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RESUMO

Foi estudada a ag@io quimioprofilitica na esquistossomose experimental do dleo es-
sencial do fruto de Pterodon pubescens Benth (Leguminosae), incorporado a diferentes
formulagSes de sabonete. As formulacdes foram usadas topicamente nas caudas de ca-
mundongos que, imediatamente, 24, 72 ou 168 horas apés, foram expostos a cercérias de
Schistosoma mansoni, pelo método de imersiio da cauda. A protegio foi avaliada 45 dias
apds a exposiglo, quando os camundongos foram sacrificados € os vermes recolhidos por
perfusfio. Os resultados mostraram niveis de protegfio variando de 0,0 a 100% conforme a
formulagdo usada.

Foi também desenvolvida uma metodologia que possibilitou a avaliagdo do sabonete
protetor quando camundongos foram expostos 3 infecgdo natural em cérregos infestados
com caramujos na periferia de Belo Horizonte, MG. Resultados promissores foram obti-
dos, uma vez que houve protegio de 57,5 e 31,1% quando os animais foram ensaboados
24 e 48 horas antes. Estudos preliminares de avaliagdo de irritagio e toxicidade foram
favordveis ¢ mostraram que esta nova arma-profildtica poderd auxiliar no controle da
esquistossomose.

Unitermos: Pterodon pubescens; Schistosoma mansoni; Profilaxia na esquistossomose;
Sabonete medicinal.

INTRODUCAO

A esquistossomose tem sido objeto de estudo
de iniimeros pesquisadores nacionais ¢ estrangei-
ros, devido a sua importincia. Esta verminose aco-
mete, com altos indices de prevaléncia, as popula-
¢Oes em muitos municipios, causando sérios danos
a saiide dos individuos e dificultando o desenvolvi-
mento sécio - econdmico da comunidade. Estima-
se que a esquistossomose afeta cerca de 6 a 8 mi-
Ihdes de brasileiros ¢ por este motivo, qualquer
plano que vise o desenvolvimento econdmico do
pais deve ter, como meta prioritiria, o controle
desta endemia.

Varias medidas podem ser utilizadas no con-
trole da esquistossomose: o combate aos
caramujos, o tratamento dos pacientes infectados,
saneamento ambiental e a educagdo para a saidde.
A utilizac@io destas medidas associadamente € que
podem levar, a médio e longo prazo, ao controle da

transmissdo da esquistossomose nas zonas
endémicas no Brasilé.

Uma nova medida auxiliar vem sendo estuda-
da para a profilaxia desta endemia. Impedir que o
individuo se infecte, mesmo tendo contato com
dgua contaminada seria um passo adiante no con-
trole da esquistosscmose. '

CAMPBELL & CUCKLER? relataram que o
6leo de cedro aplicado topicamente & cauda de ca-
mundongos, impede a penetragfio das cercdrias de
Schistosoma mansoni. Esta observagio foi confir-
mada por PELLEGRINQ’ que encontrou agfo
profilatica também nos Sleos essenciais de vetiver,
copaiba, funcho e sucupira branca, entre outros.

A sucupira branca, Pterodon pubescens

‘Benth é uma 4arvore da familia Leguminosae, lar-
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gamente dispersa nos cerrados, desde o Cear4 (Ser-
ra do Araripe) até Sdo Paulo.

A extragio hexanica de frutos de P. pubescens
resulta num ©6leo viscoso que contém
geranilgeraniol, 14,15 epoxigeranilgeraniol, 14,15
diidroxigeranilgeraniol, 14,15
diidrogeranilgeraniol ¢ um diterpeno cristalino
(C24 H32 06)".

De acordo com MORS et al’ o 6leo bruto dos
frutos de P. pubescens e o 14,15
epoxigeranilgeraniol sdo os componentes respon-
sdveis pela prote¢do dos camundongos contra a pe-
netragdo de cercdrias pelo S. mansoni. Estes auto-
res afirmam ainda que a atividade protetora do
dleo de P. pubescens ainda ndo foi superada por
nenhum outro dleo.

GILBERT et al.* encontraram trés classes de
terpenos no Gleo essencial, imputando a atividade
protetora aos sesqui ¢ diterpenos ¢ nenhuma aos
monoterpenos, talvez devido A volatilidade dos
mesmos.

