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RESUMO 

 

A acerola (Malpighia emarginata DC.) é uma fruta amplamente consumida e 

reconhecida por sua elevada concentração de compostos bioativos, como 

flavonoides, terpenos, alcaloides e vitamina C, que apresentam propriedades 

antioxidantes, anti-inflamatórias e analgésicas. Diante disso, o aproveitamento de 

seus resíduos na busca por novas abordagens terapêuticas tem despertado interesse 

científico. Este estudo teve como objetivo avaliar à atividade antinociceptiva e anti-

inflamatória do extrato hidroalcoólico do resíduo da polpa de acerola em modelos 

experimentais. Foram utilizados camundongos, Swiss, machos, com 25 – 30g, 

aprovado com o número de protocolo 4233300620 (CEUA/UFS). O extrato foi 

administrado por via oral nas doses de 250, 500 e 750 mg/kg. Os animais foram 

submetidos à injeção de formalina (2,5%, 20 µL) na pata traseira para indução do 

efeito nociceptivo. No modelo de pleurisia, foi injetado carragenina (300 µg; 0,1 mL) 

via intratorácica seguida de coleta do exsudato pleural para contagem de leucócitos. 

Para avaliação da atividade motora, os animais foram colocados no equipamento 

rotarod por 180 segundos, registrando-se o tempo de permanência. No teste de 

formalina, o extrato nas doses de 250 e 500 mg/kg reduziu significativamente o 

comportamento nociceptivo em ambas as fases do teste (**p<0,01; *p<0,05), 

sugerindo modulação das vias periféricas e centrais de nocicepção. No modelo de 

pleurisia, o extrato nas doses de 500 e 750 mg/kg, demonstrou efeito anti-inflamatório 

ao reduzir a migração de leucócitos (**p<0,01 e *p<0,05). Já no teste de rotarod, não 

houve alterações significativas na coordenação motora dos animais. Os resultados 

destacam que o extrato do resíduo de Malpighia emarginata apresenta efeitos 

promissores no manejo de condições inflamatórias e dolorosas. Estudos futuros são 

recomendados para elucidar os mecanismos moleculares envolvidos, assim como 

para avaliar a segurança e eficácia em testes clínicos. 

 

Palavras-chave: Resíduo de acerola; dor; antinocicepção; inflamação; compostos 

bioativos. 
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1. INTRODUÇÃO 

A dor é uma experiência sensorial e emocional desagradável associada a 

danos teciduais reais ou potenciais (Merskey, 1979), e pode impactar 

significativamente a qualidade de vida das pessoas. Fisiologicamente, a dor serve 

como um mecanismo de proteção essencial para alertar o corpo sobre possíveis 

lesões. No entanto, caso a dor persista mais do que o curso normal de uma lesão ou 

doença aguda e seja repetida por meses ou anos, ela pode ser considerada uma 

doença crônica, exigindo tratamentos mais complexos (Raffaeli; Arnaudo, 2017). 

O tratamento da dor, por sua vez, é desafiador, tendo em vista que a mesma 

não se limita ao estímulo nocivo e é uma experiência subjetiva, maleável e 

influenciada por diversos fatores. Além disso, os exames laboratoriais e testes mais 

utilizados são em grande parte subjetivos e dependem do relato do paciente. Diante 

disso, são necessárias diferentes estratégias para o seu enfrentamento 

(Boscato;Torino, 2023). 

Entre as terapias disponíveis, destacam-se os medicamentos convencionais e 

as intervenções cirúrgicas. No entanto, essas abordagens muitas vezes enfrentam 

limitações, como efeitos adversos e resistência dos pacientes a intervenções 

invasivas (Paiva et al., 2006). Nesse contexto, o uso de plantas medicinais surge como 

uma alternativa promissora, amplamente utilizada ao longo da história para tratar 

diversas condições clínicas (Cunha et al., 2020). 

Plantas medicinais possuem compostos bioativos, como fenólicos, terpenos e 

alcaloides, que têm demonstrado eficácia terapêutica em diferentes estudos (Melo, 

2018). O uso dessas plantas é pertinente para a saúde global, especialmente em 

regiões com alta biodiversidade, como o Brasil, onde representam uma importante 

fonte para o desenvolvimento de novos medicamentos devido à sua diversidade 

química e biológica (Jantan et al., 2015). Dados indicam que 91,9% da população 

brasileira já fez uso de plantas medicinais, sublinhando a importância de integrar 

esses recursos à medicina contemporânea (ABIFISA, 2007). 

Entre as espécies vegetais cultivadas no Brasil, destaca-se a Malpighia 

emarginata DC., conhecida popularmente como acerola. Essa planta é valorizada por 

suas propriedades bioquímicas, incluindo alto teor de ácido ascórbico e ácido málico, 

que estimulam o sistema imunológico e oferecem efeitos antioxidantes e anti-

inflamatórios (Olędzki; Harasym, 2024). Em 2017, o Brasil produziu aproximadamente 

60.966 toneladas de acerola in natura, consolidando-se como um dos principais 
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produtores mundiais dessa fruta, o que evidencia sua importância econômica e 

agrícola (IBGE, 2017). 

O processamento industrial da acerola gera uma quantidade significativa de 

resíduos, que podem representar até 40% do volume total processado (La Fuente; 

Zabalaga; Tadini, 2017). Esses resíduos, embora frequentemente descartados, 

contêm compostos bioativos como flavonoides e fenólicos, que possuem propriedades 

antioxidantes, anti-inflamatórias, antimicrobianas e antivirais. Esses compostos lhes 

confere um potencial promissor para o controle de doenças (Silva; Duarte; Barrozo, 

2019; Mesquita et al., 2022). 

Apesar do potencial terapêutico da acerola, seus efeitos analgésicos e 

antinociceptivos ainda são pouco explorados (Dallazen et al., 2024). Assim, este 

estudo tem como objetivo analisar a atividade analgésica do extrato hidroacoólico do 

resíduo da polpa de Malpighia emarginata DC., visando promover o aproveitamento 

desses compostos bioativos e avaliar sua eficácia no tratamento da dor. 
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2. REFERENCIAL TEÓRICO  

2.1 Epidemiologia da dor 

A dor é uma das queixas mais comuns em todo o mundo e representa um dos 

principais motivos de busca por atendimento médico. O estudo Global Burden of 

Disease (GBD) realizou uma revisão sistemática de literatura e apontou que em 2020 

cerca de 615 milhões de pessoas relataram dor na região lombar em diversos países, 

sendo esta dor apontada como a maior causa de incapacidade em todo o mundo 

(GBD, 2021).   

