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Maria Gleysiane Souza dos Santos, Profa. Dra. Brancilene Santos de Araujo, Analise
Integrativa da Producdo Cientifica sobre Propriedades Biofarmacoldgicas, Fitoquimica e
Toxicidade do Género Poincianella, Dissertacdo de Mestrado, Programa de Pés-Graduacao em
Biotecnologia (PROBIO), 2023.

RESUMO: Poincianella Britton & Rose, pertencente a familia Fabaceae, € caracterizado néo
somente por seu porte lenhoso e sua ocorréncia principalmente na Caatinga brasileira, mas sobretudo
por sua composicdo em propriedades naturais muito valiosa. Suas espécies mais importantes, tanto
por suas propriedades como por seu endemismo brasileiro, sdo: P. pyramidalis, a mais destacada,
seguida das especies P. pluviosa, P. bracteosa, P. gardneriana e P. microphylla. Sao ricas em
metabdlitos como alcalbides, terpendides, glicosideos e compostos fendlicos. Nao ha na literatura
estudos que reinam de forma complexa e abrangente informagdes detalhadas quanto a este género,
que apresenta grande relevancia para a biodiversidade da caatinga e para a salde perante seus
beneficios. Portanto, objetivou-se com este trabalho elaborar uma Revisdo Sistematica Integrativa da
literatura sobre o género Poincianella, afim de preencher estas lacunas. O método utilizado foi
baseado nas etapas de identificacdo do tema e selecdo da questdo norteadora; critérios de
elegibilidade, estabelecimento dos critérios de inclusdo e exclusdo; identificacdo dos estudos pré-
selecionados e selecionados; categorizagao dos estudos selecionados; analise, interpretagdo e sintese
dos resultados; apresentacdo da revisdo/sintese do conhecimento. Os objetos da investigacdo foram
listar as propriedades bioldgicas e farmacoldgicas apresentadas pelo género, sua constituicao
fitoquimica e possiveis efeitos toxicos que possam ser encontrados em suas especies. Os principais
resultados apontaram a PubMed como a base de dados que ofereceu maior o nimero de resultados,
com 53%, e 0 ano de maior publicacdo acerca do tema foi 2020. A lingua inglesa foi a que mais
obteve publica¢des (72%), assim como a espécie P. pyramidalis foi a mais investigada nos estudos
publicados. Muitas atividades biofarmacoldgicas foram confirmadas, destacando-se antioxidante
(17,85%), anti-inflamatéria (12,19%), neuroprotetora (10,27%), larvicida (7,6%), e antibacteriana
(6,92), dentre outras. Foram observadas as classes de metabdlitos secundarios acidos fenolicos,
flavonoides, biflavonoides, polifendis, fenois, taninos, taninos hidrolisaveis, alcal6ides, entre outras.
O efeito toxico mais comum foi o efeito abortivo (26%) em caprinos e ovinos. Em conclusdo, o
género Poincianella, principalmente a espécie P. pyramidallis, tem um grande impacto na flora da
Caatinga, bem como na medicina convencional e popular, uma vez que ela pode ser alvo de estudos
para a formulacéo de novas drogas e fitofarmacos, assim como também é de importancia veterinaria,
pois pode ocasionar danos a pequenos ruminantes se for consumida por animais prenhes de forma

livre.

Palavras-chave: Ac¢do medicinal de plantas, Atividades bioldgicas, Produtos naturais.



Maria Gleysiane Souza dos Santos, Prof. Dr. Brancilene Santos de Araujo, Integrative Analysis
of Scientific Production on Biopharmacological PropertiesConclui-se que 0 género
Poincianella, principalmente a espécie P. pyramidallis, possui forte impacto para a flora da
caatinga, e na medicina popular e convencional, visto que € alvo de estudo para formulacao de
novosfarmacos e também de fitofarmacos, Phytochemistry andToxicity of the Poincianella
Genus, Graduate Program in Biotechnology, (PROBIO), 2023.

ABSTRACT: Poincianella Britton & Rose, belonging to the Fabaceae family, is characterized not
only by its woody size and its occurrence mainly in the Brazilian Caatinga, but by its very valuable
composition in natural properties above all. 1ts most important species, both for their properties and
endemism in Brazil, are P. pyramidalis, as the most prominent, followed by the species P. pluviosa,
P. bracteosa, P. gardneriana and P. microphylla. They are rich in metabolites such as alkaloids,
terpenoids, glycosides and phenolic compounds. There are no studies in the literature that gather in
a complex and comprehensive way detailed information about this genus, which has great relevance
for the Caatinga biodiversity and for health in view of its benefits. Therefore, the objective of this
study was to elaborate a Systematic Integrative Review of the literature about the Poincianella genus,
in order to fill these gaps. The method used was based on the steps of identifyingthe theme and
selecting the guiding question; eligibility criteria, establishment of inclusion and exclusion criteria;
identification of pre-selected and selected studies; categorization of selected studies; analysis,
interpretation and synthesis of results; and presentation of the review/synthesis of knowledge. The
objects of the investigation were to list the biological and pharmacological properties presented by
the genus, its phytochemical constitution and possible toxic effects that may be found in its species.
The main results pointed to PubMed as the database that offered the highest number of results, with
53%, and the year of the largest publication on the subject was 2020. The English language was the
one with the most publications (72%), as well as the species P. pyramidalis was the most investigated
in the published studies. Many biopharmacological activities were confirmed, highlighting
antioxidant (17.85%), anti-inflammatory (12.19%), neuroprotective (10.27%), larvicidal (7.6%), and
antibacterial (6.92), among others. It was observed the classes of secondary metabolites such as
phenolic acids, flavonoids, biflavonoids, polyphenols, phenols, tannins, hydrolysable tannins, and
alkaloids, among others. The most common toxic effect was the abortive effect (26%) in goats and
sheep. It is concluded that the genus Poincianella, mainly the species P. pyramidallis, has a strong
impact on the flora of the caatinga, and popular and conventional medicine, since it is the subject of
study for the formulation of new drugs and also phytopharmaceuticals, as well as it is of veterinary

importance, as it can damage small ruminants if consumed by pregnant animals freely.

Keywords: Medicinal action of plants, Biological activities, Natural products.
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1. INTRODUCAO

Planta medicinal é assim definida sendo qualquer espécie de planta que contenha
metabolitos secundéarios que possam ser utilizados com finalidade terapéutica ou que possa ser
utilizado como indicador para a sintese de novas drogas (PENSO, 1980). Trazendo uma definicéo
mais recente, Namdeo (2018) aponta planta medicinal como vegetais que podem ser definidos como
plantas com propriedades terapéuticas ou que exercem um efeito farmacologico benéfico no corpo
humano ou animal.

As plantas com efeito medicinal sdo consideradas uma das fontes mais acessiveis e também
benéficas de tratamento a saude humana (BERNARDINI et al., 2018), sendo constantemente
utilizadas na preparacdo de medicamentos (LI et al., 2019). As prepara¢6es com plantas medicinais
tomam como base 0 uso de diferentes espécies e partes da planta, sendo possivel observar maior
extensdo e presenca de compostos e atividades bioldgicas em razdo das interagcBes quimicas entre 0s
constituintes, além do aumento da eficécia para vérios tratamentos e do interesse na formulagdo de

novos produtos a base de plantas (MATOTOKA & MASOKO, 2018).
A regido do semiarido brasileiro corresponde ao conhecido bioma Caatinga, o qual

apresenta uma rica biodiversidade com multiplas variedades de espécies vegetais endémicas
(GOMES-COPELAND et al., 2018). A caatinga é um Bioma totalmente brasileiro e sua extensdo
geografica ocupa quase todo o Nordeste. Seu clima é semiarido e enfrenta grande déficit hidrico,
baixa pluviosidade, além de altas temperaturas. Essas condicfes levam sua vegetacdo (em sua
maioria, cactaceas) a sofrer muito estresse e por isso apresentam adaptagdes morfofisiologicas que
as permitem ter crescimento e desenvolvimento em ambientes mais severos. Essas adaptacOes
levaram essas espécies a desenvolver sistemas de defesaconstituidos de compostos fitoquimicos, que
sdo substancias com atividades biologicas notaveis como acidos fendlicos, flavondides, alcaloides,
taninos e terpenos (PEREIRA et al., 2013; DICK et al., 2019).

Os componentes que conferem as plantas sua capacidade medicinal sdo os metabolitos
secundérios, também chamados de fitoquimicos. Metabodlitos secundarios sdo normalmente
denominados como pequenas moléculas organicas originadas por um organismo e nao sdo essenciais
para seu crescimento, desenvolvimento e reproducdo (MONFIL & CASAS-FLORES, 2014). Liu
(2004) define como compostos fitoquimicos com substancias nutrientes bioativas quimicas vegetais
em alimentos destaorigem (frutas, graos etc.) que podem trazer beneficios de interesse a saude, além
de conferir uma nutricdo essencial para precaver e reduzir o risco de doencas crénicas. As plantas
medicinais tém uma altissima variedade de metabdlitos secundarios que séo distinguidos em grupos
variados, os quais incluem os alcal6ides, os terpendides, glicosideos, compostos fendlicos,
flavonoides e saponinas (ALAEI & MAHANA, 2013).


https://www-sciencedirect.ez20.periodicos.capes.gov.br/topics/agricultural-and-biological-sciences/secondary-metabolite

Tais compostos séo originados do metabolismo secundario das plantas, que normalmente ¢é
uma resposta de defesa dos vegetais que atuam como mecanismos de protecdo contra um conjunto
de fatores que variam entre desequilibrios ecoldgicos de origens bidtica (como agentes patogénicos,
ataque de pragas, predacdo por herbivoros) e abiotica (seca, sais, metais pesados etc.) que causam
estresse para a planta. As vias de pentose, acido chiquimico, acido mevaldnico e acetato-malonato
sdo engarregadas pela biossintese de glicosideos, compostos fendlicos, terpendides e alcaldides, nesta
ordem (VELU et al., 2018).

As vias dos metabolitos primérios, resultado do metabolismo primério (&cidos nucleicos,
carboidratos, proteinas e gordura), sdo reconhecidas em varios vegetais diferentes. Esses metabolitos
efetuam um importante papel em vérias atividades bioldgicas, como crescimento, desenvolvimento
e reproducdo das plantas, e tém mecanismos biossintéticos muito similares em diferentes espécies
delas. Por outro lado, diferentes plantas medicinais tém uma enorme variedade de compostos
fitoquimicos com carater quimico distinto em espécies diferentes (YOUNESSI-HAMZEKHANLU
et al., 2022).

Poincianella Britton & Rose é um género Neotropical reclassificado do género Caesalpinia,
e ambos sdo pertencentes a familia Fabaceae (GUIDI et al., 2020). As espécies que 0 constituem séo
principalmente lenhosas e ocorrem em zonas tropicais e subtropicais (ZANIN et al., 2012). A
populacao destas regibes costuma utilizar um nimero consideravel de espécies deste género como na
carpintaria, na alimentacdo animal (bovinos, caprinos e ovinos) durante as estagdes secas e como
plantas medicinais (QUEIROZ, 2009). O Caesalpinia, do qual o Poincianella ¢é segregado,
morfologicamente é caracterizado, geralmente, pela grande variedade de tricomas glandulares,
espinhos de modificacdo caulinar ou como mecanismo de defesa; suas flores sdo zigomorficas com

sépala inferior ligeiramente modificada e estames aglomerados em volta do pistilo (POLHILL;
VIDAL, 1981).

A Fabaceae tem como caracteristicas morfoldgicas gerais as folhas alternadas compostas ou
recompostas com estipulas, nectarios extraflorais que garante a chegadade variados visitantes florais,
principalmente polinizadores e pulvinio na base do peciolo. Suas flores sdo dotipo inflorescéncia em
racemos e flores bissexuadas, diclamideas, calice pentamero, estames diadelfosduplo ao das pétalas,
ovario supero e unicarpelar (QUEIROZ, 2010). Os frutos sdo do tipo legume em forma de vagem
(porém existem excecdes). Esta familia abrange desde espécies arboreas até herbaceas anuais, muitas
delas com grande importancia econdmica e, sobretudo, alimentar (CARVALHO; GAIAD, 2021).

As espécies da familia Fabaceae ocorrem em varias regides do mundo, entretanto,
geralmente crescem em regides semidridas do Brasil, como a floresta de Caatinga. Tradicionalmente
a familia Fabaceae era classificada em trés subfamilias, sendo elas Mimosoideae, Faboideae e
Caesalpinoideae e € nesta ultima que se encontra o género Poincianella (NASCIMENTO et al.,

2012). Entretanto, atualmente € constituida por seis subfamilias: Detarioideae Burmeist., Dialioideae
2



LPWG, Duparquetioideae LPWG, Cercidoideae LPWG, Papilionoideae DC e Caesalpinioideae DC.
(LPWG 2017).

Dentre sua variedade de espécies, diversas propriedades biologicas tém sido atribuidas as
plantas deste género, como atividade antimicrobiana (CHAVES et al., 2016), atividade moluscicida
(SANTOS et al., 2012a), efeito anti-helmintico (BORGES-DOS-SANTOS et al., 2012), efeitos
inseticidas (GUIMARAESetal., 2015), capacidade de cicatrizacdo de feridas (BUENO et al., 2016),
havendo também casos de toxicidade em animais (CORREIA et al., 2017).

Das espécies de Poincianella, P. pyramidalis (Tul.) LP Queiroz (basdénimo Caesalpinia
pyramidalis) recebe destaque, sendo uma significativa espécie representativa da familia Fabaceae. E
popularmente conhecida como “catingueira”, 'pau de rato', ‘catinga de porco’, dentre outros (LEWIS
& SCHRIRE, 2003). Seus nomes populares fazem referéncia a seu cheiro forte caracteristico. E
largamente aplicada na medicina popular. Suas folhas e casca sdo usadas no tratamento de febre e
distdrbios estomacais, aléem de também serem utilizadas como diurético. Estudosanteriores sobre sua
composi¢cdo quimica constaram com a presenca de triterpenos, fenilpropandides, flavonoides e
biflavondides como os principais compostos em suas folhas, cascas e raizes (OLIVEIRA etal.,
2016a).

A espécie P. pluviosa (DC.) Queiroz, que esta entre as mais representativas neste género e
familia descritos, € sindbnimo de Caesalpinia pluviosa DC. var. peltophoroides (Benth.) Lewis
(GAGNON et al., 2013). E uma espécie muito abundante no Nordeste brasileiro e com registros
cientificos de que seus extratos e substancias isoladas ja demonstraram atividades farmacologicas,
como no tratamento de disenteria (DEHARO et al., 2001) e em atividades antimalérica (in vitro e in
vivo) (SOUZA et al., 2018b), antitumoral (in vitro e in vivo) (ZANIN, 2015) e antiestafilocécica
(FLORES; VILA; ALMANZA, 2006.

Embora os avancos na investigacdo das atividades biologicas e da fitoquimica das espécies
vegetais estarem sempre em crescimento, a literatura cientifica deve buscar e apresentar a
compreensdo de lacunas cruciais existentes. Apesar da disposi¢do de variados registros cientificos
quanto a vegetacdo da Caatinga, sobretudo das espécies de Poincianella, se faz necessario elevar o
nimero de estudos quanto aos seus efeitos bioldgicos e outros do género, afim de descobrir novas
propriedades, bem como de reunir as informagdes ja lancadas na literatura e assim ampliar as
possibilidades do entendimento de suas atividades. Uma relevante ferramenta auxiliadora para se
chegar a essa divulgacdo é a Revisdo Sistematica Integrativa da Literatura.

A Revisao Integrativa (RI) € um dos métodos mais abrangentes para revisao, na qual resume
dadosempiricos e tedricos da literatura com o objetivo de gerar um entendimento mais amplo de um
fendmeno em estudo. E por meio desse tipo de revisio que podem ser observadas mulltiplas
finalidades, por exemplo, para definigdo de conceitos, para revisar teorias ou realizar andlises das

metodologias empregadas nos estudos selecionados. Com as varias possibilidades de se compor a
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amostra e as muitas objetividades possiveis atraves deste método, é possivel se chegar a obtencédo de
conceitosbem estruturados, teorias ou problemas referentes a questdo da pesquisa (WHITTEMORE
&KNAFL, 2005).

Nessa perspectiva, a RI torna-se um método aplicado para sintetizar resultados alcancados
em um determinado problema, oriundos de estudos empiricos ou tedricos, de forma resumida e bem
estruturada, com o objetivo de contribuir para o conhecimento dedeterminado tema ao correlacionar
os achados dos estudos ja existentes (ROMAN & FRIEDLANDER, 1998).

Tendo em vista a necessidade da ampliacdo e refinamento dos conhecimentos sobre a
diversidade de atividades das espécies vegetais da Caatinga, em destaque as do género Poincianella,
objetivou-se realizar uma Revisdo Sistematica Integrativa da Literatura a respeito de suas atividades

biofarmacoldgicas, fitoquimica e quanto toxicidade das espécies deste género.



2. OBJETIVOS

2.1 Geral

Agrupar e caracterizar na forma de R1 a produgdo cientifica sobre a fitoquimica, atividades

biologicas e farmacologicas, e efeitos toxicos das plantas do género Poincianella.

2.2 Especificos

e Conhecer as espécies do género Poincianella, bem como as mais ocorrentes;
e Conhecer os resultados alcancados nas producdes cientificas acerca das espécies em estudo;

¢ Identificar os metabolitos secundarios que desempenham as atividades das plantas detectadas
nos estudos cientificos;

e Detectar novas descobertas apontadas quanto aos efeitos medicinais das espécies do género
em questao.



3. REFERENCIAL TEORICO

3.1 Quimica de Produtos Naturais

O uso de plantas com propriedades terapéuticas acontece desde a época milenar até os dias
atuais. Até meados do século XIX elas eram a base da farmacoterapéutica e com a producao quimica
no século XX, estimulou-se o desenvolvimento de medicamentos alopaticos através das industrias
farmacéuticas. Entretanto, cerca de 25% dos farmacos prescritos sdo originados, de forma diretaou
indireta, dos vegetais, usados também na producéo de fitoterapicos (SOUZA, 2015). Logo, pode-se
observar que embora os avanc¢os na medicina moderna e no desenvolvimento de ampla gama de
drogas sintéticas, as plantas e seus produtos naturais ainda sdo grandemente empregados
mundialmente no tratamento de muitas doencgas (YOUNESSI-HAMZEDKHANLU et al., 2021).

A quimica de produtos naturais trata de estudos quimicos, farmacoldgicos e fitoquimicos
em substéncias isoladas de origem natural, isto é, produzidos por organismos vivos, como plantas,
bactérias e fungos. Entretanto, ouso dos vegetais e o conhecimento de algumas desuas propriedades
terapéuticas sdo interessantes para 0 homem desde os primérdios de sua origem e histéria. Um
exemplo é o estudo sistematico de plantas medicinais documentado no Papirus Ebers, escrito a cerca
de 1.500 anos a.C. que enumera cerca de cem doencas e especifica um variado nimero de drogas de
natureza vegetal e animal (PINTO et al. 2002).

A pesquisa em Quimica dos Produtos Naturais tem possibilitado a descoberta de novos
modelos estruturais e substancias bioativas, auxiliando a pesquisa e obtencéo de novos medicamentos
a partir de fontes naturais a producao de fitoterapicos, bem como ao aumento de acervo cientifico e
de conhecimento na area (DAVID & DAVID, 2002). Diversas sdo as abordagens utilizadas na
pesquisa em quimica de produtos naturais, decorrente daamplitude e desenvolvimento conquistado
ao longo da histéria, adquirindo, portanto, perfil de ciéncia interdisciplinar. No Brasil, ela tem
ascendido e se diversificado notoriamente no século XXI, adquirindo expanséo, colaborando mais
efetivamente e englobando as mais diversas areas, como fitoquimica, farmacognosia, quimica
medicinal, farmacologia, biossintese, metabolémica, dentre outras ciéncias 6émicas cada vez mais
presentes, revelando-se, entdo, de forma promissora (BERLINCK et al., 2017).

E a presenca de produtos naturais que confere aos vegetais a sua capacidade terapéutica, 0s
quais nos vegetais sdo constituidos pelos metabodlitos secundarios. Os metabdlitos secundarios
possuem participacdo efetiva nas atividades biologicas, como antioxidante, anti-inflamatoria,
antimicrobiana,  antitumoral,  antimalarica,  hipoglicemiante,  analgésica,  antipirética,
antiulcerogénica, larvicida, entre outras (MENEZES et al., 2007; CECHINEL FILHO, 2009; GOIS
etal., 2017). Nesse contexto, o bioma Caatinga pode contribuir para estes objetivos devidoa condicdo
aridadaregido, o que obriga plantas a produzir metabdlitos secundéarios para sua adaptagdoao mesmo
(PEREIRA et al., 2013; DICK et al., 2019).



3.2 Caracteristicas da Caatinga

O nome “caatinga” ¢ de origem Tupi-Guarani e significa floresta branca, que caracteriza
bem o aspecto da vegetacdo na estacdo seca, quando as folhas caem (PRADO, 2005). Ela trata-se de
um bioma exclusivamente brasileiro com mais de 1.500 tipos de diferentes espécies vegetais, muitas
delas ndo encontradasem nenhum outro lugar do mundo (BRASIL,2011). Representa 70% daregido
nordeste do Brasil e 11% do territdrio nacional, tendo por forte caracteristica um clima semiéarido,
baixa pluviosidade, altas temperaturas e taxasde evapotranspiracdo. Sua vegetacdo €
constituida, sobretudo, de plantas xerofitas, como cactos (MAIA et al., 2017; OLIVEIRA
NETO et al., 2018).

A Caatinga possui a maior extensdo continua de floresta tropical sazonalmente seca do
mundo (SILVA; LEAL; TABARELLI, 2018). Seddon et al. (2016) aponta a floresta da Caatinga
como um dos seis ecossistemas mais vulneraveis as variagdes climéaticas, com modelos climaticos
que indicam uma provavel reducéo de 22% nas chuvas e um aumento de 3 a 6 °C na temperatura até
2100 (IPCC, 2014). Sua vegetacao € formada por uma variedade de plantas adaptadas ao clima do
semiarido nordestino, pois devido as condi¢cfes climaticas do bioma, a vegetacdo desenvolveu
caracteristicas quimicas apropriadas para lidar com os fatores ambientais de onde esta inserida. Esse
mecanismo tornou-a ricas em compostos bioativos, sendo eles um forte recurso para a
bioprospeccdo deatividades biofarmacoldgicas de interesse. Sua diversidade vegetativa, ainda que
superficialmente investigada, traz possibilidades para o desenvolvimento de novos medicamentos
devido a acdo de diversos tipos de metabolitos secundarios (OLIVEIRA et al., 2021).

O Brasil é constituido de seis grandes regies ecoldgicas ou biomas: Amazonia, Pantanal,
Mata Atlantica, Cerrado, Pampa e Caatinga. A extensao territorial da Caatinga cobre 863.752 km 2 e
é restrita em quase totalidade ao Nordeste do Brasil, a qual inclui partes dos estados do Ceara, Piaui,
Rio Grande do Norte, Paraiba, Pernambuco, Alagoas, Sergipe, Bahia e chega também a uma pequena
regido no Sudeste, ao estado de Minas Gerais, no Vale do Jequitinhonha (IBGE, 2019). A figura 1
demonstra a distribuicdo geogréfica da Caatinga.

Muitas plantas da Caatinga sdo amplamente conhecidas e utilizadas na medicina popular
brasileira. Algumas delas sdo comercializadas para a producao de produtos fitoterapicos, tais como
Myracrodruon urundeuva Allemé&o, Erythrina velutina Willd e Anadenanthera colubrina (Vell.)
(ALBUQUERQUE- et al., 2007). Diversas sdo as atividades biolégicas das plantas da Caatinga que
ja foram investigadas e confirmadas, como efeitos anti-inflamatorios, antibioticos, antitissicos,
antiespasmadicos, inseticidas e repelentes (SA, 2018). Também jé foi apontada a eficacia dos 6leos
essenciais da Caatinga no combate ao Aedes aegypti, principalmente na fase larval, indicando um
recurso alternativo no combate as larvas de A. aegypti (MARQUES et al., 2021). Na medicina
tradicional, as plantas deste bioma tém sido utilizadas para tratar varias de doencas, como disturbios

da pele e gastrointestinais, infeccdes do trato urinario e tuberculose (AGRA et al., 2007).



As espécies do género Poincianella que ocorrem neste bioma sdo bastantes utilizadas em
usos amplamente variados, como combustivel, carvdo vegetal, lenha, construgdes rurais e em usos
ndo madeireiros e, essencialmente, de forma medicinal devido a sua riqueza de bioativos (FERRAZ
et al., 2012).

Figura 1: Extensdo Territorial da Caatinga
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3.3 Caesalpinia / Poincianella

O género Poincianella é derivado do diminutivo Poinciana e pertence a familia Fabaceae.
E encontrado em regides aridas, sazonalmente secas, de solos arenosos ou calcarios, caracteristicos
da regido caatingueira (BRITTON & ROSE, 1930). Embora sejam reconhecidas por algumas
caracteristicas notoriamente marcantes, como o gineceu unicarpelar que resulta no tipico fruto da
familia, o legume, também ¢é exibida uma alta diversidade morfologica (BORGES, 2010).

Morfologicamente, essa familia é dotada por caracteristicas distintas que compreendem
folhas alternativas e opostas, palmadas, bipinadas (predominantes, mas ndo universais), pinadas,
mais raramente podem ser trifoliadas, e ainda com estipulas, pulvinio, as vezes transformadas em
espinhos, frequentemente com nectéarios extraflorais e foliolos com pequenas estipulas. As flores
distribuidas em racemos, zigomorfas e geralmente vistosas e hermafroditas, mondclinas, célice

pentamero, corola tipicamente papilionada com cinco pétalas onde a primeira recebe nome de vexilo



ou estandarte, protegendo as demais pétalas no botdo; os 6rgaos florais sdo formados normalmente

por cinco pétalas e as vezes menos, androceu com dez estames podendo ter menos (entre cinco e
nove) e o gineceu dispBe de carpelo, estilete e estigma papiloso (MORETI et al., 2006). Seu fruto
geralmente é do tipo legume, mas também ocorrem alguns outros, como drupa, sémara, craspédio,
foliculo e lomento (SOUZA; LORENZI, 2012). O caule tem por caracteristicas principais o tronco
lenhoso e cilindrico, acinzentado, tendo ou ndo proje¢des conicas (CRUZ, 2019; AMORIM, 2014).

A familia Fabaceae pertence a divisdao das Angiospermas, classe Dicotiledéneas da ordem
Rosales possui em torno de 650 a 670 géneros e 18.000 espécies (NASCIMENTO et al., 2012),
distribuidos nas zonas tropicais e subtropicais e presentes em quase todo o mundo. Muitas espécies
dafamilia Fabaceae sdo economicamente importantes como plantas forrageiras, produtoras de fibras,
tintas, gomas, resinas, 0leos, adubo verde e ainda como alimento. Na familia Fabaceae encontramos
exemplos de espécies com interesse alimenticio, tais como: ervilha (Pisum sativum), grdo-de-bico
(Cicer arietinum), feijao (Phaseolus vulgaris) entre outros (LEWIS, 1987).

Anteriormente, como retrata Lewis (LEWIS, 1987; LEWIS & SCHRIRE, 2003), nesta
familia encontravam-se trés subfamilias de importancia destacada, sendo elas: Mimosoideae DC. (5
tribos, 63 géneros), Papilionoideae/Faboideae DC. (31 tribos, 443 géneros) e Caesalpinioideae DC.
(5 tribos, 152 géneros). Nesta ultima, encontra-se 0 género Caesalpinia, o qual é constituido de
arvores e arbustos tropicais ou subtropicais e dispdes de mais de 150 espécies ao redor do mundo
(LIMA-SARAIVA, 2017).

Na atualidade, pertence a familia Fabaceae seis subfamilias: Papilionoideae DC. (14.000
espécies), Caesalpinioideae DC. (4.400 espécies), Detarioideae Burmeist. (760 espécies),
Cercidoideae LPWG (335 espécies), Dialioideae LPWG (85 espécies) e com apenas uma espécie
aceita para a subfamilia, a Duparquetioideae LPWG. Nesta proposta mais recente, Mimosoideae
deixou de ser uma subfamilia e tornou-se clado da Caesalpinioideae, enquanto que Cercidoideae,
Detarioideae, Dialioideae e Duparquetioideae pertenciam a Caesalpinioideae como tribo ou género
e tornaram-se subfamilia da familia Fabaceae (LPWG 2017).

Morfologicamente, pode-se destacar algumas principais diferencas entre as seis subfamilias,
descritas na tabela 1.

Houve uma reclassificacdo taxonémica de diversas espécies do género Caesalpinia,
agrupando diversas espécies, como a C. pyramidalis (Tul.), no género Poincianella, mudando de
nome para Poincianella pyramidalis, C. pluviosa (DC.) para P. pluviosa (DC.) e C. bracteosa (Tul.)
para P. bracteosa (Tul.), juntamente com outras espécies de Caesalpinia, foram revisadas e

reclassificadas no género Poincianella, como pode ser visto na Tabela 1 (LEWIS, 1998).



Tabela 1: Principais diferengas morfologicas entre subfamilias da familia Fabaceae.

(Continua)
Subfamilia Habito Folhas Inflorescéncia Flores

Papilionoideae Arvores Pari ou Predominantemente | Bissexuais, as
desarmadas, imparipinadas, | racemosa, Vezes
arbustos, lianas, | palmadas pseudoracemosa ou | unissexuais,
ervas e compostas, paniculada. normalmente
trepadeiras tambem com  simetria
retorcidas ou com | comumente uni bilateral,
gavinhas. ou trifolioladas, raramente

raramente bi ou assimétricas.
tetrafolioladas,

nunca

bipinadas.