SANTOS FILHO et al.' isolaram do 6leo do
fruto do P. pubescens além dos diterpenos ante-
riormente descritos (14,15-epoxogeranilgeraniol e
um diterpeno cristalino), dois novos diterpenos
3,7,11,15-tetrametil-1,14,15-triidroxihexadeca-
2,6,10 trieno (14,15-diidro-14, 15-
diidroxigeranilgeraniol) e 6, 7-diocetoxi-12, 16-
diidro-12, 14-diidroxi-16-oxovinhaticoato de
metila.

Mais recentemente, foi descrito um sabonete
ao qual foi introduzido éleo de P. pubescens e que
se mostrou também com atividade protetora contra
a penetra¢fio de cercdrias em estudos de laboraté-
rioll, 12.

No presente trabalho, sdo apresentados os re-
sultados obtidos com o 6leo de sucupira branca
incorporado a diferentes formulagdes de sabonetes
e utilizados na profilaxia da infec¢do pelo S.
mansoni em camundongos natural ou experimen-
talmente infectados.

MATERIAL E METODOS
O 6leo essencial de P. pubescens foi obtido
percolando-se os frutos triturados em hexano, a
temperatura ambiente!!.
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Este 6leo foi incorporado em vérias concentra-
¢Oes, em 60 diferentes formulagdes de sabonete
que variaram em relagfio As proporgdes das maté-
rias primas empregadas: 4cido estedrico, hidréxido
de s6dio, lauril sulfato de sddio,
sobreengrodurantes, poliois ¢ 6leo de sucupira'’.

Solugdes aquosas a 1, 10 e 100 ppm (parte por
milh3o) dos sabonetes foram aplicadas em uso t6-
pico, a cauda de camundongos. Na infecgdo expe-
rimental, imediatamente, 24, 72 ou 168 horas apds
a aplicagdo, os camundongos tiveram suas caudas
expostas a uma suspensdo de 100 * 10 cercérias da
cepa LE de S. mansoni, durante 45 minutos, ap6s
o que foram contadas as cercarias que restaram no
tubo®. Para efeito de comparagio de atividade fo-
ram usadas também solugdes a 100 ppm de sabo-
netes comerciais (usados para higiene didria): sa-
bonete de Eucalipto® ¢ Lux®. Paralelamente, grupos
de camundongos nio tratados (controle) foram
também expostos a cercirias. Alguns grupos de ca-
mundongos ainda tiveram as caudas lavadas em
4gua corrente durante 30 minutos antes de serem
expostos a suspensdo de cercérias.

Para a avaliag@o da prote¢io no campo (infec-
¢do natural) 24 ou 48 horas apés a aplicagio topica
das solugdes a 100 ppm dos sabonetes, os camun-
dongos foram colocados em uma vala coletora de
dejetos, que ¢ usada pela comunidade local para
irrigagdo de hortas, situada na Ressaca, municipio
de Contagem, a 12 Km de Belo Horizonte. A vala
tem aproximadamente 20 m de comprimento, 1 m
de largura, 26 cm de profundidade e nela sio en-
contrados caramujos Biomphalaria glabrata eli-
minando cercérias de S. mansoni. Foram selecio-
nados quatro pontos, nesta vala, para a exposi¢fio
dos camundongos.

Na Figura 1 pode ser visto o equipamento usa-
do para a exposi¢do dos camundongos. Um qua-
drado de 40 cm com 2 cm de altura, sendo 1 ¢cm
superior de madeira e 1 cm inferior de isopor, con-
tendo 11 orificios de 4 cm de didmetro, nos quais
foram colocadas gaiolas de tela, cilindricas, de 3,5
x 10,0 cm. A 3 cm da extremidade aberta da gaiola
foram soldadas duas hastes opostas, de 1 cm de
comprimento cada para melhor fix4-la no suporte
de isopor. Para fechar as gaiolas foram usadas tam-
pas plasticas. ‘

Os camundongos foram lavados com a solug#o
do sabonete ¢ colocados um em cada gaiola. As
gaiolas foram fixadas nos suportes e estes foram
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Tabela 1
Atividade profildtica de sabonetes contendo 6leo de P. pubescens (solugdo aquosa a 100 ppm) em
camundongos, experimentalmente expostos a cercérias de S. mansoni, imediatamente apés a aplicagdo.

