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Resumo

Foram realizadostestes biol 6gicos com extrato
hidroalcodlico liofilizado das raizes de Pfaffia
glomerata. O teste de tempo de sono em camundongos
envolveu administracdo de 50 mg/kg de pentobarbital
sodico (viai.p.). O extrato foi administrado em vérias
doses agudamente e apds 10 e 30 dias de tratamento
oral. No teste antibacteriano, pequena quantidade do
extrato de P. glomerata foi misturado comoinéculo de
Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Bacillius
subtilise Pseudomonas aeruginosa diluidos 1:10 para
amicrodiluicéo em caldo. No teste de tempo de sono,
no model 0 agudo obteve-se efeitos depressoresparaas
doses de 500 e 1000 mg/kg; nos animais tratados
cronicamente, a0s 10 diasdetratamento obteve-seefeito
depressor com 50 mg/kg e ef eito estimulante com 500
mg/kg; aos 30 diasdetratamento outro efeito estimul ante
ocorreu comadosede 1 mg/kg. No teste antibacteriano
n&o se observou inibic¢ao de crescimento de nenhuma
das amostras das bactérias na maior concentracéo de
1000pg/ml do extrato. Conclui-se que o extrato das
raizesde P. glomerata ndo tem efeito antimicrobiano e
parece promover algumainterferénciasobre o sono de
animais de modo bifésico de acordo com as doses e
temposdetratamento.

Abstract

Was made biological tests with hidroal coolic
extract of Pfaffiaglomerataroots. In deeping timetest
inmice, the extract was administered in several doses
acutely and after 10 and 30 days of oral treatment. In
the antibacterial analysis, the effect of the extract was
evaluated on Staphyl ococcus aureus, Escherichiacoli,
Bacilliussubtilisand Pseudomonas aeruginosa. Inthe
sleeping time, in the acute model it was obtained

Rev. Bras. Farmacogn., v. 13 supl 2, p. 14-17, 2003.
ISSN: 0102-695X

depressive effects for the doses of 500 and 1000 mg/
kg; inthechronically treated animals, to the 10 days of
treatment it was obtained depressive effect with 50 mg/
kg and stimul ating effect with 500 mg/kg; to the 30 days
of treatment other stimulating effect happened with the
doseof 1 mg/kg. Intheantibacterid test growthinhibition
was not observed of none of the samplesof the bacteria
inthelargest concentration of 1000ug/ml of the extract.
Itisended that the extract of theroots of P. glomerata
doesn't have antimicrobia effect and it seemsto promote
interference on the deep of animalsin atwo-phaseway
inagreement with thedosesand times of treatment.

A espécie objeto deste trabalho € conhecida
comofé&fia, ginseng-do-Brasi|, paratudo, aconito ebatata-
do-mato, gpresentando distribuicéo geogréficaamplaem
todo o Brasil #, Quimicamente, € ricaem saponinas
triterpénicas, das quai s destaca-se a [3-ecdisonacomo
marcador principa °.

Estudosfarmacol 6gicos mostraram diminuicéo
no tempo de sono de camundongostratados agudamente
(perfil de acéo estimulante), bem como efeitos positivos
na aprendizagem e memoria de ratos idosos tratados
cronicamente’. Testeclinico complementar avaiado por
testes psicomeétricos confirmou efeitos positivos na
memoria dos voluntarios, os quaisrelataram também
efeitos subjetivos de aumento ou melhorano padréo de
sono ©. De-PARI S e colaboradores® também avaliaram
o perfil psicofarmacol 0gico dasraizesde P. glomerata
e seus resultados gpontaram, no model o de tempo de
sono barbitdrico em camundongostratadosagudamente,
efeitos depressores do sistema nervoso central. Esse
conjunto dedados conflitantesem relacéo ao perfil dessa
droga vegetal sobre o0 sono estimulou a presente
Investigacdo, com abuscadavariagdo dedosesetempos
detratamento.

Em relacéo a atividade antimicrobiana,
ALCANTARA e colaboradores?, empregando extrato
preparado com acetato deetila, avaliaram osefeitosdas
raizesde P. glomerata sobre varios microorgani smos,
obtendo-se positividade nainibic¢do de crescimento com
Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus e
Sreptococcusfecalis. Como nenhumaoutrainformacéo
sobretal atividade encontra-se disponivel paraextratos
hidroal codlicos, buscou-se estaverificagcdo como dado
adiciona sobreas propriedadesbiol 6gicas desse produto
(extrato hidroa codlico liofilizado).

Tempo desono: Ostestesdetempo de sono barbiturico
foram realizados nafase aguda, por viaintraperitoneal,
com varias doses do extrato da plantacomo formade
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verificar tal efeito etambém de modo afornecer dados
que orientassem o tratamento cronico. Os resultados
indicam queatasdosesdo liofilizado agudamente ndo
dteram alaténcia, masaumentam o tempo total de sono
verificado no modelo. Osdados obtidos naetapade 10
diasdetratamento mostram um efeito bifasico, coma
dose de 500 mg/kg (oral) diminuindo o tempo de sono
em relagdo ao controle, numa forte tendéncia a

significancia (p= 0,06) e a dose de 50 mg/kg (oral)
aumentando o tempo de sono porém atingindo
significancia apenas quando confrontado ao grupo
tratado com a dose de 500 mg/kg, mas ndo ao grupo
controle. Naetapade 30 diasdetratamento, adose de
500 mg/kg nd&o maispromovediminui¢do do tempototal
de sono, fato que passaaocorrer com adosede 1 mg/
kg (tabelal).

