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AVALIACAO DO EFEITO DO EXTRATO DE CASCA DE
CAJUEIRO-BRANCO (ANACARDIUM OCCIDENTALE L.) SOBRE
A INFECCAO POR LEISHMANIA (VIANNIA) BRASILIENSIS

Fldvio Franga, César A.C. Cuba, Eduardo A. Moreira, Obdilio Miguel,
Marcos Almeida, Maria de L. das Virgens e Philip D. Marsden

Este trabalho apresenta uma avaliagdo do efeito terapéutico do extrato hidroalcélico da
casca de Anacardium occidentale L sobre a Leishmania (Viannia) brasiliensis. No modelo in
vitro o extrato vegetal mostrou-se ativo contra promastigotas do parasita, contrastando com
0 modelo in vivo, onde ndo se observou qualquer atividade curativa.
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Em Trés Bragos (Cravolandia-BA) e Corte de
Pedra (Tancredo Neves-BA) a leishmaniose causada
por Leishmania (Viannia) brasiliensis (Lvb)!6 é
endémica. Nessa regido o cajueiro (Anacardium
occidentale L. ) tem sido a planta mais usada para
tratar leishmaniose cutinea3.

Trabalhos relatando testes utilizando extratos
brutos de vegetais contra leishmaniose sdo raros’
17, Aqui estuda-se o efeito do extrato bruto de
casca de A. occidentale L. sobre a Leishmania
(Viannia) brasilensis.

MATERIAL E METODOS

Amostras de cajueiro foram identificadas com
base em Mitchell & Mori!l e em material coletado
em Corte de Pedra, depositado no herbdrio da
Universidade Federal do Parand (UPCB).

As cascas de cajueiro foram coletadas em jan/
1990 de drvores cultivadas no final da floragio em
uma fazenda préxima de Corte de Pedra. As
amostras foram dessecadas em local sombreado e
arejado no povoado. Secas e em sacos de algodao,
as amostras foram transportadas para Curitiba-
PR, onde foram trituradas e processadas colocando-
se 0 material seco triturado em um baldo de vidro
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de 1000ml, com 900ml de etanol P.A. Merck 70%,
conectado a um refrigerante, aquecido até a fervura
e mantido por 1 hora. O conteiido foi filtrado em
algoddo. O material retido foi submetido mais duas
vezes ao processo. O filtrado foi concentrado em um
rota-evaporador e em estufa com circulag@o de ar a
50°C. O rendimento médio da extragio foi 28,9%.
O concentrado foi congelado e uma parte foi
liofilizada.

Para os testes in vitro, o extrato de casca de
cajueiro (ECC) foi autoclavado a 120°C e 1/atm por
45min. A solugdio do extrato a 20mg/ml nio
apresentou uma osmolaridade diferente da do solvente
puro, tendo um pH em torno de 3,7. O ajuste do pH
para 7,0 ¢ a autoclavagem ndo alteraram a
osmolaridade. A cromatografia em camada delgada
nao mostrou diferenca entre o extrato autoclavado e
o nédo autoclavado, que apresentou uma DL50 de
450mg/kg de peso em camundongos®.

. Paraaaplicagio tépica, o extrato foi dissolvido
em dgua destilada (2g de extrato/ml) e logo depois
misturado com um tipo de vaselina (aquaphor),
4g/g de extrato seco, com leve aquecimento.

. Acepade Lvb usada foi a AR-09 (MHOM/AR/
85/A-09). Possuindo elevado indice de visceralizagio
& de ulceragdo, tem sido usada em estudos
quimioterapéuticos!?.

~ Parao ensaio in vitro, uma solugio de ECC foi
preparada (300mg/ml), pH ajustado para 7,0 e
ésterilizada. Foi adicionado garamicina
(100ug/ml).

Preparou-se 20ml de meio Difco-agar sangue de
coelho modificado em 4 frascos estéreis. O meio
preparado nos frascos tinha 80% de Difco-agar,
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15% de sangue. No frasco 1 tinha 5% de ECC
estéril (15mg/ml). No frasco 2 continha 5% de ECC
estéril (7,5mg/ml). No frasco 3 tinha 5% de
glucantime (15mg/ml). No frasco 4 tinha 5% de
salina. O contetido de, cadayfrascofoi,distﬁbufdo em
10 tubos de cultura, 2ml por tubo: A

Em seguida, uma suspensao de Lvb AR-09 com
uma concentragio de 1.10% promastigotas/ml foi
preparada com salina, contendo garamicina
(100ug/ml), a partir de uma cultura estoque na fase
logaritmica da curva de crescimento. 40ml de
suspensio foram distribuidos nos tubos (1ml/tubo),
cultivadas em estufa a 23°C e quantificadas em
hemocitdmetro de Neubauer no 2°, 4°, 6% e 8°
dias de cultura.