Nimero de animais % de cercérias que Média de Protegdo
vermes
Formulagdes Expostos Examinados ndo penetraram recuperados (%)
F-38 5 5 30 038 91
F-39 5 5 15 0,0 100
F-40 5 5 12 32 64
F-41 5 5 57 22 75
F-42 5 5 54 40 S5
F-43 5 5 41 .28 68
F-44 5 4 64 0,0 100
F-45 5 4 40 1,0 89
Controle 5 5 4 8.8 -
F-46 5 4 67 0,0 100
F-47 5 5 53 2,6 87
F-48 5 5 42 04 98
F-49 5 5 53 00 - 100
F-50 5 S 0,6 97
F-51 5 5 57 04 98
F-52 5 5 0,0 100
F-53 5 5 61 0,2 99
Controle 5 4 28 204 -
F-54 5 5 4 04 88
F-55 5 4 20 23 28
F-56. 5 S 23 0,2 94
F-58 5 5 36 64 0
F-59 5 5 22 ' 24 25
F-60 5 4 25 0,0 : 100
F-61 5 5 30 28 13
Controle 5 5 30 32 -
F-62 5 5 22 ' 0.2 99
F-63 5 4 34 0,5 97
F-64 5 2 22 20 88
F-65 S 3 26 10 94
F-66 5 5 15 1,8 89
F-67 5 3 17 1,7 90
Eucalipto* 5 2 28 11,5 29
Lux® 5 4 38 25 85
Controle 5 4 29 16,3 -
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colocados dentro da vala, nos pontos previamente
selecionados. Para impedir que o suporte se deslo-
casse dentro da dgua, uma estaca de madeira, de 50
cm, presa ao suporte das gaiolas por uma corda de
nylon foi fincada no solo préximo ao suporte®.

O suporte contendo os camundongos do grupo
controle foi colocado na parte de cima da vala e a
distincia entre este suporte e aqueles contendo os
grupos de camundongos tratados foi de 3 m.

As condi¢des ambientais a época da exposicao
foram: pH da dgua 6,5; temperatura média: 26,5 °C
(més de setembro). O hordrio da exposigdo dos
camundongos foi sempre as 14:00 horas e o tempo
de exposi¢do de uma hora. Caramujos recolhidos
no local foram levados para o laboratério, esmaga-
dos entre duas placas de vidro e examinados ao
microscépio estereoscopico para a avaliagdo da
taxa de infec¢do natural.

Quarenta e cinco dias apds a exposicdo, (infec-
¢do experimental ou natural) os animais foram sa-
crificados e procedeu-se a perfusdo para coleta e
contagem dos vermes localizados no figado e veias
mesentéricas’. A atividade protetora das diversas
formulagdes foi calculada através da comparagao
da média dos vermes recuperados no grupo tratado
com aquela obtida no grupo controle.

Estudos preliminares de toxicologia foram rea-
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lizados pelo Instituto Nacional de Controle de
Qualidade em Saidde (INCQS), FIOCRUZ, utili-
zando-se camundongos e coelhos.

RESULTADOS

Os resultados experimentais obtidos com as
diferentes formulacdes e os respectivos grupos
controle, imediatamente ou 24 horas apds a aplica-
¢do, podem ser vistos nas Tabelas de 1 a 2. Algu-
mas formulagdes ndo apresentaram atividade pro-
tetora significativa, enquanto outras demostraram
protecdo total quando a exposi¢do as cercdrias foi
imediatamente ou 24 horas apés o uso do sabonete.

Como pode ser visto nas Tabelas 1 e 2, a for-
mulagdo (F-44), com a seguinte composic¢ao: dcido
estedrico, 5 g; hidréxido de sddio (solugdo a 6%),
15 ml; lauril sulfato de sédio, 5 g; dleo de
sucupira, 4 ml; dietanolamina de 4cido graxo de
coco, 1 g; poliol (glicerina), 1 g; na concentragio
de 100 ppm, conferiu total protecio aos camun-
dongos, mesmo quando a exposi¢do as cercirias
foi feita 24 horas apds a aplica¢do. Quando testada
em solugdes a 1 e 10 ppm apresentou prote¢do de
18 e 48%, respectivamente (Tabela 3). Os resulta-
dos obtidos com esta mesma formulacfo, quando a
exposicdo as cercdrias foi feita 24, 72 ou 168 horas
ap6s o uso da solugdo a 100 ppm podem ser obser-
vados na Tabela 4. Nos camundongos expostos

Fig. 1 - Dispositivo usado
para exposigio de
camundongos a infec¢do
natural pelo Schistosoma
mansoni.