Caesalpinioideae | Arvores, Geralmente Globosas, Geralmente
arbustos, lianas, | pulvinadas, espigadas, bissexuais,
funcionalmente comumente paniculadas, raramente
herbéaceas, bipinadas, racemosas ou em unissexuais, ou
ocasionalmente normalmente fasciculos. ainda
aquaticas, néo | paripinadas, bissexuais
armadas ou | raramente combinadas
comumente imparipinadas, com flores
armadas de | menos unissexuais
espinhos ou | frequentemente elou  estéreis
espinhos  nodais | bifolioladas, em
ou infranodais. modificadas inflorescéncias

em filodios ou heteromorficas,

ausentes. bilateralmente
simétricas  ou
assimétricas

Detarioideae Arvores Folhas Racemo ou | Bissexuais ou
desarmadas, as | paripinadas, panicula; bractéolas | com flores
vezes arbustivas. | bifoliolada ou | pequenas agrandes, | bissexuais e

com normalmente masculinas
NUMerosos petaloides, valvadas | radialmente ou
pares de | ou imbricadas. rapidamente a
foliolos, ou até grandemente
raramente bilateralmente
unifoliolada. simétricas, mas
folhas nunca
pulvinadas, papilionadas.
foliolos

opostos ou

alternados,

exstipelados,

glandulas

translicidas

ocorrente

algumas vezes.
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Tabela 1: Principais diferengas morfologicas entre subfamilias da familia Fabaceae.

(Concluséo)

Subfamilia Habito Folhas Inflorescéncia Flores

Cercidoideae Arvores, arbustos | Uni ou | Racemosa ou | Bissexuais,

ou lianas | bifolioladas, pseudoracemosa; raramente
gavinhas, em | pulvinadas, bractéolas pequenas | unissexuais,
maioria pode ser | a grandes. rapidamente a
desarmadas mas | bilobada com fortemente de
com frequéncia | um  pequeno simetria
de espinhos ou | mucro no apice bilateral,  por
espinhos ou entre 0S vezes
infraestipulares, lobos, papilionadas.
ramos raramente | exstipelado.
modificados em
cladddios
achatados.
Dialioideae Arvores ou | Imparipinadas, | Grandemente Bissexuais,
arbustos raramente ramificadas, radialmente ou
desarmados. paripinadas, tirsoides, menos | ligeiramente a
folioladas ou | frequente racemos | fortemente
ou compostas | com antotaxia | bilateralmente
palmadas, distica, bracteoles | simétricas.
oliolos pequenos ou
alternados, ausentes.
raramente
opostos,

Duparquetioideae | Liana desarmada | Imparipinadas, | Um racemo | Bissexuais,
pulvinadas, terminal, ereto, de | fortemente
foliolos 10 a 30 flores; duas | simétricas
opostos, bractéolas bilateralmente
exstipelados. peguenas.

Fonte: Legume Data Portal, 2022.

Este género possui um nimero menor de espécies, aproximadamente de 27 a 35, somando
cinco delas, endémicas do Brasil (figura 2), representadas por P. pyramidalis L. P. Queiroz, P.
pluviosa (DC.) L. P. Queiroz, P. bracteosa (Tul.) L. P. Queiroz (QUEIROZ, 2009), P. gardneriana
(Benth.) LP Queiroz e P. microphylla (Mart. Ex G.Don) LP Queiroz (OLIVEIRA etal.,2016 b).
Dentre estas espécies, a P. pyramidalis (Tul.) LP Queiroz recebe destaque especial: nativa e endémica
do Nordeste brasileiro, encontrada principalmente na Caatinga (OLIVEIRA et al.,, 2016a). P.
pyramidalis tem sido empregada popularmente no tratamento de variadas patologias, como doencas
gastrointestinais, respiratorias, febre, diabetes, colicas e inflamacdes em geral (SOUSA et al., 2021).
Quimicamente, P. pyramidalis se destaca pela presenca de esterdides, acidos fenolicos, alcoois
graxos, taninos, fenilpropandides, lignanas e flavondides (especialmente biflavondides) (CHAVES
et al., 2016).
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Figura 2: Distribuicdo geografica das plantas do género Poincianella
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Fonte: Dados da pesquisa, 2023. Adaptado de Gagnon et al., 2013.

Abaixo, a tabela 1 com aproximadamente todas as espécies do género Poincianella:

Tabela 2: Poincianella Britton & Rose (27/~ 35 espécies)

(Continua)
Espécies Voucher de herbério Local de coleta
Poincinaella mexicana (A. Gray) | Hughes et al. 1606 (NY, FHO) México
Britton & Rose
Poincinaella mexicana (A. Gray) | Delgado 01-2114 (MEXU) México
Britton & Rose
Poincinaella mexicana (A. Gray) | Lewis sn, Kew Living Coll. 1973— Mexico

Britton & Rose

21714 (K)

Poincinaella mexicana (A. Gray)
Britton & Rose

Gagnon & Marazzi EG2010.015
(MT)

EUA, cultivado

Poincianela aff. Mexicana Contreras sn (MEXU) México
Poincianella acapulcensis | Lote 3205 (K) México
(Standl.) Britton & Rose
Poincianella acapulcensis | MacQueen et al. 406 (K) México
(Standl.) Britton & Rose
Poincianella bracteosa (Tul.) LP | Carvalho-Sobrinho 218 (HUEFS) Brasil

Queiroz
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Tabela 2: Poincianella Britton & Rose (27/~ 35 espécies)

(Continua)

Espécies Voucher de herbario Local de coleta
Poincianella bracteosa (Tul.) LP | de Queiroz 7845 (HUEFS) Brasil
Queiroz
Poincianella bracteosa (Tul.) LP | de Queiroz 10085 (HUEFS) Brasil
Queiroz
Poincianella caladenia (Standl.) | Contreras 2868 (MEXU) México
Britton & Rose
Poincianella caladenia (Standl.) | Lewis et al. 2072 (K) México
Britton & Rose
Poincianella eriostachys (Benth.) | Hughes 1832 (K) Mexico
Britton & Rose
Poincianella eriostachys (Benth.) | Lewis et al. 1799 (K) Meéxico
Britton & Rose
Poincianella exostemma (DC.) | Contrerassn febrero 2000 (MEXU) México
Britton & Rose
Poincianella exostemma (DC.) | Bruneau 1317 (MT) México
Britton & Rose subsp. exostema
Poincianella exostemma (DC.) Lewis & Hughes 1712, RBG Guatemala
Britton & Rose subsp. exostema | Liv.Coll. 1989-3073 (K)
Poincianella exostemma (DC.) | Lewis & Hughes 1753 (K) Guatemala
Britton & Rose subsp. Exostema
Poincianella gaumeri (Greenm.) | Calzada 19333 (K, MEXU) Mexico
Britton & Rose
Poincianella gaumeri (Greenm.) | Hughes 492 (K) Meéxico
Britton & Rose
Poincianella gaumeri (Greenm.) | Lewis & Hughes 1762 (K) México
Britton & Rose
Poincianella  laxa  (Benth.) | Delgado 2337 (MEXU) México
Britton & Rose
Poincianella laxiflora (Tul.) LP | de Queiroz 7063 (HUEFS) Brasil
Queiroz
Poincianella melanadenia (Rose) | Hughes et al. 2074 (FHO) México

Britton & Rose
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Tabela 2: Poincianella Britton & Rose (27/~ 35 espécies)

(Continua)

Espécies Voucher de herbario Local de coleta
Poincianella melanadenia (Rose) | Hughes et al. 2091 (FHO) México
Britton & Rose
Poincianella melanadenia (Rose) | Contreras 7369 (MEXU) México
Britton & Rose
Poincianella microphylla (Mart. | Coradin et al. 5941 (K) Brasil
ex. G. Don) LP Queiroz
Poincianella microphylla (Mart. | de Queiroz 9060 (HUEFS) Brasil
ex. G. Don) LP Queiroz
Poincianella nelsonii Britton & | Contreras & Sotuyo sn (MEXU) México
Rose
Poincianella nelsonii Britton & | Sotuyo, sn, RBG Liv.Coll. 2002- Meéxico

Rose

3577(K)

Poincianella palmeri (S. Watson)
Britton & Rose

Gagnon et al. EG2010.010 (MT)

EUA, cultivado

Poincianella palmeri (S. Watson)
Britton & Rose

Gagnon et al. EG2010.023 (MT)

EUA, cultivado

Poincianella palmeri (S. Watson) | Lewis 2064 (K) México
Britton & Rose

Poincianella palmeri (S. Watson) | Lewis et al. 2065 (K) México
Britton & Rose

Poincianella pannosa (Standl.) | Gentry 4365 (MEXU) México
Britton & Rose

Poincianella pannosa (Standl.) | Lewis 2051 (K) México
Britton & Rose

Poincianella phyllanthoides | Nee 32666 (K) Meéxico
(Standl.) Britton & Rose

Poincianella phyllanthoides | Steinmann 3718 (INIREB, MEXU) Meéxico
(Standl.) Britton & Rose

Poincianella placida Lewis et al. 2032 (K) México

(Brandegee) Britton & Rose
Poincianella placida Lewis 2046 (K) México

(Brandegee) Britton & Rose
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Tabela 2: Poincianella Britton & Rose (27/~ 35 espécies)

(Concluséo)

Espécies Voucher de herbario Local de coleta
Poincianella pluviosa (DC.) LP | de Queiroz 12795 (HUEFS) Brasil
Queiroz
Poincianella pluviosa (DC.) LP [ Wood et al. 26552 (K) Bolivia
Queiroz
Poincianella pluviosa (DC.) LP | Nee 40000 (K) Bolivia
Queiroz var. pluviosa
Poincianella pluviosa (DC.) LP | Madeira 8838 (K) Bolivia
Queiroz var. pluviosa
Poincianella  pluviosa  var. | Lewis & Andrade 1896 (K) Brasil
sanfranciscana (GP Lewis) LP
Queiroz
Poincianella pyramidalis (Tul.) | Dorea 117 (HUEFS) Brasil
LP Queiroz
Poincianella pyramidalis (Tul.) | de Queiroz 9020 (HUEFS) Brasil
LP Queiroz
Poincianella pyramidalis (Tul.) | Mori & Boom 14207 (K) Brasil
LP Queiroz
Poincianella standleyii Britton & | Contreras 2745 (K) México
Rose
Poincianella yucatanensis | Lewis 1765 (K) México
(Greenm.) Britton & Rose subsp.

Y ucatanensis
Poincianella yucatanensis | Lewis & Hughes 1766 (NY, K) México

(Greenm.) Britton & Rose subsp.

Y ucatanensis

1. Fonte: Adaptado de Gagnon et al., 2013. As informacgdes entre parénteses nos vouchers de

herbario ndo foram melhor esclarecidas no estudo de onde fora retirada a tabela. Entende-se

que sejam siglasda cidade do herbario consultado ou mesmo do nome do herbario.

3.4 Espécies de Poincianella

3.4.1 Poincianella pyramidalis

A Poincianella pyramidalis, anteriormente denominada como Caesalpinia pyramidalis Tul,
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¢ uma planta endémica da regido Nordeste do Brasil, da familia Fabaceae, de nome popular

conhecido como "catingueira." Seus 0rgdos vegetais, especialmente a casca interna ou folhas, séo
tradicionalmente utilizados para fins terapéuticos devido a seus efeitos anti-inflamatério, digestivo,
diurético, antipirético, dispepsia, e efeitos expectorantes (QUEIROZ, 2009; SANTOSb et al. 2012).
Também apresentou eficacia e boa atividade moluscicida em experimentos laboratoriais com o
extrato bruto (EB) das folhas (SANTOS, 2011).

Ela pode atingir de 4 a 8 m, chegando até a 10 m e didmetro de até 50 cm, quando em areas
de melhores condicGes de fertilidades de solo. Na regido Semiarida, se reduz a arbustos de menos de
2 m e alguns centimetros de didametro na base. Seu caule apresenta casca viva de espessura delgada,
de coloragdo cinza-claro (SAMPAIO et al; 2005). Suas folhas bipinadas e mais uma pina terminal,
alternas com 5 a 11 foliolos, obtusas e oblongas. As flores sdo de cor amarela e se dispdem em
racemos pouco maiores do que as folhas e sua vagem sdo achatadas, conforme figura 3 (BRAGA,
1976). Essa espécie se regenera rapidamente apds ser cortada, sendo uma das primeiras a brotar
posteriormente ao inicio das chuvas, alcangando, depois de 30 dias, vegetacdo abundante (LORENZI,
2009).

Figura 3: Caracteristicas morfoldgicas de Poincianella pyramidalis (Catingueira/ Catingueira
verdadeira (1); folhas de P. pyramidalis (2); frutos de P. pyramidalis (3); flores de P.
pyramidalis (4).

Fnte: Sousa et al., 2021.

O uso medicinal da P. pyramidalis pela populacdo brasileira é bastante diversificado e sua

utilizagdo empirica vem sendo relatada no decorrer dos anos (CHAVES et al., 2016). VVarios 6rgdos
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vegetais da catingueira tém sido administrados, em preparacfes variadas, para tratar muitos
problemas de salde. Raizes, casca do caule, folhas e flores sdo usadas por diferentes métodos de
preparo, como: maceragdo, decoccdo, infuséo, xarope ou suco, sendo usadas para tratar problemas
respiratdrios e gastrointestinais, febre, dores, inflamacoes, diabetes e cicatrizante (CARTAXO etal.,
2010; ALBUQUERQUE, 2007; OLIVEIRA et al., 2010).

Sousa et al., (2021) enfatizaram a presenca de vinte e cinco classes de metabolitos
secundarios que foram isolados de P. pyramidalis, como os flavondides, esterdides, triterpenos,
fenilpropanoides, fitoesterdis, derivados do acido eldgico, acidos glicosil fenilpropendides entre
outros; e atividades biofarmacolégicas como atividade antibacteriana, anti-inflamatéria, anti-
helmintica, antifingica, antinociceptiva, neuroprotetora e gastroprotetora. Apesar dapresenca detais
constituintes metabdlitos e atividades terapéuticas que constituem esta espécie, fazendo dela uma
alternativa promissora para o tratamento de diversas patologias, os autores reforcam a necessidade
de mais estudos que abordem melhor os mecanismos de suas diversas atividades biofarmacoldgicas,
visto que em alguns casos, suas atividades estdo presentes apenas em doses que podem ser muito
altas para uso clinico, o que requer ensaios clinicos para avaliar a seguranca e eficacia clinica de P.
pyrmidalis na saude humana.

Para além das possibilidades medicinais, existem evidéncias de que a P. pyramidalis
também esta associada com problemas reprodutivos em ruminantes de pequeno porte. No estudo de
Santos et al. (2014), realizado em cabras prenhes, os autores concluiram que a espécie era causa de
perdas embrionarias e abortos. Aindadeacordo com os autores, tal espécie tem altas chances de levar
os animais mencionados a sofrer problemas de ma formacdo embrionaria e deve ser considerada
como uma das principais causas de aborto para este tipo de animal no semiarido do Nordeste do
Brasil. Em outro estudo, realizado por Correia et al. (2017), foi demonstrado que P. pyramidalis ¢é
uma importante causa de malformacdo, principalmente em cabeca e membros, e de aborto e
mortalidade perinatal em ovinos. Ainda, destacaram que a gravidade das lesdes de P. pyramidalis é
dose-dependente, pois 0s animais que fizeram maior ingestdo das maiores doses, as malformagdes

foram mais graves e apresentaram aborto de forma mais precoce.

3.4.2 Poincianella pluviosa

A P. pluviosa (DC.) L. P. Queiroz é uma planta de habito arboreo (figura 4), popularmente
conhecida por Sibipiruna. E de origem nativa, com periodo de floragdo de julho a outubro e com
sistema de polinizacdo por abelhas. Sua flor possui coloracdo amarelada (figura 4), de tamanho

pequeno, inflorescéncia e possui odor caracteristico (Rede de catalogos polinicos online, 2016).
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Figura 4: Caracteristicas morfologicas de P. pluviosa (Sibipiruna): A — habito, caule e folhas; B —
flores.

Vo

Fonte: Rede de catalogos polini

-

cos online, 2016.

Sua composicdo fitoquimica demonstra auséncia de alcaldides e presenca de flavonoides,
esterdis, taninos e saponinas (RODRIGO et al., 2010). Em estudos anteriores, 0s extratos do caule
apresentaram compostos acido galico, éster etilico, lupeol, rhuschalcona VI, estigmasterol e &cido
betulinico, enquanto o 6leo essencial de suas flores dispbe de uma riqueza de cadeias alcanas
(CARVALHO etal., 2013). Quanto aos seus componentes metabdlitos secundérios, sao responsaveis
por desempenhar varias atividades biofarmacoldgicas, como atividades antimalarica, anti-
inflamtoria, antitlcera, cicatrizante, entre outras (BUENO et al., 2016).

Pode-se dizer que a atividade cicatrizante € a de maior destaque na P. pluviosa. Para Bueno
et al. (2014), a espécie desempenha essa atividade devido a presenca de taninos hidrolisaveis
constatados a partir do EB da casca, pois estes compostos aumentam a viabilidade in vitro de
queratinécitos e fibroblastos, além de estimular a proliferacdo de queratindcitos. No experimento
realizado por estes autores, 0 EB de P. pluviosa estimulou a geracdo de novas fibras colagenas, a

reepitelizacdo e a cicatrizacdo de feridas com aumento da regulacéo e protecéo tecidual.

3.4.3 Poincianella bracteosa

A P. bracteosa (Tul.) L.P.Queiroz, representada na figura 5, é também uma variedade de
catingueira, de nomes populares além deste, catinga-de-porco; pau-de-rato, havendo sin6bnimos
boténicos com Ceasalpinia bracteasa Tul. (SAMPAIO et al., 2005). Dispde de um porte arboreo,
podendoalcangar entre 4-12 metros dealtura, exibindo uma copa irregular, deciduadurante o periodo
de seca; o caule de cor acinzentada e quantidade generosa de lenticelas esbranquicadas. As flores sdo
amarelas com pontos avermelhados, distribuidas em racimos curtos, agrupadas em inflorescéncias
terminais (LIMA, 2012).
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Figura 5: Caracteristicas morfologicas de P. bracteosa (Catingueira): 1 — habito, caule e folhas; 2
— folhas; 3 — flores.

Fonte: Rede de catalogos polinicos online, 2016.

Essa espécie possui tolerancia as condigdes de seca, gracas a facil adaptacdo aos solos da
caatinga, o que torna possivel a ocorréncia da espécie em variadas associagcdes vegetais. Depois de
cortada, a P. bracteosa possui capacidade de brotar espontaneamente, contudo, ndo possui tolerancia
as queimadas (SANTANA, 2018).

Na prospeccao fitoquimica realizada no estudo de Santana (2018), encontrou-se flavonoides
(flavonas, favonais), glicosideos, taninos, esteroides, entre outros compostos a partir de extratos
etandlicos com a espécie. Estes compostos Ihe conferem, principalmente, atividade antimicrobiana e
acredita-se que esta atividade tenha uma influéncia positiva com teor de flavonoides detectados,
podendo-se compreender que esta classe de 53 metabodlitos secundarios, possivelmente, esta
relacionada a atividade antimicrobiana de P. bracteosa. Esta espécie apresenta também certa
atividade antimutagénica, visto que ela aumenta a evidéncia do potencial quimioterapico (COUTO
et al., 2019).

3.4.4 Poincianella gardneriana (Benth.)

P. gardneriana (Benth.) LP Queiroz é uma espécie vegetal que ocorre entre os Estado do
Piaui, Ceara, Rio Grande do Norte, Paraiba, Pernambuco e Bahia, de nomes populares conhecidos
por catingueira, catinga-de-porco, pau-de-rato ou estaladeira (QUEIROZ, 2009). De acordo com
Corréa et al. (1978), é considerada uma espécie ornamental e sua casca oferece uma tinta amarela;
possui folhas bipinadas e flores amarelas (figura 6) dispostas em racemos no apice dos galhos, além
de ser caracterizada pelo uso madeireiro (EFC, 2008). Seu fruto apresenta colora¢cdo marrom quando
esta maduro e comprimento de cerca de 83,97 mm, o pericarpo de consisténcia seca e perfil de fruto

reto, contendo de uma a cinco sementes por fruto (FERREIRA, 2013).
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Comum nas paisagens sertanejas, desenvolve as gemas no inicio dos prenuncios das chuvas.
A brotacéo é tenra, vorazmente ingerida pelos bovinos. Seu odor forte caracteristico € alcangado pelas
folhas adultas, entretanto, servem de importante recurso forrageiro. Seu uso na medicina cientifica
ainda ndo dispde ainda de comprovages, enquanto que na medicina tradicional € bastante utilizada
por decoccdo das cascas, folhas e flores, com finalidade de tratamento para infeccbes catarrais e
desinterias (Dicionario Terminologico Bilingue — Plantas, 2014; GAEM, 2020a).

Figura 6: Caracteristicas morfoldgicas de P. gardneriana (Benth.): A —flores; B — folhas; C —
frutos verdes.

o i

Fonte: GAEM, 2020a.

3.4.5 Poincianella microphylla (Mart. Ex G.Don) LP Queiroz

P. microphylla (figura 7) é uma espécie de folhas em laminas bipinadas, inflorescéncia com
ramificacfes, indumento cor marrom; bracteas formato lanceoladas, e flores laterais de coloragéo
amarela, com pétalas de 12 - 13 mm de comprimento (GAEM, 2020b). Também é popularmente
conhecida na regiao Nordeste como “catingueira”, devido ao mau cheiro que sai da exalacdo das
folhas. Suas partes (flores, folhas e frutos) sdo utilizadas no tratamento medicinal popular para curar
doencas gastrointestinais, estomacais e respiratorias (AGRA et al., 2008). Sua primeira atividade
bioldgica relatada foi a atividade antibiofilme (SILVA et al., 2015).

Em um estudo realizado por Silva et al. (2020), foi constatado que os frutos de P.
microphylla da Caatinga apresenta atividade contra Trichomonas vaginalis, sendo que este estudo in
vitro mostrou que taninos hidrolisaveis, como galotaninos e elagitaninos, podem ser estruturas
protétipo para o desenvolvimento de novas drogas terapéuticas contra este patdgeno, além de
enaltecer o potencial das plantas endémicas brasileiras, sobretudo catingueiras, como estimulantes

para o desenvolvimento de novas estratégias necessarias para a terapia contra T. vaginalis.
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Figura 7: 1 - P. microphylla; 2 — flores e folhas de P. microphylla.

Fonte: GAEM, 2020b.

3.5 Metabolitos secundarios

3.5.1 Alcalbides

Alcaldides é um termo geralmente usado para distinguir um grupo amplo e variado de
componentes quimicos que contém propriedades semelhantes a élcalis e, a0 menos, um atomo de
nitrogénio em uma estrutura de anel heterociclico (PAIVA, 2019), como pode ser observado para a
cafeina (figura 8). Nos vegetais, os alcaldides desempenham funcédo de reserva de nitrogénio e déo
resisténcia contra patdgenos e herbivoros (WINK, 2019). A quantidade de alcaldides nas plantas vai

variar entre espécies distintas, e pode variar consideravelmente em uma mesma espécie (BOSCHIN
& RESTA, 2013).

Figura 8: Estrutura quimica da cafeina, um alcaloide.
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Os metabolitos alcaloides sdo compostos nitrogenados que constituem, principalmente, as
familias de Leguminosae, Papaveraceae, Solanaceae, Papaveraceae, etc. Agem como hormonios
vegetais, sendo uma fonte de armazenamento de nitrogénio e energia. Sdo separados em trés
categorias, tomando como referéncia o anel heterociclico: verdadeiro, pseudo (anel heterociclico com
nitrogénio) e protoalcaldides (sem anel heterociclico com nitrogénio). Os alcaloides verdadeiros e
protoalcaldides sdo derivados de aminoacidos, contudo os pseudoalcaloides ndo tem essa mesma

origem. Em outra perspectiva, os alcaldides também recebem classificagdo com base no aminoacido
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do qual séo derivados. Os alcaléides de maior importancia tém origem a partir de dois aminoacidos:
ornitina e lisina (YOUNESSI-HAMZEKHANLU et al., 2022).

3.5.2 Terpendides

O grupo dos terpendides é o de maior tamanho, sendo eles compostos naturais que constam
de uma variedade de fungdes biolégicas nas plantas. Constam de mais de 50.000 compostos
conhecidos. Desenvolvem varios papéis vitais nas plantas, incluindo uma fungdo na cadeia de
transporte de elétrons, uma na estrutura da clorofila e carotendides, uma fungdo como antioxidante e
também desempenha um papel importante na adaptacdo das plantas a organismos bioticos e abioticos
a estresses abidticos. E sabido aindaque esses compostos constam de varias propriedades medicinais,
as quais incluem alivio da dor (como o mentol, figura 9a), antimicrobiano (tujona, figura 8b),
anticancerigeno (taxol, figura 9c), antileucemia (bruceantina, figura 9d), antimalarico (artemisinina,
figura 9e) e entre outras propriedades (ALAEI & MAHANA, 2013; SABZI NOJADEH et al., 2021;
YOUNESSI-HAMZEKHANLU et al., 2020).

Figura 9: Terpenos com importantes atividades biologicas. A) mentol, um monoterpeno; B) tujona,
um monoterpeno; C) taxol, um diterpeno tetraciclico; D) bruceantina, um triterpeno; E) artemisinina,
uma lactona sesquiterpénica.

A) B)
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CH,
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Esses compostos naturais sdo derivados de unidades de isopreno (CH2=C(CH3)CH-CH2
ou C5H 8) ligados daextremidade superior e inferior (sistema cabecga-cauda) em sua estrutura. S&o
agrupados em hemi-terpendides (uma unidade de isopreno, C5), monoterpendides (duas unidades de
isopreno, C10), sesquiterpendides (trés unidades de isopreno, C15), diterpendides (quatro unidades
de isopreno, C20), sesterpendides (cinco unidades de isopreno, C25), triterpendides (seis unidades

de isopreno, C30), tetraterpenoides (oito unidades de isopreno, C40) e outros terpendides. Sao
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biossintetizados por duas rotas: a via do mevalonato e a via do 1-desoxi-D-xilulose-5-fosfato/metil
eritritol-fosfato (MEP) (PORTUGAL & GUEDES, 2020).

O isopentenil pirofosfato (IPP) e o dimetilalil pirofosfato (DMAPP) sdo os principais
precursores dos terpendides, 0s quais podem ser produzidos a partir das vias do mevalonato (MVA)
e do 2-C-metil- D-eritritol-4-fosfato (MEP) (L1U et al., 2018). As enzimas geranil difosfato sintase
(GPPS) e farnesil difosfato sintase (FPPS) catalisam a formacdo do geranil pirofosfato (GPP) e
farnesil pirofosfato (FPP), respectivamente. Em seguida, monoterpenos e sesquiterpenos sao
formados pela modificacdo do GPP e FPP, respectivamente (SOLTANI HOWY ZEH et al., 2018).

3.5.3 Glicosideos

Os glicosideos podem ser caracterizados como compostos naturais bioativos em que um ou
mais agucares sdo combinados através de ligacdo glicosidica a estrutura de um metabdlito secundario
(SINGH, 2018), como pode ser visto para a rutina (figura 10). Sdo compostos formados por uma
porcdo de agucar glicona e uma porgdo aglicona ou agenina e a parte molecular ndo agucar, e que por
hidrolise, fornecem mais ou menos aclcar, sendo o mais comum a D-glicose. E possivel obter
glicosideos através da conversdo de hemiacetais de aclcares em acetais. Sdo sélidos a temperatura
ambiente, amorfos, cristalinos, ndo volateis, de sabor amargo e solliveis em &gua e solventes
organicos polares. Um exemplo de glicosideos séo as saponinas (VOLLHARDT & SCHORE, 2004).

Figura 10: Estrutura quimica da rutina, um glicosideo do flavonoide quercetina ligado ao
dissacarideo rutinose (ramnose + glicose)

OH
e

Numa perspectiva bioldgica, os glicosideos sdo responsaveis nas plantas por fungdes de
regulagdo, protetoras e sanitarias. E numerosa a quantidade de compostos com atividade
farmacoldgica e dedificil classificacdo. Considerando-se a por¢ao glicona, tém-se um grande nimero
de acucares raros; considerando-se a parte aglicona, ela envolve, praticamente, todos os demais
grupos de constituintes quimicos vegetais. Dessa forma, prefere-se classifica-los pelo interesse
farmacoldgico (MOURA et al., 2018).
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3.5.4 Compostos fendlicos

Com mais de 8.000 compostos ja conhecidos, os compostos fenolicos sdo outra categoria de
metabdlitos secundérios que sdo mais largamente distribuidos em variadas espécies de plantas.
Esse grupo de compostos esta envolvido na incidéncia de respostas de adaptacao das plantasa uma
diversidade de situagdes abioticas, como a presenca de alta luz UV, grande variedade de patdégenos
e pragas, baixa temperatura e deficiéncia de nutrientes. Este grupo de compostos sao caracterizados
também pela presenca de um anel fenil ligado a um ou mais grupos hidroxila, que sdosintetizados a
partir das vias biossintéticas doacido chiquimico (fenilpropanoides) e acido acético (fendis simples).
Tais compostos, baseados na quantidade de anéis fenil e grupos ligados a eles, sdoclassificados em
alguns grupos principais, o0s quais incluem os fenois simples, acidos fenolicos, flavondides,
cumarinas, ligninas, lignanas, estilbenos, taninos, xantonas, subrinas, cutinas, entre outros mais
(YOUNESSI-HAMZEKHANLU et al., 2022).

Um dos grupos mais importante dos compostos fenélicos é o dos flavonoides que, além de
varias fungdes bioldgicas nas plantas, integram positivamente na nutricdo e sadude humana como
compostos antioxidantes e anticancerigenos. As flavonas (apigenina e luteolina, por exemplo) e 0s
flavonois (como o kaempferol e a quercetina, figura 11) sdo dois grandes grupos de flavonoides
encontrados em abundéncia em muitas plantas (LI et al., 2020). As ligninas sdo um grupo de
compostos fendlicos que constituem a maior parte da parede celular dos vegetais, os fortalecem e 0s
protegem contra patogenos e herbivoros. Esses compostos fitoquimicos constam de diversos efeitos
terapéuticos, incluindo efeitos antioxidantes, anticancerigenos, antimicrobianos, antidiabetes, e
também sdo usados para entrega de drogas (YOUNESSI-HAMZEKHANLU et al., 2022).