Uma revisão sistemática realizada por Aguiar et al. (2021), no Brasil, sobre a 

prevalência da dor crônica, revelou a incidência de 45,59% dentre as 122.060 pessoas 

com diferentes condições clínicas de dor crônica nos estudos incluídos, com 

predominância também da dor região lombar, sendo majoritária em mulheres, tanto 

adultas quanto idosas, afetando a capacidade funcional das pessoas acometidas. 

Estudos epidemiológicos demonstram que a incidência e prevalência da dor 

variam de acordo com fatores como idade, gênero, condições de saúde subjacentes 

e estilo de vida (Mills; Nicolson; Smith, 2019). Em um estudo sobre a prevalência de 

dor crônica em pacientes idosos na Polônia realizado com 145 indivíduos, 113 

participantes (78%) relataram dor crônica e 46 (32%) relataram possível dor 

neuropática, indicando uma alta incidência da dor em idosos, comprometendo a 

qualidade de vida desses pacientes (Stompór et al., 2019).  

A dor apresenta diferenças significativas entre os gêneros, influenciadas por 

fatores biológicos e hormonais. Homens e mulheres experienciam a dor de maneiras 

distintas. A testosterona, por exemplo, demonstra um efeito protetor contra a dor em 

homens, enquanto as flutuações nos níveis hormonais femininos impactam na 

percepção da dor. Níveis elevados de progesterona e estradiol podem gerar 

analgesia, enquanto baixos níveis de estrogênio induzem a hiperalgesia (Athnaiel et 

al., 2023). 

Estudos internacionais comprovam as disparidades de gênero na dor. Um 

estudo realizado em 19 países europeus evidenciou que mulheres são mais 

propensas a sofrer de dor crônica do que homens (Bimpong et al., 2021). Essa 

realidade torna a dor crônica um problema de saúde pública com implicações 

relevantes para o bem-estar das mulheres.  

Além das diferenças biológicas, fatores socioculturais também influenciam a 

experiência da dor entre os gêneros. Pesquisas sugerem que mulheres tendem a 
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verbalizar a dor em maior medida do que homens, comportamento que pode ser 

parcialmente explicado por normas sociais e expectativas de gênero (Nascimento; 

Kosminsky; Chi, 2020). 

Do mesmo modo, alguns grupos populacionais podem estar em maior risco de 

desenvolver dor crônica devido a fatores como desigualdades socioeconômicas, 

acesso limitado a cuidados de saúde e exposição a condições de trabalho ou 

ambientais adversas. Estudos demonstram que pessoas desfavorecidas 

socioeconomicamente e com baixa escolaridade têm maior probabilidade de sentir dor 

crônica do que as que tem melhores condições financeiras (Todd et al., 2019).  

Outrossim, a situação profissional pode interferir na maneira que a dor crônica 

aflige as pessoas. Um estudo demonstrou que a dor crônica era mais comum em 

pessoas que realizavam trabalhos de forma não remunerada ou voluntária (42,3%), 

em comparação aos que tinham emprego remunerado (39,8%), sendo a maior 

porcentagem de pessoas afetadas pela dor crônica as que não podiam trabalhar 

devido a problemas de saúde (78,9%) (Macfarlane et al., 2015). 

Também existem vários fatores de risco que estão associados ao 

desenvolvimento e à persistência da dor. Condições médicas crônicas (como artrite, 

fibromialgia ou câncer), obesidade, sedentarismo, tabagismo e uso excessivo de 

substâncias como álcool ou drogas ilícitas. Além disso, fatores psicossociais, como 

estresse, ansiedade, depressão e trauma emocional, desempenham um papel 

importante na percepção e na intensidade da dor (Mills; Nicolson; Smith, 2019). 

 

2.2. Fisiologia da Dor 

2.2.1. Dor e Nocicepção 

O processo de detecção e transdução de estímulos potencialmente ou 

efetivamente lesivos é chamado de nocicepção. Os estímulos nocivos são detectados 

pelos nociceptores, sensores especializados que funcionam como unidade primária 

da dor, sendo equipados com receptores e canais iônicos que permitem a detecção 

de estímulos com potencial para causar danos que são transmitidos ao sistema 

nervoso central (SNC) (Smith, 2018; Sneddon, 2018).  

Já a percepção da sensação desagradável causada por um estímulo nocivo é 

caracterizada como dor. A dor pode ser classificada em diferentes tipos com base em 

suas características, mecanismos subjacentes e duração. A dor aguda é um processo 

desagradável que resulta de trauma ou de processos inflamatórios, que normalmente 
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desaparece quando cessa o estímulo nocivo. É bem controlada com o uso de 

analgésicos usuais e possui um valor de sobrevivência auxiliando na cura (Cohen; 

Vase; Hooten, 2021; Sallum; Garcia; Sanches, 2012). 

A partir do momento em que a dor persiste por um período prolongado de 

tempo, ela passa a ser considerada dor crônica que está associada a um processo 

patológico que causa dor contínua e não desaparece com o emprego de métodos 

terapêuticos convencionais (Sallum; Garcia; Sanches, 2012; Smith; Harris; Clauw, 

2011). A dor crônica pode ser dividida em alguns tipos, como nociceptiva, neuropática 

e inflamatória (Cohen; Vase; Hooten, 2021; Kremer et al., 2020).   

A dor nociceptiva é aquela que ocorre como resultado da ativação de 

nociceptores em resposta a estímulos térmicos, químicos ou mecânicos (Vitor et al., 

2008). Enquanto a dor neuropática resulta de lesões no sistema nervoso periférico ou 

central (Finnerup et al., 2016). Existe também a dor inflamatória, que é causada por 

processos inflamatórios em tecidos periféricos, resultando na liberação de mediadores 

pró-inflamatórios que sensibilizam os nociceptores e aumentam a sensibilidade à dor 

(Svensson; Zattoni; Serhan, 2007). 

