimos que a busca por novos agentes antimicrobianos é uma

necessidade mundial®.

Soma-se a essas questdes o tempo gasto desde o momento da descoberta, quer seja
por sintese quer seja pelo isolamento de substancias a partir do extrato de plantas,
até a disponibilizacdo no mercado de um novo medicamento, que é extenso, podendo
durar décadas. Isto ocorre porque ha uma série de etapas, que buscam garantir a
eficacia e a seguranca do principio ativo que se deseja usar como agente no
diagndstico, no tratamento, na cura ou nha prevencdo de doencas humanas e de

animais, que precisam ser cumpridas®.

Embasada no grande potencial que a biodiversidade apresenta como fonte para a
descoberta de novos farmacos, juntamente, com um cenario de crescente nimero de
microrganismos resistentes as alternativas terapéuticas, a bioprospeccéo surge como

uma interessante alternativa na descoberta de substancias bioativas.

A bioprospeccao € um campo investigativo promissor do ponto de vista socioldgico e
muito propicio as abordagens reconhecidas na literatura como Actor-network-theory.
A natureza multidimensional, altamente complexa e que envolve um conjunto bastante
novo de estruturas, processos e relagbes técnicas e sociais, levando em conta o
conhecimento tradicional e o conhecimento cientifico, faz com que a bioprospeccéao
seja parte importante das agendas de sociologos, antropdlogos, geografos,

historiadores e economistas, dentre outros®?.

A biodiversidade tornou-se parte de estudos e projecdes da economia como um fator
de crescimento e geracdo de novos modelos de sustentabilidade social, ja que esta
representa um potencial de recursos disponiveis com agregacdo de valor ao

conhecimento cientifico®S.
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A biodiversidade brasileira € a maior do mundo com mais de 103.870 espécies de
animais e 43.020 espécies de vegetais conhecidas no pais®*. Essa biodiversidade tem
um potencial econémico ainda imensuravel, se consideramos a sua capacidade de
fornecer substratos para o desenvolvimento de novos farmacos®. Estes fatores fazem

com que ela seja alvo de biopirataria®->®.

Embora o Brasil seja o pais com a maior biodiversidade do planeta, paises como 0s
EUA apresentaram o maior numero de publica¢gdes, o que sinaliza que os paises com
uma vasta biodiversidade, a exemplo do Brasil, precisam conhecer cientificamente
melhor seu patriménio natural. Para tanto, faz-se necessario a criagdo de um marco
regulatorio robusto que garanta tanto o manejo sustentavel, quanto o impulsionamento

das pesquisas, bem como a inibicdo do crescimento da pirataria no Brasil >,

Houve, nos ultimos anos, um aumento significativo no niumero de familias e espécies
de plantas estudadas. Mas, considerando-se que existem mais de 300.000 espécies,
percebe-se que ainda ha muito por fazer. Esse cenario se agrava quando se avalia o
carater fragmentado da maioria dos estudos, que abordam apenas uma das partes da
planta, como folha, raiz ou caule, ou somente um tipo de preparacdo como 6leo

essencial ou extrato®°°b,

E preciso considerar que o “Brasil ¢ formado por seis biomas de caracteristicas
distintas: Amazonia, Caatinga, Cerrado, Mata Atlantica, Pampa e Pantanal™’. As
caracteristicas de cada um destes biomas sdo tdo singulares que a prospeccao

realizada em apenas um deles néo representa a biodiversidade do pais®® °,

3.1 Espécies Vegetais

= Myracrodruon urundeuva Allemao

Popularmente, a Myracrodruon urundeuva Alleméao (Figura 4), pertencente a familia
Anacardiaceae, € conhecida como aroeira, aroeira-do-sertdo, urundelva ou aroeira
preta. Esta espécie possui 0s sindnimos: Astronium juglandifolium Griseb. e Astronium
urundeuva Engl. e é caracterizada por ser decidua, heliéfita e xerdfita. Apresenta
distribuicdo natural que se estende pelas Regides Nordeste, Sudeste e Centro-Oeste

do Brasil até algumas regides da Bolivia, Paraguai e Argentina®.
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A aroeira chega a atingir 30 m de altura, dependendo da regido de sua ocorréncia.
Entre julho e setembro, costuma ocorrer a floragdo desta espécie, ja a maturacdo dos
frutos ocorre de setembro a outubro. A sua polinizacéo é realizada por abelhas e a
disperséo dos diasporos € anemocorica. Seus frutos sdo do tipo drupa globosa ou
ovoide, com célice persistente, considerado um fruto-semente. A semente € unica (0,2
a 0,4 cm de diametro), globosa, desprovida de endosperma, com epicarpo castanho-
escuro, mesocarpo castanho, carnoso, resinifero, com odor -caracteristico e

tegumento membranaceo.

Figura 4. Myracrodruon urundeuva Alleméo

Fonte: http://www.cnip.org.br/banco _img/Aroeira/myracrodruonurundeuvaallemo6.html

A entrecasca desta planta é amplamente utilizada por possuir propriedades
farmacoldgicas, tais como: anti-inflamatérias, adstringentes, antialérgicas e
cicatrizantes. No tratamento do reumatismo, a parte utilizada séo as raizes e as folhas
sao indicadas para o tratamento de Ulceras. Além disso, sua madeira, em funcao da
durabilidade e dificuldade de putrefacdo, é comumente usada na construcdo civil
como postes ou dormentes para cercas, na confeccdo de méveis de luxo e adornos
torneados. No entanto, devido aos seus principios alergénicos, a arvore nao deve ser

cultivada em locais de facil acesso ao publico®>68,

Em decorréncia desses mudltiplos usos, a aroeira vem sofrendo um processo de
exploracdo intensa, de forma predatoria, causando a devastacao de suas populacdes
naturais. Além disso, deve-se salientar que a exploracdo seletiva da aroeira para uso
na industria madeireira praticamente extinguiu os espécimes de grande porte, sendo,

portanto, considerada ameacada de extingao e categorizada como vulneravel6-68,


http://www.cnip.org.br/banco_img/Aroeira/myracrodruonurundeuvaallemo6.html
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= (Genipa americana L.

Genipa americana L. (Figura 5) € uma espécie da familia Rubiaceae, que apresenta
importancia econdmica®, sendo muito utilizada na producdo de alimentos, com
distribuicdo geogréfica no Brasil que se estende desde a Guiana e Maraj6 até Sao
Paulo e Mato Grosso. Fora do Brasil, sua distribuicdo também é vasta, estendendo-

se do México as Antilhas.

E uma arvore que pode atingir 10 a 12m de altura com caule reto de 60 cm de
diametro, com copa grande e arredondada de ramos numerosos e fortes, sempre
glabros, de casca lisa, espessa, cinzento esverdeada e com manchas cinzas mais
claras. Suas folhas sao simples, opostas, pecioladas, de 20 a 42 cm de comprimento
por 9 a 16 cm de largura, glabras em ambas as faces. Inflorescéncias em racemos

axilares ou terminais, com flores hermafroditas amarelo-ouro contendo 5 pétalas.

Os frutos, do tipo baga subglobosa, apresentam comprimento que variam entre 8 a 10
cm e didmetro de 6 a 7 cm, casca mole, parda ou pardacento-amarelada,
membranosa, fina e enrugada com polpa adocicada, contendo numerosas sementes

compridas, cinzento-escuras®®.

Figura 5. Genipa americana L.

Fonte: https://sobasombradasarvores.wordpress.com/arvores-frutiferas-e-aromaticas/jenipapo-

genipa-americana/

Nas cascas e nos frutos verdes, encontra-se uma substancia corante violeta ou azul-

escuro, denominada genipina, que é soliavel em &gua e no &lcool, que adquire


https://sobasombradasarvores.wordpress.com/arvores-frutiferas-e-aromaticas/jenipapo-genipa-americana/
https://sobasombradasarvores.wordpress.com/arvores-frutiferas-e-aromaticas/jenipapo-genipa-americana/
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tonalidade preta em contato com ar, isolada pela 12 vez em 1960. Foi durante muito
tempo utilizada pelos indios para se pintarem de negro e, ainda hoje é empregada na
marcacado de pecas de roupas, pintura de tecidos de palha e outros utensilios

domésticos®?7°,

= Azadirachta indica

Azadirachta indica (Figura 6), conhecida popularmente como Nim, € uma planta de
areas de clima tropical, subtropical e semiarido, pertencendo a familia Meliaceae,
sendo hoje conhecida pelo nome botanico Azadirachta indica A. Juss. O seu porte
pode variar de 15 a 20 m de altura, com tronco semi-reto a reto, de 30 a 80 cm de
didmetro, relativamente curto e duro, com fissuras e escamas, de coloragdo marrom-

avermelhada. O diametro da copa varia de 8 a 12 m, podendo atingir 15 m.