Tabela 1. Tempo de sono barbiturico de camundongostratados agudamenteviai.p. e cronicamenteviaora com
agua (controle) ou variasdosesdeliofilizado de P. glomerata

Etapas Grupos(mg/kg) N Laténcia(s) Tempo de sono ()
Testeagudo Controle 10 180 + 29 4109 + 2668
Pfaffia 1 10 203+ 44 4875 + 1526
Pfaffia 10 10 220+ 50 3556 + 1917
Pfaffia 100 10 193 + 37 5424 + 2355
Pfaffia 500 9 179 + 89 6969 + 2499 *
Pfaffia 1000 9 186 + 59 7078 + 2941 *
10dias Controle 10 171 + 32 6264 + 4322
Pfaffia 1 10 202 + 31 5329 + 2754
Pfaffia 50 10 232+ 134 7533 + 2370 **
Pfaffia 500 10 253 + 161 3549 + 1826 (p=0,06)
30dias Controle 15 164 + 98 7768 + 4380
Pfaffia 1 8 186 + 42 3488 + 1506 *
Pfaffia 50 20 163 + 66 7752 + 3732
Pfaffia500 19 160 + 60 7361 + 3602

ANOVA - *Edatisticamente diferente do controle;

** estatisticamente diferente do grupo Pfaffia 500 mg (10 dias)

Os resultados obtidos neste trabalho séo
distintose mesmo conflitantes, poisse encontrou efeito
depressor (aumento no tempo de sono) paraduas doses
do teste agudo e para uma dose ap06s 10 dias de
tratamento. Por outro lado, efeitos estimulantes
manifestos na diminuicdo do tempo de sono foram
verificadosnum grupo apés 10 diasdetratamento eem
outro grupo ap6s 30 diasdetratamento. Asdosescom
resultados positivos igualmente foram heterogéness,
variando desde 1000 mg/kg no teste agudo até 1 mg/kg
ap0s 30 diasde tratamento.

Essetipo de efeito - diminuicdo do tempo de
sono - é incomum, sendo mais facil encontrarem-se
efeitos do aumento desse tempo representando uma
atividade depressoracentrd inespecifica®. Assm, embora
os dados ndo sgjam conclusivos, pode-se apontar a
existéncia de alguma relacdo dos extratos de P.

glomerata com os sistemas centrai s control adores do
sono, levando-se ainterferéncia em tais sistemas de
modo hifasico, dependendo das doses empregadas e
do tempo de tratamento. De fato, sabe-se que muitas
drogas vegetai s apresentam efeitos modul atorios sobre
diversos sistemas fisiol6gicos, levando a resultados
opostosdeacordo com adose utilizadaou com diferentes
tipos de extratos empregados 1°*2, Novos testes séo
necessarios paraaprofundar essaavaliacéo emrelacéo
asraizesdeféfia

Atividadeantibacteriana: A concentragdo inibitoria
minimaé definidacomo amenor concentragdo deuma
substanciaque produz subculturas negativas ou somente
uma colbénia. As raizes de P. glomerata néao
goresentaram aatividade antibacterianaesperadamesmo
namaior concentracdo inibitoriaempregada, conforme
demonstrado natabela2.
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Tabela 2. Resultado daandise antibacterianado extrato
hidroal codlicoliofilizado dasraizesde P. glomerata

Bactéria Crescimentona  Crescimentona
concentracao concentracao

inibitoria inibitoria
maxima (>1.000 minima

Hg/ml) (7,8 pg/ml)
B. aubtilis Pogtivo Pogtivo
E. cali Pogitivo Pogtivo
P. aeruginosa Pogtivo Pogtivo
S. aureus Positivo Positivo

Em relagdo a essa atividade, ndo foi possivel
verificar a existéncia de tal efeito para extratos
hidroal codlicos das raizes de P. glomerata com a
metodol ogiaempregada. Como ALCANTARA etal .2
utilizaram extratos obtidos com acetato de etila, e no
caso presente foi utilizado extrato hidroalcodlico
liofilizado, provavelmente o perfil deativosobtidosem
cadacasofoi diferente, levando adiferentesresultados
em termos de atividade antibacteriana. Dessaforma,
pode-se afirmar que o produto em avaliacdo - extrato
hidroalcodlico liofilizado - ndo apresenta efeito
antimicrobiano dentro doslimitesdo model o utilizado.

Materiais e Méodos

Drogavegetal eextrato: O materia vegetal em estudo
foi coletado em Maringano ano de 2002 e osexemplares
foram submetidos aidentificacgo pelo especialistaem
Amaranthaceae, prof. Dr. JosafaSiqueira, daPUC-RJ;

exemplares dessa col etaforam depositados no acervo
do Herbarium Friburgense (FCAB) sob 0 nimero 5426.