KATZ, N.; SANTOS FILHO, D. dos; SARTIL, SJ.; MENDES, N.M.; ROCHA FILHO, P.A. & ARAUIJO, N. - Atividade
quimioprofilitica na esquistossomose mansoni de sabonetes c« do 6leo ial de frutos de Pterodon pubescens. Rev.
Inst. Med. trop. S. Paulo, 35 (2): 183-191, 1993. :

Tabela 2

Atividade profilatica de sabonetes contendo 6leo de P. pubescens (solugfio aquosa a 100 ppm) em
camundongos, experimentalmente expostos a cercérias de S. mansoni, 24 horas ap6s a aplicagio.

Nuamero de animais % de cercirias que Média de Protegio
S vermes

Formulagdes Expostos Examinados ndo penetraram recuperados (%)
F-38 5 4 16 16,0 0
F-39 5 4 21 88 29
F-40 5 5 17 11,8 5
F-41 5 5 18 6.8 45
F-42 5 4 22 6,3 49
F-43 5 5 11 i4,80.4 61
F-44 5 5 17 10,0° 100
F-45 5 3 10 50 ~ 60
Controle 5 0 13 124 -
F-46 5 5 20 124 47
F-47 5 5 20 10,6 55
F-48 5 4 23 9,5 59
F-49 5 5 9 16,2 31
F-50 5 5 8 13,6 44
F-51 .5 5 15 58 75
F-52 5 3 21 13,7 41
F-53 5 5 17 6.4 73
Controle 5 4 10 234 -
F-54 5 4 24 6,8 42
F-55 5 4 13 28,8 0
F-56 5 3 12 20,7 0
F-58 5 5 29 16 - 35
F-59 5 5 24 16,2 0
F-60 5 S 29 94 20
F-6l 5 5 23 11,0 6
Controle 5 3 12 11,7 -
F-62 5 5 10 124 24
F-63 5 4 30 20,3 0
F-64 5 4 20 ’ 14,0 14
F-65 5 4 15 16,2 1
F-66 5 4 11 5,0 69
F-67 5 2 8 11,0 33
Eucalipto® 5 5 15 19,6 0
Lux® 5 5 13 14,0 14
Controle 5 3 11 16,3 -

187



KATZ, N.; SANTOS FILHO, D. dos; SARTI], S.J.; MENDES, N.M.; ROCHA FILHO, P.A. & ARAUIJO, N. - Atividade
quimioprofilética na esquistossomose mansoni de sabonetes contendo Sleo essencial de frutos de Pterodon pubescens. Rev.
Inst. Med. trop. S. Paulo, 35 (2): 183-191, 1993.

Tabela 3

Atividade profildtica da F-44 em solugdo aquosa em diferentes concentragbes, em camundongos
experimentalmente expostos a cercarias de S. mansoni, 24 horas apds a aplicagfo.

Niimero de animais % de cercdrias que Média de Protegdo
Concentraggfo — — — — T T — Vermes
(ppm) Expostos Examinados  n@o penetraram recuperados (%)
1 99 18
10 6.2 48
100 0,0 100
Controle 12,0 -

Tabela 4

Atividade profildtica da F-44 em solugdo aquosa a 100 ppm, em camundongos experimentalmente
expostos a cercérias de S. mansoni, 24, 72 ou 168 horas apés a aplicaggo.