 

2.2.2. Estímulos nociceptivos 

Os estímulos à dor, também conhecidos como estímulos nocivos, são variados 

e podem ser classificados em três principais categorias: mecânicos, térmicos e 

químicos. Cada tipo de estímulo é detectado pelos nociceptores presentes nas 

terminações nervosas distribuídos na pele, músculos, articulações e vísceras (Maio et 

al., 2023). 

Os nociceptores mecânicos respondem a forças físicas intensas, como pressão 

excessiva, cortes e estiramentos. Estes estímulos causam deformações no tecido que 

ativam os nociceptores, resultando na detecção da dor. Já os nociceptores térmicos 

são sensíveis a temperaturas extremas, tanto quentes (acima de 45 °C) quanto frias 

(abaixo de 5 °C). Estes receptores são ativados quando os limites térmicos são 

excedidos, provocando dor como um mecanismo de proteção contra danos teciduais 

(Dubin; Patapoutian, 2010).  

Além desses, existem também os nociceptores químicos que são ativados por 

substâncias químicas e mediadores inflamatórios, como bradicinina, histamina e 

prostaglandinas, que são liberadas durante processos inflamatórios ou lesões 
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teciduais. Estes nociceptores silenciosos geralmente permanecem inativos até serem 

sensibilizados por tais mediadores químicos (Teixeira; Forni, 2019). 

A condução dos estímulos nocivos para o sistema nervoso central é realizada 

por dois tipos principais de fibras nervosas: Aδ e C. As fibras Aδ são mielinizadas, de 

maior diâmetro, e transmitem sinais de dor rápida e aguda devido à alta velocidade 

de condução. Já as fibras C, não mielinizadas e de menor diâmetro, transmitem sinais 

de dor lenta e crônica, sendo polimodais e respondendo a estímulos mecânicos, 

térmicos e químicos, associadas à dor difusa e de longa duração (Smith; Lewin, 2009).   

 

2.2.3. Vias da dor 

A transmissão da dor envolve uma complexa rede de vias neurais que 

conduzem os sinais dolorosos do local da lesão até o cérebro, onde são percebidos 

como dor. Quando os sinais da dor entram na medula espinhal pelas raízes nervosas 

dorsais, eles terminam em neurônios na parte interna da medula espinhal, chamada 

de substância cinzenta. Esses sinais podem seguir dois caminhos principais para 

chegar ao cérebro: o trato espinotalâmica e o trato paleoespinotalâmico (Guyton; Hall, 

2011; Ridder; McEntire, 2016; Vanneste, 2016).  

O trato espinotalâmico, composto pelas vias lateral e medial (Figura 1), se 

destaca como o principal canal ascendente para a dor. A via medial codifica o 

componente motivacional/afetivo, ou seja, a sensação de desconforto que a dor 

causa. A via lateral processa os componentes discriminatórios/sensoriais da dor, 

como intensidade da dor, localização da dor e caráter da dor (Ridder; Vanneste, 2016; 

Cao et al., 2024).  

Já o trato paleoespinotalâmico é responsável por transmitir, principalmente, 

dores crônicas, como aquelas causadas por lesões persistentes. As fibras nervosas 

desse trato terminam principalmente na substância gelatinosa da medula espinhal e 

depois seguem caminhos semelhantes ao trato espinotalâmico para chegar ao 

cérebro. Esses dois sistemas trabalham juntos para transmitir e processar os sinais 

de dor no cérebro (Guyton; Hall, 2011; Cao et al., 2024). 

Existe também a via descendente inibitória da dor que é responsável pela 

percepção da dor (Figura 1) (Bushnell; Ceko; Low, 2013). Através de diversas 

conexões, o cérebro envia sinais inibitórios ou facilitadores para a medula espinhal, 

influenciando a intensidade e a qualidade da dor. Assim, a via descendente em pleno 

funcionamento suprime a dor aguda e modula a dor crônica. Já se o sistema for 



13 
 

disfuncional ocasiona uma dor constante e incapacitante. Um sistema deficiente, por 

sua vez, pode levar a flutuações na intensidade da dor (Ridder; Adhia; Vanneste, 

2021). 

 

Figura 1: Vias da dor. 

 

Fonte: Adaptado de Ridder; Adhia; Vanneste, 2021. 

 

2.2.4. Modulação da dor 

A percepção da dor é influenciada por diferentes processos de modulação ao 

longo do sistema nervoso. Em certas situações, como em casos de emergência, a dor 

pode ser suprimida para priorizar a sobrevivência, enquanto em outras circunstâncias 

pode ser amplificada por experiências passadas (Silverthorn et al., 2017). Segundo o 

trabalho de Pinto (2019) sobre os mecanismos fisiopatológicos de modulação da dor 

crônica, a modulação inibitória de estímulos nociceptivos ocorre a nível 

espinhal/segmentar e supraespinhal/suprasegmentar. 

A modulação segmentar ocorre na medula espinhal, onde interneurônios 

inibitórios na substância gelatinosa (lâmina II) modulam a transmissão da dor. As 

fibras C nociceptivas, ao serem ativadas por estímulos dolorosos, podem excitar a via 

ascendente e bloquear a inibição, permitindo que o sinal de dor chegue ao cérebro. A 

teoria do "portão para a modulação da dor" sugere que fibras Aβ, que transmitem 

estímulos mecânicos, aumentam a atividade de interneurônios inibitórios, resultando 
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em uma percepção reduzida da dor quando ativadas simultaneamente com as fibras 

C (Pinto, 2019; Silverthorn et al., 2017). 

Com relação a modulação suprasegmentar, existem duas áreas fundamentais 

do tronco cerebral envolvidas na diminuição da dor: a PAG (do inglês periaqueductal 

gray) e a RVM (do inglês Rostral Ventromedial Medulla). A PAG, através de suas 

conexões com a RVM, integra sinais de estruturas como o córtex cingulado anterior, 

o córtex pré-frontal, o córtex insular e a amígdala, conferindo uma percepção 

emocional da dor. A amígdala, em particular, está envolvida nas respostas emocionais 

ao estresse e à ansiedade, contribuindo para a integração da dor e respostas de medo 

(Ossipov; Dussor; Porreca, 2010). 