Figura 6. Azadirachta indica A. Juss
Fonte: https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Starr 0609280472 Azadirachta indica.jpg

Esta espécie costuma apresentar flores pequenas, brancas, bissexuadas que brotam
em feixes axiais, arranjando-se em inflorescéncias de cerca de 25 cm de comprimento;
possuem um perfume semelhante ao mel e atraem muitas abelhas. Os frutos séo lisos,
glabros, elipsoides, com 1,5 cm x 2 cm de comprimento, de cor amarelada quando
maduros, com uma polpa doce envolvendo as sementes, que sdo compostas por uma
casca e um ou mais carogos. As sementes e as folhas sdo usualmente empregadas

no controle de pragas.


https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Starr_0609280472_Azadirachta_indica.jpg
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Esta planta tem sido usada por séculos no Oriente como: planta medicinal (no
tratamento de inflamacdes, infec¢des virais, hipertensao e febre), repelente, material
para construcdo, combustivel, lubrificante, adubo e mais recentemente como

praguicida’®.

= Schinopsis brasiliensis

A Schinopsis brasiliensis Engler (Figura 7), conhecida popularmente como bradna ou
barauna, € uma espécie tipica da Caatinga, que pode chegar até 12 m de altura, com
cerca de 60cm de diametro e presenca de espinhos fortes, ocorrendo em quase todas
as areas deste bioma, da Bahia a Paraiba, com poucos espécimes do Rio Grande do
Norte ao Piaui. E uma planta de grande valor econdmico, por apresentar cerne duro,
resisténcia a fungos xiléfagos. O fruto da baralna é uma samara com as camadas do
pericarpo marcadamente diferenciadas: epicarpo membranoso, mesocarpo esponjoso
e endocarpo lenhoso. O endocarpo envolve a semente e nao se desprende facilmente,
formando o que definiram como pirénio. Essa camada funciona como uma barreira,
dificultando a germinacéo e, sob condi¢cdes naturais, essa pode ser uma estratégia

para que a espécie escape da seca’?.

Figura 7. Schinopsis brasiliensis

Fonte: https://belezadacaatinga.blogspot.com.br/2013/08/brauna-do-sertao-schinopsis-

brasiliensis.html

= Copernicia cerifera


https://belezadacaatinga.blogspot.com.br/2013/08/brauna-do-sertao-schinopsis-brasiliensis.html
https://belezadacaatinga.blogspot.com.br/2013/08/brauna-do-sertao-schinopsis-brasiliensis.html
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A Copernicia cerifera (sinonimia Copernicia prurifera; Figura 8), que pertence a familia
da Arecaceae, é conhecida comumente como carnauba. As folhas desta espécie
acumulam uma cera que apresenta na sua composicao ésteres, alcoois e acidos
graxos de massa molecular alta. Esta cera € utilizada na fabricacdo de cosméticos e
produtos de limpeza, filmes plasticos e fotogréaficos. E usada ainda, na composicédo de
revestimentos, impermeabilizantes, lubrificantes, vernizes, papel carbono, dentre
outros, em virtude disto, apresenta grande importancia econémica. Araiz da carnauba
€ popularmente utilizada na forma de elixir, para o tratamento de sifilis e afeccbes

cutaneas’®.

Figura 8. Copernicia Cerifera

Fonte: https://www.truthinaging.com/ingredients/copernicia-cerifera-wax

= Celtis iguanaea

Celtis iguanaea (Jacq.) Sargent, da familia Cannabaceae (Figura 9) é popularmente
conhecida como espordo-de-galo. O género Celtis possui aproximadamente 70
espécies com destribuicdo na regido temperada do Cerrado. Esta espécie apresenta
como suas principais caracteristicas a presenca de espinhos, altura elevada, coroa
arredondada e ramos aderindo verticalmente dando uma forma piramidal pe 35
dossel. Tem um tronco ereto e cilindrico de 15-30 cm de diametro. Est

etnofarmacoldgicos mostraram o uso de suas folhas na forma de infusdo para o
tratamento da asma e distarbios digestivos. Flavondides, cumarinas e mucilagem

foram identificados em andlise fitoquimica das folhas e caule’.


https://www.truthinaging.com/ingredients/copernicia-cerifera-wax
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Figura 9. Celtis iguanaea

Fonte: http://www.ufrgs.br/fitoecologia/florars/open _sp.php?img=8846

= Canavalia brasiliensis

A Canavalia brasiliensis da familia Legumisoae (Fabaceae) é popularmente conhecida
como feijao bravo do Ceara (Figura 10). Esta se caracteriza por ser uma leguminosa
herbacea fragil, perene e prostrada com folhas trifolioladas, foliolos ovados com apice
agudo, 12-15 cm de comprimento e 8-10 cm de largura, quase glabros. As
inflorescéncias sdo racemos axilares, 20-26 cm de comprimento, com flores roxas de
2-2.5 cm de comprimento. As suas sementes sdo castanho claro a castanho com
aprox. 11 mm de comprimento e 8 mm de largura, com um hilo preto, 6 mm de

comprimento’®.

O fato desta espécie do Novo Mundo ser muito tolerante a seca contribui com a sua
ampla distribuicdo geografica, no Cerrado brasileiro, por exemplo, pode ser cultivada
com sucesso como adubo verde durante a estacdo seca. Sobrevive ao periodo seco
de 5 meses (maio-setembro) mesmo em anos muito secos e € muito produtivo sob
condi¢cBes mais favoraveis. C. brasiliensis cresce bem em uma ampla gama de solos,
desde muito &cido (pH 4,3) até alcalino (pH 8,0) e est4 adaptado a condi¢cbes de baixa

fertilidade’®.


http://www.ufrgs.br/fitoecologia/florars/open_sp.php?img=8846
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Figura 10. Canavalia brasiliensis

Fonte: http://chalk.richmond.edu/flora-kaxil-kiuic/c/canavalia brasiliensis.html

= Cassia excelsa (Schrad)

A Cassia excelsa Schrad. (Figura 11), conhecida popularmente como Cassia do
Nordeste, Sado O&o e pau de velha, € uma espécie arbérea do cerrado e da caatinga
do Nordeste brasileiro, utilizada no paisagismo. Também é empregada na arborizacao
urbana no Sudeste brasileiro, e pode ser indicada para plantios associados a outras
espécies, destinadas a recomposicao de areas degradadas. Porém, suas sementes
apresentam baixa taxa de germinacdo devido a restricdo imposta pelo tegumento
impermeével, o que restringe seu uso direto ou sob condicbes adversas, sem a
utilizacdo de tratamento pré-germinativos’®. Esta espécie tem porte entre 5 a 10m,
com tronco 30-40 cm de diametro, revestido por casca fina e lisa. O seu fruto € um
legume alongado nd&o comestivel, cilindrico, indeiscente, negro, com sementes
amareladas. As folhas sdo ovaladas com base arredondada e apice agudo, glabros,
de 2-4 cm de comprimento.

=  Anpadenanthera colubrina

Anadenanthera colubrina (Vell.) Brenan (Figura 12), conhecida no Nordeste do Brasil
como angico, é amplamente utilizada em construcdes rurais, como fonte de energia,
bem como em medicamentos populares. Esta espécie pertencente a familia
Mimosaceae € amplamente distribuida na caatinga. A arvore cresce entre 5 e 20
metros de altura e o tronco tem um grande nimero de espinhos visiveis. Na medicina

tradicional, € usada para tratar problemas respiratorios e inflamacées’”.


http://chalk.richmond.edu/flora-kaxil-kiuic/c/canavalia_brasiliensis.html
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Figura 11. Cassia excelsa

Fonte: http://www.elsalvador.com/articulo/comunidades/proteja-ambiente-con-flores-follaje-88026

Esta espécie que é da familia Leguminosae e subfamilia Mimosoideae, é uma planta
arbérea com altura que pode variar 12-15 m e tronco de 30-50 cm de diametro. No
Nordeste, esta arvore é muito comum, sendo bastante conhecida pelo teor de tanino
de sua casca (32%). Em virtude disso, é amplamente utilizada na industria de curtume
dos Estados nordestinos. Sua madeira € util para construcao civil, obras hidraulicas,
confeccao de dormentes, tabuado, podendo ainda ser aproveitada para arborizacéo
de parques e pracas e para plantio em florestas mistas destinadas a recomposi¢éo de

areas degradadas de preservacao.

