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EFEITO DE MOMORDICA CHARANTIA L. EM 
CAMUNDONGOS INFECTADOS POR 

PLASMODIUM BERGHEI

Helene Mariko Ueno, Julio T. Doyatna, Carlos Roberto 
Padovani e Ednir Salata

A Organização Mundial de Saúde (OMS) citou a malãria como um dos principais 
problemas de saúde no Brasil e no terceiro mundo, onde 80% da população recorre à 
medicina tradicional (popular) para sanar vários problemas de assistência médica 
primária. No que se refere à malária, seu tratamento e controle têm sido dificultados 
devido às cepas resistentes às drogas comumente utilizadas. Isso torna urgente a busca 
de novas drogas antimaláncas. Sabe-se que a população utiliza-se de diferentes plantas 
para o tratamento e cura de vários males, inclusive a malãria. Neste trabalho nos 
propusemos reavaliar o efeito de Momordica charantia L. (Cucurbitaceae) sobre 
camundongos infectados por Plasmodium berghei. A planta foi testada sob a forma de 
extratos aquoso e etanólico, na dose de lOOOmg por kg cle peso coipóreo do 
camundongo, ministrado por via oral, por cinco dias consecutivos da infecção (2a ao 
6a). O efeito foi avaliado em função da parasitemia e da sobrevida dos animais. 
Embora a população indique e utilize essa planta na malãria humana, nos ensaios 
deste trabalho, nas condições do experimento, os extratos de M. charantia não 
apresentaram atividade satisfatória contra o P. berghei.

Palavras-chaves: Momordica. Plasmodium berghei. Antimalãrico.

Por muitos anos, o quinino foi a droga de 
escolha para o tratamento da malária27. Porém, 
na década de 30, este alcalóide encontrado na 
casca de Cinchona sp L. (Rubiaceae)8 26, foi 
sendo substituído por drogas sintéticas, como
8-aminoquinolinas (primaquina), 4 aminoquinolinas 
(cloroquina, amodiaquina) e inibidores da síntese 
do ácido fólico (pirimetamina, proguanil). Por 
volta dos anos 50, acreditava-se que a malária 
poderia ser erradicada em todo o mundo25 26, 
sendo que no Brasil chegou a ser controlada 
por volta da década de 50'7.

Entretanto, nos últimos anos, a endemicidade 
da malária tem aumentado acentuadamente33, 
devido às migrações populacionais incontroláveis19, 
à pequena vigilância epidem iológica, ao 
aparecimento de mosquitos resistentes aos 
inseticidas, à falta de recursos para o controle 
do vetor e ao surgimento de cepas resistentes
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de Plasmodium falciparum10 11 28 30 e do P. 
vivaxsi 31 aos quimioterápicos usuais. Além da 
questão da resistência do parasito às drogas, 
Carvalho e cols7 chamam a atenção às reações 
adversas, como a neutropenia e agranulocitose 
severas, decorrentes da quim ioprofilaxia 
antimalárica por amodiaquina e pirimetamina 
associada ao dapsone.

A busca de novos medicamentos pode ser 
feita através da síntese de novos compostos, 
modificação molecular de substâncias com 
atividade farmacológica descrita e a partir de 
produtos naturais, especialmente de espécies 
vegetais. Considerando-se compostos sintéticos, 
diversas drogas, contra cepas resistentes à 
cloroquina e multi-resistentes vêm sendo 
estudadas. A deferoxamina, um quelante de 
ferro, foi testada sem o sucesso desejado6. O 
uso de sulfa de meia vida curta associada ao 
proguanil foi indicado, já que as de meia vida 
longa podem trazer reações adversas sérias5. 
Também o uso de antibióticos inibidores da 
s ín te se  p ro té ic a , com o a e r itro m ic in a  e 
azitromicina, foi indicado1’. Novas drogas, 
como o fenantreno-metanol, halofantrine e 
hidroclorida estão sendo desenvolvidas com o 
intuito de controlar o fenômeno da resistência 
do Plasmodium l2.
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Do ponto de vista de compostos de origem 
natural, a artemisinina foi isolada a partir de 
Artem ísia a n n u a . A artem isinina e vários 
de seu s d eriv ad o s p o ssu em  ativ id ad e 
antimalárica, sendo a droga de escolha no 
tratamento da malária cerebral e em pacientes 
que não respondem ao quinino (cloroquina- 
resistente)'* 10 21 22. Janse e cols15, estudaram a 
atividade da artemisinina e seus derivados 
contra P. berghei in vivo e in vitro.

A lém  da A rtem isia  a n n u a ,  inú m eras 
espécies vegetais têm sido estudadas quanto 
suas atividades antimaláricas1 2 3 9 18 inclusive 
Momordica charantia cuja diminuição discreta 
de parasitemia foi relatada por Ornellas e cols2" 
e Neves e cols23. No entanto, um estudo com 
folhas e caules frescos, desta espécie, torna-se 
importante na reavaliação da diminuição da 
parasitemia em camundongos infectados por 
P. berghei.