Além disso, o corpo humano possui receptores opioides no sistema nervoso 

central que respondem a moléculas opioides endógenas. A ativação desses 

receptores bloqueia a percepção da dor, diminuindo a liberação de 

neurotransmissores dos neurônios sensoriais primários e inibindo os neurônios 

sensoriais secundários. Os opioides endógenos incluem endorfinas, encefalinas e 

dinorfinas, secretadas por neurônios associados às vias da dor (Silverthorn et al., 

2017).  

2.3. Tratamento da Dor 

2.3.1 Farmacoterapia 

O manejo eficaz da dor é fundamental para melhorar a qualidade de vida dos 

pacientes. Diversas classes de medicamentos são amplamente utilizadas com base 

no tipo e intensidade da dor, medida pela escada analgésica da Organização Mundial 

da Saúde (OMS), que possui três etapas. Na etapa I, utiliza-se um analgésico não 

opioide para dores leves a moderadas, com adjuvantes, se necessário. Se a dor 

persistir, avança-se para a etapa II, onde um opioide fraco é adicionado. Na etapa III, 

é recomendado o uso de opioides fortes (Varrassi et al., 2010). 

Os anti-inflamatórios não esteroides (AINEs) estão entre os medicamentos 

mais utilizados para o tratamento de dores leves a moderadas. Eles atuam inibindo as 

enzimas ciclo-oxigenase (COX-1 e COX-2), responsáveis pela síntese de 

prostaglandinas, que são mediadores da inflamação e dor. Contudo, o uso prolongado 

de AINEs pode acarretar efeitos adversos, como danos gástricos, insuficiência renal 

e maior risco de eventos cardiovasculares (Américo; Melo, 2012; Pereira et al., 2021). 
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Em casos de dor severa com inflamação, os corticoides são frequentemente 

utilizados por suas fortes propriedades anti-inflamatórias e imunossupressoras. Esses 

medicamentos, derivados do cortisol, hormônio produzido pelas glândulas 

suprarrenais, inibem a resposta inflamatória de forma mais abrangente que os AINEs. 

No entanto, seu uso prolongado é limitado por efeitos colaterais graves, como 

supressão adrenal, ganho de peso e osteoporose (Viana, 2020). 

A dipirona é um analgésico também amplamente utilizado, agindo na redução 

direta da atividade dos nociceptores e na sensibilidade causada pelas prostaglandinas 

(Pereira et al., 2021). Outro medicamento é o ácido acetilsalicílico (AAS ou aspirina) 

que é empregado no tratamento de dores leves a moderadas, febre e inflamação. Sua 

ação principal é a inibição irreversível da ciclooxigenase, bloqueando a síntese de 

prostaglandinas (Miranda; Baiense, 2023). 

Medicamentos como antidepressivos, ansiolíticos e anticonvulsivantes são 

utilizados como adjuvantes no tratamento da dor neuropática e crônica. Eles modulam 

neurotransmissores envolvidos na condução do sinal doloroso. Apesar de 

proporcionarem alívio em alguns casos, nem todos os pacientes respondem 

adequadamente, e esses medicamentos podem causar efeitos colaterais, como 

sonolência e tonturas (Silva; Castillo, 2023). 

Para dores mais intensas, especialmente de origem crônica ou neuropática, os 

opioides são frequentemente prescritos. Esses medicamentos agem nos receptores 

opioides do sistema nervoso central, bloqueando a transmissão dos sinais de dor. 

Entre os opioides mais comuns estão morfina, codeína, fentanil e tramadol. Embora 

eficazes, seu uso prolongado está associado a riscos como dependência, tolerância 

e depressão respiratória (Leal; Alencar, 2020). 

Embora os tratamentos tradicionais sejam eficazes para muitos pacientes, eles 

têm limitações significativas. O uso prolongado de opioides e analgésicos não 

opioides está ligado a dependência química e efeitos adversos graves. Além disso, a 

eficácia é muitas vezes insuficiente para dores crônicas. Essas limitações têm 

impulsionado a busca por novas abordagens, como o uso de compostos naturais, que 

podem oferecer alternativas mais seguras e eficazes para o manejo da dor (Leal; 

Alencar, 2020; Miranda; Baiense, 2023). 
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2.3.2 Plantas Medicinais 

Desde os primórdios da humanidade, as plantas têm sido fundamentais para 

atender às diversas necessidades humanas e melhorar sua qualidade de vida. Elas 

desempenham um papel vital não apenas na alimentação, mas também na confecção 

de roupas, fabricação de ferramentas, e em práticas medicinais, como a utilização de 

ervas para o tratamento de doenças (Braga, 2011). 

Os principais compostos ativos encontrados em plantas que possuem ação 

analgésica a dor incluem flavonoides, alcaloides, terpenos. Esses metabólitos 

secundários interagem com os mecanismos neurofisiológicos responsáveis pela dor, 

agindo tanto em nível periférico quanto central. Estudos têm demonstrado que essas 

substâncias desempenham um papel significativo na regulação da resposta 

inflamatória e da percepção da dor, o que reforça seu potencial terapêutico (Silva-

Correa et al., 2021). 

Em um estudo realizado em 2021 na comunidade de Santo Antônio, em 

Barbalha (Ceará), sobre o uso de plantas medicinais para o tratamento da dor, 52,63% 

dos participantes relataram resultados significativos, classificando a eficácia como 

"boa", enquanto 42,11% consideraram "ótima" a utilização dessas plantas. Uma 

pequena parcela, 10,53%, chegou a afirmar que as plantas medicinais eram mais 

eficazes do que os fármacos convencionais (Machado et al., 2021). Esses dados 

corroboram o uso popular das plantas medicinais como uma alternativa viável no 

manejo de dores. 

O uso de plantas da família Malpighiaceae tem recebido destaque nos estudos 

sobre o tratamento da dor. A espécie Byrsonima duckeana, por exemplo, demonstrou 

eficácia em modelos animais de dor tanto na hiperalgésica quanto na nociceptiva, 

reforçando seu potencial terapêutico (Verdam et al., 2017). Outras espécies como 

Bunchosia armeniaca, Byrsonima japurensis e Galphimia glauca, apresentaram 

propriedades anti-inflamatórias atribuídos, em parte, à presença de flavonoides 

nessas plantas (Abbas et al., 2022).  