Figura 12. Anadenanthera colubrina

Fonte: http://arvores.brasil.nom.br/new/angicobranco/index.htm


http://www.elsalvador.com/articulo/comunidades/proteja-ambiente-con-flores-follaje-88026
http://arvores.brasil.nom.br/new/angicobranco/index.htm
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= Bromelia laciniosa

Popularmente, a Bromelia laciniosa (Figura 13) é conhecida como macambira, uma
planta da familia das Bromeliaceas, do género Bromelia, encontrada nas areas secas
do Nordeste, desde a Bahia até o Piaui, apresentando raizes finas, caule de forma
cilindrica e folhas (constituidas de duas partes distintas: base dilatada e limbo)

distribuidas em torno do caule.

O tamanho da planta é variado e o seu fruto € uma baga de trés a cinco centimetros
de comprimento e diametro variando de 10 a 20 milimetros. Ao amadurecer, as bagas
tornam-se amarelas, lembrando um cacho de pequenas bananas. A macambira

cresce debaixo de outras arvores ou nas clareiras.

Aproveitada na alimentacdo dos animais ou até mesmo do homem durante os longos
periodos de seca. Da base das folhas é extraida uma massa, da qual se fabrica um

tipo de péao.

B. laciniosa apresenta folhas dispostas na forma de roseta, onde se acumula agua;
tem raiz tipo fasciculada e, por conta dessa caracteristica pode ser utilizada no

combate a erosdo’s.

Figura 13. Bromelia laciniosa

Fonte: https://belezadacaatinga.blogspot.com.br/2011/03/macambira-bromelia-laciniosa.html


https://belezadacaatinga.blogspot.com.br/2011/03/macambira-bromelia-laciniosa.html
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4 ATIVIDADE ANTIMICROCRIANA DE ESPECIES VEGETAIS E DOS SEUS
METABOLITOS SECUNDARIOS

Neste trabalho foram estudadas algumas espécies coletadas na Caatinga, por este
ser um bioma exclusivamente brasileiro e porque em um estudo etnobotanico
conduzido por MACEDO ET AL., (2014), se detectou a ocorréncia de 116 espécies
com fins medicinais nesta localidade. Ademais, estudo tratando especificamente
sobre o uso medicinal de espécies nativas ocorrentes nesta regido sio escassos®’.
Outro fato importante que motivou esta pesquisa é que plantas medicinais deste
espaco geografico sdo amplamente utilizadas na medicina popular pelas
comunidades locais e pouco se sabe sobre uso destes recursos naturais, seus efeitos

terapéuticos e seus principios ativos °2.

O uso de plantas medicinais tem um papel importante para a saude publica, haja vista
gue para algumas comunidades, esta, ainda, € a Unica alternativa terapéutica
disponivel, apesar de todos o0s grandes avanc¢os na area de saude. Tudo isso fez com
gue o conhecimento popular das varias espécies brasileiras fosse se aprofundado. Sé
nos ultimos anos, o interesse cientifico, frente a tantas evidéncias do conhecimento

popular comegou a crescer®? 63,

O levantamento bibliogréfico das espécies descritas acima (Quadro 3) revelou que as
espécies Schinopsis brasiliensis, Anandenathera colubrina, Myracrodruon urundueva
e Celtis iguanea, apresentaram atividade antimicrobianas. Este levantamento
demonstra ainda que é incipiente a avaliacdo antimicrobiana destas espécies e, além

disso, muito dos testes conduzidos foram qualitativos®® ©7.

A M. urundueva, por exemplo, tem sido descrita como uma espécie que apresenta
propriedades curativas contra inflamacéo, ulceras, les6es da pele, tosse dentre outros.
Extratos hidroalcodlicos da casca desta planta demonstram atividade antimicrobiana
contra varios microrganismos patogénicos importantes, a exemplo, P. aeruginosa e S.

aureus dentre outros®7-%°.

A. colubrina, encontrada particularmente no nordeste brasileiro, € uma espécie
botanica nativa da Caatinga que apresenta consideravel potencial terapéutico

reconhecido. Apesar dos questionamentos de ordem cientifica sobre a sua utilizacéo,
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mecanismo de acao, posologia e indicacfes de tratamento. Esta planta € amplamente
utilizada na medicina tradicional pelos nativos da regido no tratamento da tosse, da
congestdo nasal, na expectoracdo e em infeccdes em geral, tratando-se de uma
planta promissora, explorada do ponto de vista etnobotanico e econémico, mas ainda

pouco explorada farmacologicamente®” 7.

A presenca de taninos nesta espécie tem sido muito associada a atividade
antimicrobiana observada’l. Constatou-se que o0s extratos hidroalcodlicos de
diferentes partes de A. colubrina tem atividade contra determinados patdgenos, a

exemplo do P. aeruginosa, B. subtilis e M. luteus 7?73,

A S. brasiliensis Engl, conhecida popularmente com bradna, tem sido usada como
tratamento para tosse, gripe, diarreia, fraturas e impoténcia sexual. Esta espécie
demonstrou um grande potencial como agente antibacteriano contra Vvarios

patdgenos, tais como P. aeruginosa, S. aureus, dentre outros’> 76,

Os bioensaios realizados com extratos hidroalcoodlicos de B. laciniosa atestam que
eles possuem acéao contra o E. coli, P. aeruginosa, dentre outros. Embora a atividade
inibitéria das plantas testadas sugira a presenca de substéncias ativas contra
microrganismos, estudos farmacologicos devem ser empreendidos a fim de identifica-

las’®.

A C. iguanaea, conhecida popularmente como esporao de galo, tem sido vastamente
estudada quanto a sua atividade antiulcerativa e fitotoxica 29! devido ao amplo uso
na medicina popular no tratamento de dispepsia, dores no corpo, reumatismo, dores
no peito, asma, coélicas e como diurético®’. No entanto, h& poucos trabalhos cientificos
gue avaliam a atividade antimicrobiana desta espécie. Os extratos das folhas e dos
caules mostraram atividade contra a Flavobacterium columnare®?. A presenca de

cumarinas e flavonoides foram constatadas em estudos fitoquimicos.

As cumarinas sdo conhecidas por apresentarem acdo anti-inflamatoria,
anticoagulante, antimicrobiana, vasodilatadora, anti-helmintica, sedativa, hipnética,
analgésica, hipotérmica e antitumoral. Enquanto que os flavonoides tém acéo anti-
inflamatdéria, analgésica, antialérgica, hepatoprotetora, antimicrobiana, antiviral e
anticarcinogénica. A presenca dessas substancias justifica um aprofundamento nos

estudos desta espécie’®.
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O levantamento bibliografico realizado mostra a grande relevancia que as diferentes
espécies da Caatinga tém para a bioprospeccdo de agentes antibacterianos,
considerando que muitas delas apresentaram acdo contra certos microrganismos.
Cabe ainda destacar que o perfil de resposta pode variar de acordo com a parte da
planta estudada, o que significa que a resposta terapéutica pode divergir, aumentando

assim o espectro terapéutico.



Quadro 2: Atividade Antimicrobiana de Plantas da Caatinga.

