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INTRODUCAO

Produtos naturais de plantas constituem uma importante fonte de pesquisa visando a
extracdo e identificacdo de novas substéncias com atividades farmacoldgicas. A galantamina
medicamento constituido especialmente de alcaldide de plantas da familia Amaryllidaceae,
considerado como um dos tratamentos efetivos em patologias neurodegenerativas, tal como a
doenca de Alzheimer (DA), apresenta menos limitagcdes que outros farmacos utilizados e tendo
uma longa acdo seletiva, reversivel, e competitiva para inibir a acetilcolinesterase (AChE),
enzima associada a DA (RHEE, et al. 2001; INGKANINAN, 2003).

A busca por novas farmacoterapias de plantas medicinais aromaticas para doencas
psiquiatricas progrediu significativamente na década passada. Isto pode ser observado no
grande numero de medicamentos a base de ervas (MINH TU et al. 2002; MORA et al. 2005).
Entre as plantas medicinais, o grupo das “aromaticas” tem despertado muito interesse.
Espécies do género Citrus caracterizam por apresentar amplo espectro de atividades
bioldgicas, incluindo antibacteriana, antioxidante, antiviral, antifingico, analgésico, inseticida e
anti-inflamatérios (EZZAT, 2001; LUZIA; JORGE, 2009). Trabalhos tém relatado que os
monoterpenos e seus derivados sintéticos apresentam vérias propriedades farmacolégicas,
onde podemos citar algumas delas no sistema nervoso central (SNC) tais como
antinociceptiva; anticonvulsivante e neuroprotetora como: o limoneno (VIANA et al. 2000), o
citronelol (DE SOUSA et al. 2006) e o a-Terpineol (DE SOUSA et al. 2007). Assim, compostos
de plantas que apresentam atividades farmacolégicas como as citadas e a, a saber:
anticolinesterasica sdo fontes promissoras de medicamentos naturais que poderdo ser
utilizados no tratamento de patologias mentais.

Assim, o estudo teve como objetivos principais realizar extragdo, identificacdo dos
constituintes e testes farmacoldgicos de OE das espécies: Citrus limon e Citrus sinensis,

plantas medicinais utilizadas da regido de Picos, Piaui.
MATERIAIS E METODOS
C. limon e C. sinensis

As folhas de C. limon e de C. sinensis para o referido estudo foram coletadas entre o
periodo de setembro de 2010 a agosto de 2011 em hortas medicinais existentes nas
proximidades do Campus Senador Helvidio Nunes de Barros da Universidade Federal do Piaui,
Picos. As exsicatas da espécie C. limon (Numero 26.453) e da espécie C. sinensis (NUumero
27.143) foram depositadas no Herbario Graziella Barroso da UFPI do Campus Universitario

Ministro Petrénio Portella.



O OE de C. limon e C. sinensis foram obtidos, partindo-se de folhas frescas trituradas e
utilizando-se o sistema de hidrodestilacdo, em aparelho tipo Clevenger (MATOS et al. 1999)
durante o periodo de quatro horas. O 6leo coletado foi subseqlientemente seco com sulfato de
sédio anidro e mantido sob refrigeracéo até a realizacdo da analise. O rendimento do dleo C.
limon foi de 0,17%, calculados com base nos volumes de 6leo obtido e do peso do material
vegetal fresco. Enquanto que rendimento do 6leo de C. sinensis foi de 0,29%, calculados com
base nos volumes de 6leo obtido e do peso do material vegetal fresco. A analise dos
constituintes presentes nos Oleos foram identificados por cromatografia gasosa acoplado a
espectrometria de massas, com base de dados usando a biblioteca construida através do
espectrometro Wiley e outros dois computadores utilizando indices de retencdo como uma pré-
selecdo, bem como por comparacao visual da fragmentacdo padrdo com aqueles relatados na
literatura (ADAMS, 2001).