 Tais achados evidenciam a importância de aprofundar a pesquisa científica 

sobre o uso dessas plantas, considerando a inclusão de espécies da família 

Malpighiaceae em protocolos de tratamento da dor, tanto em contextos tradicionais 

quanto na medicina moderna, podendo contribuir para o desenvolvimento de 

alternativas seguras e eficazes.  
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2.3.3 Malpighia emarginata DC 

A Malpighia emarginata, espécie investigada neste estudo como uma 

alternativa promissora para o tratamento da dor, é uma planta arbustiva que pertence 

à família Malpighiaceae, gênero Malpighia. Ela possui ocorrência principalmente nas 

regiões tropicais do continente americano. Suas folhas são simples, opostas e variam 

de forma oval a elíptica, enquanto suas flores hermafroditas, com cinco sépalas e 

pétalas franjadas, apresentam coloração que varia do branco ao rosa. Seus frutos são 

drupas tricarpeladas (Figura 2). (Ritzinger; Ritzinger, 2011). 

 

Figura 2: Malpighia emarginata com ramo florífero e fruto maduro. 

 

Fonte: https://www.unirio.br/ccbs/ibio/herbariohuni/malpighia-emarginata-dc. Fotos: R. C. 

Antonio. 

A acerola é amplamente reconhecida por sua potente atividade antioxidante, 

atribuída ao seu elevado teor de ácido ascórbico (vitamina C) e compostos fenólicos. 

Esses antioxidantes neutralizam espécies reativas de oxigênio, que estão associadas 

ao agravamento de processos inflamatórios e à cronificação da dor. A capacidade do 

extrato de Malpighia emarginata de reduzir o estresse oxidativo ajuda a prevenir o 

dano tecidual e a diminuir a sensibilidade dolorosa associada a esse processo 

(Damasceno, 2021). 

Os compostos bioativos presentes no extrato de Malpighia emarginata têm 

demonstrado inibir a síntese de mediadores pró-inflamatórios, como prostaglandinas 

e citocinas, que desempenham papéis cruciais na amplificação da resposta 

inflamatória e na percepção da dor (Olędzki; Harasym, 2024). Em estudos recentes, 

como o de Kumari et al. (2024), o extrato da acerola apresentou um efeito anti-

https://www.unirio.br/ccbs/ibio/herbariohuni/malpighia-emarginata-dc
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inflamatório mais potente que o extrato de Amla (Phyllanthus emblica) e o diclofenaco 

sódico, sugerindo um potencial terapêutico significativo. 

Além de suas propriedades anti-inflamatórias e antioxidantes, a Malpighia 

emarginata também possui ação antibacteriana contra microrganismos patogênicos, 

como Staphylococcus aureus e Escherichia coli (Silva et al., 2022). Essa ação 

antimicrobiana pode prevenir a progressão de infecções, que frequentemente 

contribuem para o agravamento da inflamação e da dor, reforçando seu potencial para 

o desenvolvimento de novos fitoterápicos 

Diante de seu rico perfil fitoquímico e amplo potencial terapêutico, não apenas 

a polpa da Malpighia emarginata, mas também seus resíduos agroindustriais, como 

cascas e sementes, vêm sendo explorados como fontes alternativas de compostos 

bioativos (Guedes, 2018). 

 

2.3.4 Resíduo da Acerola 

Os resíduos de frutas e vegetais incluem partes não comestíveis, como cascas 

e sementes, descartadas em diferentes etapas da cadeia produtiva, desde a colheita 

até o processamento (Silva et al., 2023). Além do impacto ambiental, esses resíduos 

agroindustriais representam potenciais poluentes devido ao descarte inadequado. 

Dessa forma, agregar valor a esses resíduos é uma estratégia de interesse tanto 

econômico quanto ambiental (Pereira, Firmo; Coutinho, 2022). 

A reutilização de resíduos agroindustriais tem se destacado como uma 

alternativa sustentável, especialmente pelo aproveitamento de compostos bioativos 

com propriedades terapêuticas. Estudos sobre o bagaço de acerola identificaram a 

presença de antocianinas, carotenoides, ácido ascórbico, compostos fenólicos e 

flavonoides, indicando seu alto potencial biotecnológico (Souza; Nascimento; Colussi, 

2023). 

Com base no referencial teórico apresentado, levanta-se a hipótese de que o 

extrato hidroalcoólico do resíduo da polpa de Malpighia emarginata será capaz de 

reduzir a atividade nociceptiva, e os efeitos associados à inflamação. Dessa forma, 

seu uso pode representar uma alternativa promissora no manejo da dor, contribuindo 

para o desenvolvimento de novas abordagens terapêuticas baseadas em produtos 

naturais. 
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3. OBJETIVOS 

3.1. Objetivo geral:  

Avaliar a atividade antinociceptiva e anti-inflamatória do extrato hidroalcoólico 

do resíduo da polpa de Malpighia emarginata em testes pré-clínicos.  

3.2. Objetivos específicos:  

• Avaliar a atividade antinociceptiva do extrato hidroalcoólico do resíduo da 

polpa de Malpighia emarginata. 

• Investigar o potencial anti-inflamatório do extrato. 

• Analisar possíveis alterações na coordenação motora e no equilíbrio dos 

animais tratados com o extrato. 
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4. MÉTODOS 

4.1 Obtenção dos extratos 

Para a obtenção do extrato hidroalcoólico a partir do resíduo da polpa de 

Malpighia emarginata, a extração foi realizada de acordo com a metodologia proposta 

por Guedes (2024), sendo preparado etanol aquoso a 55% (v/v) através da diluição 

de etanol absoluto a 99,5% com água destilada obtida através de um sistema Milli-Q. 

Foram obtidos extratos utilizando-se a proporção de sólido com quantidades 

exatamente conhecidas e solvente na proporção de 1:10 (massa em gramas da 

amostra in natura: volume em mL da solução extratora). Foi utilizado a extração 

assistida por ultrassom (modelo, USC-1400A, Unique, São Paulo, Brasil) com 

frequência ultrassônica de 40 khz, a 40 °C por 35 minutos com agitações ocasionais. 

Após a extração, as amostras foram centrifugadas a 10000 rpm a 4°C por 10 minutos. 

O sobrenadante (extrato) foi coletado e acondicionado em frasco âmbar devidamente 

identificado e armazenado em freezer a -18 °C. 