- Parte . . o . . ) Padréo
Espécie Microorganismo* Atividade Antimicrobiana Método Autor/Ano
Extrato Controle
Pseudomonas aeruginosa MIC=0,004pL.pL*
_ _ Enterococus faecalis MIC=1.000 pL.pL? o _
Schinopsis Casca . L Clorexidina Silva et al., 20127
o . Microdiluicdo em caldo o
brasiliensis (Bralina) Etanol ) nistatina
Staphylococcus aureus MIC=0,063 pL.uL"
Streptococcus oralis MIC=0,500 pL.pL?
) ) Folhas, L i
Schinopsis Difuséo em &gar .
o . Casca - -- -- Formiga et al., 20157
brasiliensis (Braina) .
Alcool
Anadenathera ] o Agua ]
) ) Casca Pseudomonas aeruginosa MIC=2500 pg.mL* Microdilui¢céo o Trentin et al., 20137
colubrina (Angico) gentamicina
Myracrodruon .
. . o Agua .
urundeuva (Aroeira, Casca Pseudomonas aeruginosa MIC=4000 pg.mL* Microdiluicao o Trentin et al., 2013%7
. gentamicina
Aroeira do sertao)
. Casca ) Difuséo em agar Florfenico
Celtis iguanea Flavobacterium columnare MIC=187.5 pg.mL* . L Castro et al., 200877
Metanol Microdiluicdo DMSO
o Folhas L )
Celtis iguanea -- -- Difuséo em é&gar Castro et al., 200877
Metanol
Escherichia coli MBC=125 pg.mL?
Bromelia laciniosa -
) Enterococus faecalis MBC=187,5 pg.mL™? _ o
(macambira de Etanol Microdilui¢éo

porco)

Klebsiela spp

MBC=187,5 pg.mL™

Salmonela spp

MBC=250 pg.mL*

Saetal., 201178

1A%



Staphylococcus aureus

MBC=145,8 pg.mL?

Pseudomonas aeruginosa

MBC=187,5 pg.mL*

Rhodococcus equi

MBC=187,5 pg.mL*

Listeria spp

MBC=166,7 pg.mL*

Coryebacterium spp

MBC=52.08 pg.mL™

Aeromonas spp.

MBC=500 pg.mL*

Yersinia enterocolitica

MBC=145,8 pg.mL*

S. epidermidis

MBC=104,2 pg.mL™

S. intermedius

MBC=62,5 pg.mL*

Streptococcus aereus

MBC=250 pg.mL"*

Streptococcus sanguis

MBC=83.33 pg.mL?

Nocardia spp

MBC=291,7 pg.mL*

Vibrio spp.

MBC=72,92 pg.mL?

Micrococcus spp.

MBC=104.2 pg.mL*

Staphylococcus coprie

MBC=208,3 pg.mL*

Edwadisiella spp

MBC=104,2 pg.mL™?

Bromelia laciniosa
(macambira de

porco)

Klebsiela spp MBC=6.250 pg.mL
Etanol
Agua
Acinobacter spp. MBC=8.333 pg.mL™?
Etanol
. Escherichia coli MBC=1.302,1 pg.mL*
Agua

Microdiluicéo

Silva et al., 20148°

A%



Klebsiela spp

MBC=1.041,7 pg.mL

Enterobacter spp

MBC=781.3 pg.mL"*

Acinobacter spp.

MBC=1.563 pg.mL?

Bromelia laciniosa
(macambira de

porco)

Etanol

Escherichia coli

MBC=500 pg.mL*

Enterococus faecalis

MBC=500 pg.mL*

Klebsiela spp

MBC=500 pg.mL*

Staphylococcus spp

MBC=1000 pg.mL*

Staphylococcus aureus

MBC=583,33 pg.mL*

Pseudomonas aeruginosa

MBC=500 pg.mL*

Coryebacterium spp

MBC=208,33 pug.mL*

Rhodococcus equi

MBC=500 pg.mL*

Listeria spp

MBC=666,66 pug.mL*

Acinobacter Spp

MBC=666,66 ug.mL?

Yersinia enterocolitica

MBC=583,33 pg.mL*

S. epidermidis

MBC=416,66 pg.mL™

S. intermedius

MBC=259 pg.mL*

Streptococcus aereus

MBC=1000 pg.mL™

Streptococcus suis

MBC=333,33 pug.mL?

Nocardia spp

MBC=1166,66 pg.mL"

Vibrio spp.

MBC=291,66 pg.mL™

Microdiluicao

Cavalcante et al.,
20088t

ey



Anadenathera

Candida albicans

MIC=31,25 pg.mL*
MBC=1000 pg.mL

Streptococcus mutans

MIC=2000 pg.mL-*
MBC>2000 pg.mL-*

MIC=2000 pg.mL*

Clorexedina nistatina

Lima et al., 20148

) Casca/alcool Streptococcus.suis Microdiluicao )
colubrina MBC>2000 pg.mL? alcool
_ MIC=2000 pg.mL!
Enterococus faecalis
MBC>2000 pg.mL*
. MIC=500 pg.mL"
Pseudomonas aeruginosa
MBC=1000 pg.mL-!
Anadenathera .
) o Fracéo etil MIC=31.25 pg.mL"* )
colubrina (fracéo etil Lima et al., 2014%
acetato MBC=2000 pg.mL-*
acetato)
Anadenathera
) . MIC=62,5 pg.mL* )
colubrina Fracédo hexano Lima et al., 2014%
MBC=2000 pg.mL-!
(fracéo hexano) ) ) _ o
Candida albicans Microdiluicao
Anadenathera N
. Fracao MIC=125 pg.mL? .
colubrina o Lima et al., 201482
cloroférmio MBC=2000 pg.mL-*

(frac&o cloroférmio)

Anadenathera
colubrina

(fracé@o aquosa)

Fracéo aquosa

MIC=10000 pg.mL*
MBC=2000 pg/mL

Lima et al., 20148

Staphylococcus aureus

MIC=390 pg.mL"?

Bacillus subtilis

MIC= 780 pg.mL*

Micrococcus luteus

MIC=390 pg.mL"?

Cloranfenicol,

Myracrodrun Enterococus faecalis MIC=780 pg.mL? Microdiluicao/
Casca/metanol __ _ L . tetraciclina e Jandu et al., 2013¢
urundeuva Escherichia coli MIC=1560 pg.mL* difus@o em disco stat
nistatina
Klebsiella peunomoniae MIC=3130 pg.mL*
Candida albicans MIC=1560 pg.mL
Aeromonas hidrophila MIC=780 pg.mL"?
Myracrodrun Folhas/hidroalco ) lodo e &gua )
) Staphylococcus aureus - Difuséo em agar Pinho et al., 201283
urundeuva olico

4%



Anadenanthera

DMSO,

colubrina (fracéo Frutos -- -- Difuséo em agar Tetraciclina, vancomicina Silva et al., 20068
aquosa) e penicilina
Anadenanthera
colubrina (fracéo Frutos -- --
etanolica ) 3 DMSO0, tetraciclina .
Difuséo em agar o o Silva et al., 20068+
Anadenanthera vancomicina e penicilina
colubrina (fracéo Frutos -- --
hidroalcolica
Anadenanthera ) o
. 5 Difusdo em agar/ DMSO, tetraciclina )
colubrina (fragdo Folhas - - ) o o o Silva et al., 20068
microdiluicao vancomicina e penicilina
aquosa)
Anadenanthera . o
. . MIC=1560 pg.mL Difuséo em DMSO, tetraciclina .
colubrina (fracéo Folhas Micrococcus luteus | ) _ o o Silva et al., 20068
) MBC=-6250 pg.mL* agar/Microdiluicao vancomicina e penicilina
Etanolica)
) - MIC=6250 pg.mL*
Anadenanthera Bacillus subtilis ) o
] . MBC=1250 pg.mL* Difuséo em DMSO0, tetraciclina )
colubrina (fracéo Folhas | ) o o o Silva et al., 20068
MIC=780 pg.mL"? agar/microdiluicao vancomicina e penicilina
hexano) Staphylococcus aureus
MBC=1250 pg.mL-*
Myracrodruoun o o
MIC=1560 pg.mL* Difuséo em DMSO, tetraciclina .
urundueva (fragéo Casca Staphylococcus aureus Silva et al., 20068

hexano)

MBC=6250 pg.mL*

agar/Microdiluicdo

vancomicina e penicilina

Schinopsis

brasilienses

Difusédo em éagar

Etanol

Chaves et al., 20118

1%



Myracrodruon Salmonella choleraesius
Semente/etanol ) - MIC=6780 ug.mL*
urundeuva Bacillus subtilis
Schinopsis
- Semente/etanol - -
brasiliens

Microdiluicao

Farias et al., 20138

Farias et al., 20138

o
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5 OBJETIVO GERAL

Realizar a triagem fitoquimica e avaliar as atividades antibacterianas e antifingicas

de extratos hidroalcodlicos e etandlicos de espécies vegetais do bioma Caatinga.