Figura 11: Estrutura quimica da quercetina.

Assim, o reconhecimento dos metabdlitos secundarios presentes em espécies de
Poincianella ajudardo a caracterizar a composi¢do quimica e a relacdo da mesma com as atividades

biofarmacoldgicas das espécies deste género de planta.
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4. MATERIAIS E METODOS

4.1 Especificacdo do estudo

Com a ascensdo das producdes cientificas e o crescimento das informacgdes geradas com
base em pesquisas, € necessario sintetizar os estudos para que se possa facilitar as buscas por
informacgdes de cunho cientifico, resultando em conhecimento amplo adquirido em maior velocidade
e com qualidade nas produgdes, sobretudo quanto aos efeitos e propriedades medicinais das plantas.
Logo, para que os resultados das pesquisas sejam aplicados a pratica, buscados e utilizados em maior
frequéncia, o conhecimento precisa ser sintetizado e agrupado. Portanto, teve-se a finalidade de
realizar com este estudo uma RI.

Para realizar uma revisdo integrativa é preciso seguir padrdes de rigor metodoldgico que
viabilizam ao leitor identificar as caracteristicas dos estudos em analise. Quando bem elaborada,
sobretudo acerca de temas de relevancia, a revisdo integrativa traz resultados positivos diretamente
na qualidade do conhecimento a ser divulgado. Para a construcdo de trabalhos de R1, sé&o seis etapas
que precisam ser consideradas. De tal forma, para a realizacdo desta, foram seguidas as seis etapas,

as quais séo baseadas na proposta de Whitemore e Knafl (2005).

4.2 Primeira etapa: identificacdo do tema e selecdo da questdo norteadora

Nesta primeira etapa se realiza a definicdo do problema, a formulacdo de uma pergunta de
pesquisa, a definicdo da estratégia de busca, a definicdo dos descritores e a definicdo das bases de
dados onde sera feito o levantamento dos dados.

Considerando a importancia de uma pesquisa de Rl e a relevancia do género Poincianella
para a regido do Semiarido por suas propriedades terapéuticas, foi definido o tema abordado. Para
tal, foi realizada a seguinte questdo norteadora: “Quais os registros das caracteristicas ¢ atividades
biofarmacoldgicas, seu perfil fitoquimico e possiveis efeitos toxicos do género vegetal Poincianella
que constam na literatura?”.

As estratégias de buscas adotadas seguiram a ordem respectiva de: definicdo dos descritores
e operador booleano, definicdo das expressdes de pesquisa e determinacdo das bases de dados. Os
descritores de busca elaborados com operador booleano foram as seguintes expressées de pesquisa:
“Poincianella  AND atividade biologica”, “Poincianella AND atividade farmacologica”,
“Poincianella AND fitoquimica”, “Poincianela AND toxicidade” e as palavras correlatas da lingua

inglesa (tabela 3).
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Tabela 3: Estratégia de busca referente as expressdes de pesquisa

ASSUNTO EXPRESSAO DE PESQUISA
ATIVIDADE BIOLOGICA Poi'nci_anella AND at_ivida_de bioIF’)q_ica
Poincianella AND biological activity
Poincianella AND atividade farmacoldgica
Poincianella AND pharmacological activity
Poincianella AND fitoquimica
Poincianella AND phytochemistry
Poincianella AND toxicidade
Poincianella AND Toxicity

ATIVIDADE FARMACOLOGICA

FITOQUIMICA

TOXICIDADE

Fonte: Dados da pesquisa, 2023.

As bases de dados utilizadas foram: Scientific Electronic Library Online (SCIELO),
Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), Public Medline ou
Publisher Medline (PubMed), Google Scholar, de acesso online e livre; Portal de Periddicos da
Coordenacdo de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES) e Scopus, por meio do

recurso Comunidade Académica Federada (CAFe).

4.3 Segunda etapa: Critérios de elegibilidade, estabelecimento dos critérios de incluséo e excluséo

Foram estabelecidos como critérios de inclusdo: 1) Descritores presentes no titulo do texto,
considerando termos sindnimos dos descritores, no resumo ou nas palavras-chave; 2) Trabalhos
cientificos em formato de artigos de pesquisa, de revisdo, dissertacbes ou teses; 3) Trabalhos
publicados nos idiomas portugués, inglés ou espanhol; 4) Que no discorrer do tema central tenha
ocorréncias ou total abordagem sobre o género vegetal em interesse e suas propriedades bioldgicas,
farmacoldgica, fitoquimica ou seu potencial de toxicidade. Os de exclusdo, foram: 1) Trabalhos que
ndo apresentassem resumos na integra nas bases de dadose na biblioteca pesquisadas, ou que nao
levasse direto ao PDF do estudo; 2) Resumos de congressos e/ou trabalhos incompletos; 3) Artigos
que se repetiam nas bases de dados. As publicacbes que se encontravam indexadas em mais de uma
base foram selecionadas durante a primeira busca.

Com base nos termos de busca e nos criterios de inclusdo e exclusdo, obteve-se 0s seguintes

resultados expresso no fluxograma da figura 12.
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Figura 12: Fluxograma do processo de busca, incluséo e exclusdo dos estudos.
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Fonte: Dados da pesquisa, 2023.

4.4 Terceira etapa: Identificacdo dos estudos pré-selecionados e selecionados

Nesta etapa foram realizadas a leitura do titulo, do resumo e das palavras-chave das
publicacdes, uma organizacdo em tabela dos estudos pré-selecionados e a identificacdo dos estudos
selecionados. O objetivo desta etapa é identificar e reunir, de modo conciso e compreensivel, por
meio de uma biblioteca individual, as informacdes de cada estudo incluido na reviséo.

Desse modo, para realizacdo da sintese e analise das producdes cientificas que atenderam
aos critérios deinclusdo estabelecidos, os dadosreferentes aos artigos incluidos foram extraidos com
base em aspectos considerados pertinentes a inclusdo, dentre eles, foram abordados: a identificacdo
do estudo (titulo do artigo, titulo do periodico, tipo de estudo e idioma); a base de dados deonde fora
extraido; caracteristicas metodoldgicas adotadas (a espécie de estudo; o érgao da planta utilizado no
experimento; as atividades biofarmacoldgicas, prospeccdo fitoquimica e / ou toxicidade encontradas;

atividades mais comuns; bioativos prevalentes.
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4.5 Quarta etapa: Categorizagao dos estudos selecionados

Foram realizadas andlises criticas dos estudos selecionados, categorizando as informacdes
e contetdos que respondem a pergunta de pesquisa, em uma biblioteca individual, através da
elaboracdo e uso de uma matriz de sintese. Matriz de sintese € um instrumento utilizado para extrair
as informacGes dosartigos selecionados, o qual possibilita a sintese dosartigos, salvaguardando suas
diferencas. Esse instrumento visa proteger o pesquisador de possiveis erros durante a analise,
servindo de ferramenta de interpretacdo e elaboragdo do texto da revisdo integrativa. Essa
organizacdo pretende ordenar e sumarizar cada estudo, auxiliando o pesquisador no processo de
categorizacdo. Nd&o existe uma matriz de sintese correta ou ideal a ser seguida. De tal modo, a
construcao da matriz depende dacriatividade e interpretacdo pessoal do pesquisador e daforma como
ele organiza seus dados (BOTELHO; CUNHA; MACEDO, 2011). Dessa maneira, a matriz de sintese

desta revisdo se fez conforme a figura 13.

Figura 13: Matriz de sintese utilizada para extracdo de dados

Base de Tipo de - Orgao .
dados estudo Idioma vegetal Atividade

Titulo 5.0
T Teste Espécie Compostos
tragaolho Periédico empregado vegetal bioativos

Fonte: Dados da pesquisa, 2023.

4.6 Quinta etapa: Analise, interpretacédo e sintese dos resultados

A apresentacdo dos resultados, sua analise e discussdo foram realizadas de forma descritiva,
gerando uma sintese da interpretacdo de cada estudo incluido na RI. Nas sinteses dos resultados
foram elaborados quadros-sintese a partir de informacGes essenciais a cada estudo (titulo, objetivo e
resultados), como consta no Anexo |. Os dados foram sintetizados, discutidos e expostos em gréaficos
elaborados pelo editor de planilhas Excel, de modo que foi possivel aprofundar as discussdes e/ou

apontar lacunas, sugerindo possiveis caminhos para novas pesquisas.

4.7 Sexta etapa: Apresentacdo da revisao/sintese do conhecimento

Na sexta e Ultima etapa da RI foi construido o documento em questdo, de forma criteriosa,

contemplando a apresentacdo e discussao dos principais resultados obtidos, bem como de todo o
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processo metodoldgico percorrido, de modo compreensivel ao leitor o método realizado. Trata-se do
agrupamento sintetizado e detalhado sobre o tema abordado e resultados primordiais encontrados.
O trabalho de revisdo deve possibilitar a replicacdo do estudo. Logo, a RI ira dispor de
informacBes que disponham aos leitores a pertinéncia dos métodos adotados na elaboragdo da
revisdo. Para Mendes, Silveira e Galvao (2008), a sexta etapa, € uma tarefa de suma importancia,
uma vez que produz consideravel impacto devido ao acimulo do conhecimento que é gerado sobre

a temética abordada e pesquisada.

29



5. RESULTADOS

Das bases de dados pesquisadas, a que teve maior nimero de estudos incluidos para a revisao
foi a PubMed (53%), seguida do Google Scholar (33%) (figura 14). O Portal de Peridédicos daCAPES

ndo teve nenhum trabalho incluido, conforme os critérios de elegibilidade adotados.

Figura 14: Distribuicdo por base de dados de estudos incluidos para a RI.
DISTRIBUICAO POR BASE DE DADOS

PubMed
53%

Google Scholar
33%

LILACS

3% SeiELO Scopus
8% 3%

Fonte: Dados da pesquisa, 2023.

A relacdo dos periodos que publicaram esta expressa no Anexo |1, recebendo destaque o
periédico Pesquisa Veterinaria Brasileira (8,33%), seguido por Molecules, Journal of
Ethnopharmacology e Toxicon, com 5,56% do total das publicacdes selecionadas. Observou-se que
dos 36 estudosselecionados para revisao, a maior parte deles foi publicada no ano de 2020 (22,22%).
Os maiores indices abaixo deste ficaram com o0 ano de 2018 (16,67%) e logo atras os anos de 2017
e 2016 (13,89% para ambos). Em contrapartida, a menor frequéncia foi registrada no ano de 2010 e
2012 (2,78%) (figura 15).

Ainda com base no grafico da figura 15, é possivel observar que o tipo de estudo mais
realizado foi no formato de artigo cientifico. Em relagdo ao idioma das publicagcdes, houve

predominancia da Lingua Inglesa (figura 16). Nao foram selecionados estudos em espanhol.
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Figura 15: Distribuicdo de publicacdes por ano dos estudos elegiveis a RI.
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Figura 16: Idiomas dos estudos inclusos para revisao.

DIAGRAMA DE IDIOMAS

Portugués
28%

Fonte: Dados da pesquisa, 2023.

Todos os estudos incluidos na revisdo retratavam sobre uma das cinco espécies que sao
endémicas no Brasil, ndo sendo observadas nenhuma das demais espécies que ocorrem em outros
paises. Confirmando a importancia da P. pyramidalis para o Semiarido nordestino, esta espécie foia
de maior citacdo nas pesquisas selecionadas (61%), seguida da P. pluviosa (19%) (figura 17). N&o
foram incluidos nem encontrados nenhum estudo sobre a espécie P. gardneriana (Benth.) LP

Queiroz.
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Figura 17: Distribuicdo das espécies dos estudos selecionados.

DISTRIBUICAO POR ESPECIES

Poincianella pyramidalis
(Tul.) L.P.
61%

Poincianella pluviosa (DC.)
LP Queiroz
19%
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(Tul.) LP Queiroz Mart. ex G. Don LP Queiroz
14% 6%

Fonte: Dados da pesquisa, 2023.

Os estudos sobre as espécies vegetais relatadas foram realizados a partir de experimentos
com partes da planta que correspondem aos seus 0rgaos vegetais, ou ate utilizando a planta inteira.
A figura 18 demonstra o percentual das partes vegetais utilizadas nos estudosque foram incluidos na
revisdo. O 0rgdo vegetal que mais foi utilizado foram as folhas (42,58%), seguido do caule (24,53%).
A parte da planta menos identificada nos estudos foram as flores (2,33%), inferior até as partes que
nédo foram relatadas nos estudos (8,33%).

Do total de artigos analisados, verificou-se que 72% abordaram sobre as atividades
biologicas e farmacoldgicas das espécies abordadas em cada estudo, 22% relataram sobres a
toxicidade apresentada por essas plantas e 6%, equivalendo a dois dos trabalhos incluidos, ndo
atenderam a nenhum destes tépicos, evidenciando apenas a composi¢cdo quimica das espécies. Estes
percentuais séo apresentados na figura 19.

Na figura 20 é possivel observar quais foram as atividades relatadas nos estudos, totalizando
21 tipos de agOes investigadas e destas, confirmaram-se 20 atividades biofarmacoldgicas
comprovadas para as espécies vegetais do género Poincianela. Os efeitos aneugénicos e
clastogénicos, ambos mutagénicos, foram incluidos no percentual total por ser alvo de um
determinado estudo, contudo ndo foram confirmados na espécie investigada. A atividade de maior
destaque é a antioxidante (17,85%), apresentada sobretudo em quase todas as espécies endémicas
mencionadas nos trabalhos inclusos, sendo elas, principalmente, P. Pyramidalis, seguida de P.
pluviosa e P. bracteosa. As proximas atividades com maior nimero foram a anti-inflamatoria
(12,19%) e neuroprotetora (10,27%). Em contrapartida, as atividades menos identificadas foram
antireumatica (1,27%), antitussigena (1,27%) e gastroprotetora (1,19%).
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Figura 18: Parte vegetal das espécies dos estudos selecionados para a RI.
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Fonte: Dados da pesquisa, 2023.

Figura 19: Atividades que foram observadas nos estudos inclusos.
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Fonte: Dados da pesquisa, 2023.
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Figura 20: Atividades biofarmacoldgicas identificadas nos estudos.
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Fonte: Dados da pesquisa, 2023.

Do percentual correspondendo as publicacdes inclusas confirmando o efeito toxico (22%),
equivalente a oito do total de artigos, todos eles eram sobre a P. pyramidalis. Este tipo de feito foi
confirmado por meio de experimentacdo com caprinos (50%), ovinos (31%) e ratos (19%). Para
melhor compreensdo, foram observados quais os efeitos toxicos (figura 21) causados pela espécie
nestes animais, e o maior registro foi de efeito abortivo (26%), ocorrendo em sete dos oito artigos
analisados. A proxima toxicidade mais apontada foi a teratogenia (21,90%), correspondendo as
malformacdes, cujas foram as mais ocorrentes: artrogripose, hipoplasia, micrognatia, palatosquise,
artrose, aplasia, prognatismo, paralisia, poli e monodactlia. O terceiro efeito mais ocorrente foi a
morte embrionaria, identificada por efeito embriotdxico (15,60%). Em menor numero, foram
observados o nascimento de fetos prematuros (3,14%), reabsorcao fetal (2,10%) e nascimento de fetos
fracos (2,10%).

Sobre os metabdlitos secundarios identificados nos estudos mencionados e discutidosna Rl,
a tabela 4 apresenta as classes/tipos desses compostos (22). Os fendis, alcaldides, esterdides,
saponinas, aminas, acucares redutores, resinas, taninos condensados, xantonas e acidos graxos foram
mencionados nos artigos como presentes, mas ndo houve quantificagdo nem identificacdo de quais
seriam. Para os demais, foram identificados seus compostos e atividades bioldgicas correspondentes,

descritos na tabela 5.
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Figura 21: Detalhamento dos efeitos toxicos abordados nas publicacdes observadas.
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Fonte: Dados da pesquisa, 2023.
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Tabela 4: Metabdlitos secundarios abordados nos artigos incluidos na RI.

CLASSES/TIPOS DE METABOLITOS SECUNDARIOS

Acidos fendlicos Esteroides
Flavonobides Acidos glicosil fenilpropendides
Biflavondides Alcaloides
Polifendis Saponinas
Taninos Aminas
Taninos hidrolisaveis Fenois
Bichalconas Resinas
Triterpenos Taninos condensados
Flavonondis Xantonas

Fitoesterois
Fenilpropanoides

Alcoois graxos
Acucares redutores

Fonte: Dados da pesquisa, 2023.

35



Tabela 5: Identificacdo das espécies, 6rgdo, atividades, metabolitos secundérios e escala das atividades bioldgicas.

(Continua)

Orgao vegetal Espécie vegetal Atividades Classes de Bioativos Escala de eficiencia

das atividades Referéncias
Compostos

Acidos fenolicos (acido Acido elagico: 1C50

Poincianella EIég'PO’ cido géllcc_), éc!dp = 0,215 £ 0,007
pluviosa Atividade Acidos valoneico d_e elagltanmo, acido m,_-l) " SOUZA et
Folhas (DC.)LP antimalarica fendlicos, valoneico dilactona), A o : al., 2018b
. . Flavonoides (isoquercitrina, Acido valoneico
Queiroz Flavondides, . . ; 4o
Sibifini Tani B-D-glucopiranosideo, dilactona e acido
(Sibiripiruna) aninos isovitexina) e Taninos (tanino ~ 9alico: 1C50 = 25-
de galoil, tanino de galoilo). 50 pg mL-L
Barra de
escala:
100 pm (aumento
neronal em co-
culturas
neurogliais)
50 um (aumento
Poincianell neuronal por
a Atividade ativacao dos SOUZA et
Folhas pyramidalis neuroprotetora Biflavonoides Agatisflavona receptores de al., 2018a
(Tul) L.P.

estrogénio)
50 pum (protecao
neuronal contra a
excitotoxicidade
mediada pelo
glutamato)

50 pum (reducéo da
ativacdo da
microglia induzida
por glutamato)

(catingueira)
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Tabela 5: Identificacdo das espécies, 6rgdo, atividades, metabolitos secundérios e escala das atividades bioldgicas.

(Continua)

Escala de eficiéncia

Orgao vegetal  Especie vegetal Atividades Classes de Compostos Bioativos das atividades Referéncias
Poincianella
Folhas, frutos LP Queiroz antibiofilme ndo  Esteroides, Aminas e 2015
. : biocida. Polifenois
(catingueira-
rasteira)
Poincianella -
) Atividade
pluviosa (DC.) e ANDRIANI
Cascadocaule ¥ p yeiroy  antifungica e etal, 2021
(Sibiripiruna)
Todos as amostras
Biflavonoides (4000- testadas mostraram
Poincianella metoxicaesalpinioflavona, 7- efeito anti-
Flores, folnase  pluviosa (DC.)  Atividade anti- Biflavonoides e metoxicaesalpinioflavona e inflamatériona~ DOMINGOS
casca do caule LP Queiroz inflamatoria Bichalconas caesalpinioflavona) e Unica concentracdo et al., 2019
(Sibiripiruna) Bichalconas (rhuschalcone testata nos edemas
VI) de orelha de rato
(0.5 mg)
Poincianella
Folhas pyramidalis A'_[ivi_dade Taninos MELO et al.,
(Tul.) L.P. antioxidante 2010
(catingueira)
Poincianella
Folhas pyramidalis Atividade SANTOS et
(Tul.) L.P. moluscicida al., 2012a

(catingueira)
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Tabela 5: Identificacdo das espécies, 6rgdo, atividades, metabolitos secundérios e escala das atividades bioldgicas.

(Continua)

Orgdo vegetal  Espécie vegetal Atividades

Classes de Compostos

Bioativos

Escala de eficiéncia das
atividades

Referéncias

Polifenois (acido 3,3'-
dimetoxielagico-4'-O-y-

Antioxidante: acido
gélico (EC50 = 8,20 pg
mL-1); fragdo acetato de
etila (EC50 = 22,94 pg

mL-1)
Antinociceptiva: reposta
na 2a fase (anti-
inflamatdria de natureza

Poincianella - . . ., el
. o Atividade anti- TP Dglicopiranosideo) e periférica) com as
Casca interna do pyramidalis inflamatéria e Pol|fen0|§ € Acidos Acidos fendlicos (éter 3,4-  concentracdes 25, 50 e MORAES et
caule (Tul)) L.P. o fendlicos o L - 100 ma k- da fracio al., 2020
(catingueira) antinociceptivas dlrpqtlllco ,dc_) amdp galico, g kg™ c
acido elagico e éter 3- acetato de etilae 10 mg
metilico do &cido elagico) kg ! de é&cido galico
Anti-inflamatéria:
confirmada pela inibicéo
de agentes inflamatorios
nas doses 50 e 100 mg
kg! da fracéo acetato de
etila
Poincianella -
pluviosa (DC.) A_tlv_ldade lifenoi BUENO et
Casca LP Queiroz anpox[dante e Polifenois al., 2016
cicatrizante

(Sibiripiruna)
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Tabela 5: Identificacdo das espécies, 6rgdo, atividades, metabolitos secundérios e escala das atividades bioldgicas.

(Continua)

Orgao vegetal

Escala de eficiéncia

Espécie vegetal Atividades Classes de Compostos Bioativos S Referéncias
das atividades
Poincianella At'V'fja}de Acucares redutores, PEREIRA et
Folhas bracteosa (Tul.) aneugeénica e X e
. A Taninos e Alcal6ides al., 2020
LP Queiroz clastogénica
Acidos fenélicos (Acido
pirogalico, acido gélico, éster
metilico de acido gélico, acido
elagico, acido malotinico,
Poincianella ) acido mallotusinico), Taninos Estimulo da
Casca do caule pluviosa (DC.) Atividade Acidos fendlicos e hidrolisaveis (corilagina, atividade nafaixade BUENO et
LP Queiroz cicatrizante Taninos hidrolisaveis 1,4,6-tri-Ogalloil-glicose, concentragédo de 10 al., 2014
(Sibiripiruna) telimagrandina I, a 50 pg mL!
telimagrandina 11, 1,2,3,6-
tetra-O-galloil-glicose,
1,2,3,4,6- penta-O-galloil-
glicose, geraniina)
Taninos hidrolisaveis
(galotaninas, elagitaninos, O-
digalloil hexdsido, O-digalloil
.. HHDP-hexosido, tri-O-galloil  FragGes (M5 e M10)
fnoilcr;g'ar? eIIII: Atividade ) HHDP hexdsido, O-galloil enriquecidas com
Py . . Acidos fendlicos, HHDP-DHHDP-hexésido, taninos
Mart. ex G. Don  antibactericida . e . .. . SILVA etal.,
Frutos . . Flavondides, Polifenais, geraniina), Flavondide apresentaram 1C50
LP Queiroz (Trichomonas . L p S i 1 2020
. : o Taninos hidrolisaveis (dimero de procianidina), =704l pygmL—e
(catingueira- vaginalis) e . . 4
rasteira) Polifenol (epicatequina), 142,1 pg mL™,

Acidos fendlicos (acido
elagico, acido O-
(digalloil)quinico, &cido
malotinico)

respectivamente
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Tabela 5: Identificacdo das espécies, 6rgdo, atividades, metabdlitos secundarios e escala das atividades biologicas.

(Continua)

Orgao vegetal

Espécie vegetal Atividades Classes de Compostos Bioativos Esc(:jala d? gflClenma Referéncias
as atividades
Poincianella Flavondides (Silimarina,
Gogy DMl A pmoee oINS . cosmaa
(Tul.) L.P. iLinflamatori Biflavonoides Apigeni a/é' e n'n’ al., 2016
(catingueira) anti-inflamatdria pigenina/Bis-apigeni a),
Biflavonoide (Rutina)
Antioxidante:
fracdo éter EC50 =
25,06 + 0,07 pg
mL-1)
Citotoxico: todas as
fracOes, sem
Poincianella At‘t 'V'.gadf Fl Sides. T croarlrﬁgrsz((;“)cr)ﬁiscas FREIRE et
Folhas bracteosa (Tul.) an_tlotx,l ante, Ia;vcr)]r)ql eg, ernp_(;nos, Antigenotoxico: I 20206
P Queto | Cillbicae - Fendis e Saponinas significativa 2
prevencdo nas
fracBes éter e acetato
de etila, inibindo a
ocorréncia de
micronucleos
(aneugénicos e
clastogénicos)
Poincignel_la Atividade anti- Birrrs ?pergtsggélg 5 °
Nao diz pyramidalis inflamatéria e Biflavonoides Agatisflavona preservacao ALMEIDA
(Tul) L.P. : . etal., 2020
(catingueira) neuroprotetora neurongl € agdo anti-
neuroinflamatoria)
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Tabela 5: Identificacdo das espécies, 6rgdo, atividades, metabolitos secundérios e escala das atividades bioldgicas.

(Continua)

Escala de eficiéncia

Orgéo vegetal Espécie vegetal Atividades Classes de Compostos Bioativos das atividades Referéncias
Poincianella Alividade A Acidos fendlicos (acido galico e
C pluviosa (DC.) cicatrizante e Acidos fendlicos e e - > GUIDIl et al.,
asca do caule \ . . . AR acido elégico) e Taninos
LP Queiroz antibacteriana (S.  Taninos hidrolisaveis ; A . 2020
LS hidrolisaveis (geraniina)
(Sibiripiruna) aureus)
o Efeito Anti-
Pomma_mel!a helminticos
Folhas pyramidalis moderado e OLIVEIRA,
(Tul.) L.P. . 2014
(catingueira) _ leve potencial
imunomodulador
Poincianella Atividade
Folhas/caules  bracteosa (Tul.) potencial larvicida % ---* S,Z\IN';OOlSSet
L.P. Queiroz (A. aegypti) "
Alcaloides, Bases
Poincianella Atividade Fl qug’_[grnér;as,_ Cll_65r?d: 0’56010111 CRUZ et al
] . i avonoides, Resinas, as e observagdo e et al.,
Raizes brﬁc;ecgz\e(i':gzl.) pot(e;m:(le;rr;/tli():lda Tanin_os cond _ensados, 0,241 £ 0,08 as 24h de 2015
o ' Triterpendides e observagéo
Xantonas
Poincianella )
] pyramidalis Acidos fenolicos e OLIVEIRA et
Raizes e flores (Tul.) L.P. Alcoois graxos al., 2016
(catingueira)
Poincianella Atividade anti-
Raizes pyramidalis inflamatoria, RANGEL,
(Tul) L.P. antireumatica e 2020

(catingueira)

antitussigena
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Tabela 5: Identificacdo das espécies, 6rgdo, atividades, metabdlitos secundarios e escala das atividades biologicas.

(Continua)

Orgdo vegetal Espécie vegetal ~ Atividades  Classes de Compostos Bioativos Escala de eficiéncia das atividades  Referéncias

Antimicrobiana: MIC =1000 pg
mL-! para Prevotella intermedia,
Porphyromonas gingivalis e
Fusobacterium nucleatum, MIC =

Atividade 8000 pg mL-! para Streptococcus
anti- mutans e Lactobacillus casei; MIC =
inflamatorias, Polifenol 125 e 250 pg mL! para P.

antioxidantes (Lignanas), Acido aeruginosa e E. coli, respectivamente;

Polifenois, Acidos

Poincianella e fendlicos. Esterdides Fendlico (Acido  MIC=500 e 250 g rr_1L'1 para E. coli
Todas pyramidalis antimicrobian Fenilprépanc’)i des, ' galico), EStel’Eﬁ_ldeS, e S. aureus, respectivamente; € o CHAVES et
(Tu_l.) LP as, Taninos, Flavongides e Fenllpropanmdes, o metangl . al., 2015
(catingueira) gastroprotetor Biflavonbides Taninos, Antifingica: MIC = 6,25 pg mL
a, anti- Flavondides, para Trichophyton rubrum; MIC = 25
helmintica e Biflavonoides ng mL-! para Candida guilliermondii;
antinociceptiv MIC = 12,5 pg mL! para Candida
a albicans e Cryptococcus neoformans;
MIC =200 pg mL! para Fonsecaea
pedrosoi

Antioxidante: EC50 = 15,2 £1,0 pg
mL-1; 1IC50 = 16,98 + 1,34 ng mL !
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Tabela 5: Identificacdo das espécies, 6rgdo, atividades, metabdlitos secundarios e escala das atividades biologicas.

Orgao vegetal

(Continua)

Espécie vegetal  Atividades

Classes de Compostos

Bioativos

Escala de eficiéncia das atividades Referéncias

Atividade
antioxidante e
acdo inibitoria

Poincianella

Acidos Fendlicos
(&cido galico, acido
galico metil, &cido
mallotinico, acido
elagico, éster,

IC50 = amilase salivar 250 + 15 pg

sobre as pirogalol) e mL-1; amilase pancreética 750 + 15
luviosa (DC.) enzimas Acidos fenolicos e Taninos ng mL"; f-galactosidase 25 + 5 pg KATO-
Cascadocaule P Lp Queiroz. dicestivasde  Taninos hidrolisaveis hidrolisaveis mL-1; invertase 75 + 8 pg mL! SCHWART
(Sibiripiruna) ca?rboidratos (corilagina, 1,4,6- Nenhuma inibicdo foi encontradana Z et al., 2020
P relevantes tri-O-gal loil- a-glucosidase, mesmo na alta
ara o glicose, concentracao de 250 pg mL"!
diabpetesti 02 telimagrandina I,
P 1,2,3,6-tetra-O-
galloil-glucose)
telimagrandina 11
Poincianella
Casca interna pyramidalis Atividade LINS etal.,
do caule (Tul.) L.P. neuroprotetora 2017
(catingueira)
. Atividade
Poincianella antioxidante e  Taninos hidrolisaveis e COUTO et
Casca do caule bracteosa (Tul.) ) A .
. antimutagénic acUcares redutores al., 2019
LP Queiroz. A
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Tabela 5: Identificacdo das espécies, 6rgdo, atividades, metabdlitos secundarios e escala das atividades biologicas.
(Continua)

Orgdo vegetal Espécie vegetal ~ Atividades  Classes de Compostos Bioativos Escala de eficiéncia das atividades Referéncias

Biflavonoide ((+)-
5-hidroxi-7,40-
dimetoxiflavona-3a-
2000-hidroxi-
4000,400-
dimetoxidihidrocalc
ona, (+)-5,7-di-
hidroxi-40-
metoxiflavona-3a-
Poincianella - 2000-hidroxi-
e Flavonoides, 4000,400-
Raizes pyramidalis Biflavondidese  dimetoxidihidrocalc
(Tul.) L.P. Bichal )-7-hidroxi-
(catingueira) ichalconas ona, (-) -hidroxi
40-metoxiflavona-
3a-2000,4000-di-
hidroxi-400-
metoxidihidrocalco
na, (-)-7,40-
diidroxiflavona-3,8-
500,600,400-
triildroxi-flavona,
Bichalcona
(Rhuschalcona V1)

OLIVEIRA,
DAVID &
DAVID,
2016

Poincianella GOMES-
pyramidalis N . . Amentoflavona e COPELAN
(Tul) LP. Efeito elicitor Biflavondides agatisflavona Detal.