 

4.2. Animais 

Foram utilizados camundongos (Mus musculus) Swiss machos (25 a 35 

gramas) com 2 a 3 meses provenientes do Biotério Setorial do Departamento de 

Fisiologia da Universidade Federal de Sergipe (UFS). Os animais foram mantidos em 

ciclo claro-escuro de 12h/12h, à temperatura de 25º C ± 1º C, com livre acesso a 

alimentação e água até 60 min antes dos experimentos. Todos os procedimentos 

experimentais foram aprovados pelo Comitê de Ética em Pesquisa com animais da 

Universidade Federal de Sergipe (CEUA-UFS) nº 4233300620. No presente estudo 

foram respeitados os princípios éticos estabelecidos pelo Conselho Nacional de 

Controle de Experimentação Animal (CONCEA), Diretriz Brasileira de Prática para o 

Cuidado e Utilização de Animais para Fins Científicos e Didáticos (DBCA) e a 

Resolução Normativa 15/2013. 

 

4.2.1 Grupos experimentais  

Os animais experimentais foram divididos em diferentes grupos. O grupo 

controle negativo foi composto por animais tratados com a solução veículo (uma 

mistura de etanol 0,6% em água) via oral (v.o.). A concentração de etanol a 0,6% foi 

escolhida por ser considerada segura, de modo a não causar danos aos animais. Já 

o grupo controle positivo foi composto por animais tratados com drogas de referência 
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de acordo com cada protocolo experimental: dexametasona (1 mg/kg) por via 

subcutânea (s.c.) para o modelo de pleurisia induzida por carragenina, diazepam (5 

mg/kg) por via intraperitoneal (i.p.) para o teste de rotarod e morfina (10 mg/kg) por 

via intraperitoneal (i.p.) para o teste de formalina. Grupos experimentais foram 

tratados com o extrato hidroalcoólico do resíduo da polpa de Malpighia emarginata 

(250, 500 e 750 mg/kg), administradas por via oral (v.o.). Para cada experimento, 

utilizou-se seis animais por grupo. 

4.3 Atividade Antinociceptiva  

• Teste de Formalina  

O procedimento do teste de formalina foi realizado conforme descrito por Sufka 

et al., (1998), com algumas modificações. Os camundongos foram colocados em uma 

caixa de espelhos (15 cm de diâmetro e 20 cm de altura) para permitir uma visão 

desobstruída da pata e foram ambientados por 30 min (Figura 3). Os animais foram 

tratados com o extrato hidroacoólico do resíduo da polpa da Malpighia emarginata nas 

doses de 250, 500 e 750 mg/kg (v.o.), com veículo (v.o.), ou com morfina (10 mg/kg, 

i.p.), uma hora antes da injeção da formalina. Em seguida, uma solução de 

formaldeído a 2.5% (formalina, 20 μl) foi injetada por via subcutânea na superfície 

plantar da pata traseira esquerda. Imediatamente, após a injeção de formalina, os 

animais foram colocados individualmente no aparato de observação e o tempo gasto 

lambendo a pata injetada foi registrado em intervalos de 5 minutos até 40 minutos. Os 

primeiros 05 minutos foram registrados como fase neurogênica (fase I) e o período de 

15 a 40 minutos foi registrado como fase inflamatória (fase II). Os animais foram 

imediatamente eutanasiados após o fim do experimento. 
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Figura 3: Caixa de espelhos, cronometro e folha de anotação para observação 

do comportamento animal durante 40 minutos. 

 

Fonte: autoria própria. 

 

Figura 4: Resumo esquemático do teste de formalina.  

 

Fonte: autoria própria. 

 

4.4. Atividade Anti-inflamatória  

• Pleurisia induzida por carragenina 

O teste foi realizado conforme descrito por Fröde, (2000). A pleurisia foi 

induzida através de injeção intratorácica de carragenina (300 µg; 0,1 mL) diluída em 

solução salina estéril. Os grupos (n = 6) dos animais foram tratados com extrato 

hidroalcóolico do resíduo da polpa da Malpighia emarginata (250, 500 e 750 mg/kg 
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v.o.) e solução veículo (v.o.), 60 min antes da injeção de carragenina, e com 

dexametasona (1mg/kg, sc.), 30 min antes da injeção do agente inflamatório. Quatro 

horas após a injeção da carragenina, os animais, foram sacrificados por deslocamento 

cervical e as cavidades pleurais foram abertas e lavadas com 1 mL de solução salina 

tamponada (PBS; 1x) contendo EDTA (10 mM). 

O líquido pleural foi coletado para contagem total de leucócitos realizada em 

câmara de Neubauer em microscópio óptico (modelo Bioval). As amostras foram 

diluídas (40x) em solução de Turk. Para calcular o número de leucócitos foi utilizado 

o cálculo: 

 nº de cél./mL = nº de cél. x fator de diluição x fator de correção da câmara / 

número de quadrantes.  

Os resultados foram comparados entre os grupos para avaliar o efeito anti-

inflamatório do extrato de Malpighia emarginata. 

Figura 5: Resumo esquemático do teste de pleurisia induzida por carragenina. 

 

Fonte: autoria própria. 

4.5. Atividade Motora 

• Rotarod  

A avaliação da atividade motora dos animais foi realizada utilizando o aparelho 

rotarod (AVS®, Brasil) seguindo o protocolo de Falcão et al., (2016). Inicialmente, os 

camundongos capazes de permanecer no aparelho rotarod por mais de 180 segundos 

(9 rpm) foram selecionados 24 horas antes do teste. Os animais selecionados 

receberam os tratamentos, o extrato hidroalcóolico do resíduo da polpa de Malpighia 
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emarginata (250, 500 e 750 mg/kg, v.o.), veículo (v.o.) ou Diazepam (5 mg/kg, ip.) e 

trinta minutos após cada animal foi testado no aparelho Rotarod e o tempo de 

permanência na barra por até 180 s foi registrado em 30, 60 e 90 minutos. 

 

Figura 6: Resumo esquemático do teste de coordenação motora. 

 

Fonte: autoria própria. 

 

Figura 7: Equipamento rotarod utilizado para observação da atividade motora 

dos animais. 

 

Fonte: autoria própria. 
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4.6. Descarte de animais 

Após os protocolos experimentais os animais foram eutanasiados e as 

carcaças foram depositadas em sacos plásticos apropriados e armazenadas no 

freezer de coleta de material biológico da Universidade Federal de Sergipe para 

posterior recolhimento durante a coleta de resíduo infectante. 