5.1 Objetivos Especificos

(i)

(ii)

(iii)

Determinar as concentracg@es inibitdrias minimas (CIM) e as concentracdes
bactericidas minimas (CBM) de extratos hidroalcodlicos e etandlicos de
partes diversas de plantas da caatinga sob as bactérias Bacillus subtilis,
Staphylococcus aureus, Micrococcus luteus, Streptococcus mutans,

Salmonella choleraesyus e Escherichia coli e o fungo Candida albicans;

Caracterizar qualitativamente as principais classes de substancias naturais
presentes nos extratos avaliados biologicamente por cromatografia de

camada delgada comparativa (CCDC);

Correlacionar a triagem fitoquimica com a avaliacdo biologica dos extratos

testados.
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6 MATERIAL E METODOS

6.1 Coleta e identificacdo das espécies vegetais

As espécies selecionadas para o estudo foram Canavalia brasiliensis Mart, (22965),
Cassia excelsea Schrader (22966), Genipa americana L. (22970), Copernicia cerifera
Mart. (22962), Celtis iguanaea Sarg. (22964), Azadirachta indica (22969),
Myracroduon urundeuva Alleméao (22960), Anadenanthera colubrina Vell. (22968),
Bromelia laciniosa Mart. (22963) e Schinopsis brasiliensis Engl (22961). Estas plantas
foram coletadas nas imediacdes do Departamento de Tecnologias e Ciéncias Sociais
(DTCS), da Universidade do Estado da Bahia (UNEB), no municipio de Juazeiro,
Bahia, em 30 de agosto de 2011 e foram identificadas pela botanica Dra. Horténsia
Pousada Batista. As exsicatas foram depositadas no Herbario da Universidade do
Estado da Bahia — HUNEB (Quadro 3).

Quadro 3 — Numero de Registro no HUNEB.

Espécie N° de Registro no herbario
Anadenathera colubrina 22968
Azadeirta indica 22969
Bromelia laciniosa Mart. 22963
Canavalia brasiliensis Mart. ex Benth. 22965
Cassia excelsa Schrader 22966
Celtis iguanaea (Jacq.) Sarg. 22964
Copernicia cerifera Mart. 22962
Genipa americana L. 22970
Myracrodruon urundeuva Allemao 22960
Schinopsis brasiliensis Eng. 22961

6.2 Ensaios Antibacterianos e Antifingicos

Os extratos, em etanol ou metanol, de diferentes partes de plantas (Quadro 4) foram
obtidos por extracdo a frio. Para tanto, as partes das plantas coletadas, mais

especificamente as folhas e os caules, foram secas ao ar. Partes dos vegetais secos
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e moidos foram submetidas a extracdo com solvente alcodlico (etanol ou metanol). A
extracao foi a frio, com etanol ou metanol no periodo de 72 horas (trés vezes), seguida
de filtracdo. As solu¢Bes alcodlicas obtidas foram submetidas a destilagdo a presséo

reduzida, para obtencéo dos respectivos extratos.

Quadro 4 — Plantas estudadas classificadas de acordo com a familia e a espécie, com

as respectivas partes.

Familia Parte estudada Extrato Espécie
Anacardiaceae Folha Etanol Myracrodruon urundeuva Allemé&o
Anacardiaceae Caule Metanol Myracrodruon urundeuva Allemé&o
Anacardiaceae Folha Metanol Schinopsis brasiliensis Eng.
Anacardiaceae Caule Etanol Schinopsis brasiliensis Eng.

Arecaceae Caule Etanol Copernicia cerifera Mart.
Arecaceae Folha Metanol Copernicia cerifera Mart.
Cannabaceae Caule Metanol Celtis Iguanaea (Jacq.) Sarg.
Cannabaceae Folha Etanol Celtis Iguanaea (Jacq.) Sarg.
Fabaceae Caule Metanol Canavalia brasiliensis Mart. ex Benth.
Fabaceae Folha Metanol Cassia excelsa Schrader
Fabaceae Caule Metanol Cassia excelsa Schrader
Fabaceae Folha Metanol Anadenanthera colubrina (Vell.) Brenan
Fabaceae Caule Etanol Anadenanthera colubrina (Vell.) Brenan
Meliciaceae Caule Metanol Azadirachta indica A. Juss.
Rubiaceae Caule Etanol Genipa americana L.
Rubiaceae Folha Etanol Genipa americana L.
Bromeliaceae Partes aéreas Metanol Bromellia laciniosa Mart. ex Schult. f.

6.3 Microrganismos

Os microrganismos utilizados foram (Quadro 5) bactérias Gram-positivos: Bacillus
subtilis ATCC6633, Staphylococcus aureus (ATCC6638), Micrococcus luteus
(ATCC10240) e Gram-negativos: Salmonella choleaesuis (ATCC14028), Escherichia
coli (ATCC94863) e fungo Candida albicans (ATCC18804).
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Quadro 5 — Microrganismos utilizados

Gram-positiva Gram-negativas Fungos
) - Salmonella
Bacillus subtilis ATCC6633 ) ATCC14028)
choleaesuis
Staphylococcus o ) Candidas
ATCC6638 Escherichia coli ATCC94863 ) ATCC18804
aureus albicans
Pseudomonas
Micrococcus luteus | ATCC10240 ] ATC27853
aeruginosa

6.4 Avaliacdo da atividade antimicrobiana

6.4.1 Ensaio de Microdiluicdo em Caldo

O ensaio de microdiluicdo em caldo para determinacdo da concentracao inibitoria
minima (CIM), que € a menor concentragdo na qual ha inibicdo do crescimento, foi
conduzido segundo as normas do Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI),
com modificacdes®®. Foram colocados 100 pL do meio de cultivo em todos 0s pocos
de uma placa de 96 pocos: Caldo Nutriente (Himeda®), para bactéria e caldo de
levedura e malte (Himeda®), para C. albicans. Em seguida, foram adicionados na
primeira fileira 100 uL da solucéo estoque dos extratos etandlicos de diferentes partes
das plantas (2000 pg.mL™). Ainda nesta fileira, foram colocados 100 pL de penicilina
(20 pg.mLY), ou cloranfenicol (1mg.100uL?) ou gentamicina (200 mg.mL?) ou do

diluente (Dimetilsulfoxido, 5% v/v), nos pocos subsequentes.

Em seguida, foram feitas diluicbes seriadas nas quais 100 puL da solucdo de 1000
ng.mL? contida na fileira A da placa de 96 pocos, transferido para a fileira B, utilizando
uma pipeta multicanal de 12 ponteiras. Apds homogeneizacdo por duas vezes, e
assim sucessivamente, até chegar a fileira H, sendo que a ultima aliquota de 100 pL

foi desprezada.

A suspensdo do inoculo foi de 1,5x10% bactérias/mL! (MacFarland 0,5). Foram
adicionados em todos os pocos 100 pL desta suspenséo. As placas de 96 pocos
inoculadas com as bactérias foram colocadas numa incubadora por 24 horas a 36°C

guando se tratava de bactérias; e no caso de fungos por 72 horas a 26°C.
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Os resultados foram observados visualmente através da presenca de turbidez. Os

pPOCOS que 0s extratos apresentavam atividade passavam de turvos para limpidos.

6.4.2 Determinacgdo da concentracdo bactericida minima

Apés a incubacgdo das microplacas foram realizadas as determinacdes da CBM. Com
auxilio de hastes de madeira estéreis, a mistura de cada po¢co da microplaca foi
replicada em placa &gar Mueller-Hinton para bactérias e agar Sabouraud para o fungo.
As placas foram incubadas a 37°C por 24h para as bactérias e a 26°C por 72h sob

condi¢ao de para o fungo.