(catingueira) 2018

Sementes
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Tabela 5: Identificacdo das espécies, 6rgdo, atividades, metabolitos secundérios e escala das atividades bioldgicas.

(Continua)
A . - Classes de I Escala de eficiéncia A
Orgao vegetal Espécie vegetal Atividades Compostos Bioativos das atividades Referéncias
Flavondides (Kaempferol, Antimicrobiana:
Apigenina, Acetina), MIC entre 1,0 e 8,0
Biflavonoides (Agatisflavona, mg mL-! do extrato
Cesalflavona, Podocarpusflavona  aquoso (20 mg mL1)
A, Amentoflavona, 5- contra cepas de
hidroxiamentoflavona, bactérias periodontais
Sequoiaflavona, Loniflavona, 7- Antinociceptiva:
hidroxi-4'-metoxiflavona- 5a-2,4- inibicdo dose
di-hidroxi-4'- dependente de 61,9%
Flavonoides, metoxidihidrochalcone, (+)-5- na dose 30 mg kgt do
Biflavondides, hidroxi-7,4’-dimetoxiflavona-30-  extrato etandlico em
atividades Flavanonois, 2" -hidroxi-4'" 4" - camungongos
Poincianella antimicrobianas,  Fenilpropanoides, dimetoxidihidrocalcona, (+)-5,7- Anti-inflamatoria:
Todas as partes pyramidalis ant_i_nociceptiv_as, Triterpgnos, dihidroxi-4i-met(_)xifIavona-3a-2”’- inib_i(;éo de mgrcadores SOUSA et al.,
(Tul.) L.P. antiinflamatorias, Esterdides, hidroxi-4'"",4""- inflamatérios até 2021

(catingueira)

Fitoesterois, Acidos
fenolicos e Acidos
glicosil
fenilpropendides

gastroprotetoras
€ neuroprotetoras

dimetoxidihidrocalcona, (—) -7-
hidroxi-4' -metoxiflavona-30-2""
4" -dihidroxi-4"" -
metoxidihidrocalcona, (-)-7,4'-di-
hidroxi-flavanona-3,8-5",6",4"-tri-
hidroxi-flavona,
metoxidihidrocalcona),
Flavanonol (Taxifolina),
Fenilpropandides ((E) acido -8-
hidroxi-3,5-dimetoxicumarico),
Triterpenos (Lupeol), Esterdides
(Sitosterol, estigmasterol),
Fitoesterdl (B-sitosterol), Acidos

93,0% na dose 400
mg kg1, do extrato
etandlico em roedores
Gastroprotetora: o
extrato etandlico em
ratos em 30, 100 e 300
mg kg! reduziram o
indice de lesdo da
Ulcera em 18,20 +
1,52; 11,90 +1,23;
0,92 + 0,40,
respectivamente (rea
total da lesdo de 45,47
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Tabela 5: Identificacdo das espécies, 6rgdo, atividades, metabolitos secundérios e escala das atividades bioldgicas.

(Concluséo)

fenolicos (Acido elagico) e Acidos  + 6,38; 36,41 + 4,37;

glicosil fenilpropendides (4-O-p- 0,93 £ 0,46)
(2',3',4',6'-tetraacetil), Neuroprotetora:
glucopiranosiloxi-(Z) -7-acido extrato etanolico na
hidroxicindmico) concentragédo 25 mg

kg reduziu em
roedores o déficit
motor semelhante a
doenca de Parkinson

* N&o menciona os metabolitos, mas associa a atividade larvicida com a possivel presenca de rotendides.
Fonte: Dados da pesquisa, 2023.
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6. DISCUSSAO

Para melhor compreensdo dos resultados obtidos atraves da pesquisa, optou-se em discuti-
los por categorias, as quais sao:
1) Acdo medicinal das plantas do género Poincianella;
2)
3) Novas descobertas;
4)

Efeitos toxicos existentes;

Perspectivas futuras.

6.1 Ac¢do medicinal das plantas do género Poincianella:
6.1.2 Atividades bioldgicas e farmacoldgicas das espécies vegetais detectadas

6.1.3 Atividade antioxidante

Diferentemente dos agentes citotdxicos que prejudicam as células tumorais, 0s compostos
antioxidantes agem prevenindo o surgimento do cancer durante a carcinogénese, e normalmente sdo
benéficos para as células. Os agentes oxidantes causam danosem macromoléculas, como asproteinas,
enzimas, lipideos e no DNA. Agem como reativo em espécies de oxigénio e nitrogénio que incluem
os radicais superoxido (Oze-), hidroxila (OHe), hidroperoxil (ROO¢), peroxinitrito (ONOO-) e 6xido
nitrico (NOv). Para combater e/ou conter esses radicais, os organismos produzemenzimas (Como a
catalase, superoxido dismutase e peroxidase) ou dependem de moléculas ndo enzimaticas (por
exemplo, flavonoides, acido ascorbico, cisteina e vitamina K para prote¢do) (SIES,2019).

Osradicais livres levam a ocasionar inimeros disturbios no organismo, tais como a oxidacdo
dos acidos nucleicos e de lipideos e a inativagdo de enzimas, desestablilizando a membrana
plasmatica e o metabolismo celular como um todo (MORAES et al., 2020; MOREIRA et al., 2021).
Porém, eles podem ser combatidos ou reduzidos pelos antioxidantes naturais enddgenos (produzidos
pelo organismo) ou exdgenos (obtidos, por exemplo, das plantas consumidas na dieta). Nesse
contexto, a acdo antioxidante dos antioxidantes exdgenos € conferida pelos metabolitos secundarios
produzidos pelasplantas a partir de seu metabolismo secundarios, os quais possuem diversas classes
e tipos, como compostos fendlicos em geral, flavonoides, taninos, alcaldides, xantonas, cumarinas,
saponinas etc. Estes compostos apresentam aneis aromaticos e hidroxilas ligadas aos mesmos que
podem ser usadaspara estabilizar os radicais livres por doacdo de hidrogénios/elétrons e posterior
estabilizacdo do elétron desemparelhado no anel aromatico do metabdlito secundario (SHAN et al.,
2016).

Tais bioativos fornecem inumeras atividades bioldgicas e farmacologicas, sobretudo a
atividade antioxidante. Moraes et al., (2020) (Anexo I, Quadro 09) identificaram em P. pyramidalis

um forte efeito antioxidante que possivelmente esta diretamente relacionado com a alta quantidade
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decompostos fenolicos. Ja Freire et al., (2020) observaram essa atividade presente na P. bracteosa e
a correlacionou com a resposta fitoquimica que apresentou qualitativamente flavondides, fendis,

alcaldides e terpenos.

Os compostos antioxidantes podem apresentar também efeito citoprotetor, como é
demonstrado por Couto et al., (2019) (Anexo I, Quadro 33), cujo estudo aponta os taninos e/ou
acucares redutores do extrato aquoso das cascas de P. bracteosa como provaveis neutralizadores da
acdo do MMS (agente utilizado para causar danos ao DNA em células meristematicas de A. cepa
experimental) por meio da interacdo direta com o mutagénico. Além disso, estes compostos
fitoquimicos também poderiam neutralizar as espécies reativas de oxigénio (EROs) resultantes da
acdo do MMS, gragas a atividade antioxidante e, portanto, exercer a efeito citoprotetor.

Os compostos fendlicos, constituidos principalmente por flavonoides, recebem destaque
como 0 maior grupo de compostos naturais antioxidantes. Estas substancias sdo encontradas
naturalmente em espécies vegetais e as protegem contra EROs. Logo, extratos vegetais constituidos
de compostos antioxidantes sdo candidatos interessantes para uso terapéutico de muitas doencas
oxidativas, por exemplo, como tratamento colaborativo em pacientes com doenca de Parkinson,
como fora demonstrado por Lins et al., (2017) em seu modelo experimental (Anexo I, Quadro 31).
Os autores utilizaram extrato de P. pyramidalis para avaliar o efeito neuroprotetor desta espécie em
ratos submetidos ao modelo farmacologico doenca de Parkinson por reserpina, uma vez que esta
planta ¢ uma fonte de antioxidantes naturais, podendo ser utilizados para diminuir ou impedir o
processo neurodegenerativo nesta doenga.

Dentre as diversas aplicagcbes que se pode fazer com a atividade antioxidante para o
tratamento de muitas doencas, ela apresenta também uma eficiente acéo inibitdria sobre as enzimas
digestivas de carboidratos relevantes para o diabetes tipo 2, como demonstrado no estudo de Kato-
Schwartz et al., (2020). Em sua pesquisa, 0s autores apontam a hiperglicemia cronica de forma
associada ao diabetes tipo 2 e como resultado dessa combinagdo, um desequilibrio na homeostase
redox em nivel celular resultante da producdo demasiada de EROs. Logo, a atividade antioxidante
ligada aos compostos fendlicos obtidos do extrato hidroalcoolico da casca de P. pluviosa, espécie
vegetal em estudo, ofertaa perspectiva deste efeito terapéutico representar um potencial auxiliar na
reducéo do estresse oxidativo mediado pela hiperglicemia.

Foi constatado por Kato-Schwartz et al., (2020) na pesquisa com P. pluviosa que este
material vegetal era constituido de grandes quantidades em ambos compostos fendlicos e
flavonoides, através dos métodos do reagente de Folin-Ciocalteu e expresso em &cido galico
equivalentes, mais o ensaio colorimétrico e expresso como equivalentes de catequina. A atividade
antioxidante foi avaliada pelos métodos de 2,2-difenil-1-picrilhidrazil (DPPH) radical scavenging e
FRAP e seu alto resultado encontrado pode ser justificado por sua riqgueza em compostos quimicos
que constituem: &cido galico, acido elagico, &cido galico metil-éster, corilagina, pirogalol,
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telimagrandinas | e 11, &cido mallotinico, acido mallotusinico, geraniina, 1,4,6-tri-O-galloil-glicose,

1,2,3,6-tetra-O-galloil-glucose e 1,2,3,4,6-penta-O-galloil-glicose.

A atividade antioxidante da P. Pyramidalis foi confirmada por Chaves et al., (2015) por
meio deum estudoderevisdo sobre 0s usos e propriedades destaespécie, onde foi destacadaatividade
nas concentragdes 100 e 1000 pg mL-! reduzindo significativamente (P < 0,001) a peroxidacéo
lipidica através do método TBARS. Também foi confirmada a atividade pelo teste fotométrico
DPPH, onde extrato aquoso das folhas demonstrou uma alta atividade de reducdo de DPPH (EC50 =
15,2 + 1,0 mg L1), superior ao antioxidante sintético hidroxitolueno butilado (EC50 = 86 pug mL™1)
usado para comparacdo. P. pyramidalis mostra-se, dessa maneira, como uma planta com alta acdo
antioxidante e isto é atribuido, conforme o estudo, a alta concentracdo de compostos fendlicos,

sobretudo de taninos.

6.1.4 Atividade anti-inflamatéria

A inflamacdo é um processo de resposta fisioldgica protetor que busca acabar com possiveis
agentes prejudiciais ao organismo, por meio de eventos que curam e/ou reparam o tecido danificado,
sobretudo conduzindo os macrofagos a eliminar o corpo estranho por meio de mediadores
quimiotaticos dentro dos lisossomos (MEDZHITOV, 2010; GE et al.,, 2015). As plantas sdo
repentinamente estudadas quanto aos seus fins medicinais, sobretudo como agentes em potencial para
essa aplicabilidade, visto que os produtos obtidos de plantas normalmente oferecem menos efeitos
adversos e colaterais em comparacdo aos anti-inflamatérios ndo esterdides (AINES), primeira
indicagéo para tratar a inflamagdo (BARRAGAN-ZARATE et al., 2020).

Santana et al. (2012) observaram a atuacdo do extrato etandlico da casca do caule de
P.pyramidalis na pancreatite aguda decorrente da obstrugcdo do ducto biliar comum em roedores. Os
animais receberam um pré-tratamento com o extrato nas doses de 100, 200 e 400 mg kg™ 1h anterior
a inducdo da inflamacdo de péncreas. Em sequéncia, 0s autores observaram como variaveis:
inflamacdo/oxidacdo (atuacdo da mieloperoxidase e producdo de malondialdeido no pulméao e
pancreas, quantidade de leucocitos no sangue e nitrato/nitrito sérico), enzimas (medidas séricas de
amilase e lipase) e nocicepcéao (hiperalgesia abdominal).

O extrato nas concentracdes testadas no pré-tratamento foi capaz de reduzir a amilase e
lipase séricas, e de diminuir o efeito da mieloperoxidase ap6s 6 ou 24 h da indugdo da pancreatite,
semelhantemente a droga selecionada como controle positivo (dexametasona, 10 mg kg1), o que
demonstra o extrato como uma estratégia promissora para o tratamento destadoencga. Também houve
diminuicdo da infiltracdo de neutrofilos pulmonares. Além disso, a elevacdo dos leucocitos também
foi acentuada pelo extrato (100-400 mg kgt). Por fim, Santana et al. (2012) demonstraram que 0
extrato diminui a inflamacéo, a lipoperoxidacdo e a dor encontrada na pancreatite aguda.

Sousaet al., (2021) em seu estudo destacaram em seu estudo de revisdo que extrato etanélico
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de P. pyramidalis possui atividade anti-inflamatdria e também antinociceptiva com base em testes
experimentais em roedores, em modelos animais (ex: contor¢cdo abdominal causada pela injecdo de
acido acético, teste de formalina, teste da placa quente e nocicepgdo induzida por glutamato),
possivelmente devido a diminui¢do dasintese de mediadores da inflamag&o. Também se mostra util
no tratamento de pancreatite e cistite hemorragica. Esses achados corroboram o uso de P. pyramidalis
para tratamento de variados processos inflamatorios na medicina popular no decorrer dos anos.

No Sistema Nervoso Central (SNC), os principais responsaveis pela resposta inflamatéria
sdo as células microglias e os astrocitos, e uma vez ativadas para um estado pré-inflamatorio,
comecam a liberar variados mediadores inflamatorios, como citocinas, quimiocinas e EROs e
nitrogénio (KAUR et al., 2017). A P. pyramidalis também foi estudada quanto a seu efeito anti-
inflamatério derivado do biflavonéide agatisflavona em um estudo realizado por Almeida et al.,
(2020), cujo o extrato protegeu os neurdnios e células gliais utilizadas no experimento contra 0s
agentes citodestrutivos e pro-inflamatérios causados pela mediacdo com interleucina.

Pode-se observar nesta pesquisa de Almeida et al., (2020) que, em andlise de qPCR,
agatisflavona de P. pyramidalis reduziu a expressdo das moléculas pré-inflamatérias (TNF-a, IL-1B
e conexinas CCL5 e CCL2) quase completamente, além de ter reduzido significativamente o total de
células em apoptose, neurdnios apoptéticos e necrose, bem como elevou a expressdo da molécula
reguladora IL-10, indicando dessa maneira, um efeito anti-inflamatério significativo in vitro para
inflamacéo em células neuronais.

Chaves et al., (2015) (Anexo I, Quadro 29) também mencionaram efeito anti-inflamatério
para P. pyramidalis, avaliado por modelos in vivo com ratos Wistar, em edema induzido por
carragenina, causando peritonite, e tendo como resultado uma inibi¢cdo de 41,2%apds o tratamento
com o extrato vegetal (400 mg kg1). Os autores observaram uma significante inibicdo da migracdo
de leucdcitos para a cavidade peritoneal. Em outra avaliagdo da espécie frente a cistite hemorragica,
causada por ciclofosfamida, no mesmo tipo de animal, foi observado pelos autores que 0s grupos
tratados com o extrato (100 e 400 mg kg!) obtiveram significativa reducdo damieloperoxidase. Esses
resultados demonstram a atividade anti-inflamatoria para P. pyramidalis, contudo & necessario
identificar e isolar dos compostos quimicos responsaveis por levar ao efeito terapéutico, assim como

a realizacdo de mais testes in vivo para tracar os mecanismos relacionados com esta atividade.

6.1.5 Atividade neuroprotetora

As interacOes e a sinalizacdo entre neurdnios e células gliais realizam fungdes importantes
no desenvolvimento e no SNC adulto, tendo relevancia na nutricdo, manutencdo das funcdes
cerebrais, no controle da homeostase e na protecdo neuronal. Contudo, suas relacBes interacdes
também podem causar deterioracdo, decorrente do envelhecimento, de doencas ou até pelo acimulo

de citocinas, neurotransmissores e radicais reativos, sendo estes, fatores que levam as patologias que
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atingem o SNC. As patologias ao SNC tém como principal caracteristica a interacdo de tipos de

células variados (reatividade dos astrocitos e microglia), caracterizando a glicose e neuroinflamacéo,
levando a disfuncédo e/ou morte neuronal (PARPURA et al., 2012).

Dentre as mais variadas atividadesbioldgicas que os flavondides desempenham, sdotambém
conhecidos por serem neuroprotetores contra a excitotoxicidade ocasionada por glutamato,sendo esta
uma das principais causas da neurodegeneracdo (SOUZA et al., 2018a). Os flavondides derivadosda
P. pyramidalis, conforme apontado por Costaet al., (2016), levam a um amplo espectrode respostas
nos astrocitos e nos neurdnios, como estimulagcdo de astrocitos e microglia, preservacdo associada a
astrécitos de células progenitoras neuronais, diferenciacdo neuronal e neuritogénese.

Souza et al., (2018a) (Anexo I, Quadro 05) abordaram em seu estudo essa capacidade
neuroprotetora de flavondides, especificadamente do FAB, derivado da P. pyramidalis (Tul.), o qual
desempenhou atividade neuroproterora contra excitotoxicidade mediada por glutamato. A
excitotoxicidade € uma ocorréncia patolégica que tem como principal caracteristica a excitagdo
neuronal por meio da superestimulacdo de neurdnios por receptores excitatorios de glutamato, fator
este que contribui para a degeneracdo neuronal em muitas doencas agudas e crénicas do SNC.

A atividade neuroproterora foi observada atraves do tratamento com agatisflavona
comparado ao tratamento com glutamato. Foi utilizada uma coloragdo por Fluoro Jade B (FJB) para
corar neurdnios em degeneracdo e comparar os efeitos de diferentes concentracfes de agatisflavona
(0,1-10 mM) na excitotoxicidade ocasionada por glutamato. Observou-se um aumento significante
na intensidade de fluorescéncia de FJB ap6s o tratamento com 1 mM de glutamato, como esperado,
entretanto, o tratamento com agatisflavona ap06s a exposicdo ao glutamato diminuiu
significativamente a intensidade de fluorescéncia FJB em todas as concentracdes de agatisflavona
experimentadas (0,33 agatisflavona 0,1 mM; 0,35 agatisflavona 1 mM; 0,37 agatisflavona 10 mM)
(SOUZA et al., 2018a).

Excitotoxicidade mediada por glutamato é um carater importante para a perda neuronal em
doencas neurodegenerativas. Os hormdnios estrogénios se destacam como neuroprotetores, porém o
uso terapéutico deles em humanos € restringido devido a elevagdo dorisco de cancer. Souza et al.,
(2018a) forneceram evidéncias de que o FAB age como um modulador de receptores de estrogénio
(ER) para prover a geragdo de neurdnios in vitro e proteger contra a neurotoxicidade mediada por
glutamato de modo tdo eficaz quanto de estrogénios sintéticos (estradiol). A capacidade
neuroprotetora e anti-inflamatéria da agatisflavona sugere como uma possivel alternativa potencial
aos estrogénios para o tratamento de neurodegeneracao.

Em outra perspectiva, foi estudado por Lins et al., (2017), na doencade Parkinson, o extrato
hidroalcodlico de P.pyramidalis diariamente (25 mg kg-1/dia) por via subcutanea em ratos. A doenca
foi provocada por repeticdo de reserpina (0,1 mg kg; via subcutanea; a cada dois dias) em ratos

Wistar machos adultos, método baseado em estudos anteriores que, em roedores, se induz a déficits
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comportamentais progressivos que sdo semelhantes aos sintomas da mesma doenga em humanaos.

Lins et al., (2017) observaram que o tratamento indutor da doenca de Parkinson (com
reserpina) elevou o nimero de movimentos de mastigacao vazios, espasmos da musculatura da face
e protrusbes linguais. Por outro lado, o extrato de P. pyramidalis diminuiu o déficit motor dos
animais, além de ter retardado inicialmente os movimentos orais provocados pela reserpina. Logo,
sugere-se que o extrato hidroalcodlico desta planta pode funcionar como um tratamento adjuvante
para 0 manuseio desta doenca, visto que pode atrasar o0 inicio do processo neurodegenerativo dela.
Todavia, sdo necessarios mais estudos com outros modelos animais, vias e doses de administracao
para reforcar a confirmacéo desses efeitos.

Os flavondides, dentre seus diversos efeitos terapéuticos, sdo conhecidos por modular as
respostas inflamatorias relacionadas em doencas neurodegenerativas através dareducao daexpressao
de citocinas pré-inflamatérias, como por exemplo, IL-6, TNF-o, IL-1p e COX-2. Logo, 0s
flavondides sdo vistos como potenciais agentes terapéuticos para o controle inflamatorio em doengas
neurodegenerativas e nesta perspectiva, a agatisflavona também foi estudada quanto ao seu efeito
neuroprotetor por Almeida et al., (2020), em modelos in vitro de neuroinflamagdo em culturas
celulares retiradas de hemisférios cerebrais de ratos Wistar. Para induzir a neuroinflamacédo, aos 26
dias in vitro, as co-culturas receberam tratamento por 24 h com lipopolissacarideo (1 pg mL-1) ou
interleucina (10 ng mL-1) e posteriormente, foi removido o meio e substituido por outro contendo
apenas agatisflavona (0,1 ou 1 uM).

O tratamento com lipopolissacarideo induziu a um aumento de éxido nitrico, um
neurocitotoxico que é produzido pela micréglia em estagio pré-inflamatério, e em contrapartida foi
significativamente reduzido pelo tratamento com 1 puM de agatisflavona. Para alcancar uma
determinacdo sem equivocos de que o biflavondide era de fato neuroprotetor, foi usado
imunomarcacdo para o marcador neuronal B-tubulina 111 e 0 marcador de apoptose celular caspase-
3. Observou-se que houve um aumento no nimero de neurdnios (20,5%) em relacdo as culturas
controle (13,2%) e ainda foi neuroprotetor contra o lipopolissacarideo. Os resultados sustentam a
agatisflavona obtida e de P. pyramidalis como uma terapia promissora para proteger contra a
neurodegeneracao e prover reparacao dos tecidos. (ALMEIDA et al., 2020).

6.1.6 Atividade larvicida (A. aegyti)

Em se tratar de contaminacdo larval, um dos maiores causadores no Brasil € o mosquito A.
aegyti. Ele é responsavel por transmitir uma alta variedade viral, como 0s que causam Zika,
Chikungunya e em maior nimero, Dengue, chegando a atingir mais de 1,5 milhdo de infeccdes
notificadas somente em 2019 (GESTO et al., 2021). Estas doencas sdo reconhecidas pela
Organizacdo Mundial daSaude (OMS) como um problema mundial de satde pablica, se dispersando
cada vez mais no territorio brasileiro (MINISTERIO DA SAUDE, 2019).
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A administracdo deinseticidas quimicos é o meio de controle mais empregado, contudo essa
alternativa acarreta em certa dificuldade correspondente aos altos niveis de resisténcia de populacoes
naturais do mosquito (BRANT, 2019). Assim, o uso de larvicidas e inseticidas naturais de origem
vegetal é uma alternativa interessante para o controle do A. aegypti. As propriedades
biomarfacoldgicas de certos compostos encontrados nos vegetais ou a combinacdo deles podem
contribuir para a efetividade da atividade larvicida. Dessa maneira, as plantas com esta atividade se
mostram como uma alternativa promissora ao combate a infec¢do larval domosquito vetor (CUNHA,
2019).

P. bracteosa apresenta certo potencial larvicida contra o A. aegypti, como demonstrado no
estudo de Santos et al. (2015) (Anexo |, Quadro 25), que fora comprovado por meio dos métodos de
decoccdo, maceracdo, infusdo e fervura sob-refluxo dos extratos aquosos das folhas e caules
desidratados e ndo desidratados. A mortalidade das larvas nos extratos obtidos pelos métodos de
decoccdo (96,0% folhas e caules desidratados e 95,3% n&o desidratados) e fervura sob-refluxo
(92,7% desidratados e 94,7% ndo desidratados), foi consideravelmente maior, quando comparada as
demais formas de extracéo, apos exposicdo de 24 horas, o que indica potencial larvicida sobre o A.
aegypti. Em estudo semelhante realizado por Pereira et al., (2022) com Anadenahthera colubrina,
supde-se que a atividade larvicida do extrato aquoso e do hidrolato possivelmente esta relacionada
com a presenca de compostos fendlicos (flavondides), terpenos e glicosideos cianogénicos,
associados a defesa da planta contra a herbivoria.

A mesma bioatividade larvicida contra o A. aegypti encontrada na P. bracteosa foi
registrada também por Cruz et al. (2015) (Anexo I, Quadro 25), mas no extrato etandlico das raizes
da espécie vegetal. A mortalidade das larvas do A. aegypti, expostas ao extrato etandlico da raiz de
P. bracteosa, foi diretamente proporcional ao tempo de exposi¢do nas concentragdes de 13,3 mg mL-
16,7 mg mL1, 4,0 mg mL? e 2,0 mg mLL. Decorridas 16 horas de exposicdo, 0s pesquisadores
observaram a mortalidade das larvas acima de 50% na concentracdo de 13,3 mg mL1, fato ndo
ocorrente nas demais concentracdes, e ainda, com 24 horas, proporcionou 95,78% de mortalidade
larval, sendo significativamente mais toxica que as demais concentragfes. Os autores indicam 0s
alcaloides, triterpenoides e flavonoides como possiveis responsaveis pela atividade larvicida da P.

bracteosa, conforme a triagem fitoguimica.

6.1.7 Atividade antibacteriana/antimicrobiana

As infecgdes causadas por protozodarios constituem na Saude Publica o que se entende por
doencas infecciosas de importancia médica. Muitas delas tem como fonte de contaminacdo a
atividade sexual, caracterizadas como Infecgbes Sexualmente Transmissiveis (IST’s). A
tricomoniase esté identificada como uma das IST’s mais frequentes em todo o mundo, tendo como o

seu causador o Trichomonas vaginalis, um protozoério flagelado, que coloniza os tratos urogenitais
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femininos e masculinos, ocasionando vaginite e cervicite nas mulheres contaminadas e uretrite em
homens contaminados, oferecendo ainda riscos adjacentes mais ceveros, como elevagdo dos riscos
de cancer do colo do Utero e da prostata (POOLE & MCCLELLAND, 2014).

Silva et al., (2020) (Anexo I, Quadro 17) realizaram experimentacdo com diferentes fragcdes
(dez, em uma triagem prévia a 250 pg mL-1) dos frutos do extrato aquoso de P. microphylla frente a
atividade anti-trichomonas. Todas as amostras testadas apresentaram certa reducédo da viabilidade do
protozoario, porém a maior reducdo foi obtidaem duasamostras: M5 (IC50 de 70,41 ug mL-1) e M10
(IC50 de 142,1 pg mL™1), levando-as a serem utilizadas em experimentos seguintes. Apds estudos
fiquimicos, evidenciou-se que a atividade anti-trichomonas possivelmente esta relacionada com a
presenca de taninos hidrolisaveis, sobretudo dos galotaninos e elagitaninos, apontando a espécie e 0s
compostos como prototipos para o desenvolvimento de novas drogas terapéuticas contra o T.
vaginalis.

Relatos cientificos sobre o potencial antimicrobiano de extratos de P.pyramidalis apontam
a espécie como terapia Unica ou como adjuvante no tratamento antibacteriano (CHAVES et al.,
2020). Noestudode Lima et al., (2006) foi abordado o extrato etanolico de P. pyramidalis uma forma
promissora contra cepas resistentes de Escherichia coli (cepa ATCC25922) e Staphylococcus aureus
(ATCC25923). Por outro lado, na pesquisa realizada por Sousa et al., (2021) (Anexo I, Quadro 21),
foi observado que fase acetato deetila do mesmo tipo deextrato, das folhas e caule de P. pyramidalis,
apresentou atividade antimicrobiana contra cepas padréo de S. aureus, mas nao apresentou atividade
contra E. coli.

Na pesquisa de revisdo realizada por Sousa et al., (2021), foi apresentado como 0s extratos
de P. pyramidalis possuem propriedades antimicrobianas tanto em bactérias Gram-positivas (ex: S.
aureus, Streptococcus oralis e Streptococcus mutans) quanto em Gram-negativas (ex: Prevotella
intermedia e Porphyromonas gingivalis), confirmando ser uma espécie versatil no tratamento contra
infecgdes bacterianas. Geralmente, os estudos publicados indicam que os extratos e fragOes desta
planta sdo uma opcdo de sucesso na terapia de combate a microrganismos patogénicos,
principalmente no aumento da eficacia dos antibidticos disponiveis. Contudo, modelos
farmacoldgicos apropriados, baseados em estudos in vivo, sdo necessarios para confirmar
efetivamente seu potencial antibacteriano.