 

4.7. Testes estatísticos 

A análise estatística foi realizada através do software GraphPad Prism 6.0 

(GraphPad Prism Software Inc., San Diego, CA, USA). Os resultados estão expressos 

como média e erro padrão das médias (E.P.M) de seis animais por grupo. Os dados 

obtidos foram avaliados por análise de variância (ANOVA) seguido pelo pós-teste de 

Tukey. As diferenças foram consideradas significativas para valores de p < 0,05. 
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5. RESULTADOS 

5.1 Teste de Formalina 

No modelo de nocicepção induzida por formalina, observa-se na Figura 8 que, 

na fase neurogênica do teste, o grupo controle apresentou um tempo de lambida 

superior a 70 segundos. O tratamento com o extrato hidroalcóolico do resíduo da polpa 

da Malpighia emarginata reduziu significativamente esse tempo, sendo inferior a 40 

segundos na dose de 250 mg/kg (**p<0,01), aproximadamente 40 segundos na dose 

de 500 mg/kg (*p<0,05), e aproximadamente 50 segundos na dose de 750 mg/kg. A 

morfina, utilizada como controle positivo, reduziu esse tempo para cerca de 10 

segundos (****p<0,0001). 

Figura 8: Efeito do extrato do resíduo da polpa de acerola (Malpighia 

emarginata) na fase neurogênica (0-5 min) do teste da formalina.  

 

Fonte: Elaborado pela autora (2025). O veículo (v.o.), as doses do extrato (250, 500 e 750 
mg/kg) (v.o.) e a morfina (MOR) (i.p.) foram administrados antes da injeção de formalina. 
Valores expressos em média ± E.P.M. (n=6/grupo). *p<0,05; **p<0,01; ****p<0,0001 versus 
veículo (ANOVA uma via, teste de Tukey). 

 

Já na fase inflamatória do teste (Figura 9), o grupo veículo apresentou um 

tempo de lambida próximo a 200 segundos. O extrato reduziu essa resposta para 

menos de 150 segundos na dose de 250 mg/kg, pouco acima de 50 segundos na dose 

de 500 mg/kg (*p<0,05) e cerca de 50 segundos na dose de 750 mg/kg (**p<0,01). A 

morfina manteve a redução mais expressiva, com tempo aproximado de 20 segundos 
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(****p<0,0001). Esses resultados indicam que o extrato apresentou efeito 

antinociceptivo significativo em ambas as fases do teste, sugerindo modulação das 

vias periféricas e centrais da nocicepção. 

Figura 9: Efeito do extrato do resíduo da polpa de acerola (Malpighia 

emarginata) na fase inflamatória (15–40 min) do teste da formalina. 

 

Fonte: Elaborado pela autora (2025). Protocolo experimental e análise estatística iguais aos 
descritos na Figura 8. 

 

5.2. Pleurisia induzida por carragenina  

No modelo de pleurisia induzida por carragenina (Figura 10), observou-se um 

aumento significativo no número total de leucócitos no grupo veículo, indicando 

resposta inflamatória. O tratamento com o extrato hidroalcoólico do resíduo da polpa 

de Malpighia emarginata resultou em uma redução significativa da migração 

leucocitária, na dose de 500 mg/kg (**p<0,01), seguida pela dose de 750 mg/kg 

(*p<0,05). Embora a dose de 250 mg/kg também tenha promovido uma redução na 

média de leucócitos em relação ao grupo veículo, essa diferença não foi 

estatisticamente significativa. Esses achados sugerem que o extrato apresenta 

atividade anti-inflamatória, inibindo a infiltração celular no exsudato pleural induzido 

pela carragenina.   

Figura 10: Efeito do extrato do resíduo da polpa de acerola (Malpighia 

emarginata) sobre a pleurisia induzida por carragenina. 
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Fonte: Elaborado pela autora (2025). O veículo e as diferentes doses do extrato foram 
administrados oralmente 60 min antes da injeção de carragenina. Valores foram expressos 
como média ± E.P.M. (n=6/grupo) *p<0,05**p<0,01 e **** p<0,0001 versus veículo (ANOVA 
uma via seguido pelo teste de Tukey). 

 

5.3. Teste de Rotarod  

No teste de Rotarod, os animais tratados com extrato hidroalcoólico do resíduo 

da polpa de Malpighia emarginata não apresentaram alterações significativas no 

desempenho motor nas doses testadas (250, 500 e 750 mg/kg) (Figura 7). Por outro 

lado, o diazepam, um fármaco conhecido por seu efeito depressor do sistema nervoso 

central, reduziu significativamente o tempo de permanência dos animais no aparelho 

em comparação ao grupo veículo (****p < 0,0001). 

Figura 11: Tempo (s) no rotarod observado em camundongos após tratamento 

com veículo e as diferentes doses do extrato ou diazepam. 

 
Fonte: Elaborado pela autora (2025). A resposta motora foi registrada pelos 180 segundos 
seguintes ao tratamento. As diferenças estatísticas em relação ao grupo veículo foram 
calculadas com anova, seguidas pelo teste de Tukey (n = 6/ grupo). **** p < 0,0001 versus 
veículo. 
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6. DISCUSSÃO 

Os resultados deste estudo demonstram o potencial do resíduo agroindustrial 

de Malpighia emarginata como uma alternativa terapêutica promissora. Embora seja 

um resíduo frequentemente descartado, sua rica composição em compostos bioativos 

evidencia seu valor farmacológico, corroborando com estudos anteriores (Souza; 

Nascimento; Colussi, 2023). A seleção dos testes pré-clínicos foi fundamentada na 

necessidade de avaliar de forma integrada os efeitos analgésicos, anti-inflamatórios e 

possíveis interferências motoras do extrato, visando validar seu potencial uso como 

agente fitoterápico. 

6.1. Teste de Formalina 

A atividade antinociceptiva do extrato hidroalcoólico do resíduo de Malpighia 

emarginata foi avaliada por meio do teste de formalina, um modelo de nocicepção 

química que apresenta duas fases distintas. Esse teste é amplamente utilizado para 

estudar processos nociceptivos e avaliar os efeitos de agentes analgésicos em 

diferentes espécies animais. A formalina, conhecida por suas propriedades de 

coagulação proteica, é comumente usada para fixar tecidos e células. Quando 

injetada de forma subcutânea nas patas dos animais, pode desencadear dor 

localizada (Sufka et al., 1998; Cao et al., 2024). 