Nimero de animais % de cercérias que Média de Protegdo
Grupo Vermes Observagdes
Expostos Examinados nfo penetraram recuperados (%)

Experimental 10 10 26 0,0 100 Infecgdo 24
horas sem la-
var a cauda

Experimental 10 7 44 0,0 100 Infecgio 24
horas  ap0s

I lavar a cauda

Controle 10 4 20 143 ’ -

Experimental 10 10 10 0,7 85 Infecgdo 72
horas sem
lavar a cauda

Experimental 10 10 9 52 0 Infecgio 72
horas  apés
lavar a cauda

Controle 10 8 4 48 -

Experimental 10 9 2 21,5 40  Infecgio 168
horas sem
lavar a cauda

Experimental 10 10 2 48,6 0 Infecgdoc/168
horas  ap0s
lavar a cauda

Controle 10 7 1 341 -
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Tabela 5
Atividade profildtica da F-44, em solugio aquosa a 100 ppm em camundongos expostos no campo a
cercdrias de S. mansoni.
Niimero de animais Média de Protegdo Exposi¢io 2 cercérias
_______ vermes ... apds aplicagdo tépica
Grupo Expostos Examinados . recuperados (%)
Experimental 10 10 3,1 67 Imediatamente
Controle 10 9 9.5 -
Experimental 10 10 3,7 58 24 horas
Controle 10 10 8,7 -
l; i
Experimental 10 10 3,1 31 48 horas
Controle 10 10 45 -
apés 24 horas, a protegiio foi de 100 %, mesmo DISCUSSAO

quando tiveram suas caudas lavadas em 4gua cor-
rente por 30 minutos antes da exposi¢ao. Exposi-
¢oes realizadas 72 ou 168 horas apés aplicacdo da
F-44 mostraram 85 e 40 % de protegiio, quando as
caudas ndo foram lavadas em dgua corrente. Nos
grupos em que as caudas foram lavadas ndo foi
verificada protegio.

O sabonete Lux apresentou uma protegio de
85 % quando a infecgdo foi feita imediatamente
apos a lavagem da cauda, ocasionando a semelhan-
¢a de outras formulagdes, um percentual de 38 %
de cercdrias que ndo penctraram na cauda, ficando
retidas no tubo de ensaio. J4 com 24 horas, a prote-
¢do ndo foi significativa demonstrando nZo haver
a¢do residual. Nos ensaios em campo, com 0 obje-
tivo de avaliar a protecdo 2 infec¢do natural, a for-
mulagdo usada foi a F-44 em solugiio a 100 ppm ¢
os resultados sdo mostrados na Tabela 5. A prote-
¢do conferida, variou de 31 a 67%.

Os caramujos coletados na drea onde foram
realizados os testes no campo, apresentaram uma
taxa de infec¢fio de 63,8%.

Testes preliminares toxicolgicos mostraram
que a formulacdo F-44 ndo ¢ imritante (1=0,75), e
que efeitos téxicos agudos ndo foram encontrados
em camundongos e coelhos.

A maioria, se ndo todas as espécies botanicas,
possui meio de defesa quimica contra o ataque de
bactérias, fungos, protozodrios, insetos e animais.
As substincias que possivelmente constituem esta
barreira, frequentemente evidenciam atividade
téxico-hormonal contra parasitas, insetos transmis-
sores de doengas e outros males que afligem o ho-
mem ¢ poderiam, desta maneira, constituir-se em
agentes terapéuticos ¢ profiléticos uteis".

Viarias substancias tém sido testadas na
profilaxia da esquistossomc ¢. ARCHIBALD!
mostrou que o fruto de Balanites aegiptiaca pos-
sui atividade letal para moluscr ;, bem como para
miracidios e cercdrias. Esta observagio foi, mais
tarde, confirmada por SCHREIBER &
SCHUBERT", CUSHING? trabalhando “in vitro”,
mostrou que extrato de folhas de Yucca e raiz de
Cucurbita foetidissima apresentam atividade de
imobilizagio das cercérias de S. mansoni, em di-
luigdes de até 1:20 milhdes.

CAMPBELL & CUCKLER? observaram que
camundongos mantidos por uma semana em gaio-
las com serragem de cedro tornaram-se refratirios
a infecglo pelo S. mansoni, por via percutinea.
Entretanto, estes camundongos mantiveram-se sus-