Em um outro estudo com S. aureus, duas cepas diferentes (ATCC 29213; N315 MRSA,
resistente a meticilina) e também com Staphylococcus sp. (cepa CN36), foi observado a atividade
anti-estafilocécica da P. pluviosa frente a estas bactérias, conforme pesquisa realizada por Guidi et
al.,, (2020) (Anexo I, Quadro 23). A concentracdo inibitéria minima (MIC) e a concentracdo
bactericida minima (MBC) variaram de 0,31 a 3,12 mg mL'l. Os melhores resultados foram
alcancados para a atividade do extrato da casca de P. pluviosa contra Staphylococcus sp. CN36, em
seguida por S. aureus ATCC 29213 e S. aureus N315 MRSA (S. aureus resistente a meticilina).
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Esses resultados apontam uma acgéo de cura e atividade antibacteriana contra S. aureus, o que pode
servir de base para o desenvolvimento de mais alternativas a tratamento topico de infecgdes
estafilococicas.

Foi realizado por Chaves et al., (2015) um trabalho derevisdo onde foram apontadosestudos
0s quais mencionavam a acao antibacteriana/antimicrobiana da P. pyramidalis, e 0s microrganismos
observados foram patogenos orais Prevotella intermedia, Porphyromonas gingivalis, Fusobacterium
nucleatum, bem como microrganismos relacionados a carie dentaria, sendo eles, Streptococcus
mutans e Lactobacillus casei. Também foi confirmada a eficécia contra S. aureus, Escherichia coli,
Enterococcus faecalis, Klebsiella pneumoniae, Salmonella spp., e Pseudomonas aeruginosa.
Segundo a investigacdo dos autores, P. pyramidalis também se mostrou eficaz no tratamento dos
fungos: Trichophyton rubrum, Candida guilliermondii, Candida albicans Cryptococcus neoformans

e Fonsecaea pedrosoi.

6.1.8 Atividade cicatrizante

A cicatrizacdo é um evento que acontece seguindo uma cascata de processos. Alguns
instantes apds uma lesdo, é desencadeada a hemostasia com hemorragia na ferida. De maneira
instantanea, um coagulo sanguineo € formado, atuando como uma barreira fisica e produzindo sinais
quimiotaticos (GANTWERKER & HOM, 2012). O coagulo de fibrina age como uma matriz
provisoria para a migracdo celular nos estagios posteriores de reparo daferida (VELNAR, BAILEY
& SMRKOLJ, 2009).

A proliferagdo celular é importante para formar um epitélio hiperproliferativo denso e
restaurar a integridade da pele, e comeca com a reepitelizacdo. A reepitelizacdo fecha a leséo,
reorganizando o citoesqueleto por meio damigragdo e proliferacdo de queratindcitos das bordas do
ferimento (SANTORO & GAUDINO, 2005). A medida que a ferida vai sendo fechada, a
reepitelizacdo epidérmica pode ser estabelecida pela espessura e comprimento da camada de
reepitelizagdo. Enquanto a reepitelizacdo estd em andamento, a matriz extracelular estd sendo
estabelecida. Cada etapa da cicatrizacdo de feridas pode ser regulada por diversos compostos
bioativos, incluindo fatores de crescimento, citocinas e eicosandides (BUENO et al., 2016).

Como demostrado por Bueno et al., (2016) (Anexo I, Quadro 14), EB de P. pluviosa € capaz
de estimular a formacdo de fibras coldgenas e a reepitelizacdo, indicativos de que pode formartecido
mais organizado e acelerar a cicatrizacdo de feridas. Os autores consideraram que a atividade
cicatrizante € provavelmente ocasionada pelos compostos fenolicos. Os compostos fendélicos com
atividade antioxidante do EB de P. pluviosa conferem maior protecdo aos tecidos lesionados por
inibir oxidantes produzidos em excesso, mostrando-se um potente promotor no reparo de feridas

quando aplicado topicamente.
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Os resultados de Bueno et al., (2016) serviram de base e estimulo para o desenvolvimento
de uma nova forma farmacéutica (filmes poliméricos) para cicatrizacdo de feridas cutaneas a partir
do extrato da casca de P. pluviosa, realizada por Guidi et al., (2020), objetivando esta ser uma
alternativa interessante para a cicatrizagdo e tratamento de ferida, visto que aumenta a adeséo do
paciente ao tratamento, estendendo o tempo de contato com a ferida conferindo protecdo contra
infecges oportunistas. Estes filmes consistiriam em um polimero biodegradavel, confeccionado com
carboximetilcelulose dispersa em agua (2%) mais o extrato vegetal (1%), que foram administrados
nas feridas realizadas dorsalmente em trinta e dois ratos machos Wistar.

Os filmes se mostraram bem aderidos a pele, quando umedecida, sem ocorréncia de tecido
morto sob o filme. Decorridos dez dias do tratamento, as feridas continham duas pequenas margens
de reepitelizacdo e a pele adjacente a ferida manteve seu aspecto normal, caracterizando a eficacia
do tratamento. A reestruturacao total da epiderme aconteceu depois dos quatorze dias, periodo final
de tratamento. Na derme, as fibras coldgenas iniciaram sua formagdo no tecido de granulacdo de
modo desorganizado, com a presenca de colageno do tipo Ill, no inicio da cicatrizacdo, que
posteriormente foi degradado e substituido por colageno tipo I, mais denso e organizado. Dessa
forma, Guidi et al., (2020) sugeriram que o filme biodegradavel desenvolvido por eles como uma
boa opcédo para o tratamento de feridas cutaneas, visto que seus resultados apontaram uma aceleragao
na reepitelizacdo e melhora na organizacdo da pele, sobretudo nos periodos finais do tratamento,

além de outras caracteristicas como permeabilidade e absorcdo de umidade.

6.1.9 Atividade antibiofilme

A atividade antibiofilme consiste em erradicar a biomassa e a populagéo de microrganismos
aderidosem superficies demodo a oferecer riscos por sua patogenicidade. Os biofilmes sdo formacao
de microrganismos envolvidos numa matriz de polimeros organicos, normalmente sendo bactérias,
que se mantem de forma aderida em uma determinada superficie, seja animal ou ndo animal, como
um mecanismo de auto-protegcdo. Na formagao de biofilmes, os microrganismos mantem-se mais
resistentes a acao deagentes fisicos e quimicos, como na administracdo de antibioticos e na aplicacéo
de produtos para higienizagdo. Um composto com atividade biofilme é capaz de desfazer essa
formacdo criada naturalmente pelos microrganismos como estratégia de defesa natural deles, ou de
ao menos diminuir a populacdo dos agentes, muitas vezes, infecciosos (NADER et al., 2018).

Conforme apresentando por Silva et al., (2015) (Anexo I, Quadro 06) em seu estudo, cuja
pesquisa investigou o efeito antibiofilme de plantas da Caatinga contra bactérias patogénicas, a
espécie P. microphylla Mart. ex G. Don LP Queiroz teve 50% da formacdo de biofilme contra
Staphylococcus epidermidis, de forma capaz de prevenir a formacao de biofilme por S. epidermidis
sem inibir o crescimento bacteriano. O extrato apresentou perfil dose-dependente de inibicdo da

formacdo de biofilme ativo na concentracdo mais alta e ndo consideravelmente ativo em
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concentracdes intermediarias e mais baixa. Na triagem fitoquimica, foi indicada a presenca de
flavondides, terpendides, esterdides, aminas e polifenois. A inibicdo da formacdo de biofilme de
maneira que ndo afeta negativamente o crescimento bacteriano gera uma abordagem alternativa e
atrativa, visto que pode dificultar o desenvolvimento rapido de pressdo seletiva para resisténcia
bacteriana (RASKO & SPERANDIO, 2010).

No estudo de Andriani et al., (2021) sobre a atividade antifungica da espécie P. puliviosa
em uso combinado com AmB para tratar criptococose, foi constatadotambém atividade inibitéria em
biofilmes de 48h nos dois tipos de cepas de Cryptococcus neoformans (ATCC 66031 e CN12). Ao
se adicionar de forma simultanea a fracdo acetato de etila obtida da planta mais o agente fungicida
padréo no biofilme, houve uma diminuicdo significativa nos valores de MIC desses compostos em
ambas as cepas.

Na cepa C. neoformans ATCC 66031, Andriani et al., (2021) observaram reducdes de 32
vezes e pelo menos quatro vezes menor para células planctonicas e sésseis, nos valores de MIC da
fracdo acetato de etila e AmB, respectivamente, enquanto para a C. neoformans CN12, as reducdes
foram de 64 vezes e 16 vezes. Os biofilmes ndo tratados com fragdo acetato de etila de P. puliviosa
e AmB tinham suas células rigidamente aderidas as superficies de vidro onde foram formados; ja nos

biofilmes tratados, houve reducdo notavel no nimero de células e indicagdo de morte celular.

6.1.10 Atividade antimalarica

A malaria é uma doenca parasitaria causada por cinco tipos de protozoarios do género
Plasmodium, sendo a espécie Plasmodium falciparum o principal agente causador da forma mais
brutal da doenca, levando a cerca de 600 mil dbitos por ano. Este parasita tem ganhado resisténcia a
maioria dos medicamentos administrados como tratamento, gracas a sua variabilidade genética,
pondo em risco as populacBes de todaarea tropical e subtropical do globo terrestre. Dessa forma,
descobrir novos medicamentos como alternativa de tratamento ¢ uma medida que se mostra essencial
para o controle e erradicacdo da maléria (OLIVEIRA, 2022).

P. pluviosa teve acdo inibitoria in vitro confirmada contra Plasmodium falciparum W2
resistente a cloroquina, por meio de extrato aquoso (SOUZA et al., 2018b) (Anexo I, Quadro 03).
Kayano et al. (2011) demostraram anteriormente em um estudo semelhante, que um extrato etanolico
a 50% da casca do caule da mesma de P. pluviosa foi ativo contra um P. falciparum resistente a
cloroquina (3D7) em estudo in vitro para incorporacdo de hipoxantina. Neste estudo o efeito foi
ligeiramente mais ativo que o extrato aquoso da folha da mesma espécie, no entanto, apresentara
também efeito altamente toxico para células MCF-7 na concentragdo de 100 pg mL-* do experimento.

A atividade antimalarica e a auséncia de citotoxicidade em células mamiferas para o extrato
aquoso da folha de P. pluviosa pode sugerir validamente o uso deste 6rgao vegetal como opcao para

uso contra P. falciparum, sendo o éacido elagico o principal composto antiplasmodial. A espécie P.
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pluviosa ja demonstrou também presenca de acidos fendlicos acido galico e acido protocatecuico; 0s
flavonoides isoquercitrina, isovitexina, quercetina-3-0-(6-0-galoil)-B-D-glucopiranosideo e
kaempferol-3-0-(6-0-galoil)-B-D-glucopiranosideo; e taninos acido egélico, dilactona de &cido
valonico, corilagina e acido brevifolina carboxilico (SOUZA et al., 2018b).

6.1.11 Efeito elicitor

Os causadores de estimulos de estresse podem ser classificados como bi6ticos ou abidticos,
com base em sua origem e acdo em uma planta. Se positivo, o estimulo sera capaz de estimular o
sistema imunoldgico da planta, sendo denominado “eustressor”, e “distressor”, quando o estimulo
traz danos ao vegetal, como a morte(VAZQUEZ-HERNANDEZ et al., 2019). Desse modo, todo
estimulo eustressor € considerado um agente elicitor, sendo os elicitores classificados da mesma
maneira que os fatores estimulantes ao estresse: em bidticos ou abidticos (ARANDA et al., 2021).

Os elicitores bidticos sdo todos os compostos produzidos por organismos Vivos, como
carboidratos, proteinas, fungos, bactérias e horménios vegetais (fitormonios). Estes, tém sido
largamente investigados por sua interacdo em varias respostas metabolicas e fisiologicas das plantas
(NAIK & AL-KHAYRI, 2016). Também sdo conhecidos como “bioestimulantes”, uma vez que que
sdo ricos em uma alta diversidade de compostos, com funcdo bioldgica distintamente
especifica(YAKHIN etal., 2017). J& os elicitores abioticos, sdo estimulos fisicos sensiveis as plantas,
como temperatura, luminosidade, ondas eletromagnéticas, ondas de radiofrequéncia, sinais elétricos
de longa distancia, emissdes acusticas etc. (DANNEHL, 2018).

Ao longo de seu processo evolutivo, as plantas desenvolveram uma complexa engenharia
de sinalizacdo em resposta de sua experiéncia adaptativa para identificar as diversas condicGes
ambientais onde estejam inseridas(GAGLIANO et al., 2016). Os elicitores sdo capazes de ativar
sinais de resposta que elevam a producao de metabdlitos secundérios, gerando uma resposta de defesa
na planta (NAIK & AL-KHAYRI, 2016).

Geralmente, o objetivo dos elicitores € fazer interacdo com vias metabolicas para gerar
metabdlitos secundérios. Contudo, embora exista certo conhecimento sobre este mecanismo, o efeito
ndo deve ser visto de modo generalizado, uma vez que ja fora observado que a resposta do
metabolismo vegetal depende de varidveis como modelo de estudo, da concentracdo e do periodo de
utilizacdo do estimulo, assim como a natureza dele (biotico ou abidtico) (AGUIRRE-BECERRA et
al., 2021). Para mais, é importante conhecer o tipo e a dose dos fatores de estresse podem provocar
uma resposta no vegetal, para repentinas identificacdes do estresse e ativacdo das respostas de defesa
(VILLAGOMEZ-ARANDA et al., 2021).

Em seu estudo, Gomes-Copeland et al., (2018) (Anexo I, Quadro 36) descreveram a
producdo de mentoflavona e agatisflavona em calos de P. pyramidalis, modificando o meio de cultura

pela adicdo de elicitores bidticos e abidticos: os bioticos foram fontes diferente de carbono
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(sacarose, glicose e frutose) associados com concentracbes diferentes de acido 2,4-
diclorofenoxiacético (2,4-D); os elicitores abioticos foram auséncia e presenca de luz ndo continua.

Na manipulacdo da composi¢do do meio de cultura Murashige e Skoog, foram realizados 6
tratamentos (T) com uma fonte de carbono na concentragdo de 30 g L-! mais 1 mg L de 2,4-D e essa
mesma concentracdo de carbono e 5 mg Lt 2,4-D. Glicose, frutose e sacarose foram usados como
fonte de carbono. Os seis tratamentos (2 concentracdes de 2,4-D para um dos trés carboidratos) foram
realizados em seis repeticbes contendo quatro explantes cada. Para determinar a formacdo dos
biflavondides, nos calos de P. pyramidalis, os mesmos foram submetidos a analises de HPLC/DAD
(GOMES-COPELAND et al., 2018).

Para avaliar o efeito do fotoperiodo, Gomes-Copeland et al., (2018) realizaram o0 mesmo
procedimento deinoculacdo, porém somente da frutosee glicose. A sacarose ndo foi avaliada quanto
ao fotoperiodo devido aos resultados na formacéao dos calos indicarem que, provavelmente, durante
0 processo decrescimento deles, a sacarose foi inicialmente hidrolisada em glicose e frutose, as quais
sd0 monossacarideos consumidos simultaneamente, gerando um maior acimulo de massa nos
tratamentos quando ela foi adicionada. As concentracdes foram novamente de 30 g L-! para os tipos
de carbono mais 1 mg L1 de 2,4-D. Os explantes receberam os tratamentos e foram comparados
frente as duas condicdes de luminosidade (auséncia e presenca), totalizando quatro tratamentos com
seis repetices contendo quatro explantes cada.

Gomes-Copeland et al., (2018) puderam observar na andlise de variancia uma interacéo
significativa entre as fontes de carbono na formacgdo de biomassa, porém ndo significativa na
combinagéo desses fatores com 2,4-D. A maior massa ocorreu no tratamento com sacarose +5 mg
L de 2,4-D, além de ter favorecido uma maior producdo de mentoflavona (16,44 mg L) e
agathisflavona (0,58 mg L™1). A associacéo entre glicose 30 g L1 + 2,4-D 1 mg L™ na presenca de
luz, mostrou-se propicia a biossintese de mentoflavona (6,27 mg L-!) e agatisflavona (5,87 mg L),
igualmente sendo observado que a biossintese da mentoflavona foi superior a da agatisflavona em
todos os tratamentos.

Portanto, foi demonstrado por Gomes-Copeland et al., (2018) que P. pyramidalis ¢ uma
espécie medicinal promissora para a biossintese de mentoflavonas e agatisflavona, tendo a producéo
desses bioativos melhor desenvolvidos quando se faz uso de elicitores, uma vez que a planta se

mostrou bem adaptada ao emprego de tais fatores e substancias.

6.1.12 Atividade moluscicida

A atividade moluscicida consiste no tratamento de doencas parasitarias e na erradicacéo e
de caramujos causadores delas, como € o caso do Biomphalaria glabrata, que apresenta grande
importancia médica tropical devido a sua ampla distribuicdo geogréfica associada as Aareas

endémicas, sendo um grave problema de salde publica. A esquistossomose €, por sua vez, uma
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doenca parasitaria de acentuada ocorréncia em populacfes pobres sem agua potavel e saneamento
béasico ideal, causada por vermes trematodeos do género Schistosoma, sendo o Schistosoma mansoni
de maior importancia, causador da esquistossomose mansonica (WHO, 2021).

O ciclo de vida do S. mansoni ocorre em dois hospedeiros: 0 caramujo como hospedeiro
intermediério, ocorrendo reproducdo assexuada, sendo o B. glabrata o seu principal hospedeiro
intermediario; e o mamifero como hospedeiro definitivo, ocorrendo reproducdo sexuada, sendo o
homem o seu principal hospedeiro definitivo (HOLANDA et al., 2020). Quando ndo tratada
corretamente, a evolucdo da parasitose pode desencadear, no infectado, quadros de
hepatoesplenomegalia, hemorragia digestiva, hipertensdo pulmonar, hipertensdo portal e até a morte
(BRASIL, 2021).

Santos et al., (2012a) (Anexo I, Quadro 11) verificaram em seu experimento de atividade
moluscicida contra B. glabrata, que os extratos (aquosos e alcodlicos) das folhas de P. pyramidalis
foi muito eficaz e obteve um nivel elevado da atividade. Desta forma, propuseram que estes tipos de
extratos de plantas podem promover a morte de até 90% dos animais, quando testados em uma
concentracdo igual ou abaixo a 20 mg L-! (durante uma exposicdo de 24 horas), conforme eles
realizaram. Além destes achados, sugere-se que é necessario serem realizados mais testes e merecem

atencdo em estudos de purificacdo e isolamento de mais compostos ativos.

6.1.13 Acdo aneugénica e clastogénica

As AC sdo oriundas de efeitos aneugénicos, como metéafases C, cromossomos perdidos,
aderéncia cromossdmica, metafases poliploides e anafases multitipolares; ou clastogénicos como
fragmentos de cromossomos e pontes cromossdmicas. Os microntcleos podem se gerar de efeitos
aneugénicos ou clastogénicos (COUTO et al., 2019). Logo, pode-se definir acdo clastogénica como
uma atividade que promove quebras cromossdmicas e acdo aneugénica como uma atividade que
induz a aneuploidia ou segregacdo cromossémica anormal (BIANCHI; FERNANDES; MARIN-
MORALES, 2016).

Em seu estudo, Couto et al., (2019) demonstram uma variagdo nao significativa nos valores
médios para AC (totais ou individuais) obtidos nas concentra¢bes do extrato aquoso da casca de P.
bracteosa, e essa ndo significancia demonstra auséncia de efeitos aneugénicos e/ou clastogénicos dos
compostos antioxidantes detectados na pesquisa (taninos e acucares redutores) em celulas
meristematicas de A. cepa, ndo interferindo assim nos mecanismos de condensacao da cromatina, de
polimerizacdo das fibras do fuso e de segregacao mitdtica. Deste modo, as concentracdes avaliadas
(2, 4, 8 e 16 mg mL™1) no teste de A. cepa indicaram que 0 extrato da espécie em estudo nédo é

mutageénico.
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6.1.14 Atividade antifungica

Se tratando de tratamento de fungos com plantas medicinais, tem-se nesta uma pratica
comum em comunidades rurais, todavia, ndo sdo numerosos 0s estudos sobre esta acdo para P.
pyramidalis. Conforme demonstrado por Cruz et al., (2007), o extrato aquoso preparado com folhas
de P. pyramidalis (1 mg mL1), seguindo o método de infusdo, conforme relatado por populares, foi
apresentado atividade antifungica significativa contra todas as espécies de fungos experimentadas
(Trichophyton rubrum, Candida albicans, Candida guilliermondii, Fonsecaea pedrosoi e
Cryptococcus neofor mans), onde o extrato apresentou melhor desempenho contra T. rubrum e C.
guilliermondii.

A obtencdo do extrato aquoso das folhas de P. pyramidalis por infusdo também foi
posteriormente testada por Barbosa Junior et al. (2015), onde testaram a agdo antiflngica, nas
concentracOes de 4, 40 e 100 mg mL%, pelo método de difusdo em disco. Os pesquisadores
observaram que o extrato demonstrou acdo antifungica contra isolados clinicos de C. neoformans
(halos de inibicdo da ordem de 10 e 12 mm).

Embora sejam consideraveis os achados sobre a acdo antifungica de P. pyramidalis, Sousa
et al., (2021) apontam os mesmos como dados preliminares. De tal modo, futuras pesquisas sobre a
avaliacdo da atividade desses extratos e possiveis efeitos adversos devem ocorrer. Outro fator que
deve ser dada muita atencdo é quanto a dose, pois pode ser potencialmente toxica em alta
concentracdo. Assim, é necessario desenvolver modelos avancados atividade antifingica, com cepas
resistentes, padrdes adequados e modelos estatisticos para comparacdo de dados. Dessa forma, mais
pesquisas sobre o potencial antifungico sdo necessarias para complementar a agdo antimicotica de P.
pyramidalis, além de uma melhor compreensdo do seu mecanismo de acdo e mais seguranca.

Andriani et al., (2021) (Anexo I, Quadro 07) analisaram o potencial antifungico de P.
pluviosa frente ao fungo Cryptococcus neoformans, causador principal da criptococose, testando o
uso combinado da fracdo acetato de etila da espécie vegetal com AmB, sendo esta Ultima o esquema
detratamento etiologico padréo para infeccOes fungicas disseminadas, de forma isolada ou associada
(OMS, 2018). Andriani et al., (2021) buscaram investigar a acdo antifingica da planta em quest&o,
pois embora ja exista um tratamento padrdo para a doenga, existem casos de falha terapéutica e
quadrosde insuficiéncia renal, anemia, hipocalemia e hipomagnesemia como resultado do tratamento
prolongado com AmB. Foram avaliados dois tipos de cepas, C. neoformans ATCC 66031 e C.
neoformans CN12, e as varidveis observadas foram a capacidade antifingica em células plancténicas,
infeccdo em Galleria mellonella e tratamento antifdngico e hemoélise em mamiferos.

Foi definida como MIC a menor concentragdo capaz de inibir o crescimento visual dos
microrganismos apos 72 h de incubacdo em comparacdo com células plancténicas nédo tratadas. A
fracdo acetato de etila isoladamente teve baixa agdo antifungica nas células plancténicas do fundo,

apresentando efeito fungistatico. Contudo, atuou de forma sinérgica quando combinada com AmB,
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inibindo o crescimento de células plancténicas e viabilidade de células sésseis (biofilme). Andriani
et al., (2021) destacaram que o efeito antifungico do EB e da fracdo de acetato de etila avaliada em
células plancténicas de C. neoformans obtiveram valores de MIC de 1000 pg mL-1, indicando que
eles eram inativos contra estas células. A linhagem C. neoformans CN12 teve melhor resposta aos
extratos de P. pluviosa, pois seus valores de MIC foram iguais a 1000,0 e 125,0 ug mL! para EB e
fracdo de acetato de etila, respectivamente.

Ja na forma combinada com AmB, Andriani et al., (2021) observaram que houve interacdo
sinérgica contra células plancténicas de cepas de C. neoformans, apresentando uma diminuicdo
consideravel nos valores de MIC, sendo uma reducdo de 32 vezes para AmB, e uma reducéo de 256
e 32 vezes nos valores de MIC da fracdo de acetato de etila foi observada nas cepas ATCC 66031 e
CN12, respectivamente. A atividade fungicida da fracdo de acetato de etila combinado com AmB foi
ainda sustentada pela analise de viabilidade celular de ATCC 66031 e CN12 através do uso de
corantes fluorescentes para marcacdo diferencial.

Para realizar a infeccdo em G. mellonella e aplicar o tratamento antifingico, utilizou-se
ensaios de exterminio das larvas datraca da cera, de forma que foram infectadas com C. neoformans
ATCC 66031 e C. neoformans CN12 e tratadas com fragdo acetato de etila de P. pluviosa e AmB,
sozinhos e combinados, com o objetivo de determinar o quanto o extrato vegetal pode ser tdxico,
como também seu potencial antifungico para as larvas. Foram observadas taxas de sobrevivéncia de
70, 80 e 90% para 1000 e 125 ug mL! kg'! da fracdo acetato de etila e 250,0 ug mL-* kg* fragdo
acetato de etila combinada com 0,25 pg mL-! kgt AmB, respectivamente. Considerando esses
resultados, foi constada a eficacia desses compostos em G. mellonella infectadacom ATCC 66031
e cepas CN12 (ANDRIANI et al., 2021).

Para a avaliagdo hemolitica em mamiferos, foi utilizado sangue humano, coletado de um
doador saudavel de acordo com os principios da Declaracdo de Helsinque e foram avaliados os
eritrocitos, afim de investigar a citotoxicidade da fracdo acetato de etila sozinha e combinada com
AmB. Os resultados obtidos por Andriani et al., (2021) apontaram que o tratamento com a fra¢do nao
induz hemdlise, pois nas concentracGes entre 1,95 a 500 pug ml-t, houve percentual de hemoélise de
0,1 a 3%, e quando combinada com AmB, cerca de 3,0% de hemdlise, sendo assim considerada ndo
hemolitica. Todavia, a concentracdo mais alta testada (1000 pug mL-1), foidetectadauma porcentagem
de hemolise de 21,2%, indicando que o extrato vegetal pode provocar a lise de eritrocitos em

concentracdes mais elevadas.

6.1.15 Atividade antinociceptiva

A pesquisa com plantas deacdo analgésica € resultado da aplicacdo em diversas patologias.
Os acentuados efeitos adversos e até a baixa eficacia oferecida por muitas das drogas disponiveis no

mercado farmacéutico nesta finalidade, sdo motivadores para a descoberta de novos farmacos
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oriundos de plantas medicinais. Diversos modelos in vivo sdo empregados na pesquisa de bioativos
com atividade analgésica. Embora, muitas vezes, ndo se possa identificar o mecanismo de ac¢do do
extrato ou substancia do material vegetal, esses modelos relevantes e s&o o ponto inicial para a
caracterizagdo de novos compostos capazes de interferir no curso da dor. H4 testes que avaliam
parametros a estimulacdo das vias nociceptivas de carater mecanico, térmico ou quimico, sendo eles:
Teste das contorgdes abdominais induzidas pelo acido acético, Teste da formalina, Teste da placa
quente, Teste de retirada da cauda, Teste de VVon Frey e Teste de Randall-Selitto (NEPLAME, 2022).

O extrato etanodlico da casca do caule da P. pyramidalis testado por Santos et al., (2011)
para o tratamento de dor e inflamacdo em roedores, onde foi analisado o extrato em trés modelos
comportamentais de nocicepcdo em camundongos: (1) contorgdes no abdome provocadas por injecao
intraperitoneal de acido acético, (2) teste de formalina por injecdo intraplantar e (3) teste de placa
quente. As doses administradas foram de 10, 30 e 100 mg kg*. O efeito antinociceptivo decorrente
do extrato etandlico (30 mg kgt) no teste de constricdo abdominal foi consideravelmente atenuado
(P < 0,001) por tratamento intraperitoneal de camundongos com L-arginina (600 mg kg1), a qual
exacerba o quadro clinico. Essa antinocicepcdo oferecida pelo extrato de P. pyramidalis
possivelmente ocorre devido a uma reducdo na producdo de mediadores inflamatorios capsaicina
(inibicdo significativa de 40,1%) e glutamato (a inibicdo dose-dependente de 77,4%), assim como
inibicdo dose-dependente da dor visceral (61,9 e 77,6%).

O teste de formalina gerou comportamento nociceptivo na primeira e segunda fases
(neurogénica e inflamatoria, respectivamente). O extrato de P. pyramidalis promoveu significativa
inibicdo de marcadores neurogénicos induzidos por formalina (45,5, 31,9 e 42,0% nas doses 100,
200 e 400 mg kg, sequencialmente) e marcadores inflamatérios (92,8, 81,0 e 93,0% nas doses 100,
200 e 400 mg kg1, sequencialmente) do mesmo modo que os controles positivos morfina (10 mg kg
1) e acido acetilsalicilico (300 mg kg-1). Este achado indica que o extrato de P. pyramidalis dispde de
atividades antinociceptiva e também anti-inflamat6ria. Também foi observado que, o tratamento oral
Unico com o extrato na concentracdo de 400 mg kg-! diminuiu o edema provocado pela carragenina,
semelhantemente a inibicdo provocada pelo controle de dexametasona (2 mg kgt) (SANTOS et al.,
2011).

O teste da placa quente é um método que utiliza em temperatura constante e produz duas
reacOes que sao respostas comportamentais (lamber a pata e pular). Assim, sdo consideradas reagdes
integradas supraespinhal (CHAPMAN et al., 1985). No teste de placa quente do experimento de
Santos et al., (2011), o extrato de P.pyramidalis (dose 400 mg kg?) causou uma elevagéo
consideravel na laténcia da dor na placa quente teste (@ 55°C) em todos os momentos analisados
(p<0,05). Do mesmo modo, a morfina (3 mg kg1) provocou elevacgdo significativa e acentuada no
tempo de reacdo dos animais (p<0,05). A naloxona (5 mg kg!) protegeu significativamente a agdo

antinociceptiva causado por P. pyramidalis (400 mg kg1) e morfina (3 mg kg1) em todos os instantes

63



observados (p<0,05).