A primeira fase da resposta à formalina, chamada neurogênica, é de curta 

duração (0–5 minutos) e está associada à estimulação direta de nociceptores. Essa 

fase reflete a dor mediada centralmente, envolvendo a liberação de 

neurotransmissores excitatórios como a substância P e sendo sensível principalmente 

a fármacos de ação central, como opioides (Hunskaar; Hole, 1987; Quintans-Júnior et 

al., 2011; Brito et al., 2012). 

A segunda fase, denominada inflamatória, ocorre entre 15 e 30 minutos após a 

indução e resulta da inflamação local com liberação de mediadores pró-inflamatórios 

e hiperalgésicos, como prostaglandinas (PGE2), óxido nítrico (NO), taquicininas e 

cininas. Essa fase depende tanto de entradas contínuas de aferentes nociceptivos 

quanto, em parte, da sensibilização central. Drogas com ação periférica, como anti-

inflamatórios não esteroidais (AINES) e corticosteroides, demonstram eficácia 

predominante nessa fase (Hunskaar; Hole, 1987; Quintans-Júnior et al., 2011; Brito et 

al., 2012). 

Os resultados deste estudo demonstraram que o extrato de Malpighia emarginata 

apresentou efeito antinociceptivo significativo em ambas as fases do teste, sugerindo 
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sua capacidade de modular vias periféricas e centrais de nocicepção. Esse efeito, 

comparável ao da morfina, um potente analgésico central, destaca o potencial 

terapêutico do extrato.  

De forma semelhante, estudos prévios corroboram o potencial antinociceptivo de 

Malpighia emarginata. Silva et al. (2019) demonstraram que a acerola, em 

combinação com a graviola (Annona muricata), exibiu efeito inibitório na nocicepção 

aguda e inflamação em peixe-zebra zebrafish (Danio rerio), induzida por formalina. 

Esses achados reforçam o potencial terapêutico da planta em diferentes modelos 

experimentais, evidenciando sua versatilidade como candidata para o 

desenvolvimento de agentes analgésicos. 

6.2.  Pleurisia induzida por carragenina 

A pleurisia induzida por carragenina é amplamente utilizada para avaliar a resposta 

inflamatória aguda. A pleurisia é uma inflamação da pleura, a membrana que envolve 

os pulmões, e pode ser induzida por agentes irritantes, como a carragenina, um 

polissacárido obtido a partir de diferentes algas marinhas. A injeção de carragenina 

sensibiliza os nociceptores aferentes primários que acarretam um processo 

inflamatório caracterizado pela infiltração de leucócitos e o acúmulo de exsudato na 

cavidade pleural em até 4 horas após a indução (Urban; Gebhart, 1999; Brito, 2013; 

Dalmarco; Fröde, 2007). 

Esse processo também está associado ao aumento da permeabilidade vascular 

local e pela ativação de células imunes com produção exacerbada de citocinas pró-

inflamatórias, como TNF-α e IL-1β (Barreto et al., 2016; Nonato et al., 2023). A escolha 

deste teste visou verificar se os efeitos observados na segunda fase da formalina 

poderiam ser explicados por uma ação anti-inflamatória efetiva do extrato, permitindo 

assim correlacionar os dados obtidos. 

A redução da migração de leucócitos observada neste estudo, sugere que o extrato 

de Malpighia emarginata pode atuar inibindo mediadores-chave da inflamação. 

Estudos apontam que compostos bioativos da acerola, como flavonoides, 

antocianinas, taninos e vitamina C, desempenham papel crucial na modulação da 

inflamação ao inibir mediadores pró-inflamatórios, como as citocinas IL-1β, IL-6, TNF-

α (Souza et al., 2020). A eficácia significativa do extrato administrado oralmente 

reforça seu potencial como agente anti-inflamatório, destacando-o como uma 

alternativa promissora no controle de processos inflamatórios agudos. 
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6.3. Teste de Rotarod  

O teste de rotarod foi usado para avaliar coordenação motora e equilíbrio, já que 

a depressão do SNC e o relaxamento muscular podem interferir nesses parâmetros 

(Shiotsuki et al., 2010; Quintans-Júnior et al., 2010; Brito et al., 2012). Os resultados 

mostraram que o extrato de Malpighia emarginata não afetou a capacidade motora 

dos camundongos nas doses testadas, descartando um efeito de relaxamento 

muscular inespecífico e confirmando que os efeitos de nocicepção observados não 

estão associados a alterações na atividade motora. 

Comparativamente, o diazepam, utilizado como controle positivo, reduziu 

significativamente o tempo de permanência no rotarod, como esperado devido ao seu 

conhecido efeito ansiolítico e relaxante muscular, que compromete a coordenação 

motora (Stanley et al., 2005). Por outro lado, o extrato, mesmo em doses elevadas, 

não demonstrou alteração nesse parâmetro, reforçando que sua ação antinociceptiva 

previamente observada não está relacionada a efeitos depressores centrais ou a 

interferências na motricidade. 

7. CONCLUSÃO  

Os dados obtidos neste estudo sugerem que o extrato hidroalcoólico do resíduo 

da polpa de Malpighia emarginata: 

• Apresenta atividade antinociceptiva, reduzindo a nocicepção em modelos 

experimentais. 

• Possui ação anti-inflamatória, evidenciada pela redução da migração 

leucocitária no modelo de pleurisia. 

• Não compromete a coordenação motora ou equilíbrio dos animais nas doses 

testadas, descartando efeitos depressores do SNC. 

Esses achados reforçam o possível potencial terapêutico do resíduo de 

Malpighia emarginata, incentivando futuras investigações sobre seus mecanismos de 

ação e mediadores envolvidos na atividade anti-inflamatória e antinociceptiva. 

Além de suas contribuições no campo farmacológico, este estudo também se 

destaca pelo seu impacto ambiental positivo. O aproveitamento do resíduo 

agroindustrial da polpa de Malpighia emarginata, propõe uma alternativa sustentável 

ao transformar o que seria descartado, em um produto valorizado pelos seus 

compostos bioativos com potencial terapêutico. 
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