MATERIAL E MÉTODOS
A atividade antimalárica de extratos de 

Momordica charantia foi avaliada pelo 
tratamento de camundongos infectados com 
Plasmodium berghei.

Após a identificação da planta pelo Dr. Luiz 
Roberto Hernandes Bicudo, do Departamento 
de Botânica do Instituto de Biociências da 
UNESP-Campus de Botucatu, folhas e caules 
f r e s c o s  fo ra m  c o le ta d o s  e le v a d o s  ao 
laboratório para o preparo de extratos aquoso 
e etanólico.

Extrato aquoso. Cerca de 200g da planta, já 
lavada, foram triturados em água e, após a 
remoção dos resíduos sólidos, o material foi 
centrifugado e o sobrenadante filtrado a vácuo. 
O extrato foi concentrado até 105mg/ml em 
estufa a 60°C. A determinação dessa concentração 
foi feita a partir do peso seco de alíquotas de
0,2ml em estufa a 80°C.

Extrato etanólico. Foi obtido do mesmo 
modo anterior, utilizando-se como solvente o 
etanol. A evaporação do solvente foi realizada 
em evaporador rotativo (rota-vapor), seguido 
de lio filiz a ç ã o . O produto lio filizad o  fo i 
dissolvido em água para se obter 105mg/ml de 
extrato.

In fe c ç ã o  e testes a n tim a lã ric o s  em, 
camundongos. Camundongos swiss de 55 dias 
de idade, pesando em m édia 34g, m achos, 
foram  in o cu la d o s com  1 x 106 hem ácias 
parasitadas por P. berghei, por via intraperitonial.

Os camundongos foram separados em grupos 
de 10 an im ais e m an tid o s em  c a ix a  de 
contenção, com água e ração ad libitum, foto 
período de 12 horas, no Laboratório de 
Experimentação Animal do Departamento de 
Parasitologia.

Grupo I. Avaliação da parasitemia - grupo 
controle: 10 camundongos infectados e 
“tratados” com solução fisiológica.

Grupo II. Avaliação da sobrevida - grupo 
controle: 10 camundongos infectados e 
“tratados” com solução fisiológica.

Gi~upo III. Avaliação da parasitemia - grupo 
tratado: 10 camundongos infectados e tratados 
com extrato aquoso da planta.

Gi~upo IV. Avaliação da sobrevida - grupo 
tratado: 10 camundongos infectados e tratados 
com extrato aquoso da planta.

Grupo V. Avaliação da toxicidade do 
extrato: 10 camundongos que receberam por 
via intraperitoneal apenas solução fisiológica e 
extrato aquoso da planta por via oral.

O tratamento foi ministrado por via oral, 
nos dias 2 , 3, 4, 5, e 6 após o inóculo 
infectante na dose de lOOOmg de extrato por 
kg de peso corpóreo do camundongo.

Grupos semelhantes foram constituídos 
para testar atividade antimalárica em extrato 
etanólico.

Parâm etros de avaliação de atividade 
antimalárica. Utilizamos dois parâmetros para 
avaliar possível atividade antimalárica nos 
extratos da planta:

Parasitemia dos a?iimais infectados. Foram 
feitos esfregaços de sangue, coletado da cauda 
dos animais dos grupos I e III, no 92 dia após 
o inóculo infectante que, após fixados em 
m etanol e corados por Giem sa, foram 
observados ao microscópio óptico, objetiva de 
imersão. Em cada um dos esfregaços foram 
feitas duas contagens do número de hemácias 
parasitadas por 1000 examinadas.

Avaliação da sobrevida dos camundongos. 
Diariamente, durante 30 dias, os animais dos 
grupos II, IV e V foram observados para 
registro da sobrevida.

RESULTADOS
Os valores individuais da contagem do 

núm ero de h em á cia s  p a ra s ita d a s /1 0 0 0  
examinadas, no 9S dia após o inóculo infectante, 
revelaram grande variabilidade.
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Expressamos na Tabela 1, as medianas e as 
semi-amplitudes de variação das parasitemias, 
bem como o tempo de sobre vida em dias, dos 
vários grupos de camundongos.