O teste de inibicho da enzima acetilcolinesterase foi realizado seguindo-se a
metodologia de utilizando-se os reagentes: acido 5,5-Ditiobis-[2-nitrobenzoico] (DTNB ou
reagente de Ellman) e ATCI (lodeto de acetiltiocolina), com borrifagcdo posterior da enzima
(AChE). O OE de C. sinensis foi testado nas concentracbes de 100 mg/mL, 50 mg/mL,
40mg/mL, 30mg/mL, 20mg/mL, 10 mg/mL, 1 mg/mL, 0,1 mg/mL, 0,01 mg/mL e 0,001 mg/mL.
Os testes de inibicdo in vivo foram realizados apés tratamento dos camundongos por um
periodo de 30 dias com OE de C. sinensis nas doses de 50 mg/Kg, 100 mg/Kg e 200 mg/Kg e

retirada do cérebro para analise das trés areas: hipocampo, cortex frontal e corpo estriado.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Composicao quimica e testes da AChE com 6leo essencial de C. limon e C. sinensis

Foram identificados no OE de C. limon: os constituintes limoneno (52,77%), acetato de
geraniol (9,92%), trans-6xido limoneno (7,13%), neral (6,85%), geraniol (5,49%), nerol (4,04%),
citronelol (2,77%), cis-0xido limoneno (2,68%) e linalol (1,73%) e no 6leo de C. sinensis 0s
constituintes: limoneno apresentou uma concentracdo de 20,14% assim como descrito ha
literatura para outras espécies de Citrus. Obteve-se ainda mirceno (0,64%), trans-beta-ocimeno
(0,73%), linalol (2,58%), citronelal (1,23%), citronelol (30,42%), neral (1,71%), geranial
(31,42%) e beta-cariofileno (2,04%).

O odleo C. sinensis ndo apresentou inibicdo da enzima AChE nas concentracdes de
1mg/mL, 0,1 mg/mL, 0,01mg/mL, 0,001lmg/mL e 0,0001 mg/mL. Foram observadas inibi¢cdes
nas doses de 100 mg/mL, 50 mg/mL, 40 mg/mL e 30 mg/mL. Os testes de comportamento
(ansiedade e depressao) in vivo em camundongos administrando OE de C. sinensis, em trés
doses diferentes, 50mg/Kg; 100 mg/ Kg e 200 mg/Kg [p<0,05] durante 30 dias em areas
centrais de camundongos, houve uma diminuicdo significativa na atividade da AChE. Por sua
vez, em relagdo a atividade antioxidante, observou-se, que houve uma reducao significativa de

20% na dose de 150 mg/kg na peroxidacgéo lipidica, reduzindo assim o estresse oxidativo, bem



como a formacdo de nitrito que teve reducédo significativa em todos os grupos, promovendo
uma protecdo hippocampal contra os danos cerebrais produzidos pelos radicais livres

produzidos durante o estabelecimento e manutenc¢do das doengas neurodegenerativas.

CONSIDERACOES FINAIS

Mediante a identificacdo dos compostos majoritarios com OE das espécies estudadas,
percebe-se que o composto limoneno apresentou em concentrages consideraveis, podendo
representar um possivel componente ao isolamento para testes individuais. Em relacdo a
avaliagdo do potencial de inibicdo da enzima acetilcolinesterase in vitro dos 6leos das folhas de
C. sinensis foram observados inibicdo da enzima AChE nas concentracbes de 100mg/mL,
50mg/mL, 40mg/mL e, 30mg/mL, sendo que ndo foi detectada inibicAo AChE nas outras
concentracoes testadas. Os testes seguindo-se a metodologia de Elman até aqui realizados
com OE de lim&o e laranja demonstraram eficientes na busca de novos inibidores da AChE, e
gue possivelmente possam apresentar poucos efeitos colaterais e bom nivel de eficacia no
tratamento do mal de Alzheimer.
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