Em estudo semelhante, Santos et al., (2013) analisaram 0 extrato etanélico da casca do caule
de P. pyramidalis em camundongos por via oral, nas doses de 10, 30 e 100 mg kg1, utilizando trés
modelos comportamentais de nocicepgéo: (1) modelo de contorgfes abdominais causadas por injecéo
intraperitoneal de acido acético, (2) nocicepc¢do induzida por capsaicina e (3) nocicepcdo induzida
por glutamato. As doses de 30 e 100 mg kg* produziram inibicdo dose-dependente da dor visceral
(61,9 e 77,6%). Contudo, a dor neurogénica decorrente da capsaicina diminuiu-se ainda no pré-
tratamento (em 40,1%, com extrato a 100 mg kg1). O uso oral do extrato produziu atenuacdo
acentuadae dose-dependéncia da nocicepcao induzida pelo glutamato nas trés concentragdes testadas
(em 23,8, 49,2 e 72,9%, p < 0,01). Propde-se que o extrato etandlico de P. pyramidalis tem

antinocicepcdo dose-dependente, sustentando o uso popular da planta no tratamento de dores.

6.1.16 Atividade anti-helmintica

No Nordeste brasileiro, a populacdo costuma utilizar as folhas de P. pyramidalis na forma
de decoccOes para tratar parasitas intestinais, entretanto, poucos sdo o0s estudos que relatam o efeito
anti-helmintico desta espécie. Borges-dos-Santos et al., (2012) investigaram a atividade anti-
helmintica do extrato aquoso produzido com folhas de P. pyramidalis, que foi avaliada em caprinos
infectados com nematoides gastrointestinais. No experimento, dois grupos de animais receberam o
extrato da planta nas doses de 2,5 e 5 mg kg1, respectivamente.

Foram coletadas regularmente amostras de sangue e fezes, para determinar os parametros
imunoldgicos e hematoldgicos e para a contagem de ovos, afim deavaliar o potencial anti-helmintico
do extrato. Todos os grupos tratados obtiveram uma reducao positiva na contagem de ovos nas fezes
de 54,61% (2,5 mg kgt) e 71,21% (5,0 mg kg1), o que sugere uma associacdo direta da atividade do
extrato na diminuicdo da fertilidade de parasitas fémeas. Também se observou um aumento na
concentracdo de IgA, que pode estar envolvida na geracdo de imunidade protetora. Para a contagem
de leucocitos, ndo foram observadas diferencas significativas (BORGES-DOS-SANTOS et al.,
(2012).

Pelo estudo de Oliveira (2014) (Anexo I, Quadro 24), em um tratamento também com
extrato aquoso de P. pyramidalis administrado por via oral contra a infecgdo causada por
Haemonchus contortus, considerado um nematoide gastrointestinal de ruminantes com resisténcia
anti-helmintica, foi observada uma diminuicdo aos 45 dias de 79% da carga parasitaria dos animais
(ovinos) que receberam o tratamento, de modo que alguns animais em tratamento se mantiveram
constante e outro reduziu 100% nos decorridos 60 dias recebendo tratamento com P. pyramidalis. O

Teste de Eficacia do extrato relacionado ao efeito anti-helmintico foi realizado a partir do resultado
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da contagem dos vermes adultos, retirados no abomaso dos animais apés a eutanasia. O valor da
eficacia calculado foi de 85%, indicando a possibilidade de que o extrato da P. pyramidalis, nas

situacOes experimentais realizadas no estudo, possui efeito moderado.

6.1.17 Atividade antimutagénica

As diferentes e variadas classes de compostos bioativos presentes nas plantas com
propriedades medicinais, como flavonoides, cumarinas, taninos, alcaloides entre outros, tem a
capacidade de proteger o DNA contra agentes mutagénicos e genotéxicos (MAJOLO et al., 2020).
Essas propriedades combinadas com os metabolitos secundarios, podem desempenhar fungdo de
agentes quimioprotetores, conferindo protecdo ao DNA dediferentes mecanismos deacéo direta e/ou
indireta, agindo nas células para precaver danos a integridade gendmica (OYENIHI & SMITH,
2019).

Em um estudorealizado por Pereira et al. (2020) (Anexo I, Quadro 15) com o extrato aquoso
de P. bracteosa, foi investigado o perfil fitoquimico, capacidade mutagéncica e antimutagénica desta
espécie. Os pesquisadores testaram 0s niveis de mutagenicidade eantimutaginicidade através de
concentragdes do extrato daespécie vegetal em células meristematicasde Allium cepa L., danificadas
em seu DNA por MMS eem células sanguineas de camundongos Musmusculus, tendo danos causad os
por ciclofosfamida. Foi confirmado que o extrato foliar de P. bracteosa ndo foi mutagénico, pois
nenhuma das células meristematicas de A. cepa sofreram citotoxicidade e nem as AC para todas as
concentragdes analisadas ndo foram significativas em relacdo ao controle negativo observado no
experimento. Nos camundongos, nenhuma das doses do extrato aquoso de P. bracteosa exibiu efeito
mutagénico nas células sanguineas em comparagcdo comcontrole negativo.

Sobre o efeito antimutagénica, a maioria das AC ocorrida nas células meristematicas de A.
cepa no tratamento com extrato aquoso de P. bracteosa foram reduzidos significativamente
comparado ao grupo danificado por MMS. Nos camundongos, todas as concentragcdes de P.
bracteosa nos varios periodos de coleta, reduziram o micronicleo (que pode surgir de efeitos
aneugénicos ou clastogénicos) nas células sanguineas significativamente, em comparacdo com
ciclofosfamida sem tratamento. Todos estes indicios observados por Pereira et al. (2020)
confirmaram a eficacia do extrato aquoso de P. bracteosa como agente antimutagénico. No estudo
fitoquimico, o extrato da planta apresentou agucares redutores, taninos hidrolisaveis e alcaléides.

Dentre os métodos disponiveis para avaliacdo do perfil mutagénico, o teste de A. cepa é
largamente utilizado por apresentar custo reduzido, concordancia e confiabilidade com demais
métodos de investigacdo de acdo mutagénica (MAGOSSO et al., 2016). A acdo antimutagénica da
P. bracteosa avaliada por Freire et al., (2020) (Anexo I, Quadro 19) apresentou efeitos preventivose

moduladores significantes em células radiculares de A. cepa, inibindo com predominancia a
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ocorréncia de AC nos micronucleos celulares e ndo demonstrou caracteristicas de genotoxicidade, o
que direciona a espécie como fonte qualidade interessante na busca de compostos antimutagénicos
naturais.

Couto et al., (2019) observaram a atividade antimutagénica das cascas de P. bracteosa em
A. cepa e em camundongos machos (Mus musculus). Os danos ao DNA das células meristematicas
de A. cepa foram provocados por MMS em 10 pg mL-! e nos camundongos, induziram-se os danos
por ciclofosfamida na dose de 50 mg kg! de peso corporal por via intraperitoneal. Para avaliar a
antimutagenicidade, foram realizados os seguintes protocolos: pré-tratamento para indicar agdo
desmutagénica preferencial; tratamento simultaneo para avaliar a atividade desmutagénica e bio-
antimutagénica; e pds-tratamento para indicar acdo bioantimutagénica. O indice mit6tico, indicativo
de citotoxicidade, e as AC foram avaliados em nimero de 5.000 células meristeméticas.

Em seus resultados, Couto et al., (2019) obtiveram uma média total de AC em todas as
concentracoes (2, 4, 8 e 16 mg mL-1) analisadas em A. cepa nao significativa quando comparada ao
controle negativo, indicando uma atividade ndo mutagénica. Quando analisadas individualmente,
nenhuma alteracdo cromossémica foi significativa. De modo geral, a predominancia das AC nos pré-
tratamentos, simultdneos e pds-tratamentos apresentou diminui¢fes significativas quando
comparadas ao MMS. No bioensaio com camundongos, nenhuma das dosagens (10, 20 e 40 mg kg~
1) do extrato aquoso da casca de P. bracteosa analisadas nos tempos variados de coleta (24, 48 e 72
h) obteve acdo mutagénica significativa em comparacdo ao controle negativo. O percentual de
reducdo dos danos variou de -21,2 a 78,6% no pré-tratamento; de 27,5 a 101,3 % no tratamento
simultaneo; e de 85,5 a 120,6 % no pds-tratamento em comparacédo a ciclofosfamida.

E possivel demonstrar com os resultados de Couto et al., (2019) a importancia da atividade
quimiopreventiva da casca de P. bracteosa na forma de extrato aquoso, estando indiretamente
correlacionada com o tratamento e/ou prevencdo de doencas com componente genético, como o
cancer. Percebe-se ainda que a espécie pode prevenir e/ou reparar 0 dano ao DNA ocasionado por
agentes quimioterapicos por desmutagénese e biomutagénese e pode, dessa forma, ser aplicada
terapeuticamente. Contudo, estudos posteriores para complementacdo do conhecimento cientifico
sd0 necessarios para elucidar os mecanismos de interacdo bioguimica da planta com agentes que

induzem danos ao DNA.

6.1.18 Inibicdo enzimética

Foi realizado por Kato-Schwartz et al., (2020) um estudo acerca da inibicdo de enzimas
digestivas de carboidratos relevantes no diabetes tipo 2 e neste 0s autores avaliaram o potencial de
inibicdo enzimatica de cascas secas do caule de P. pluviosa frente a doenca (Anexo I, Quadro 30).
No experimento, foram analisados os efeitos inibitorios do extrato alcdolico aquoso da planta sobre

y-amilase pancredtica suina e a a-amilase salivar humana usando fécula de batata a 1,0 g/100 mL
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como substrato e a inibi¢do in vivo de enzimas gastrointestinais (B-galactosidase intestinal e invertase
intestinal) em ratos machos Wistar, distribuidos em 6 grupos (n = 4 ratos por grupo). As
concentracOes de extrato administrados aos animais foram 100, 250 e 500 mg kg-?.

Em resultado, Kato-Schwartz et al., (2020) observaram que as amilases salivares e
pancreéaticas foram inibidas pelo extrato vegetal, sendo a amilase salivar mais intensamente inibida
com I1C50 de 250 + 15 pg mL* e 750 + 15 pug mL-! para a amilase pancreatica. O extrato também
conseguiu inibir efetivamente a invertase e B-galactosidase, sendo mais eficiente nesta com valor de
IC50de 25+ 5 ug mL! e 75 + 8 ug mL™! para invertase. Também avaliado no estudo o potencial
inibitério da enzima a-glicosidase, mas nenhuma inibicdo foi encontrada, mesmo na alta
concentracdo de 250 pg mL1.

E possivel evidenciar que a inibicdo das amilases pelo extrato foi dose-dependente,
entretanto, ndo foi atingir a inibicdo méxima, ainda que em concentragdes de até 1000 pg mL*
(amilase salivar) ou 1500 pg mL-! (amilase pancreéatica) (KATO-SCHWARTZ et al., 2020). Todavia,
ainibicdo completa dasamilases ndo € um objetivo interessante, visto que estudosanteriores apontam
aextrema inibicdo daa-amilase pancredtica como uma possivel causa de efeitos adversos decorrentes
da fermentacéo bacteriana anormal de carboidratos que ndo foram digeridos no colon (KUMAR et
al., 2011). Logo, a inibicdo completa, sobretudo da amilase pancreatica, necessitaria de
concentracdes elevadas para o intestino e exigiria, por sua vez, a ingestdo de doses muito altas,
inaplicaveis e oferecedoras de riscos (KATO-SCHWARTZ et al., 2020).

Quantoa eficacia doextrato como inibidor da hidrolise doamido in vivo, os niveis de glicose
no sangue dosratos foram medidos apds receberem amido de milho comercial em trés dosesdiferentes
de extrato por via intragastrica. Kato-Schwartz et al., (2020) utilizaram a acarbose (50 mgkg*) como
controle positivo, uma vez que ela é um famoso inibidor de amilase (OBOH et al., 2016).0 amido,
individualmente, aumentou rapidamente a glicose. A acarbose e o extrato P. pluviosa evitaram a
elevacdo daglicemia, demonstrandouma ac¢éo dose-dependente bem definida. A menor concentracao
do extrato (100 mg kg*) diminuiu a resposta glicémica em 25% e a concentracdo maiselevada (500
mg kg*) em 75%. Assim, o extrato vegetal foi capaz de inibir a absorc¢éo intestinal de amido em
ratos, aparecendo de forma potencialmente Util no controle dos niveis glicémicos pds- prandiais no
diabetes (KATO-SCHWARTZ et al., 2020).

Kato-Schwartz et al., (2020) fizeram ainda simula¢fes de docking para investigar qual dos
componentes do extrato tem maior potencial de ligacdo enzimética (a alfa-amilase). Para isto, foram
utilizados trés programas diferentes usando diferentes algoritmos de busca e classificagdo. A
molécula selecionada em comum deve apresentar a mesma pose na ligacdo a proteina, em todas as
réplicas de todosos programas. Diferentes programas encontrando a mesma pose para uma molécula
especifica, em todas as simulacdes, € indicativo de ser um ligante verdadeiro. Em resultado, a

molécula geraniina foia de maior pontuacao, superior ao ligante de referéncia (acarbose) e, em todas
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as simulacdes, obteve a mesma pose. A geraniina apresenta uma atividade anti-hiperglicémica ja
conhecida, conferindo assim, confiabilidade aos resultados. Este tipo de simulagdo sugere que a
molécula apresenta o maior potencial de ligacdo a alfaamilase pancreética, sendo um potente inibidor

da enzima.

6.1.19 Atividade imunomoduladora

P. pyramidalis é destacada por suas multiplas atividades bioldgicas e compostos bioativos
variados que Ihe conferem essas propriedades. Nesta revisdo, percebe-se uma forte presenca do
biflavonoide agatisflavona e dentre seus diversos efeitos terapéuticos, encontra-se também sua acéo
imunomoduladora, conhecida neste fitoestrogénio por possuir atividade conhecida na ativacédo de
ER, apresentando efeito imunomodulador na célula neuronal micréglia, como apresentado por
Almeida et al., (2020) (Anexo I, Quadro 20). Nesse estudo, os autores apontaram que o efeito
imunomodulador da agatisflavona, modelo de neuroinflamagéo induzida por interleucina, néo foi
mediado por ER, que sdo agonistas dos quais apontam uma importante funcdo na modulacdo da
resposta inflamatdria microglial, sugerindo que os principais efeitos imunomoduladores na microglia
e nos astrocitos provavelmente sdo gerais para o efeito neuroprotetor do biflavondide.

Em seu experimento com extrato aquoso de P. pyramidalis como condicdo de tratamento,
Oliveira (2014) avaliou os indicadores daresposta imune em ovinos apos infeccdo com Haemonchus
contortus, nematoide gastrointestinal de ruminantes de extrema importancia que causa diversas
perdas econdmicas. Para realizar o experimento, a autora utilizou onze ovinos e 0s separou em trés
grupo, os quais foram GI (sem infeccdo), Gl1 (infectados) e G111 (infectados e tratados). A infeccéo
experimental (via oral) foi causada por cerca 20.000 larvas (L3) adultasdo abomaso deH. contortus;
a administracdo do tratamento (via oral) aconteceu no GlII no periodo de 45 dia, em trés dias
consecutivos, sendo periodo experimental total de 90 dias. Para as analises parasitoldgica e
imunoldgicas foram realizadas coletas de fezes e sangue.

Emresultado, Oliveira (2014) constatou que apds tratamento no ponto 45, obteve-se redugéo
de 79% da contagem de ovos por grama de fezes dos animais do Grupo I11 aos decorridos 60 dias da
infecgdo; ja no Grupo 11, onde ndo houve tratamento com o extrato aquoso de P. pyramidalis, o
nimero de ovos elevou-se em 12,5%. No GlI, que ndo foi infectado, a carga parasitaria foi mantida
zerada. Os animais infectados e ndo tratados demonstraram sintomas caracteristicos de hemoncose,
como emagrecimento notavel e diarreia.

Na andlise de quantificacdo dos titulos de anticorpos de classe 1gG, foi observado uma
significante diferencga estatisticamente (p < 0,05) entre os grupos nos periodos de sete e trinta dias
apos infeccdo. Nos animais do Gl, teve-se uma elevacdo de anticorpos até o ponto sete dias, mas que
comeca declinar até os 30 dias. No Gl1, foi visto uma elevacdo na producédo de anticorpos a partir do

periodo O dias e posteriormente, de uma reducdo aos 7 dias, com excec¢do apenas de um animal. Essa
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diminuigdo se estende até o ponto 30 dias posterior de um leve aumento dos anticorpos nos 45 dias.
Por fim, o Gl11 apresentou uma elevacdo continua nos titulos dos anticorpos 1gG séricos até 30 dias
pos-infeccdo, decaindo em seguida até 45 dias. Novamente houve leve aumento no tempo de 60 dias
e mais uma vez, reduzindoao tempo 90 dias. Portanto, além da atividade parasiticida, obteve-se uma
acao significativa naresposta imune frente a infeccdo experimental com H. contortus, demonstrando
assim, um leve efeito imunomodulador da P. pyramidalis (OLIVEIRA, 2014).

6.1.20 Atividade antiviruléncia

O efeito redutor de viruléncia foi apontado no estudo de Adriani et al., (2021), em seu
experimento de atividade antifungica da P. pluviosa na fracdo acetato de etila em associagdo com
AmB, frente a criptococose causada por C. neoformans. Em sua pesquisa, 0s autores utilizaram larvas
de G. mellonella para avaliar a eficacia da terapia combinada in vivo, observando a sobrevivéncia
delas. O modelo animal foi escolhido por ser de fécil e acessivel condicdes laboratoriais, diferentes
temperaturas, inclusive humana de 37°C. Semelhante aos modelos mamiferos, o inseto utilizado
desenvolve uma resposta imune especifica contra diferentes infeccGes microbianas, como é descrito
Pereira et al., (2018). Desse modo, este modelo animal tem sido empregado nos estudos de viruléncia
e patogénese fungica.

A reducdo do tamanho da capsula de C. neoformans detectada no estudo é um indicativo de
que o tratamento empregado com fragao acetato de etila da casca do caule de P. pluviosa, isolada ou
combinada com AmB, possivelmente interfe na viruléncia tanto das células planctdnicas quanto do
biofilme formado. Essa viruléncia possivelmente se da pela presenca dos polifendis na espécie
vegetal, uma vez que, baseando-se em outros estudos (DE PAULA E SILVA et al., 2014), Adriani

et al., (2021) observaram que acido galico inibe o crescimento de C. neoformans.

6.1.21 Atividades antireumatica e antitussigena

As doencas reumdticas retratam grande acometimento de complicacdes
musculoesqueléticas, refletindo em incapacidades e limitagdes funcionais (COSTA, 2021).
Conforme o ministério dasaude, as doencas reumaticas correspondem a um conjunto complicacées
de salde que afetam o aparelho locomotor, principalmente as articulagdes, tendes, ligamentos,
cartilagens e 0ssos, podendo até, em condi¢fes mais graves, alcancar outros 6érgaos do corpo, como
coragdo, pulmdes, intestino, rins, olhos e pele (BRASIL, 2013). Os sintomas atingem a locomocéo e
funcionalidade doacometido, gerando comprometimentos em atividades cotidianas, comprometendo
negativamente a qualidade de vida (LEON MATEQS, 2020). Considera-se que no Brasil as doengas
reumaticas afetam em torno de 15 milhdes de individuos (BORGHI, 2020).

Dentre as atividades biofarmacoldgicas que vem sendo abordadas neste trabalho de RI, de

forma singela foi levantada também a atividade antirreumatica por Rangel (2020) (Anexo I, Quadro
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28) em seu estudo. Esse efeitofoi encontrado na P. pyramidalis em uso combinado com a Secondatia
floribunda, assim como também apresentam acdo contra inflamagbes hepatica, renal, ovariana e
uterina, bem como contra tosse forte, afrouxamento de catarro e até fortalecimento de nervos.
Entretanto, a autora descreve que isoladamente, P. pyramidalis também ¢é indicada para o
reumatismo, como também fora indicada em outros levantamentos etnobotéanicos (SARAIVA et al.,
2015). Ainda na abordagem de Rangel (2020), P. pyramidalis foi apontada como indicada ao
tratamento da tosse como antitussigeno, tanto de forma isolada como em combinacdo com S.
floribunda; o preparo damistura ou mesmo isolado mencionado foi na forma de lambedor, utilizando

a casca do caule desta e a raiz daquela.

6.1.22 Atividade gastroprotetora

P. pyramidalis tem sido largamente empregada no tratamento de gastrite, indigestao, azia,
dor de estbmago e outros problemas estomacais. Ribeiro et al., (2013) realizaram um experimento
onde administraram oralmente extrato etandlico dacasca interna do caule de P. pyramidalis em ratos,
nas concentracdes 30, 100 e 300 mg kg*. Foi observado reducdo no indice de lesdo da Ulcera (18,20
+1,52;11,90 +1,23; 0,92 £ 0,40), na area total da lesdo (45,47 + 6,38; 36,41 + 4,37; 0,93 £ 0,46) e
aumento darazdo curativa (28 + 4,09; 53,33 + 3,32; 96,39 + 1,56) em comparacao ao grupo veiculo
(P < 0,01) nas lesBes induzidas por etanol e AINEs, respectivamente, de modo dose-dependente.
Tambem houve aumento significativo na producdo de muco. Esses achados indicaram que o aumento
da quantidade de muco é um mecanismo de acdo em potencial para o efeito gastroprotetor de P.
pyramidalis e também estimula o uso tradicional da planta no tratamento de diversas complicacfes
gastrointestinais.

Em outro estudo com o0 mesmo tipo de extrato nas mesmas concentracbes mencionadas
anteriormente, foi determinado os possiveis mecanismos de acdo de P. pyramidalis contra os danos
gastricos ocasionados por etanol. Observou-se que o extrato etandlico produzido com casca do caule
em uso oral promoveu inibicdo na &rea total da lesdo, em compara¢do com o grupo veiculo. Ratos
submetidos ao tratamento com o extrato e DL-Propargilglicina (PAG, um inibidor da cistationina-o-
liase) na dose de 25 mg kgt apresentaram mais lesdes gastricas (p < 0,05), indicando diminuicéo do
efeito gastroprotetor. Todavia, a administracdo intraperitoneal de cloridrato do éster metilico da L -
NG-nitroarginina (L-NAME, um inibidor da éxido nitrico sintase) na dose de 70 mg kg! ndo
promoveu alteracfes no efeito gastrico do extrato, sugerindo que o mecanismo de a¢do do composto
ndo esté relacionado ao 6xido nitroso enddgeno (DINIZ et al., 2015).

No estudo de Diniz et al., (2015), também foi observado que o nimero de mastocitos da
mucosa gastrica dosanimais tratadoscom o extrato diminuiu significativamente. Testes de citometria
defluxo e imuno-histoquimica demostraram uma regulacdo negativa daexpressdo dasintase de 6xido

nitrico induzivel e que as células inflamatdrias dos ratos administrados com o extrato na
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concentracdo de 100 mg kg! reportaram uma regulagéo positiva da expressdo de interleucina 4 (IL-
4). Esses achados apontam que o extrato etandlico da casca do caule de P. pyramidalis ocasionou
gastroprotecdo dose-dependente em les6es estomacais induzidas por etanol em ratos por meio de

mecanismos ligados & interacdo com sulfeto de hidrogénio enddgeno e diminuic¢do da inflamag&o.

6.2 Efeitos toxicos existentes

Considerar e avaliar os possiveis efeitos toxicos de uma planta € um critério muito
importante para a sua caracterizacao, pois, muitas vezes, a nao toxicidade, ou efeitos adversos fortes
nos compostos isolados ou nos extratos, € mais fundamental do que seu potencial terapéutico
(SALEHI et al., 2020). Mesmo que tenham sido relatadas diversas atividades para P. pyramidalis
quanto a seu efeito farmacol6gico, corroborando com seu largo uso ao longo dos tempos como planta
medicinal, a avaliacdo de seus efeitos toxicos e sua seguranca deve ser melhor explorada, visto que
ainda ndo é suficiente (SOUSA et al., 2021).

Na regido do semiarido brasileiro, em areas de vegetacdo constituidas principalmente por
P. pyramidalis, foram observados por Reis et al., (2016) muitos casos de malformagdo congénita e
perdas reprodutivas em ovinos e caprinos entre 2012 e 2014. A intoxicacdo por P. pyramidalis causa
malformacdes congénitas e perdas embrionarias, o que estaem acordo com os relatos de agricultores
em locais cujos animais de fato consomem a planta. Entretanto, embora a espécie seja uma planta
muito comum no semiarido brasileiro, os surtos de efeitos toxicos, como malformacgdes congénitas
associados a ingestdo de catingueira, foram observados somente em periodos de seca estendida.

Conforme o experimento realizado por Correia et al., (2017) (Anexo I, Quando 02) nao
foram constatadas nenhuma perda embrionaria, todavia, de 12 ovelhas que se alimentaram de P.
pyramidalis, duas abortaram (16,7%) e quatro tiveram retencédo de placenta (33,3%). Essa retencéo
de placenta nas ovelhas é justificada pela possibilidade da relacdo de P. pyramidalis em lesdes
placentéarias, demonstrado por Camara etal. (2017) (Anexo I, Quadro 13), que detectaramdiminuicéo
no peso placenta, hemorragia nos discos placentarios, necrose em camada de células gigantes do
trofoblasto e inflamacdo em ratas gestantes que receberam P. pyramidalis.

No total, Correia et al., (2017) registraram o nascimento de 19 cordeiros de ovelhas que
ingeriram P. pyramidalis e destes, 13 (76,47%) foram nascidos com malformacdes congénitas. Os
autores destacaram a predominancia de malformacdes congénitas em todos 0s grupos que ingeriram
a planta, sendo que a maioria dos cordeiros apresentou mais de uma malformacao. Os pesquisadores
observaram também que a gravidade das lesdes de P. pyramidalis é dose-dependente, visto que nos
grupos que receberam maior dose (alimentacdo com 100% de P. pyramidalis) houve malformacdes
mais severas e abortos mais precoces. Vale salientar que todasas doses estudadas (50%, 80% e 100%

de P.pyramidalis) conseguiram causar malformagdo congénita em cordeiros.
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No estudo realizado por Souza et al., (2018c) (Anexo I, Quadro 01) também com P.
pyramidalis, a espécie vegetal foi responsavel pela ocorréncia de alto ndmero de abortos e o
nascimento de cabritos malformados, acometendo 90% das cabras, equivalente a 72 das 80 cabras
totais do rebanho da propriedade estudada. Este acontecimento foi em periodo de seca na regido
(dezembro de 2013 e janeiro de 2014), no interior do Rio Grande do Norte. O tempo da seca tem
como forte caracteristica a escassez total das pastagens e baixo volume pluviométrico, de modo que
as chuvas ndo sdo suficientes para a germinacdo e crescimento de pasto, mas € suficiente para a
emissdo de brotos da catingueira, que por consequéncia, vem a Ser consumidos por pequenos
ruminantes prenhes que estejam na mesma area, levando a toxicidade/morte embrionaria, abortos
e/ou malformagoes.

De um total de 626 cabras em 12 propriedades, apenas 369 (58,9%) cabras pariram cabritos
normais. O retorno dos cios foi irregular, observados em 86 cabras (13,7%), indicando que houve
perda embrionaria. Ocorreram 239 casos de abortos ou natimortos, em geral acometidos por
malformacdes, bem como o nascimento de 32 cabritos que apresentavam diferentes malformacdes,
mas permaneceram vivos. O exame clinico apontou que desses, 19 (59,3%) cabritos tiveram
artrogripose dos membros toracicos; 5 (15,6%) artrogripose dos membros pélvicos; 5 (15,6%) foram
casos de artrogripose toracica com escoliose cervical e lombar; 3 (15,8%) ocorreram micrognatia;
um (5,3%) cabrito teve artrogripose toracica com queilosquise; aléem de um outro (5,3%) caso de
queilosquise (SOUZA et al., 2018c).

A toxicidade de P. pyramidalis fora relatada por produtores participantes de uma entrevista
para a realizacdo do estudo de Pedroso et al. (2018) (Anexo I, Quadro 35), onde foi constatado que
no ano de 2011, em um rebanho de trinta ovinos nascidos de um produtor, nove nasceram
malformados e oito animais acabaram ndo sobrevivendo por portarem alteragbes congénitas
incompativeis avida. Houve um filhote nascido com artrogripose e sobreviveu. Em 2013, aconteceu
0 nascimento e morte de um ovino com artrogripose, micrognatia e fenda palatina. Realizando uma
visita na propriedade, os autores perceberam forte presenca de aproximadamente 80% de P.
pyramidalis na vegetacdo da area, podendo este fator estar relacionado com o alto indice de
intoxicacdo dos ovinos. Anteriormente, esses efeitos tdxicos foram confirmados por Reis et al.,
(2016) (Anexo I, Quadro 12) em seu estudo com cabras que se alimentaram com a planta fresca.

A acometimento dessas complicacdes apontam a P. pyramidalis como forte causador de
malformacdes e abortos em caprinos e ovinos, decorrente datoxicidade causada por esta planta. Os
efeitos toxicos dacatingueira ja foram anteriormente comprovados em estudo experimental realizado
na Bahia com cabras prenhes que vieram a consumir a planta como Unica fonte de alimento
forrageiro. Dentre as alteragdes mais comuns em mdltiplos fetos abortados, costuma ocorrer

alteracOes de coluna, caracterizadas por escoliose, lordose e cifose. Outras alteracdes acometem
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também a face e sdo identificadas por fendas labiais (queilosquise) e palatinas (palatosquise) ou
encurtamento mandibular (micrognatia) (REIS et al. 2016).