Tabela 1 - Mediana e semi-amplitude de variação da parasitemia 
e  do tempo de vida experimental de camundongos infectados por V. 
berghei (grupos I e  II), infectados e tratados com extrato de  M. 
charantia (grupos III e  IV) e somente tratados com extrato (grupo V).
Extrato Grupo Parasitemia Tempo de vida 

(em  dias)
I 47,50 ± 39,00 -

II - 15,50 ±7,50
Aquoso III 46,50 ± 67,25 -

IV - 16,00 ± 7,50
V - 30,00 ± 0,00

I 90,25 ± 66,00 -

II - 14,50 ± 6;00
Etanólico III 77.00 ± 82,50 -

TV - 23,00 ± 9,50
V - 15.00 ± 14,00

infectados e tratados, seja com extrato aquoso 
seja com etanólico, tiveram sobrevida igual aos 
grupos de camundongos infectados e “tratados” 
apenas com solução fisiológica. Por outro 
lado, os anim ais que receberam  som ente 
e x tra to , ta n to  a q u o so  q u an to  e ta n ó lic o  
(Grupos V), não manifestaram, no período de 
observação, reações adversas ou indicativas de 
in to x ica çã o  p e rce p tív e is , com o se pode 
observar pela sobrevida expressa na Tabela 2 
e no teste estatístico apresentado na Tabela 4.

Tabela 4 - Postos médios da sobrevida de camundongos infectados por 
P. berghei e tratados com salina ou com extrato aquoso ou etanólico de 
M. charantia: controle dos extratos (Grupo Vj e resultado do teste 
estatístico de Kniskal-Wallis.

Postos médios
Extrato do grupo Resultado do teste Conclusão

II IV V estatístico (p-valuej 
Aquoso 10.45 10.55 25,5 H -  19,35 (p<0,001) G II = G IV<GV 
Etanólico 13.45 17.05 16.0 H = 0,88 (p>0,05) G II = G IV = GV

Na Tabela 2, pode-se observar a sobrevida, 
por período de 5 dias dos camundongos dos 
diferentes grupos experimentais.

Como se pode observar na Tabela 3, não 
houve diferença significativa da parasitemia 
entre os grupos I e III, nem quando utilizamos 
extrato aquoso nem com o uso do etanólico.

Tabela 3  - Postos médios da parasitemia de camundongos 
infectados por  P;  berghei e tratados com salina ou com extrato 
aquoso ou etanólico de M. charantia. com respectivo resultado do 
teste estatístico de Mann-Whitney.

Postos médios Resultado do teste
Extrato do grupo estatístico (p-value) Conclusão

I III
Aquoso 10,4 10,6 U = 49 (p>0,05) G ï = G III
Etanólico 11,1 9,9 U = 44 (p>0,05) G I = G III

A análise estatística apresentada na Tabela 
4, revela que os grapos de camundongos
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O intuito do presente trabalho foi verificar 
o possível efeito terapêutico e não profilático 
dos extratos. Desta forma, os extratos foram 
ministrados aos animais, do 2° ao 62 dia de 
infecção, a fim de que pudéssemos avaliar 
possível efeito terapêutico sôbre a infecção já 
instalada, ou seja, sôbre hemácias infectadas e 
sô b re  m e ro z o ita s  p or e las lib e ra d o s , 
consequentes da esquizogonia eritrocítica.

A atividade antimalárica dos extratos de M. 
charantia  foi avaliada em função da 
parasitemia e da sobrevida dos animais 
inoculados com o P. berghei.

A ausência de atividade antimalárica por 
nós encontrada corrobora os resultados de 
outros pesquisadores3 9 18 25 2’, que se utilizaram 
de metodologia as mais variadas. Por outro 
lado, os resultados encontrados por Misra e 
cols20 que obtiveram 88% de inibição de 
parasitemia em Mastomys natalensis, tratados 
com extratos etanólicos de M. dióica, indicam 
atividade antimalárica em planta da família 
Cucurbitaceae.

A cre d ita n d o  a in d a  na e x is tê n c ia  de 
atividade antimalárica em M. charantia, que a 
leva a ser indicada pela população, no 
tratamento de infecções por plasmodios 
humanos, torna-se interessante avaliar tal 
atividade frente aos P. falciparum, P. vivax e P. 
malariae e para tanto preconizamos a 
metodologia descrita por Sala-Neto e cols29.

SUMMARY
According to the World Health Organization 

malaria is one of the major public health problems 
in Brazil and all over developing countries, where 
80% of the population use traditional medicine to 
solve their primary medical problems. Both 
treatment and control of this parasitosis have 
become difficult, because of parasite strains that are 
resistant to conventional drugs, such as 
chloroquine. That makes the search for new 
antimalarial drugs not only important but urgent. 
We aimed therefore at evaluating the effects of 
Momordica charantia L. (Cucurbitaceae) in mice 
infected with Plasmodium berghei. We used aquose 
and ethanotic extracts in a dose of lOOOmg/kg of 
body weight, orally, for five consecutive days (i.e. 
from day 2 to day 6 postinfection). We then followed 
up the parasitaemia during the course of infection. 
Although the population use this plant as an 
antimalarial, in our experimental conditions, M. 
charantia extracts have not shown such activity.

Key-words: Antimalarial activity. Momordica.
Plasmodium berghei.
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