No ensaio in vivo, 20 hamsters machos foram
separados em 2 grupos: o grupo A com 15 animais
e o grupo B com 5. O grupo A foi infectado com
1.10° promastigotas de Lvb AR-09 em fase
estaciondria da curva de crescimento, no dorso da
pata traseira esquerda. O grupo B néo foi infectado.
Acompanhou-se os animais para registrar o tempo
necessdrio para o surgimento clinico de lesdes e
ulceras.

Aspirados das lesdes foram cultivados com 4
semanas e com 14 semanas ap6s o indculo dos
parasitas. Na 16* semana apSs a infecgio os animais
foram sacrificados; esfregagados de figado e bago
foram preparados com metanol e Giemsa. Amostras
destes 6rgaos foram postos em formol 10% para
andlise histopatolégica.

A largura e o comprimento da lesdo foram
medidos diariamente durante o tratamento e
semanalmente entre os tratamentos com paquimetro
(precisdo 0,1mm), plotando-se a drea do retingulo
lesionado. A assepsia das lesGes foi realizada com
dlcool comercial.

Trés semanas apés o surgimento da lesdo clinica
os animais do grupo A foram divididos em 3
grupos: O grupo Al foi tratado com salina, o All
com ECC e o AIIl com glucantime. O grupo B
recebeu o mesmo tratamento do grupo All. Duas
séries de tratamento foram realizadas: a primeira foi
iniciada 5 semanas apds o indculo e a segunda 11
semanas depois da infecgao.

O grupo Al foi tratado com salina estéril, via
subcutinea por 10 dias com um intervalo de 2 dias;
o procedimento foi mantido na 2* série. O grupo
All, na 1* série, foitratado topicamente como ECC
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em aquaphor a 20%, aplicado na lesdao duas vezes
ao dia durante 10 dias com 2 dias de intervalo, os
animais foram deixados em uma caixa por 2 horas
ap6s cada aplicacdo; na 2* série os animais foram
tratados sistematicamente com ECC diluido em
salina estéril (0,3g/ml), via subcutinea por 10 dias
com 2 dias de intervalo (dose=300mg/kg/dia). O
grupo AIIl foi tratado com glucantime
(dose=300mg/kg/dia) via subcutanea por 10 dias,
com intervalo de 2 dias; o procedimento foi mantido
na 2 série.

A diferenca entre as médias dos pardmetros de
cada grupo foi analisada com o pacote estatistico
MICROSTAT, versiao de 1984 da Ecosoft. Os
experimentos foram realizados no Laboratério de
Parasitologia da Universidade de Brasilia.

RESULTADOS

A Figura 1 mostra a evolugdo do crescimento
dos promastigotas nos meios de cultura modificados,
onde se pode observar que nos meios contendo o
ECC o crescimento foi menor que nos contendo
glucantime e salina. Ndo houve diferenga
significativa entre as duas concentragGes de extrato
testadas.

No ensaio in vivo, 18 dias apés o inéculo,
surgiu o primeiro animal com indicios de uma
lesdo. Na 4a. semana, dos 15 animais inoculados,
9(60 % ) tinham lesdo clinica sem vilceras; nos animais
com lesdo, 6 tiveram culturas positivas; nos sem
lesao clinica, 5 mostraram culturas negativas. Na
5% semana 11(73,3 %) animais tinham lesGes, sendo
que 9(60%) apresentavam-nas ulceradas. Na 14*
semana apés o indculo, 4 animais do grupo Alll
possuiam as lesdes cicatrizadas e 1 teve cultura
positiva e outro morreu; dos 5 animais do grupo
All, 3 tinham lesGes clinicas e destes 2 apresentavam
lesdes ulceradas, 1 animal teve cultura negativa;
dos 5 animais do grupo Al 4 mostraram lesdes
clinicas, 3 com lesGes ulceradas e 1 teve cultura
negativa.

Nao houve diferenca entre o grupo Al e o All
O grupo AlIl mostrou uma significativa melhora no
decorrer do experimento, chegando a nio se observar
diferencaentre a pata sadia e ainfectada. A evolugdo
da drea da lesio demonstra a auséncia de efeito
curativo do extrato de cajueiro (Figura 2).