N

cetiveis 4 infecgdo quando a via usada foi a
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intraperitoneal. A prote¢do conferida a camundon-
gos que tiveram suas caudas imersas em solugio
de 6leo de cedro, estendeu-se a 4 horas quando o
método de infeccio usado foi o de imersdo da cau-
da e a solucdo a 1% e a 3 dias com a solugfo a
50%. A aplicagio tépica do 6leo dos frutos de P.
pubescens, puro ou diluido, na cauda de camun-
dongos mostrou atividade protetora contra a pene-
tragfio de cercdrias de S. mansoni, mesmo quando
os animais foram expostos as cercdrias apds a lava-
gem da cauda por 3 horas em 4gua corrente, por
dois dias consecutivos®. A atividade profilatica
contra S. mansoni de 6leos provenientes de 40 ve-
getais foi testada por PELLEGRINQ’, que encon-
trou trés espécies que apresentavam esta atividade:
6leo dos frutos de P. pubescens, 6leo da semente
de Foeniculum vulgare ¢ 6leo da raiz de
Vetiveria zizanioides. GILBERT et al.* examina-
ram a atividade antihelmintica de uma centena de
dleos essenciais e encontraram 22 6leos com ativi-
dade profildtica contra S. mansoni. Apés estudos
de fracionamento cromatogrifico € isolamento dos
componentes quimicos ativos, concluiram que a
agfio protetora contra a penetragio de cercarias €
exercida por duas principais classes de terpenos e
pelos Oleos que os contém. Mais recentemente,
SANTOS FILHO et al."'*? incorporaram o 6leo de
P. pubescens ao sabonete e mostraram que a ativi-
dade protetora do dleo a penetragdo de cercérias
em camundongos s¢ manteve.,

No presente trabalho, foi demonstrada a prote-
¢do conferida em infecgbes experimentais de ca-
mundongos, quando foram usadas diversas formu-
lagGes de sabonetes contendo 6leo essencial de P.
pubescens. A protegio conferida variou de acordo
com a formulagfio usada, mas uma delas, a F-44,
conferiu protegdo total até 24 horas e altamente
significativa at€ 72 horas apds o uso do sabonete.
E interessante salientar que, embora a atividade
protetora a penetragio de cercarias em diferentes
formulagdes de sabonetes fossem frequentes, pou-
cos apresentaram agfo residual, isto €, atividade
que persistisse por 24 ou 72 horas.

Em vista dos resultados expostos, podemos
concluir que o sabonete contendo substancias ex-
traidas de Pterodon pubescens é potencialmente
util na profilaxia da infec¢do esquistossomdtica.
De fato, apds a preparagdo de mais de 60 formula-
¢0es variando-se a concentragdo do principio ativo,
das matérias primas empregadas, icido esteérico,
hidréxido de sddio, 6leo de sucupira, laurilsulfato
de sédio, sobrengordurante, poliois, foi possivel
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chegar & conclusdo de que a F-44 apresentou os
resultados mais promissores. Estudos realizados
em camundongos, permitiu avaliar a a¢do do sabo-
nete com o 6leo de sucupira branca em condigbes
de campo, demonstrando boa atividade protetora
contra a infecgo esquistossomética.

Em conclusgo, os resultados obtidos com sabo-
nete, ao qual foi incorporado o éGleo de P.
pubescens, na prote¢do de camundongos 2 infec¢do
cercariana nas experiéncias de laboratdrio e de cam-
po, bem como, os estudos preliminares de auséncia
de irritacdo e toxicidade, indicam que estamos fren-
te a um novo e eficiente método auxiliar no controle
da esquistossomose cm zonas endémicas.

SUMMARY

Chemoprophylactic activity in schistosomiasis
mansoni of soaps containing essential oil from
the fruits of Pterodon pubescens.

The chemoprophylactic action of the essential
oil of the fruit of Pterodon pubescens Benth
(Leguminosae), incorpored in different soap for-
mulations, was studied in experimental schistoso-
miasis. The formulations were used locally on the
tails of mice which were exposed to Schistosoma
mansoni cercariae immediately, 24, 72 or 168
hours later by the method of tail immersion. Pro-
tection was evaluated 45 days after exposure when
the mice were sacrificed and the worms collected
by perfusion. The resuits showed levels of protec-
tion varying from 0.0 to 100% depending on the
formulation used. A methodology that allowed the
evaluation of soap protection of mice exposed to
natural infection in snail infested streams on the
outskirts of Belo Horizonte, MG, was also devel-
oped. Promising results were obtained in that pro-
tection of between 57.5 and 31.1% was observed
in field trials when soap was applied to the animals
24 and 48 hours earlier. Preliminary studies evalu-
ating irritation and toxicity were favorable and
showed that this new prophylactic weapon could
contribute to the control of schistosomiasis.
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