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Introducéo

A leishmaniose é um grupo de doencas parasitarias de distribuicdo global transmitida ao
homem pela picada de cerca de 30 espécies de flebotomineos infectados por protozodrios do género
Leishmania. Calcula-se que 2 milh6es de novos casos ocorrem a cada ano em todo o mundo, dos
quais 1,5 milhdo sao casos de leishmaniose tegumentar (OMS, 2007).

O tratamento das leishmanioses ha mais de 50 anos é feito com quimioterapicos que sao de
uso parenteral, requerem acompanhamento médico e sdo toxicos, o que dificulta a adesdo ao
tratamento. Outros fatores importantes sédo: a possibilidade do surgimento de espécies resistentes a
esses farmacos e o custo e a extensédo do tratamento (PECOUL, 1999).

No Brasil, 0 uso das plantas medicinais foi disseminado principalmente pela cultura indigena.
E um pais rico em diversidade e possui cinco dos principais biomas terrestres. Portanto, € uma rica
fonte de possiveis produtos terapéuticos. No entanto, este potencial para a descoberta de plantas
como fonte de novas drogas é pobremente explorado ou regulamentado (CALIXTO, 2000; RATES,
2001).

A variedade de espécies das quais substancias potencialmente ativas contra leishmania pode
ser extraidas é muito grande (CARVALHO, 2000). A espécie Platdnia insignis Mart. conhecida como
“bacurizeiro” é uma espécie nativa da Amazodnia, de ocorréncia também em parte do Nordeste do
Brasil, particularmente nos Estados do Maranh&o e Piaui, em seu estado nativo (MONTEIRO, 1997).

O interesse em terapias naturais, principalmente em produtos de origem vegetal € muito
comum na populacdo mais carente, o exemplo € o0 uso da graxa das sementes de bacuri para
tratamento de problemas de pele, tais como: queimaduras, feridas e até mesmo para tratamento de
dores lombares e inflamagdes. No estado do Piaui, os nativos extraem uma graxa que a ser aquecida
se solubiliza e é usada para o tratamento de diversas doencas em humanos e animais (LIMA, 2007).

Considerando a importéncia de novas alternativas terapéuticas para a leishmanioses, temos
como objetivo a avaliagcdo da atividade inibitdria sobre formas promastigotas de L. amazonenses e
citotdxica de extratos e fragcdes obtidos da casca do fruto do Bacurizeiro.

Metodologia

Avaliacdo dos extratos e fracdes sobre formas promastigotas de Leishmania: Amostras do
Extrato Etandlico 1, 2 e Extrato Aquoso e fragbes Hexanica, Acetato de Etila e Precipitado de Extrato
Etandlico 2 de Platonia insignis Mart. foram diluidas em série de 1:2 a partir de 400,00 até 3,13 pug/mL
em meio de Schneider’s. Distribuiu-se 10° leishmanias por poco em placa de cultivo celular de 96
pocos. Quantificou-se as leishmanias apds 24, 48 e 72 horas de incubacao. A seguir calculou-se o
efeito e a concentracao inibitéria média através do programa estatistico SPSS 13.0.

Avaliacdo da citotoxicidade pelo teste do MTT: Em placa de 96 pocos foi adicionado 100 pL

de meio RPMI 1640 completo com 2 x 10°> macréfagos por poco e incubada por 4 horas. Foram feitas



duas lavagens com meio RPMI completo e adicionados extratos e suas fracdes nas concentragcfes
em série de 1:2 a partir de 400,00 até 3,13 pg/mL Incubou-se por 48 horas, adicionou-se 10 pL de
MTT (brometo de 3-[4,5-dimetiltiazolil]-2,5-difeniltetrazélio) a 5 mg/mL diluido em PBS e incubou-se
por 4 horas em estufa 37 °C com 5% de CO,, descartou-se o sobrenadante e adicionou-se 100 pL de
DMSO (dimetilsulfoxido). Fez-se, entéo, a leitura a 550 nm em leitora de placa.