6.5 Triagem Fitoquimica

A triagem fitoquimica foi desenvolvida pela a aluna Luiza Macedo sob a orientagéo da
Prof2. Dr2 Lourdes Souza Neta na UNEB. A identificacdo qualitativa das substancias
naturais das classes dos alcaloides, terpenos e esteroides foi realizada por
cromatografia de camada delgada comparativa (CCDC), conforme descritos por

Matos e Wagner®,

A presencga de taninos foi realizada segundo a metodologia de Matos (1997), na qual
foram transferidos 2mL do extrato bruto (Img mL-1) previamente solubilizados em
metanol para tubo de ensaio, adicionou-se trés gotas de cloreto férrico a 2%. O
aparecimento da cor verde evidencia positividade para taninos ndo hidrolisaveis, e a

cor azul-violeta para hidrolisaveis.

Para verificar a existéncia de alcaloides, seguiu-se a metodologia de Matos (1997), na
gual foi aplicado o extrato solubilizado em metanolna placa de CCD (cromato folha em
aluminio) e elui-se em propanol:amoénia (8,5:1,5) ou hexano:tolueno:dietilamina
(7,5:1,5:1). Apos esse processo, a placa foi revelada por borrifagdo com o reagente
de Dragendorff. A presenca de alcaloides se confirmou pelo aparecimento da

coloragéo alaranjada.
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A identificacdo da presenca de triterpenos e esteroides se deu pela metodologia de
Wagner (1984), onde o extrato solubilizado foi aplicado em placa de TLC e elui-se
com hexano:acetato (7:3), borrifando depois com reagente Liebermann (1mL acido
sulfarico concentrado, 20mL anidrido acético, 50mL cloroférmio). A presenca de
triterpenos se deu pelo aparecimento da coloragdo verde e a de esteroides pela

coloracéo acastanhada.



53

7 RESULTADOS

Os extratos dos caules, das folhas e partes aéreas de dez espécies coletadas na
Caatinga foram avaliados quanto as atividades antimicrobiana e antifungica, através
de microdiluicdo em caldo para a determinacdo da Concentracdo Inibitéria Minima
(CIM) (Tabelas 1 e 2). Observou-se que dos extratos das folhas, das partes aéreas e
dos caules das espécies testados, 14.81% apresentaram atividade antimicrobiana
(Figura 14), ndo havendo diferenca entre os percentuais de atividade e os extratos
das folhas e dos caules. Os testes apresentaram maior atividade contra
microrganismos Gram-positivos (12.04%) do que contra os Gram-negativos (2.78%).

Nenhum extrato apresentou atividade contra a Candida albicans.

16
14,81

12,04

%

00

o

=

2,78

TOTAL GRAM-POSITIVAS GRAM-NEGATIVAS

[

Figura 14. Porcentagem das espécies testadas que apresentaram atividade

antimicrobiana.

Apesar dos extratos terem apresentado maior atividade sobre organismos Gram-
positivos, um importante patégeno Gram-negativo, Salmonella choleraesuis, se
mostrou sensivel ao extrato alcodlico da folha da C. férrea e do caule da folha da S.
brasiliensis. Em geral, os extratos dos caules das plantas apresentaram atividade

superior aos extratos das folhas. Os extratos dos caules e das folhas apresentaram
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atividade contra S. aureus, M. luteus, S. choleraesuis e B. subtilis, sendo que este

ultimo foi o microrganismo que apresentou maior sensibilidade a acdo dos extratos.

Tabela 1 — Valores das concentragdes inibitorias minimas dos extratos etandlicos e

metanolicos das folhas das plantas.

Microrganismos

Espécie Extrato CIM (pg/mL)
E.coli  P.aeruginosa S. choleraesuis M. luteus S. aureus B. subtilis
Celtis
) Etandlico >500 >500 >500 >500 31,25 >500
iguanacea Sarg.
Genipa .
. Etandlico >500 >500 >500 >500 >500 >500
americana L.
Myracrodruon
urundeuva Etandlico >500 >500 >500 >500 >500 31,25
Alleméo
Anadenanthera )
) Metandlico >500 >500 >500 250 >500 >500
colubrina Vell.
Bromelia
o Metandlico >500 >500 >500 >500 >500 >500
laciniosa Mart.*
Caesalpinia )
Metandlico >500 >500 500 >500 >500 62,5
ferrea Mart.
Cassia excelsa -
Metandlico >500 >500 >500 >500 >500 >500
Schrader
Copernicia
) Metandlico >500 >500 >500 >500 >500 >500
cerifera Mart.
Schinopsis
brasiliensis Metandlico >500 >500 31,25 7.81 31.25 250
Engl.

*Partes aéreas

Os extratos das folhas que apresentaram maior atividade antibacteriana foram o da
C. iguanacea sobre 0 S. aureus, M. urundeuva sobre o B. subtilis, S. brasiliensis sobre
S. choleraesuis e S. aureus com CIM de 31,25 pg.mlt. Enquanto os extratos dos
caules da M. urundeuva sobre M. luteus, S. aureus e A. colubrina com CIM de 3,91

ug.mlt (Tabela 2).
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Tabela 2 — Valores das concentracdes inibitdrias minimas dos extratos etandélicos e/ou

metandlico dos caules das plantas.

Linhagens dos microrganismos

CIM (ug/mL)
Especie Extrato
E. coli P. aeruginosa S. choleraesuis M. luteus S. aureus B.subtilis
Anadenanthera 31,25
) Etanol >500 >500 >500 3.91 >500
colubrina Vell.
Copernicia cerifera
Etanol >500 >500 >500 >500 >500 >500
Mart.
Genipa americana L. Etanol >500 >500 >500 >500 >500 >500
Schinopsis brasiliensis
Etanol >500 >500 125 >500 >500 62,50
Engl.
Azadirachta indica Metanol >500 >500 >500 >500 >500 250
Canavalia brasiliensis
Metanol >500 >500 >500 >500 >500 >500
Mart.
Cassia excelsa
Metanol >500 >500 >500 >500 >500 >500
Schrader
Celtis iguanaea Sarg. Metanol >500 >500 >500 250 >500 >500
Myracrodruon
Metanol >500 >500 >500 3.091 3.91 62,5

urundeuva Alleméo

Os extratos etandlicos do caule da Anadenanthera colubrina Vell.,, da Schinopsis
brasiliensis, das folhas da Celtis iguanacea Sarg. e da Myracrodruon urundeuva
Allemao; e os extratos metandlicos do caule da Azadirachta indica, da Celtis iguanaea
Sarg., da Myracrodruon urundeuva Alleméao, das folhas da Anadenanthera colubrina
Vell., da Caesalpinia férrea Mart., e da Schinopsis brasiliensis Engl. que apresentaram
CIM menor que 500 pg.mL tiveram a Concentragdo Bactericida Minima determinada
— CIM (Tabela 3).
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Tabela 3 — Valores das Concentra¢Bes Bactericidas Minimas dos Extratos Ativos.

Linhagens dos microrganismos - CIM (ug.mL1)

Extrato Parte da M. S. P. S.
B. subtilis E. coli

planta luteus  aureus aeruginosa  choleraesuis
Anadenanthera )
. Etandlico Caule 250 31,25 e eeeeee e e
colubrina Vell.
Schinopsis .
o Etanolico Caule - - 500 @ = e >500
brasiliensis Engl.
Celtis iguanaea ]
Metanolico Caule 500 - e —
Sarg.
Azadirachta indica  Metandlico Caule - - >500 = == e e
Myracrodruon .
Metandlico Caule 125 250 S500  —emeem e emmeeee
urundeuva Allemé&o
Myracrodruon .
Etanolico Folha - >500 >500 e e e
urundeuva Alleméo
Celtis iguanacea . -
Etanolico Folha 500 e —
Sarg.
Caesalpinia ferrea .
Metandlico Folha - - S500 = cmememe mmmeee >500
Mart.
Anadenanthera )
. Metanélico Folha 500 - e,
colubrina Vell.
Schinopsis .
Metandlico Folha 15,625 31,25 >500 —-— - >500

brasiliensis Engl.

Dos 18 extratos das dez espécies testados, 94,44% (17) apresentaram resultado
positivo para taninos, excetuando-se apenas o extrato etandlico do caule da Genipa
americana L.. Os extratos etandlicos da folha da Celtis iguanacea Sarg. e do caule da
Genipa americana, e 0s extratos metanolicos das partes aéreas da Bromelia laciniosa
Mart., do caule da Canavalia brasiliensis Mart; da Celtis iguanaea Sarg. e da
Myracrodruon urundeuva Allemé&o apresentaram resultado positivo para presenca de

esteroides, correspondendo a 33.33 % dos extratos testados.