Na pesquisa desenvolvida por Marcelino et al., (2017) destacam como principais
anormalidades a artrogripose, agnatia, desvio lateral da mandibula, escoliose, micrognatia,
deformidades multiplas no cranio, fendapalatina, microftalmia, braquignatismo e exoftalmia. Por ser
a P. pyramidalis uma planta de resisténcia contra a seca, torna-se uma alternativa dealimento animal
nos periodos escassos, Visto que € uma espécie nativa xerofita adaptada a climas secos e semiaridos,
rebrotando sem que rebrotem outras espécies nao téxicas, e dessa forma se torna umas das Unicas ou
a principal fonte de alimento volumoso para os animais. Essa realidade associada aos altos indices
de malformagBes em caprinos e/ou ovinos nesse periodo e pelos animais estarem livres a reas com
disponibilidade a planta, a indicam como causadora de malformacdes ao ser consumida. Pode-se
cassifica-la como uma das plantas do Nordeste brasileiro com potencial teratogénico para pequenos
ruminantes.

Em sua pesquisa, Souza et al., (2017) (Anexo I, Quadro 34) chama atencdo para 0s
acentuados casos de malformacgdo congénita e perdas reprodutivas em caprinos, em propriedades
com alta infestagdo de P. pyramidalis, evidenciando assim, sua a¢do toxica como indutora de abortos
e malformacgdes. No teste com ratas, verificou-se o alto potencial teratogénico em fetos. Estes
resultados fundamentam o impacto desta planta na reproducdo dos animais, causando falhas
reprodutivas que sdo prejudiciais para os produtores, visto que maioria sdo pequenos produtores
dependentes da producdo animal para se manterem economicamente. Desta forma, é recomendavel
ao produtor adotar um manejo de controle das falhas reprodutivas, como separar as cabras em fase
de reproducdo para areas ausentes de P. pyramidalis. Além disso, deve-se também evitar que
mulheres gestantes facam o uso desta planta, uma vez que P. pyramidalis é muito utilizada na
medicina popular e por ndo se ter comprovacdo de sua toixicidade a saude humana.

P. pyramidalis é palatavel para ruminantes, conforme descrito por Santos et al., (2018) e,
assim como outras plantas xeréfilas, pode brotar no inicio das chuvas; na ocorréncia de poucas
chuvas, o forrageamento é quase que o Unico método de alimentagdo disponivel. Ainda, ao final da
estacdo chuvosa, continua a ter folhagem por longo tempo, enquanto demais plantas secam. Essas
condigdes e sua alta palatabilidade contribuem para o seu alto consumo por animais bovinos, caprinos
e ovinos, pondo em risco de intoxicacdo as fémeas ruminantes reprodutoras e gestantes.

Os autores demonstraram que P. pyramidalis causa perdas embrionarias e abortos, com base
em seu experimento onde os animais que ingeriram a planta seca (20% de forragem), abortaram no
final da gestacéo e a planta verde (ad libitum) induziu mortalidade embrionaria retardada durante a
organogénese e também aborto precoce. Santos et al., (2018) sugerem que o0 processo de secagem
pode ter ocasionado a uma perda parcial de toxicidade. Contudo, ainda assim a planta seca era toxica

e seu consumo pelas cabras durante a estacdo de seca levaram a perdas reprodutivas.
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Malformacdes (artrose, artrogripose e prognatismo), morte embrionaria, abortos e partos
prematuros de ovinos fracos em condi¢fes incompativeis a vida, chagando a morte dois a trés dias
apos o nascimento, foram observados na pesquisa realizada por Lopes et al. (2017) (Anexo |, Quadro
22), confirmando as propriedades teratogénicas, embriotdxicas e abortivas e de P. pyramidalis em
ovinos ao se alimentarem com a planta seca nas concentracfes de forragem de 20% e 40%. Nos
grupos 1 (Controle) e 2 (10% P. pyramidalis no volumoso) as ovelhas pariram cordeiros normais,
sem qualquer complicacdo. Embora sejam notdrios os registros de intoxicacdo em pequenos
ruminantes por P. pyramidalis, o extrato aquoso de suas folhas tem sido utilizado no tratamento de
nematoides gastrointestinais em caprinos e apresentado resultados promissores (BORGES-DOS-
SANTOS et al., 2012).

Para verificar a toxicidade de compostos isolados de P. pyramidalis, Andrade et al. (2019)
estudaram a acdo toxicoldgica da agatisflavona em camundongos. Eles foram separados em trés
grupos: (1) tratado com veiculo (grupo controle), (2) tratado com agatisflavona na dose de 300 mg
kg e (3) tratamento com agatisflavona na dose de 2000 mg kg*. O biflavonoéide estudadoe o veiculo
foram administrados oralmente uma Gnica vez e depois manteve-se 0s animais em observagéo por 14
dias. A agatisflavona alterou o comportamento deles nas doses testadas. Logo, ndo foram notadas
alteragdes nas funcdes hematoldgicas e bioquimicas ou nos pardmetros anatémicos e
histopatolégicos. N&o se observou alteraces de peso e nenhuma morte foi relatada. Este estudo
revelou que a agatisflavona tem uma dose letal mediana 50% (LD50) maior que 2000 mg kg

Ja foram registrados na espécie Mimosa tenuiflora dois alcaloides triptamina, o N-metil- e
0 N,N-dimetiltriptamina, como responséveis por induzir fenda palatina e malformagdes dsseas em
caprinos e ovinos (GARDNER et al., 2014). Sdo malformacbes semelhantes as causadas por M.
tenuiflora que foram observadas com a P. pyramidalis, o que torna evidente a necessidade de
investigar os alcaldides triptamina teratogénicos em P. pyramidalis, uma vez que conhecendo-se 0
composto toxico, sera vidvel calcular a quantidade e o periodo gestacional responsaveis por cadatipo
de efeito toxico, sobretudo de malformacdes, ocasionados por diferentes plantas que vem a afetar a

reproducao animal de pequenos ruminantes no semiarido brasileiro (REIS et al., 2016).

6.3 Novas descobertas

A eficécia das plantas medicinais é comprovada por meio de estudos cientificos realizados
por pesquisadores. Todavia, o conhecimento sobre elas é difundido para além da ciéncia
experimental, tendo sua origem entre 0s populares. Nessa perspectiva, Rangel (2020) aponta 0s
"rezadores"” como um grupo de especialistas brasileiros que possuem muito conhecimento acerca de
plantas medicinais, desde o uso simples/individual de determinadas espécies, como do uso delas em

associacGes com outras plantas, com a finalidade de curar ou tratar diversas enfermidades. Em seu
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estudo, a pesquisadora objetivou identificar quais sdo as espécies de plantas medicinais, de uso
isolado e associado, conhecidas pelos rezadores do Geopark Araripe, na cidade do Cariri - CE.

Dentre as 31 misturas citadas na pesquisa de Rangel (2020), a que apresentou maior
versatilidade foi a mistura das espécies: Poincianella pyramidalis e Secondatia floribunda
(Importéncia Relativa (IR) = 2,00), indicada para inflamacédo hepatica, renal, ovariana, uterina, para
tosse forte com e sem catarro, reumatismo, até para o fortalecimento dos nervos. A indicacdo dessa
mistura com finalidade medicinal ¢ uma novidade terapéutica, pois ndo se encontra na literatura
registro para o uso associado dessas duas espécies.

Em numero reduzido, existem pesquisas que comprovam algumas atividades terapéuticas
delas, isoladamente: atividade antibacteriana em S. floribunda; atividades antinociceptiva,
antiinflamatoria, antibacteriana e gastroprotetora em P. pyramidalis. VVale mencionar que apesar
dessa mistura ter apresentado o valor maximo de IR, indicativo de sua capacidade de cura para
diversos transtornos em variados sistemas fisioldgicos, esse conhecimento ndo foi informado pela
maioria dos entrevistados do estudo, pois apenas um citou conhecer e usar a mistura (lambedor) de
S. floribunda e P. pyramidalis no tratamento de enfermidades (RANGEL, 2020).

Em uma investigacdo dos efeitos anti-inflamat6rios de metabdlitos presentes em P.
pluviosa, Domingos et al. (2019) (Anexo |, Quadro 08) fazendo uso de metabolémica e analises
estatisticas que orientaram o isolamento de compostos bioativos, identificaram pela primeira vez o
efeito dos novos compostos 4-metoxicaesalpinioflavona e 7-metoxicaesalpinioflavona, assim como
os derivados conhecidos rhuschalcona V1 e caesalpinioflavona, na inibicdo do edema e recrutamento
de neutrdfilos, apresentando melhores eficicias do que os medicamentos de referéncia testados
(indometacina e dexametasona) no processo anti-inflamatorio. A presenca dos flavonoides
isoquercitrina, isovitexina, quercetina-3-0-(6-0-galoil)-p-D-glucopiranosideo e canferol-3-0-(6-0-
galoil)-B-D-glucopiranosideo foi relatada pela primeira vez em P. pluviosa por meio do estudo de
Souza et al. (2018b).

Como parte das investigacOes fitoquimicas no género Poincianella, Oliveira et al., (2016 a)
descrevem o isolamento e caracterizacdo de cinco biflavondides da casca daraiz de P. pyramidalis,
sendo quatro deles, novos: (1) (+)-5-hidroxi-7,4’-dimetoxiflavona-3a-2”"’-hidroxi-4°’,4°’-
dimetoxidihidrochalcona, (2) (+)-5,7-dihidroxi-4’-metoxiflavona-3a-2°"’-hidroxi-4*’,4 "’ -
dimetoxidihidrochalcona, (3) (-)7-hidroxi-4’-metoxiflavona-3a-2°"’,4**’-dihidroxi-4*’
metoxidihidrochalcona e (4) (-)-7,4’-dihidroxiflavanona-3,8-5’,6’,4”’-trihidroxiflavona. ~ No
trabalho de Gomes-Copeland et al., (2018), foi descrito, pela primeira vez, a producdo de
biflavonoides (mentoflavona e agatisflavona) em calos de P. pyramidalis quando modificado o seu
meio de cultura com concentracdes de acido 2,4-diclorofenoxiacético e com o uso de estimulos

externos nos explantes, como a auséncia e presenca de luz ndo continua.
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No trabalho de Oliveira et al. (2016 b), foram isoladas e caracterizadas pela primeira vez as
substancias contidas nos extratos metandlicos das cascas das raizes e das flores de P. pyramidalis.
Nas cascas das raizes, dentre os metabolitos isolados estdo os acidos 3,3’-dimetoxi-4,4’-
dihidroxielagico e 3,3’-dimetoxi-4-hidroxielagico-4’-p-D-xilopiranosideo, com registros de
ocorréncia nas raizes de espécies da familia Rosaceae, como Potentilla recta L. e Drymocallis
rupestris (L.); e de espécies da familia Euphorbiaceae, como Euphorbia hylonoma. Entretanto, este
é o primeiro relato dessas substancias na familia Fabaceae.

Nas flores, Oliveira et al. (2016 b) encontraram alcoois graxos (Anexo I, Quadro27), o queé
incomum em espécies nativas de climas tropicais. Diversos alcoois graxos saturados sdo achados
livremente nas ceras epiculares defolhas e frutos. Dentre eles, o octacosan-1-ol (C28:0) e triacontan-
1-ol (C30:0) sdo os mais frequentes. Estes alcoois, juntamente com o hexacosan-1-ol, sdo 0s mais
abundantes. O aparecimento de ésteres metilicos de acidos graxos também nao € comum. Contudo,
sua formacao pode estar associada aos processos de preparacdo de extrato fazendo uso de metanol e
cromatografia em silica gel. Dessa forma, estes achados contribuem para o conhecimento quimico
do género Poincinella, ainda pouco estudado quimicamente.

No estudo de Andriani et al., (2021), foi relatado pela primeira vez a atividade antifungica
dafracdo acetato de etila dacasca do caule de P. pluviosa contra o fungo C. neoformans. De forma
combinada com AmB, apresentou uma interacdo antifingica e também antiviruléncia potente e
sinérgica contra o fungo causador de criptococose, diminuindo consideravelmente as concentragoes
inibitorias de ambos 0s compostos, preservando a atividade fungicidada AmB. Além disso, a fracdo
acetato de etila sozinha ou combinada estendeu a taxa de sobrevivéncia de G. mellonella, traca
infectada por C. neoformans no experimento. Este estudo amplia o conhecimento sobre as
propriedades antifungicas da casca de P. pluviosa, exultando o potencial deste extrato vegetal para a

elaboragédo de novas possibilidades para o tratamento da criptococose.

6.4 Perspectivas futuras

Através de estudo de RI foi possivel assimilar e sintetizar o conhecimento cientifico
disponivel na literatura sobre o género Poincianella com base na metodolgia e critérios empregados,
sendo observada a alta riqueza de compostos bioativos de diferentes classes, lhe conferindo diversas
atividades biol6gicas. Contudo, como apontado nos levantamentos realizados, é possivel salientar
algumas lacunas que direcionam para a continuidade desta pesquisa sobre este género vegetal.

Evidenciou-se a P. pyramidalis como a Unica espécie que causa efeitos toxicos em animais
ruminates de pequeno porte, sobretudo caprinos e ovinos. Apesar desta evidencia, seguindo 0s
parametros de pesquisa adotados neste estudo, ndo foram encontradas investigacdes que concluam

quais sejam os metabolitos responsaveis por desencadear esse efeito na catingueira, embora esta a¢ao
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seja possivelmente justificada pela presenca de taninos, uma vez que estes foram encontrados
expressivamente, favorecendo diversas atividades como cicatrizante, antimalarica, antilarvicida,
antioxidante, antibacteriana etc. Sales et al., (2015) fazem essa mesma relacdo da alta expressdo de
taninos e a possibilidade de causarem efeitos toxicos.

E possivel que essa resposta do vegetal seja devido ao mecanismo de defesa das plantas em
produzirem os metabolitos secundarios para se protegerem de situacfes de amecas como ataques de
predadores, como ocorre, por exemplo, com a P. pyramidallis e o consumo dos ruminantes. Todavia,
observou-se que a espécie que promoveu as malformacdes foi a P. pyramidalis, enquanto que as
demais espécies que também demonstraram alto teor de taninos, ndo causaram efeito toxico. Logo,
se faz necessario realizar posteriormente outros estudos para afirmar ou negar convincentemente esta
possibilidade para a causa datoxicidade pela P. pyramidalis, bem como se ha tal efeito nas demais
espécies endémicas abordadas, sendo, portanto, dois possivies obejtos de investigacdo para
perspectivas futuras.

Outro fato observado foi a grande influencia de espécies do género para o uso medicinal
popular, inclusive de espécie e de aplicacbes que ainda ndo constam as devidas comprovacgdes
cientificas, como € o caso da P. gardneriana (Benth.), seu uso tradicional para combater infeccGes
catarrais e desinterias, assim como de maiores especificidades da eficacia contra inflamacGes em
geral na P. pyramidallis. A falta dessas comprovagdes levam ao interesse e a necessidade de dar
continuidade a pesquisa, realizando a aplicacdo in vitro para um possivel desenvolvimento de
fitofarmacos ou mesmo fitoterapicos, sendo estas, futuras perspectivas em potencial diante da pouca
disponibilidade de estudoscom essa aplicacdo e dagrandeza e diversidade metabdlica que as espécies

de Poincianella possuem.

7



7. CONCLUSAO

Dentro das hipdteses levantadas, conclui-se que o género Poincianella é altamente rico em
fitoquimicos das mais variadas classes, como acidos fenolicos, flavonoides, biflavonoides,
polifendis, entre outros. Além da presenca expressiva de bioativos, confirmou-se novas descobertas
em algumas espécies, como encontrado em P. Pluviosa 3 novos biflavonoides (4-
metoxicaesalpinioflavona;  7-metoxicaesalpinioflavona;  caesalpinioflavona), a bichalcona
rhuschalcona V1 ineditamente nesta espécie e ainda 4 novos flavondides (isoquercitrina; isovitexina;
quercetina-3-0-(6-0-galoil)-B-D-glucopiranosideo; kanferol-3-0-(6-0-galoil)-B-D-glucopiranosideo).
Na P. Pyramidalis foram confirmados pela primeira vez os biflavonoides mentoflavona e
agatisflavona, bem como os acidos fenolicos 3,3’-dimetoxi-4,4’-dihidroxielagico e 3,3’-dimetoxi-4-
hidroxielagico-4’-p-D-xilopiranosideo.

A alta variedade de compostos confere ao género muitas atividades biofarmacoldgicas,
principalmente antioxidante, anti-inflamtoria, larvicida e antimicrobiana, além de outras menos
frequentes, mas ainda assim, notdrias, como cicatrizante, antimalarica, dentre outras.

Sua principal espécie foi confirmada como P. pyramidalis, confirmando-se mais quatro
também de endemismo brasileiro e significativa impotancia (P. pluviosa, P. bracteosa, P
gardneriana e P. microphylla).

Foi registrada também certa toxicidade em algumas espécies, de modo que pode ser fatal
para pequenos ruminantes, provocada por P. pyramidalis. Sendo assim, necessario realizar uma
investigacdo desse efeito no organismo humano, uma vez que o uso da espécie vegeal ocorre também
a finalidade terapéutica. Vale salientar que, embora haja intoxicagdo animal, o extratoaquoso de das
folhas de P. pyramidalis tem sido utilizado no tratamento de nematdides gastrointestinais em
caprinos e apresentado resultados promissores, 0 que aponta a toxicidade comoum fator a depender
da quantidade a ser consumida ou administrada. Em termos de precaucédo, recomenda-se ndo manter
animais prenhes em areas com disponibilidade de livre consumo das plantas.

O género estudado nesse trabalho de RI apresenta-se como uma fonte de riqueza natural do
semiarido nordestino, de importancia para a biodiversidade, atividades comerciais e principalmente
como umaalternativa valiosa para aprofundamento cientifico na area de terapéutica medicinal, seja
em seu consumo naural, sobretudo na forma de chés; seja como alvo de estudo para formulacéo de

novos farmacos, fitofarmacos, fitoterapicos ou afins.
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ANEXOS

Anexo |: Quadros-sinteses com a identificacdo dos aspectos mais relevantes dos estudos que

compdem esta reviséo integrativa.

Titulo Abortos, malformagfes congénitas e falhas reprodutivas espontaneas em
caprinos causados na intoxicacao pelas folhas da catingueira, Poincianella
pyramidalis (sin. Caesalpinia pyramidalis)

Periodico Pesquisa Veterinaria Brasileira

Ano de publicacédo | 2018

Objetivos Descrever os casos naturais de abortos e malformacdes causados pela
ingestdo de P. pyramidalis em caprinos em municipios do semiarido
nordestino.

Resultados Efeito toxico em ovelhas pela ingestdo de catingueira. A alta ocorréncia de

perda embrionéria, abortos e malformacdes, sobretudo no periodo de seca
com disponibilidade de P. pyramidalis nas propriedades relatadas. As lestes
observadas nos cabritos malformados (nascidos vivos e/ou natimortos),
afetaram principalmente os membros toracicos, pélvicos, na forma de
encurvamento permanente destes membros (artrogripose). Cabras (33,8%)
que estavam em estdgio mais avancado de gestacdo abortaram fetos
malformados ou houve a ocorréncia de natimortos. O consumo de folhas da
arvore P. pyramidalis € uma importante causa de malformacdes e falhas
reprodutivas em rebanhos caprinos no Semiarido. As cabras sdo acometidas
em qualquer fase de gestacdo.

Quadro 01: Sintese do estudo 01, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Malformagdes congénitas e abortos induzidos experimentalmente pela
ingestdo de Poincianella pyramidalis (Tul.) L.P. Queiroz (catingueira) em
ovelhas

Periddico Pesquisa Veterinaria Brasileira

Ano de publicacéo | 2017

Objetivos Avaliar os efeitos teratogénicos e abortivos de P. pyramidalis (catingueira)
em ovelhas prenhes.

Resultados Efeito toxico (Aborto, morte perinatal e malformacdo (artrogripose,

cegueira unilateral, hérnia diafragmatica, palatosquise, micrognatia,
hipoplasia da mandibula, polidactilia, monodactlia, lingua bifada, aglossia,
anquiloglossia, queilosquise, escoliose, microfitalmia, estenose) em ovelhas
pela ingestdo de catingueira. Efeito teratogénico e abortivo. P. pyramidalis
é uma importante causa de malformagdes principalmente em cabega e
membros, aborto e mortalidade perinatal em ovinos.

Quadro 02: Sintese do estudo 02, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.
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Titulo Leaves from the Tree Poincianella pluviosa as a Renewable Source of
Antiplasmodial Compounds against Chloroquine-Resistant Plasmodium

falciparum
Periddico Sociedade Brasileira de Quimica
Ano de publicacao | 2018
Objetivos Avaliar o potencial antimalarico das folhas de Poincianella pluviosa
Resultados Métodos de espectros de ressonancia magnética nuclear; espectro de massa

de ionizacdo por eletrospray; HPLC; ensaio de lactato desidrogenase,
apontaram presenca de atividade antimalarica contra Plasmodium
falciparum resistente a cloroquina.

Quadro 03: Sintese do estudo 03, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Embryonic mortality and abortion in goats caused by ingestion of
Poincianella pyramidalis
Periddico Pesquisa Veterinaria Brasileira

Ano de publicacao | 2018

Objetivos Investigar os potenciais embriotdxico, abortivo e teratogénico de P
pyramidalis em caprinos no semiarido brasileiro.
Resultados Nos Grupos 1 (controle), 2 (10% de Poincianella pyramidalis em volumoso

seco) e 3 (20% de P. pyramidalis em volumoso seco), todos os animais
pariram sem problemas. No grupo 4 (80% seco de P. pyramidalis em
volumoso), houve aborto de um feto por uma cabra, nos decorridos 127 dias
de gestacéo e ingestdo da planta misturada no volumoso por 109 dias. Outro
animal abortou dois fetos aos 90 dias de gestacdo, apds 72 dias de
alimentacdo contendo a planta. No grupo 5, onde 0s animais ingeriram a
planta verde, 4 cabras abortaram nos decorridos 25, 30, 31 e 39 dias de
gestacdo e ingestdo da planta por 7, 12, 13 e 21 dias, respectivamente. Foi
confirmado o efeito embriotdxico e abortivo de P. pyramidalis em cabras,
sendo esta espécie uma importante causa de morte embrionéaria e aborto em
caprinos no semiarido brasileiro. Suas folhas mantém efeito toxico mesmo
apds serem secas.

Quadro 04: Sintese do estudo 04, segundo titulo, periddico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.
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Titulo Agathisflavone, a flavonoid derived from Poincianella pyramidalis (Tul.),
enhances neuronal population and protects against glutamate excitotoxicity

Periddico NeuroToxicology

Ano de publicacdo | 2018

Objetivos Investigar o efeito neuroprotetor e anti-inflamatério da agathisflavona, um
biflavondide extraido de Poincianella pyramidalis (Tul.).

Resultados A agatisflavona extraida das folhas de P. pyramidalis atua como um SERM

para promover a geracdo de neurdnios in vitro e € um potente agente
neuroprotetor contra a excitoxicidade mediada por glutamato, atuando, em
certa parte, polarizando a microglia em diregdo a um feno6tipo M2 anti-
inflamatério e neuroprotetor e aumentando a regulacdo do glutamato em
astrdcitos. A gathisflavona pode ser um agente potencial para o tratamento
de doencas relacionadas a excitotoxicidade.

Quadro 05: Sintese do estudo 05, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicagéo,

objetivos e resultado.

Titulo Anti-infective effects of Brazilian Caatinga plants against pathogenic
bacterial biofilm formation

Periodico Pharmaceutical Biology

Ano de publicacdo | 2015

Objetivos Investigar 23 extratos aquosos de plantas de 14 plantas medicinais contra
Staphylococcus epidermidis e Pseudomonas aeruginosa.

Resultados Poincianella microphylla Mart. ex G. Don LP Queiroz, com as outras

espécies do estudo, foram capazes de prevenir a formagdo de biofilme por

S. epidermidis sem inibir o crescimento bacteriano, ou seja, apresentou acao

antibiofilme n&o biocida. A P. microphylla neste estudo apresentou

percentual antibiofilme de 52%, sendo um pouco menor que as outras

espécies, e também apresentou uma toxicidade a 4,0 mg mL-1 e 2,0 mg mL-

1, De toda forma, sdo usadas pelas comunidades da Caatinga contra doencas
que se assemelham a inflamagGes e infecgdes.

Quadro 06: Sintese do estudo 06, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.
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Titulo Antifungal Combination of Ethyl Acetate Extract of Poincianella pluviosa
(DC.) L. P. Queiros Stem Bark With Amphotericin B in Cryptococcus

neoformans
Periddico Frontiers in Microbiology
Ano de publicacdo | 2021
Objetivos Avaliar o potencial antifingico do extrato da casca do caule de P. pluviosa
e sua combinacdo com Anfotericina B em Cryptococcus neoformans.
Resultados Foi relatado pela primeira vez a atividade antifingica do extrato do acetado

de etila da casca do caule de P. pluviosa contra C. neoformans; sua
combinacdo com a anfotericina B (AmB) resultou em uma interacdo
antifungica e antivirulenta potente e sinérgica contra C. neoformans,
reduzindo significativamente as concentra¢fes inibitorias de ambos 0s
compostos para células plancténicas e sésseis e preservando a atividade
fungicida da AmB. Além disso, o extrato sozinho ou combinado com AmB
prolongou a taxa de sobrevivéncia de G. mellonella infectada por C.
neoformans. Os resultados ampliam o conhecimento sobre as propriedades
antimicrobianas da casca desta leguminosa, dando destaque ao potencial
deste extrato vegetal para o desenvolvimento de novas estratégias para o
tratamento da criptococose.

Quadro 07: Sintese do estudo 07, segundo titulo, periddico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Anti-Inflammatory Derivatives with Dual Mechanism of Action from the
Metabolomic Screening of Poincianella pluviosa

Periodico Molecules

Ano de publicacao | 2019

Objetivos Verificar a relagdo entre os metabdlitos detectados (variaveis X) e as
propriedades farmacoldgicas (variaveis y) exibidas pelas fragdes.

Resultados A atividade anti-inflamatéria do hexano, EtOAc e das fragdes

hidroetanolicas das flores (FIHe, FIAc e FIE, respectivamente), folhas
(FoHe, FoAc e FoE) e casca do caule (CaHe, CaAc e CaE) de P. pluviosa
foram avaliados pelo ensaio de edema de orelha induzido por éleo de croton.
Compostos isolados causaram inibicdo do edema e recrutamento de
neutréfilos, confirmando sua atividade anti-inflamatoria. Dois deles
apresentaram melhor eficicia do que os medicamentos de referéncia
(indometacina e dexametasona).

Quadro 08: Sintese do estudo 08, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.
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Titulo Antinociceptive and anti-inflammatory effect of Poincianella pyramidalis
(Tul.) L.P. Queiroz

Periddico Journal of Ethnopharmacology

Ano de publicacao | 2020

Objetivos Avaliar os efeitos antioxidante, antinociceptivo e anti-inflamatorio da fracao
acetato de etila da casca interna de P.pyramidalis.

Resultados A fracdo acetato de etila da casca interna de P. pyramidalis mostrou ter

atividade anti-inflamatoria periférica, contando também a inibicdo da
hipernocicepcdo, de modo que paralelamente inibe a producdo de
mediadores inflamatérios (citocinas TNF-y e IL-1y) e diminui células
leucdcitas, neutrofilas e células mononucleares atraidas para os locais de
inflamacdo. O estudo fortalece as evidéncias de que P. pyramidalis é uma
planta comumente utilizada contra doencas inflamatdrias no Brasil.

Quadro 09: Sintese do estudo 09, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Antiproliferative Activity, Antioxidant Capacity and Tannin
Content in Plants of Semi-Arid Northeastern Brazil

Periodico Molecules

Ano de publicacdo | 2010

Objetivos Avaliar a atividade antiproliferativa, capacidade antioxidante e teor de
tanino em plantas da Caatinga.

Resultados Neste estudo, a Poincianella pyramidalis foi a planta que mais se destacou
na capacidade antioxidante e também apresentou maior concentragdo de
taninos (42,95 + 1,77 ug mL-1 IC50 e 8,17 + 0,64 teor de tanino).

Quadro 10: Sintese do estudo 10, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,
objetivos e resultado.

Titulo Bioactivity Evaluation of Plant Extracts Used in Indigenous Medicine
against the Snail, Biomphalaria glabrata, and the Larvae of Aedes aegypti

Periddico Evidence-Based Complementary and Alternative Medicine

Ano de publicacao | 2012

Objetivos Procurar evidéncias de métodos alternativos para combater vetores de
esquistossomose e dengue, levando em conta as potencialidades locais.

Resultados Atividade moluscicida contra B. glabrata de extratos vegetais das folhas das
plantas do estudo, utilizados pelos indigenas Pankarare (Estado da Bahia,
Brasil). E de grande relevancia a excelente eficicia desta espécie, e 0 EB
merece mais estudos no que diz respeito a purificacdo e isolamento dos
compostos mais ativos.

Quadro 11: Sintese do estudo 11, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.
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Titulo Congenital malformations and other reproductive losses in goats due to
poisoning by Poincianella pyramidalis (Tul.) L.P. Queiroz (Y4aCaesalpinia
pyramidalis Tul.)

Periddico Toxicon

Ano de publicacao | 2016

Objetivos Avaliar o efeito teratogénico de P. Pyramidalis em cabras gestantes.
Resultados P. pyramidalis leva a malformagdes congénitas e perdas reprodutivas em

caprinos, resultado em concordancia com as informag6es fornecidas pelos
agricultores locais do referido estudo, de que os animais ingerem a planta.
Principais alteragdes: aplasia do plano nasal; hipoplasia dos ossos maxilar,
zigomatico, lacrimal, incisivo, parietal e frontal; desvio medial moderado da
mandibula esquerda; discreto desvio lateral da mandibula direita.

Quadro 12: Sintese do estudo 12, segundo titulo, periddico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Embryotoxic effects of Poincianella (Caesalpinia) pyramidalis leaves on
pregnant rats.

Periddico Journal of Veterinary Diagnostic Investigation

Ano de publicacao | 2017

Objetivos Determinar se as folhas de P. pyramidalis foram embriotoxicos e fetotdxicos
quando administrados a ratas gravidas (Rattus norvegicus).