Resultados e Discusséo

Inicialmente avaliamos o efeito do Extrato Etandlico 1, Etandlico 2 e Aquoso sobre formas
promastigotas de Leishmania amazonensis. No extrato etandlico 1 o efeito é independente do tempo
(Figura 01-A), no etandlico 2 o efeito é tempo-dose dependente (Figura 01-B) e no aquoso dose-
dependente (Figura 01-C). Na analise do efeito inibitério produzido pelas fra¢cdes do extrato etandlico
2, observa-se na fracdo hexanica uma potencializacdo da inibicdo do crescimento do parasita (Figura
01-D), enquanto nas fracGes acetato de etila e precipitado ndo foram observadas aumento na
atividade quando comparadas ao efeito do extrato etandlico 2 (Figura 01-E e F, respectivamente).
Figura 01: Efeito dos Extrato Etandlico 1(A), 2 (B) e aquoso (C) e frag8es hexénica (D), acetato
de etila (E) e precipitado (F) de Platonia insignis Mart. no crescimento in vitro de Leishmania

amazonensis.
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A seguir, procedemos com a determinacdo da ICsy, concentracdo Inibitéria para 50% de
parasitas. Para o extrato Etandlico 1 os valores foram promissores (24h, 37,29 ug/mL; 48h, 37,13
pg/mL; 72h, 33,16 pg/mL), pois houve um decréscimo das concentragGes com o decorrer do tempo.
O extrato Etandlico 2 apresentou os melhores resultados (24h, 44,48 pg/mL; 48h, 26,40 pg/mL; 72h,
26,18 pg/mL) por que as concentragdes sdo as mais baixas e decrescentes. J& 0 extrato AqQuoso nao
apresenta um decréscimo nas concentracdes e tem valores relativamente altos de ICs, (24h, 49,36
pug/mL; 48h, 83,73 pg/mL; 72h, 56,08 ug/mL).

Na andlise da ICs, obtida para as fragBes do extrato Etandlico 2, destacamos os resultados
obtidos na fracdo Hexanica, que sdo muito baixos e seguem uma ordem decrescente com o tempo
(24h, 10,05 pg/mL; 48h, 9,0 ug/mL; 72h, 5,38 ug/mL). A fracdo acetato apresenta valores muito altos
e as concentrac¢des sdo crescentes (24h, 4311,98 pg/mL; 48h, 97993,0 pg/mL; 72h, 41728,92 pug/mL).



J& a fracdo Precipitado, ndo apresenta valores muito altos, mas os indices sdo crescentes, 0 que ndo
é favoravel (24h, 65,8 ug/mL; 48h, 88,65 ug/mL; 72h, 83,63 pg/mL).

Nos dados sobre a toxicidade induzida pelos extratos e fracdes sobre macréfagos. Os
extratos etandlicos 1 e 2 e a fracdo hexéanica de Platonia insignis Mart. apresentaram valores de
concentracdo citotoxica média para macrofagos (CCsy) de 146,66, 108,76 e 32,17 pug/mL,
respectivamente. Comparado tais valores com os resultados obtidos com a ICs, para esses mesmos
extratos pode-se sugerir que a toxicidade dos mesmos é seletiva e especifica. O mesmo nao ocorre
com o extrato aquoso e precipitado (CCsy 49,36 e 88,65 pg/mL, respectivamente) que apresentam
valores CCx inferiores aos da ICsx, indicando que néo ha seletividade nem especificidade.

Concluséo

Os extratos etandlicos 1 e 2 e 0 extrato aquoso e as fracdes hexanica, acetato de etila e
precipitado apresentam atividade antileishmania in vitro. O fracionamento do extrato etandlico 2,
resultou na fragdes Hexanica que potencializou o efeito inibitério do crescimento desse parasito. Os
extratos etandlicos 1 e 2, assim como a fracdo hexanica apresentaram atividade seletiva e especifica
sobre Leishmania amazonensis, enquanto o extrato aquoso e a fragdo precipitado mostraram-se
muito citotdxicas.
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