A presenca de alcaloides foi identificada nos extratos etandlicos do caule da Genipa
americana L., da Copernicia cerifera Mart. e da Anadenanthera colubrina Vell. e
metandlico da Azadirachta indica, da Myrocrodruon urundeuva Alleméo e da Celtis
iguanaea Sarg., 0 que corresponde a 33,33 % dos extratos (Figura 15). Os triterpenos

foram identificados nos extratos etanodlicos das folhas da Genipa americana L., da
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Celtis iguanaea Sarg., do caule da Genipa americana L. e metandlico das folhas da
Cassia excelsea Schrader, da Schinopsis brasiliensis Engl. e do caule da Celtis
iguanaea Sarg., estando, portanto, presente em 38,89% dos extratos testados (Tabela
4).

%

TANINOS ALCALOIDES TRITERPENOS ESTEROIDES

Figura 15. Extrato positivo por grupo quimico (%)
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Tabela 4 — Triagem Fitoquimica dos extratos de plantas da Caatinga por CCDC

o Parte da y ) B )
Espécie Solvente  Alcaléides® Triterpenos? Esterdides? Taninos®
planta
Genipa americana L. Folha Etanol - + - +
Celtis iguanacea Sarg. Folha Etanol - + + +
Myracrodruon
Folha Etanol - - - +
urundeuva Allemé&o
Cassia excelsa
Folha Metanol + + - +
Schrader
Copernicia cerifera Mart. Folha Metanol - + - +
Caesalpinia ferrea Mart. Folha Metanol - + - +
Anadenanthera
) Folha Metanol - - - +
colubrina Vell.
Schinopsis brasiliensis
Folha Metanol - + - +
Engl.
) . Partes
Bromelia laciniosa Mart. i Metanol - - + +
aéreas
Genipa americana L. Caule Etanol + + + -
Copernicia cerifera Mart. Caule Etanol + - - +
Anadenanthera
) Caule Etanol + - - +
colubrina Vell.
Canavalia brasiliensis
Caule Metanol - - + +
Mart.
Cassia excelsa
Caule Metanol + - - +
Schrader
Celtis iguanaea Sarg. Caule Metanol + + + +
Azadirachta indica Caule Metanol + - - +
Myracrodruon
. Caule Metanol + - + +
urundeuva Allemé&o
Schinopsis brasiliensis
Caule Etanol - - - +

Engl.

1-Dragendorff 2-Liebberman 3-Cloreto Férrico
NOTA: Os extratos metanoélicos das folhas da Celtis iguanaea, da Schinopsis brasiliensis, do caule da Myracrodruon

urundeuva Allemao e etandélico do caule da Schinopsis brasiliensis foram positivo para taninos condensados, os demais

taninos hidrolisaveis.
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8 DISCUSSAO

Embora existam relatos na literatura (Quadro 2) de que os extratos hidroalcodlicos
das espécies A. colubrina e M. urundeuva possuam atividade antimicrobiana contra
S. choleraesuis, microrganismo Gram-negativo, e contra a C. albicans 374 nesta
pesquisa estes resultados ndo foram confirmados (Tabela 1 e 2). A metodologia usada
nos referidos trabalhos néo foi igual a adotada nesta pesquisa, houve diferencas tais
como: a maneira de avaliar o crescimento bacteriano®, o extrato da A. colubrina foi
diluido a 40%" e em solucéo salina a 0,9% e a concentracdo do inoculo foi medida
por espectrofotometria’. Assim, é possivel que tal divergéncia possa ter ocorrido pelo
fato dos estudos nao terem sido conduzidos metodologicamente idénticos, bem como
coleta ter sido realizado em locais e periodos diferentes, uma vez que composicao
guimica dos extratos hidroalcodlicos pode sofrer influéncia de fatores correlatos ao
habitat da planta, o periodo de coleta, a estagdo do ano, 0 modo de extragdo, dentre

outros®.

Os extratos etandlicos das folhas da Celtis iguanaea, da Myracrodruon urundeuva
Allemdo e do caule da Anadenanthera colubrina e Schinopsis brasiliensis e
metanodlicos das folhas da Anadenanthera colubrina, da Caesalpinia férrea Mart.,
Schinopsis brasiliensis e do caule da Azadirachta indica, da Celtis iguanaea Sarg. e
da Myracrodruon urundeuva Allemdo apresentaram maior atividade contra os
microrganismos Gram-positivos. Este fato pode estar relacionado a diferencas
estruturais existentes nas bactérias Gram-negativas, que possuem uma membrana
externa sobre o peptideoglicano, presenca de cdpsula em algumas espécies e
porinas, que confere uma permeabilidade seletiva as espécies que apresentam esta
estrutura®. Neste caso, o acesso dos principios aos seus potenciais alvos €
dificultado.

Os extratos das folhas (CIM = 31,25 um.mL™?) e do caule (CIM = 125,0 um.mL?) da S.
brasiliensis Engl. e os das folhas Caesalpinia ferrea Mart. (CIM = 500,0 pm.mL™?)
apresentaram atividade antimicrobiana contra a S. choleraesuis, um importante
patdgeno causador de doencas transmitidas por alimentos. Os extratos das 10
espécies estudadas ndo apresentaram atividade contra a C. albicans nas

concentracgdes testadas.
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Em um estudo realizado por Silva et al. (2012)%, com o extrato etandlico da casca da
S. brasiliensis utilizando o método de microdiluicdo em caldo, constatou-se atividade
contra bactérias Gram-positivas E. faecalis, S. aureus e S. oralis com CIM de 1000
puL.puLt, 0,06 pL.uL! e 0,500 pL.uL? respectivamente, e Gram-negativas P.
aeruginosa com CIM de 0,004 pl.ult . Formiga et al. (2015)7, conduziram um estudo
com extratos hidroalcodlicos das folhas e da casca da Schinopsis brasiliensis,
utilizando o método de difusdo em disco, que demonstrou atividade contra Escherichia

coli, Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa e Enterococcus faecalis®.

Segundo Chaves et al. (2011)%, a Schinopsis brasiliensis apresenta atividade
antimicrobiana frente a cepas fungicas (C. albicans), Gram-positiva (S. aureus) e
Gram-negativas (E. coli, P. aeruginosa e K. pneumoniae), todas com importancia

clinica.

Outros estudos conduzidos com extratos da casca e das folhas da S. brasiliensis
utilizando o método de difusdo em agar nao constataram atividade desta espécie
contra os patégenos testados’>%. Farias et al. (2013), em um estudo utilizando o
método de microdiluicio em caldo com o extrato etandlico das sementes®’, também
ndo identificou atividade da S. brasiliensis contra os patdgenos testados. Nesta
pesquisa, 0 extrato das folhas apresentou atividade contra a S. choleraesuis, que é
Gram-negativa com CIM de 31,25 pg.mL™. O extrato também foi ativo contra as Gram-
positivas S. aureus e M. luteus com o CIM de 7,8125 pug.mL2e 31,25 pg.mL™. Ja o
extrato do caule apresentou atividade contra S. choleraesius e B. subtilis com CIM de
125 pug.mL'e 62,5 pg.mL:. Quanto a atividade antifingica, os resultados foram
consonantes com os achados dos autores acima, esta espécie ndo apresentou

atividade.

A espécie C. iguanaea € muito utilizada como planta medicinal no tratamento de dores
no corpo, reumatismo, dores no peito, asma e diurético. Devido o amplo uso popular
para ma-digest&o, estudos foram conduzidos por Trevisan et al. (2012)1%7, para avaliar
a atividade gastrica desta planta. Também tem sido descrito o uso das raizes e folhas
no tratamento da infeccg&o urinaria &. O extrato das folhas da C. iguanaea apresentou
atividade contra 0 S. aureus, enquanto o extrato do caule apresentou atividade contra

o M. luteus, sendo que ambos extratos apresentaram CBM de 500 pg.mL™.
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Em estudo realizado por Castro et al. (2008), com extrato metandlico das folhas da C.
iguanaea utilizando o método de difusdo em agar foi constatada atividade contra F.
columnare, uma bactéria Gram-negativa, que causa doencas em peixe®2. A falta de
outros estudos que avaliem esta espécie como agente antibacteriano, impossibilitou
a comparacdo dos resultados desta pesquisa, cujo extrato etandlico das folhas
demonstrou atividade contra a S. aureus, um importante patdégeno oportunista,
responsavel por muitas infecgcbes nosocomiais, que apresentou um CIM de 31,25
ng.mL e o extrato metandlico do caule demonstrou ac&o inibitéria contra M. luteus
com CIM 250 pg.mL 1.