No grupo Al e no grupo All observou-se que o
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Curva de crescimento de promastigotas de Lvb AR-09 em meio Difco-agar sangue de coelho modificado: caju I - 80%
de Difco-agar, 15% de sangue de coelho ¢ 5% de extrato de cajueiro autoclavado (15mg/ml); caju Il - 5% de extrato
de cajueiro autoclavado (7,5mg/ml); glucantime - 5% de glucantime (15mg/ml); salina - 5% de salina.
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Evolugdo da drea da lesdo causada por Lvh AR-09 em hamsters submetidos a trés tratamentos diferentes: ECC - tratados
com extrato de cajueiro; SbV - tratados com glucantime; salina - tratados com solugdo de NaCl a 0,9%.

* Inicio da 1* bateria;
** Inicio da 2 bateria.
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bago estava altamente parasitado. Nos esfregagos
dos bagos do grupo Al observou-se uma média de
3,13 parasitas por campo. No grupo All observou-
se uma média de 2,46 parasitas por campo. No
grupo Alll foi observado uma média de 0,04
parasitas por campo.

A carga parasitdria no figado foi menor. No
grupo Al a carga parasitdria média ficou 0,95
parasitas por campo; no grupo All ela foi 0,24
parasitas por campo; no grupo Alll foi 0,03
parasitas por campo.

Os grupos Alll e B mostraram alteragGes
histopatoldgicas inespecificas, sem parasitas. Sendo
o mesmo observado em 1 animal do grupo Al e em
2 do grupo AII. Parasitas foram vistos no figado de
2 animais e no bago de 3 do grupo Al. Houve
observagao direta de parasitas no bago de 2 animais
do grupo AIl, mas ndo houve nos cortes hepdticos
deste grupo, tendo sinais de sua presenca em dois
animais.

Alteragdes histopatol6gicas significativas foram
observadas em trés animais do grupo Al e em trés
do grupo AIl. O figado e o bago destes animais
tinham aglomerados de células epiteliides com
plasmdcitos, linf6citos e neutréfilos em torno delas;
o tecido esplénico mostrou-se mais atingido que o
hepdtico, com confluéncia de aglomerados de células
epitelidides e com mais parasitas.

DISCUSSAO

Netto e cols!* j4 haviam citado o uso da casca
de Anacardium occidentale L. em leishmaniose
cutinea.

Os componentes do Sleo da castanha do caju,
dcido anacdrdico, cardol e anacardol t8m grande
uso medicinal. Hoehne® afirma existir um pouco de
cardol na casca, o que ndo foi observado
posteriormente®.

O glucantime mostrou-se menos efetivo do que
o ECC contra promastigotas, como em Fournet e
cols?. O glucantime pode mostrar-se efetivo em
doses muito menores que a utilizada'?. Mas, deuma
forma geral, o glucantime é mais efetivo contra
amastigotas!3,

O hamster (Mesocricetus auratus) é utilizado
por ser altamente suceptivel a vérias espécies de
Leishmania sp. sem ocorrer a cura espontineal’,
mas apresenta um parasitismo residual apds o
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tratamento com antimonial’ e € necessdria dose
elevada para seobter umefeito terapéutico!®. Existem
metodologias que recomendam o uso de
camundongos para o tratamento tépico!, mas esses
animais sio pouco suceptiveis ao Lvb8.

No ensaio in vivo ndo houve efeito terapéutico
do ECC sobre a leishmaniose causada por Lvb AR-
09. Os bagos dos animais tratados com ECC
apresentaram alteragdes histopatolégicas
semelhantes a observadas nos animais tratados com
salina; os cortes de bago dos animais infectados
tratados com glucantime tiveramuma histopatologia
semelhante & dos animais ndo infectados. O figado
dos animais infectados tratados com glucantime e
dos animais tratados com ECC apresentaram
histopatologia e carga parasitdria semelhantes, isto
ndo indica um efeito terapéutico do ECC, pois o
figado de hamsters apresenta uma carga parasitiria
baixa’.

SUMMARY

This paper presents an evaluation of the therapeutic
effect of an hydroalcoholic extract of A. occidentale L.
bark against Leishmania (Viannia) brasiliensis. The
extract showed high activity in the in vitro model against
the promastigotes of this species. However in the in vivo
model no curative activity was observed.

Key-words: Anacardium occidentale. Leishmania
(Viannia) brasiliensis.
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