Resultados As racles constituidas de P. pyramidalis resultaram em fetos mortos ou

subdesenvolvidos, assim como reduziram o ndmero, comprimento e peso
dos fetos. As racbes também aumentaram as perdas pds-implantacdo e a
frequéncia de anomalias esqueléticas. Além disso, P. pyramidalis também
foi responsavel por lesdes dose-dependentes nas placentas. Logo, a ingestdo
desta espécie vegetal promove danos fetais e placentérios. Portanto, os
efeitos toxicos das folhas de P. pyramidalis em fetos de ratos podem ser
parcialmente atribuidos a danosinduzidos na placenta, afetando o transporte
de oxigénio, nutrientes e produtos residuais entre mée e feto.

Quadro 13: Sintese do estudo 13, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.
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Titulo Enhanced Cutaneous Wound Healing In Vivo by Standardized Crude
Extract of Poincianella pluviosa.

Periodico PLOS ONE
Ano de publicacdo | 2016
Objetivos Avaliar o efeito cicatrizante in vivo de um extrato bruto da casca de P.

pluviosa no processo de reepitelizagdo de feridas, efeitos antioxidantes,
angiogénese, proliferacdo celular e permeacao.

Resultados A formulacdo contendo o EB de P. pluviosa estimulou a formacéo de fibras
colagenas e a reepitelizacdo, fator que indica a formacéo de tecido mais
organizado e aceleramento na cicatrizagdo de feridas. A regulacdo positiva
das proteinas pelas células ajudou a acelerar os processos envolvidos na
cicatrizacdo. Os compostos fendlicos com atividade antioxidante
apresentaram efeito positivo, oferecendo maior protecdo ao tecido
danificado por inibir os agentes oxidantes produzidos em excesso. A
espectroscopia fotoacustica possibilitou a dispersdo da formulacdo durante
a cicatrizagdo da pele, mostrando uma correlagéo entre a taxa de difuséo e
0s eventos bioldgicos do processo de cicatrizacdo. O EB de P. pluviosa, por
via tpica, mostrou-se um potente promotor de reparo de feridas.

Quadro 14: Sintese do estudo 14, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Evaluation of effects of Poincianella bracteosa (Tul.) L.P. Queiroz leaves
in Allium cepa and Mus musculus

Periddico Biotechnic & Histochemistry

Ano de publicacao | 2020

Objetivos Investigar o perfil fitoquimico de P. bracteosa e o potencial mutagénico e

antimutagénico do extrato aquoso de suas folhas utilizando células
meristematicas de A. cepa e células sanguineas de camundongos.
Resultados Verificou-se que os fitoquimicos do extrato aquoso de P. bracteosa ndo
interferiram na progressao do ciclo celular (agdo aneugénica) ou geraram
fragmentos cromossémicos (acdo clastogénica) em A. cepa ou
camundongos, o que indica auséncia de citotoxicidade e mutagenicidade. A
propriedade quimiopreventiva do extrato de P. bracteosa pode prevenir ou
reparar danos no DNA causados por desmutagénese e biomutagénese; logo,
pode ter aplicacdes terapéuticas, visto que o extrato exibiu um efeito protetor
em ambos 0S organismos.

Quadro 15: Sintese do estudo 15, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicagéo,

objetivos e resultado.

Titulo Hydrolyzable tannins from hydroalcoholic extract from Poincianella
pluviosa stem bark and its wound-healing properties: Phytochemical
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investigations and influence on in vitro cell physiology of human
keratinocytes and dermal fibroblastos.

Periddico Fitoterapia
Ano de publicacdo | 2014
Objetivos Avaliar o extrato hidroalcoolico (CE) da casca do caule de P. pluviosa sobre

a potencial atividade de cicatrizacdo de feridas pela determinacdo de sua
influéncia na fisiologia celular in vitro de células da pele humana.
Resultados Foi demonstrado que o extrato hidroalcdolico ou fracdo FC1 da casca do
caule de P. pluviosa desempenha um papel de estimulante de queratindcitos
humanos e fibroblastos dérmicos in vitro. A influéncia na fisiologia celular
das células dapele e as propriedades farmacodinamicas do extrato se devem
a grandes quantidades de taninos hidrolisdveis. Esse aumento da
proliferacdo decélulas dapele sugere que a formacao debarreira epidérmica
pode ser acelerada pelo uso de P. pluviosa e, portanto, o extrato ou a fragcdo
FC1 pode ser adequado para potenciais preparacfes para cicatrizacdo de
feridas.

Quadro 16: Sintese do estudo 16, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Hydrolyzable tannins from Poincianella (Caesalpinia) microphylla fruits:
Metabolite profiling and anti-Trichomonas vaginalis activity

Periodico Food Research International

Ano de publicacéo | 2020

Objetivos Avaliar diferentes fragdes dos frutos do extrato aquoso de P. microphylla
quanto a atividade anti Trichomonas.

Resultados Todas as amostras testadas neste estudo demonstraram alguma reducdo da

viabilidade do protozoério; entretanto, as fracdes M5 e M10, obtidas a partir
dafracdo metandlica original, foram capazes de reduzir em maior medidaa
viabilidade de T. vaginalis e, por conseguinte, essas frac6es foram utilizadas
em experimentos posteriores. Observa-se evidéncias in vitro de que taninos
hidrolisaveis, como galotaninos e elagitaninos, podem ser estruturas
prototipo para novas drogas terapéuticas contra T. vaginalis.

Quadro 17: Sintese do estudo 17, segundo titulo, periddico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Impact of Plant-Derived Flavonoids on Neurodegenerative Diseases
Periodico Neurotox Res
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Ano de publicacao | 2016

Objetivos Apresentar uma revisao sobre a recente descoberta sobre os efeitos dos
flavondides em modelos in vivo e in vitro de neurodegeneracdo de doencas.
Resultados Flavondides e nutracéuticos tém sido usados como alimentos suplementos

na prevencdo de doencas neurodegenerativas e para melhorar funcdo
cognitiva nos seres humanos desde os tempos antigos. Diversas pesquisas
demonstram que os flavonoides apresentam efeitos neuroprotetores por
diferentes mecanismos de acao, incluindo antioxidantes e anti-inflamatorio,
que sdo interessantes uma vez que o estresse seguido de inflamacéo pode ser
a principal causa por tras da neurodegeneracdo na doenca de Alzheimer e
Parkinson. Estratégias neuroprotetoras sao promissoras, pois ndo sé retarda
a progressao da neurodegeneracdo, como também recupera 0 sujeito da
condicdo de doenca e estes compostos podem representar um de uma nova
geracdo de drogas bioativas para proteger e melhorar a funcdo cerebral em
varias doengas neurodegenerativas. Os flavondides derivados da P.
pyramidalis, geram diversas respostas nos astrocitos e nos neurdnios, como
estimulagdo de astrocitos e microglia, preservacdo associada a astrocitos de
células progenitoras neuronais, diferenciacdo neuronal e neuritogénese

Quadro 18: Sintese do estudo 18, segundo titulo, periddico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Phytochemical and antioxidant characterization, cytogenotoxicity and
antigenotoxicity of the fractions of the ethanolic extract of in Poincianella
bracteosa (Tul.) L.P. Queiroz

Periddico Journal of Toxicology and Environmental Health, Part A
Ano de publicacao | 2020
Objetivos Examinar as caracteristicas fitoquimicas e antioxidantes, e avaliar a

citogenotoxicidade e antigenotoxicidade em fragdes hexano (HF), éter (EF)
e acetato de etila (AF) de folhas de P. bracteosa, utilizando o bioensaio
Allium cepa.

Resultados A triagem fitoquimica constatou a presenca de saponinas e grupos fendlicos.
A fracdo EF apresentou maior teor de fendlicos totais (441,23 + 1,82 mg
GAE g1), enquanto a fragdo HF apresentou maior teor de flavondides totais
(84,77 £5,33mg QEgt). Em EF (EC50 25,06 + 0,07 pug mL1) foi observada
maior atividade antioxidante. Com relacdo a antigenotoxicidade, o efeito
protetor das fraces EF e AF foi atribuido a modulac¢do da acdo mutagénica
do metilmetanossulfonato (MMS), sobretudo por inibir o desenvolvimento
de microndcleos. EF foi considerada a fragdo mais promissora, pois exibiu
maior atividade antioxidante, ndo foi genotdxico, desempenhou atividade
protetora contra os danos induzidos pelo MMS e também apresentou
atividade citotoxica, qualidade almejada na busca de compostos
anticarcinogénicos naturais.

Quadro 19: Sintese do estudo 19, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.
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Titulo Phytoestrogen Agathisflavone Ameliorates Neuroinflammation-Induced by
LPS and IL-1p and Protects Neurons in Cocultures of Glia/Neurons

Periodico Biomolecules

Ano de publicacéo | 2020

Objetivos Examinar os anti-inflamatoérios e o potencial neuroprotetor do flavonoide
agatisflavona (FAB) derivado de Poincianella pyramidalis.

Resultados O flavonoide agatisflavona (FAB) apresentou significativo efeito

neuroprotetor, pois diminuiu significativamente a proliferagdo microglial
induzida por lipopolissacarideo. O FAB também protegeu contra os agentes
citodestrutivose pré-inflamatérios. Esses resultados indicam que a FAB tem
um consideravel efeito neuroprotetor e anti-inflamatério in vitro, que pode
ser apontado como adjuvante para o tratamento de doencas
neurodegenerativas.

Quadro 20: Sintese do estudo 20, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Poincianella pyramidalis (Tul) L.P. Queiroz: A review on traditional uses,
phytochemistry and biological-pharmacological activities

Periodico Journal of Ethnopharmacology

Ano de publicacdo | 2021

Objetivos Avaliacdo critica do estado da arte em relacdo aos usos tradicionais,
fitoquimica, farmacologia e toxicologia de P.pyramidalis para explorar o
potencial terapéutico dos extratos de P. pyramidalis e compostos isolados
para o tratamento de distdrbios humanos.

Resultados O extrato vegetal de P. pyramidalis e os constituintes isolados exibiram uma

ampla gama de efeitos farmacoldgicos in vitro e in vivo, incluindo atividades
anti-inflamatdrias, antimicrobianas, antinociceptivas, neuroprotetoras e
gastroprotetoras. Em continuidade, estudos de toxicidade apontaram que a
administracdo de extrato de P. pyramidalis foi segura em ratas nao gravidas,
no entanto, teve efeitos teratogénicos em ratos e cabras. Por outro lado, a
pesquisa em bases de patentes obteve um Unico depdsito, evidenciando a
disparidade entre o alto nimero de artigos cientificos publicados versus o
quase inexistente deposito de patentes. Este fato torna evidente um potencial
tecnoldgico ainda pouco explorado da espécie.

Quadro 21: Sintese do estudo 21, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicagéo,

objetivos e resultado.
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Titulo Reproductive losses caused by the ingestion of Poincianella pyramidalis in

sheep

Periodico Toxicon

Ano de publicacao | 2017

Objetivos Determinar se Poincianella pyramidalis causa alteracdes reprodutivas em
ovelhas gestantes.

Resultados Nos Grupos 1 e 2, todos os animais pariu sem apresentar problemas. No

Grupo 3 (20% de P. pyramidalis no volumoso), nasceu uma ovelha com
artrose e trés ovelhas pariram cordeiros prematuros fracos com 128, 132 e
133 dias de gestacdo. No 4° Grupo (40% de P. pyramidalis no volumoso),
uma ovelha pariu um cordeiro normal; outra ovelha sofreu mortalidade
embrionaria ap6s consumir a planta por sete dias, e duas abortaram nos dias
103 e 144 de gravidez. Um dos fetos abortados era normal e o outro tinha
artrogripose e prognatismo. Esses resultados apontam que P. pyramidalis
como causadora de mortes embrionarias, abortos e malformacbes em
ovelhas que a consome.

Quadro 22: Sintese do estudo 22, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Stem bark extract of Poincianella pluviosa incorporated in polymer film:
Evaluation of wound healing and anti-staphylococcal activities

Periddico Injury

Ano de publicacéo | 2020

Objetivos Avaliar a cicatrizagdo utilizando um extrato bruto (CE) de P. pluviosa
incorporado em filmes de polimeros de carboximetilcelulose.
Resultados Foi apontado que a presenca de EB nos filmes aumentou a capacidade de

absorcdo de &gua e reduziu a resisténcia e a permeabilidade. O filme de EB
permeou a pele, alcancando a derme e sendo capaz de auxiliar a
reepitelizacdo, proliferacdo celular e formacdo de coldgeno. Também
apresentou atividade antibacteriana contra S. aureus. Com o0s resultados,
percebe-se que a P. pluviosa influencia positivamente na cicatrizagédo de
feridas, por meio dos filmes com o CE, aparecendo como uma alternativa na
cicatrizacao de feridas, protegendo contra infeccdes oportunistas e dando
conforto ao paciente.

Quadro 23: Sintese do estudo 23, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Avaliacdo deindicadores daresposta imune ovina na infeccdo experimental
com Haemonchus contortus, sob tratamento com extrato aquoso de
Poincianella pyramidalis
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Periddico Universidade Federal da Bahia
Ano de publicacéo | 2014

Objetivos Avaliar aspectos daresposta imune humoral e celular em ovinos infectados
experimentalmente com H. contortus, tratados com extrato aquoso de P.
pyramidalis.

Resultados Foram incluidos onze animais ovinos, separados em trés grupos: Gl (sem

infecgéo); Grupo Il (infectados com aproximadamente 20.000 larvas L3) e
Gl (infectados e tratados). A administracdo do extrato aquoso da planta
ocorreu no Gll11, durante 45 dias. A producédo de anticorpos séricos 1gG foi
levemente estimulado ap6s a administracdo do extrato. Percebe-se que
extrato aquoso de P. pyramidalis possui um efeito anti-helminticos
moderado (em relagdo aos ovos encontrados nas fezes dos animais testados),
assim como um leve potencial imunomodulador.

Quadro 24: Sintese do estudo 24, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Bioatividade de extratos aquosos da parte aérea de Poincianella bracteosa
sobre larvas de Aedes aegypti

Periodico ENCICLOPEDIA BIOSFERA, Centro Cientifico Conhecer — Goiénia

Ano de publicacao | 2015

Objetivos Investigar a atividade larvicida dos extratos aquosos da parte aérea (folhas e
caules) de P. bracteosa sobre o A. aegypti.

Resultados Utilizou-se extratos aquosos a partir da parte aérea desidratada e ndo

desidratada (fresca), pelos métodos de decocgdo, maceracdo, infusdo e
fervura sobrefluxo. Para os bioensaios, utilizou-se larvas deterceiro e quarto
instar, que foram expostas a concentracdo de 100% (v/v) dos extratos. Os
extratos aquosos adquiridos pelo método de decocgdo e fervura sob-refluxo,
da parte aérea de P. bracteosa, apresentaram potencial larvicida sobre o A.

aegypti.

Quadro 25: Sintese do estudo 25, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacao,

objetivos e resultado.

Titulo Bioatividade da raiz de Poincianella bracteosa (Tul.) L.P. Queiroz
(Fabaceae) sobre larvas do Aedes aegypti (Linnaeus, 1762) (Diptera:
Culicidae)

Periodico Revista Brasileira de Biociéncias
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Ano de publicacao | 2015

Objetivos Avaliar o potencial larvicida daraiz de P. bracteosa sobre o A. aegypti, bem
como realizar a prospeccao fitoquimica do extrato etandlico.
Resultados Utilizou-se larvas de terceiro e quarto instar de A. aegypti. Foram

submetidas a cinco diferentes concentracbes do extrato etandlico e das
fracOes diclorometénica, hexanica, acetato de etila e hidroalcdolica. A raiz
de P. bracteosa mostra-se efetiva sobre larvas do A. aegypti, especialmente
a fracdo diclorometénica, sendo possivelmente os alcaloides, triterpenoides
e flavonoides responsaveis pela sua atividade larvicida.

Quadro 26: Sintese do estudo 26, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,
objetivos e resultado.

Titulo Composicdo quimica das cascas das raizes e flores de Poincianella
pyramidalis (Fabaceae)

Periddico Quimica Nova

Ano de publicacéo | 2016

Objetivos Descrever o isolamento e elucidacédo estrutural de substancias presentes no
extrato MeOH das cascas das raizes e das flores de P. pyramidalis.

Resultados Nao foram realizados testes de atividade bioldgica, apenas para

identificacdo da composicdo quimica: isolamento e elucidacdo estrutural de
substancias presentes no extrato MeOH das cascas das raizes e das flores de
P. pyramidalis. As substancias tiveram suas estruturas quimicas
identificadas por meio da analise de espectros de RMN de 1 H e 13C e
através dos mapas de contorno gHMQC, gHMBC, NOESY, CLAE-DAD,
CGI/EM, PF, IV, UV e EM.

Raizes: os acidos 3,3’-dimetoxi-4,4’-dihidroxielagico (1) e 3,3’-dimetoxi-4-
hidroxielagico-4’-p-D-xilopiranosideo. Este é o primeiro relato dessas
substancias na familia Fabaceae.

Flores: alcoois graxos.

Quadro 27: Sintese do estudo 27, segundo titulo, periddico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Rituais e curas: o uso de plantas por rezadores do Cariri Cearense - Nordeste
do Brasil

Periddico Universidade Federal Rural de Pernambuco

Ano de publicacéo | 2020
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Objetivos Identificar quais sdo as espécies de plantas medicinais, de uso isolado e
associado, conhecidas pelos rezadores do Geopark Araripe.

Resultados Poincianella pyramidalis (Tul.) L. P. Queiroz foi destacada no uso em
mistura com a Secondatia floribunda A. DC. Essa mistura (lambedor) foi
indicada para inflamacé&o nos rins, de figado, de Utero e ovarios, tosse forte,
reumatismo, catarro e fortalecimento dos neural. P. pyramidalis e S.
floribunda s&o indicadas, de uso isolado, em outros levantamentos
etnobotanicos para reumatismo, inflamacéo pulmonar e depressao; e tosse,
respectivamente. Para P. pyramidalis ja foram comprovadas atividades
gastroprotetora, antinociceptiva, antibacteriana e anti-inflamatoria.

Quadro 28: Sintese do estudo 28, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Traditional use, phytochemistry and biological activities of Poincianella
pyramidalys (Tul.) LP Queiroz

Periddico Revista Africana de Biotecnologia

Ano de publicacdo | 2015

Objetivos Discutir o uso medicinal, constituintes quimicos e potencial farmacolégico
de P. pyramidalis.

Resultados Propriedades anti-inflamatorias, antioxidantes e antimicrobianas foram as

mais pronunciadas e trazem validade para seu uso tradicional. Contudo,
outras atividades como gastroprotetora, atividade anti-helmintica,
antinociceptiva também foram confirmadas. Todas as partes da planta,
incluindo raiz, caule, folha e flor apontaram acdo farmacoldgica e uma
riqueza de compostos. De todo modo, é necessario identificar e isolar 0s
constituintes quimicos, e todos o0s responsaveis por produzir a acao
terapéutica, bem como realizar testes in vivo para determinar 0s mecanismos
envolvidos nas atividades bioldgicas.

Quadro 29: Sintese do estudo 29, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Carbohydrate digestive enzymes are inhibited by Poincianella pluviosa stem
bark extract: relevance on type 2 diabetes treatment.

Periodico Clinical Phytoscience

Ano de publicacdo | 2020
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Objetivos Avaliar a atividade antioxidante do extrato de P. pluviosa stem bark, bem
como sua acdo inibitdria sobre as enzimas digestivas de carboidratog
relevantes para o diabetes tipo 2.

Resultados Os valores de I1C50 para ter potencial de inibicdo in vitro a amilase salivar,

amilase pancreatica, [-galactosidase intestinal e invertase intestinal foram,

respectivamente, 250 + 15, 750 + 40, 25 + 5 e 75 £ 8 ug mL-1. No teste in

vivo, a inibicdo da absorcdo intestinal de amido foi confirmada pela

determinacdo dos niveis de glicose no sangue em ratos antes e posterior a

administracdo do amido. Estes resultados demonstram o extrato alcodlico

aquoso da casca do caule de P. pluviosa como inibidor de véarias enzimas

digestivas de carboidratos relevantes para diabetestipo 2: amilases salivares

e pancreaticas, B-galactosidase e invertase, menos esta Ultima que apresentou

um 1C50 muito baixo; tais achados sugerem que 0s extratos de P. pluviosa é

potencialmente util no controle dos niveis glicémicos pos-prandiais para o

diabetes, 0 que direciona a conclusdo de que a alta atividade antioxidante e

uma eficiente agdo inibitoria sobre as enzimas digestivas de carboidratos

podem ser consideradas relevantes para o diabetes tipo 2.

Quadro 30: Sintese do estudo 30, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Attenuation of motor deficits by hydroethanolic extract of Poincianella
pyramidalis in a Parkinson’s disease model.

Periodico Boletin Latinoamericano y del Caribe de Plantas Medicinales y Aromatica

Ano de publicacdo | 2017

Objetivos Avaliar o possivel efeito neuroprotetor do extrato hidroalcodlico de P.

piramidal (EHPp) (Tul.) LP Queiroz (Fabaceae), nos déficits motores
induzidos pelo tratamento de repeticdo com reserva (RES) em ratas.
Resultados Os resultados demonstram que o tratamento concomitante com extrato
hidroetandlico de P. pyramidalis (HEPp) atenuou o comportamento de
catalepsia e retardou o desenvolvimento de discinesia oral induzida por
tratamento crénico com baixa dosagem de reserpina. Estas evidéncias
sugerem que a HEPp pode ser um tratamento adjacente de interesse da DP,
pois pode retardar o inicio do processo neurodegenerativo dela. Portanto,
estudos futuros sdo necessarios para confirmar esse possivel efeito
terapéutico, bem como esclarecer seu mecanismo de acéo.

Quadro 31: Sintese do estudo 31, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Biflavonoids from the bark roots of Poincianella pyramidalis (Fabaceae)
Periddico Phytochemistry Letters
Ano de publicacdo | 2016
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Objetivos Fazer investigagcdes fitoquimicas nas raizes da casca de Poincianella
pyramidalis.

Resultados Por meio dos métodos de espectros de massa HR ESI; espectros de IV e
espectros UV, rotacbes opticas; os espectros de RMN 1- D e frequéncias
para HPLC, foi possivel demonstrar a presenca de flavonoides,
biflavondides e bichalcones, e ainda, os (I-30 ,ll-a)-biflavondides
(compostos 1-3) e (1-3,11-8)-biflavondides (composto 4) foram identificados
pela primeira vez em espécies da familia Fabaceae.

Quadro 32: Sintese do estudo 32, segundo titulo, periddico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Abortos e malformacgdes congénitas em caprinos e ratos, causados pela
ingestdo de Poincianella pyramidalis (tul.) L.p. Queiroz (=Caesalpinia
pyramidalis tul.)

Periddico Universidade Federal da Paraiba
Ano de publicacdo | 2017
Objetivos Fazer uma analise de casos naturais, investigar e mapear 0s casos de

intoxicacdo pela planta P. pyramidalis em caprinos no semiarido do
Nordeste Brasil, bem como determinar os efeitos teratogénicos em ratas
Wistar (Rattus novergicus) e seus conceptos.

Resultados Na regido do estado do RN, foi observada a ocorréncia de grande muitos
abortos e 0 nascimento de cabritos ma formagdes, atingindo 90% das cabras
prenhes. Nos dois municipios do estado da Paraiba abordados, os casos
espontaneos de mortalidade embrionaria, abortos e malformacbes forma
sofridos por 257 cabras. A artrogripose foi a principal malformacao
congénita ocorrente. Exames de necropsia e histopatolégico de quatro fetos
acompanhados das placentas ndo tiveram a presenca de fatores infecciosos.
Os casos de perda embrionéria, abortos e malformacdes foram concentrados
predominantemente nos periodos do ano em que a era pouca a
disponibilidade de pastagem, todavia, havia disponibilidade de P.
pyramidalis nas propriedades. No experimento com ratos, maior parte das
ratas pariram aos 21-23 dias. Asratas do grupo Gl, tiveram reabsorcéo fetal
e as dos demais grupos tiveram fetos pequenos, dispondo de malformacéo
Ossea e alguns apresentaram catarata congénita. Os resultados demonstram
que a P. pyramidalis é uma importante causadora de problemas em todas as
fases da gestacgdo, resultando em alto indice dereabsorcdo fetal, mortalidade
em fetos de caprinos e em ratos, assim como o nascimento de fetos fracos e
com anomalias morfoldgicas.

Quadro 33: Sintese do estudo 34, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,
objetivos e resultado.

Titulo Antimutagenic activity and identification of antioxidant compounds in the
plant Poincianella bracteosa (Fabaceae).
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Periddico Biologia Tropical

Ano de publicacdo | 2019

Objetivos Investigar o perfil fitoquimico e o potencial mutagénico e antimutagénico
do extrato aquoso da casca de P. bracteosa em Allium cepa e Mus musculus.
Resultados A triagem fitoquimica do extrato aquoso das cascas encontrou agucares

redutores e taninos. Nenhuma das concentracGes apresentou efeitocitotdxico
e observou-se efeito citoprotetor em A. cepa para todos ostratamentos. A
média de alteracdes cromossdmicas (AC) nas concentragdes apontou
atividade antimutagénica dacasca. Em camundongos, nenhuma dasdosagens
apresentou efeito mutagénico. Os resultados indicam ainda que P.bracteosa
pode prevenir e/ou reparar 0 dano a0 DNA causado por agentes
quimioterapicos por desmutagénese e biomutagénese e, dessa maneira, ter
aplicacdes terapéuticas. Entretanto, estudos complementares sdo necessarios
para elucidar os mecanismos de interacdo bioquimica da P. bracteosa com
agentes que induzem danos ao DNA.

Quadro 34: Sintese do estudo 33, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Plantas toxicas para animais de producdo na Regido do Recdncavo da Bahia.
Uma Revisdo

Periddico Revista Brasileira de Higiene e Sanidade Animal

Ano de publicacéo | 2018

Objetivos Realizar um levantamento das principais plantas toxicas para animais de
producédo na regido do Regido do Recbncavo da Bahia.

Resultados Foi relatado por um produtor que no ano de 2011, em um rebanho de 30

ovinos nascidos, 09 apresentaram malformacdo e 08 morreram por
apresentarem alteracdes congénitas incompativeis com a vida. Um dos
filhotes nasceu com artrogripose, mas conseguiu sobreviveu. Em 2013,
houve nascimento e morte de um animal com micrognatia, artrogripose e
fenda palatina. Foi constatada uma invasdo de aproximadamente 80% da
planta P. pyramidalis na vegetacdo. Foi feita a reproducéo experimental em
cabras com a planta fresca, constatando alteragdes teratogénicas nos fetos
como artrogripose, micrognatia, palatosquise, escoliose e hipoplasia lingual.
Quadro 35: Sintese do estudo 35, segundo titulo, periddico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.

Titulo Effect of elicitors in Poincianella pyramidalis callus culture in the
biflavonoid biosynthesis

Periddico Industrial Crops & Products

Ano de publicacédo | 2018
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Objetivos Descrever a producao de flavona de mento e agathisflavona em calos de P.
pyramidalis modificando o meio de cultura pelo emprego de elicitores
bidticos e abidticos.

Resultados Foi descrito pela primeira vez a producdo de mentoflavona e agathisflavona
em massas de calosidade de P. pyramidalis com modificacdes em seu meio
de cultura (concentragOes de 2,4-D e uso de fatores externos nos explantes).
A maior massa em calos de P. pyramidalis ocorreu no tratamento com
sacarose + 5 mg L1 de 2,4-D. Sessenta dias é o periodo de tempo ideal para
a producdo de massa de calo para esta espécie. A combinacdo de sacarose
30gLt+5mg Ltde2,4-D estimula uma maior producéo de mentoflavona
(16,44 mg L1) e agatisflavona (0,58 mg L1). A combinacédo de glicose 30 g
L1+ 1 mg L1de2,4-D na presenca de luz é apropriada para a biossintese
de agatisflavona (5,87 mg L) e amentoflavona (6,27 mg L1) aos 70 dias
pos inoculacdo. A biossintese da amentoflavona foi superior a da
agatisflavona em todos os tratamentos estudados. A auséncia de luz propicia
um melhor desenvolvimento e aumento da massa de calo em P. pyramidalis
aos 40 e 60 dias de cultivo. Os resultados do estudo demonstraram que P.
pyramidalis é uma planta medicinal promissora para a biossintese de
agatisflavona e amentoflavona.

Quadro 36: Sintese do estudo 36, segundo titulo, periédico em que foi publicado, ano de publicacéo,

objetivos e resultado.
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Anexo I1: Periodicos que publicaram os estudos selecionados para a RI.

Revistas Porcentagem
Pesquisa Veterinaria Brasileira 8.33%
Molecules 5.56%
Journal of Ethnopharmacology 5.56%
Toxicon 5.56%
Sociedade Brasileira de Quimica 2.78%
NeuroToxicology 2.78%
Pharmaceutical Biology 2.78%
Frontiers in Microbiology 2.78%
Evidence-Based Complementary and Alternative Medicine 2.78%
Journal of Veterinary Diagnostic Investigation 2.78%
PLOS ONE 2.78%
Biotechnic & Histochemistry 2.78%
Fitoterapia 2.78%
Food Research International 2.78%
Neurotox Res 2.78%
Journal of Toxicology and Environmental Health, Part A 2.78%
Biomolecules 2.78%
Injury 2.78%
Universidade Federal da Bahia. Instituto de Ciéncia da Satde 2.78%
ENCICLOPEDIA BIOSFERA, Centro Cientifico Conhecer — Goiania 2.78%
Revista Brasileira de Biociéncias 2.78%
Quimica Nova 2.78%
UFRPE, PPG em Etnobiologia e Conservacdo da Natureza 2.78%
Revista Africana de Biotecnologia 2.78%
Clinical Phytoscience 2.78%
Boletin Latinoamericano y del Caribe de Plantas Medicinales y Aromaticas 2.78%
Phytochemistry Letters 2.78%
Biologia Tropical 2.78%
Centro de Ciéncias Agrarias. Universidade Federal da Paraiba, Areia 2.78%
Revista Brasileira de Higiene e Sanidade Animal 2.78%
Industrial Crops & Products 2.78%

Fonte: Dados da pesquisa, 2023.
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