O fato do extrato etanolico do caule da A. colubrina ter apresentado resultados
positivos contra o M. Luteus (CIM= 3.91 pg.mL™?) e S. aureus (31,25 pg.mL™?) é algo
relevante. A respeito do S. aureus, que embora seja um patdogeno oportunista e faca
parte da microbiota dos seres vivos, principalmente da pele; em condi¢des adversas,
como a quebra da barreira cutdnea ou diminuicdo da imunidade, pode causar sérios
danos a saude humana, como por exemplo, infeccées cutaneas. Além disso, também
sdo responsaveis por infecgcbes pOs-cirdrgicas, osteomielites, pneumonias,
abscessos, endocardites e bacteremia, sendo umas das causas mais comuns de
infeccBes nosocomiais, bem como de infecgbes comunitarias, que podem apresentar

altos indices de morbidade e mortalidade®®.

Os estudos que usaram o método de microdiluicdo em caldo demonstraram grande
atividade de A. colubrina®® 7273 apresentando CIM compativel com atividade
antimicrobiana para os seguintes patégenos: P. aeruginosa (500 pg.mL™), S. mutans
(2000 pg.mL™?), E. faecalis (2000 pg.mL™?), M. lutes (1560 ug.mL?t) e S. aureus (780
ug.mL?), além de acéo antifingica contra C. albicans %8723, Nesta pesquisa, 0 extrato
metandlico da folha néo apresentou atividade contra P. aeruginosa e S. aureus, mas
contra a M. luteus apresentou um CIM= 250 ug.mL™, ja o extrato etandlico do caule
desta mesma planta ndo apresentou atividade antimicrobiana contra P. aeruginosa,
no entanto, apresentou contra M. luteus CIM = 3,9 ug.mL*1 e S. aureus com CIM =
31,35 pg.mL* Por outro lado, um estudo conduzido com fragcdes aquosas, etandlico
e hidroalc6olica usando o método de difusdo ndo apresentou atividade

antimicrobiana’?.
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O extrato do caule da M. urundeuva apresentou atividade contra todos os
microrganismos Gram-positivos testados, M. luteus, S. aureus e B. subtilis com CIM
de 3,91 ug.mL?, 3,91 pg.mL e 62,5 ug.mL* respectivamente. J& o extrato da folha s6
apresentou atividade contra B. subtilis com CIM de 31,25 pug.mL2. Estudos realizados
por Trentin et al. (2013), Jandu et al. (2013), Pinho et al. (2011) e Chaves et al. (2011),
com extrato da casca desta espécie apresentaram atividade contra bactérias Gram-
negativas, P. aeruginosa com CIM de 4,0 mg.mL™?, E. coli com CIM de 1,56 mg,mL™?,

K. pneumoniae com CIM de 3,13 mg.mL™.

Estes efeitos observados sobre as bactérias e os fungos podem estar relacionados a
presenca de substancias tais como taninos e triterpenos, que foram identificados na

triagem fitoquimica.

No que se refere aos aspectos fitoquimicos, os testes qualitativos confirmaram a
presenca de triterpenos, esteroides e taninos no caule e na folha, além de alcaloides
apenas no caule. A presenca de triterpenos no extrato etandlico do caule esta em
consonancia com outros estudos fitoquimicos publicados’” 87, Pesquisas realizadas
sinalizam a presenca de compostos como lipidios, esteroides glicosideos e
glicosideos de polifendis no extrato hexano das folhas da Celtis iguanaea.
Considerando que ja foi evidenciado cientificamente que os alcaloides, triterpenos e
esteroides tém atividade antimicrobiana, a presenca destes na C. iguanaea pode estar

relacionada com a esta atividade-94.

Dos extratos testados, 17 (94.44%) foram positivos para taninos, sendo que todos os
extratos que apresentaram atividade antimicrobiana deram positivos para taninos. A
capacidade de precipitar proteinas, que estes compostos fendlicos apresentam esta
associada a sua atividade antimicrobiana e antifingica. Nos extratos testados, a
presenca destes compostos pode ter contribuido para a agdo antimicrobiana destas
plantas. O extrato da folha da A. colubrina e do caule S. brasilienses foram os Unicos
entre 0s extratos que apresentaram atividade que s6 foram positivos para tanino. O
extrato do caule da C. iguanaea foi Unico que apresentou resultado positivo para
alcaloides, triterpenos, esteroides e taninos. A presenca de alcaloides (38.89%),
triterpenos (38.89%) e esteroides (33.33%) também podem contribuir para atividade

antimicrobiana dos extratos.
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9 LIMITACOES E PERSPECTIVAS

O presente estudo foi realizado com extratos de plantas coletadas em seccfes
transversais. Embora tenhamos realizados estudo fitoquimico dos extratos dessas
plantas, objetivando também estabelecer uma correlacdo entre a presenca de
determinados grupo de substancia (taninos, terpenos, alcaloides) e as atividades
biolégicas, podemos identificar se o efeito encontrado é de uma substancia presente
no extrato ou devido ao sinergismo entre substancias dos diversos grupos. Mesmo
para aqueles extratos que apresentaram resultado positivo para apenas um grupo
qguimico, € possivel que a atividade antimicrobiana se deva a a¢ado conjunta de varias
substancias dentro do mesmo grupo quimico ou até mesmo devido ao efeito sinérgico

ou aditivo entre substancias do mesmo grupo.

Outra limitacdo do presente estudo € auséncia de abordagens metodoldgicas para
avaliacdo do potencial citotoxico. Todavia, como ainda € um estudo preliminar de
bioprospecc¢éo essa abordagem ocorrera no desdobramento do desenvolvimento do
trabalho.
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10 CONSIDERACOES FINAIS

A partir dos resultados encontrados em nosso trabalho quanto ao potencial
antimicrobiano e antifingico e da triagem fitoquimica de dez extratos hidroalcodlicos
e etandlicos de espécies vegetais do bioma Caatinga sobre cinco espécies de

bactérias e um fungo, é possivel considerar:

a) das espécies estudadas neste trabalho apenas trés ndo apresentaram
atividade antimicrobiana contra os microrganismos avaliados;

b) os extratos de plantas estudados apresentaram maior atividade contra os
microrganismos Gram-positivos;

C) os extratos hidroalcéolicos das espécies A. colubrina e M. urundeuva néo
apresentaram atividade antimicrobiana contra microrganismos Gram-negativos
e antifingica contra a C. albicans;

d) os extratos das folhas e do caule da S. brasiliensis Engl. e os das folhas
Caesalpinia ferrea Mart. apresentaram atividade antimicrobiana contra a S.
choleraesuis;

e) o extrato das folhas de S. Brasiliensis, nesta pesquisa, apresentou atividade
contra a S. choleraesuis, S.aureus e M. luteus e o extrato do caule apresentou
atividade contra S. choleraesius e B. subtilis;

f) o extrato das folhas da C. iguanaea apresentou atividade contra o S. aureus,
enguanto o extrato do caule apresentou atividade contra o M. luteus;

g) o extrato do caule da M. urundeuva apresentou contra todos 0s microrganismos
Gram-positivos testados e o extrato da folha s6 apresentou atividade contra B.

subtilis.

Desta forma, este estudo serve como etapa inicial da bioprospeccéao das espécies
estudados, abrindo caminho para que novas pesquisas sejam realizadas, a partir das
evidéncias cientificas que foram levantadas. Cabe ainda destacar que a
bioprospec¢édo tem um impacto econémico muito grande, j& que a biodiversidade
brasileira se confirma como rico manancial para descoberta de novos farmacos.
Some-se a tudo isso, que esses fatos séo fortes argumentos para justificar a protecao
desta biodiversidade e impulsionar a criagdo de marcos legais que protejam a

biodiversidade da pirataria.
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