As raizes foram lavadas, secas em estufa a 40 °C e
pulverizadas. Foram entdo extraidas com solvente
hidroalcodlico (Pat.req.) por turbdlise durante 30
minutos, filtradas, liofilizadas e armazenadasem frasco
opaco em freezer.

Tempo desonoinduzido pelo pentobar bital sodico:

O teste correspondeu a administracdo aos animais de
umadose de 50 mg/kg de pentobarbital sddico por via
intraperitonial, avaliando-se o tempo entreaperdaea
recuperacao do reflexo de endireitamento do animal

(tempo de sono). A perda desse reflexo representaa
incapacidade deanimal em voltar aposi¢do normal de
decubito ventral, quando colocado na posi¢éo dorsal

(decubito dorsal). O critério para a recuperacéo do
reflexo de endireitamento foi fixado quando o animal,
por trésvezes consecutivas, saiadaposi ¢éo dedecubito
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dorsal quelheeraimposta. Esseintervalo entreaperda
e a recuperacao do reflexo de endireitamento é
considerado como o tempo de sono induzido pelo
pentobarbital .

Em relagdo ao tratamento, na fase aguda, os
animaisreceberam, por viaintraperitoneal, guae doses
crescentesdo liofilizado; apds 60 minutos, receberam o
pentobarbital sédico. Na fase crbnica, foram
estabel ecidos quatro grupos de animais (cerca de 50
por grupo), sendo um deles o controle e os outros
tratados com as doses indicadas pelo teste agudo (1;
100 e 500 mg/kg). O tratamento foi por viaoral, com
canulasdeinox, diariamenteno periodo damanh&. Apds
10 e 30 dias de tratamento, cerca de 15 animais por
grupo foram separados e submetidos ao protocolo para
verificagao do tempo de sono.
Andliseantibacteriana: A atividade antibacterianafoi
realizadapel o L aboratorio de MicrobiologiaBasica, do
Departamento de Andlises Clinicas, numarelacéo de
colaboragéo. Foram utilizadas as seguintesamostrasde
bactérias: Escherichia coli ATCC 25922,
Pseudomonas aeruginosa ATCC 15442, Bacillus
subtilis ATCC 6623 e Saphylococcus aureus ATCC
25923. Asbactériasforam cultivadasem cado nutriente
(Laboratdrio Difco, Detroit, M) a37°C emantidasem
Agar nutrienteinclinado a4°C. O indeculofoi preparado
apartir de bactériasativadasem Caldo Mue ler-Hinton
(CMH) por 24 horas. Estefoi padronizado utilizando
como suspensao padréo a solucdo de sulfato de bario
com umaturvagao que correspondao tubo 0,5 daescala
de Mc Farland em CMH. Como drogas de referéncia
seréo utilizadosapenicilinaparaS aureusetetraciclina
paraE. coli.

Teste de susceptibilidade antimicrobiana: As
concentracdes inibitéria minima (MI1Cs) de todos os
extratos e dos antibioticos de referéncia foram
determinados pelatécnicadamicrodiluicéo em caldo
Mueller-Hinton Merck 8. Diluigdes seriadas do extrato
foram redlizadasem microplacas de 96 pogoscom caldo
Mueller-Hinton, obtendo-se concentragdesde 1.000 a
7,8 ug/ml . Em algumasfoi adicionado 5 pl deinéculo
contendo 50.000 células/100 . Asmicroplacasforam
incubadasa37°C eo MICsfoi registrado apds 24 hde
incubagdo. O MIC é definido como a menor
concentragcéo do composto que produz uma reducéo
de80% do crescimento visivel quando comparado com
ocontrole.

Andliseedtatistica: Aplicou-seandisedevarianciade
umaviaparaos dados dostestes de tempo de sono em
camundongos, com p<0,05.

Agradecimentos. CNPQ-PIBIC/ UEM



Revista Brasileira de Farmacognosia

2003

Bibliografia

'Akisue, G.; Akisue, M .K.; Oliveira, F.; Hiobara, Y.;
Nishimoto, N.; Unoue, S. & Hashimoto, G. Ginseng
do Brasil: novo triterpendide de Pfaffia glomerata
(Spreng) Pedersen. In: SmpdsiodePlantasMedicinais
doBrasil, 12°. Resumos. Curitiba, UFPR, 1992.

’Alcéantara, M.F.A.; Lima, V.; Andrade, L.H.C.;
Nascimento, M. Atividade antimicrobianade Pfaffia
glomerata (Spreng.) Pedersen. In: Simpodsio de
PantasMedicinaisdo Brasil, 13°. Resumos. Fortaleza,
UFC, 1994.

3Carlini, E.A. Screening farmacolégico de plantas
brasileiras. RevistaBrasileiradeBiologia, v.32, n.2,
p. 265-274, 1972.

4Carriconde, C. Aconito: Pfaffia glomerata (Spreng.)
Pedersen. Devoltaasraizes, v.9, n.46, p. 1-3, 1994.

*De-Paris, F; Neves, G.; Salgueiro, J.B.; Quevedo, J.;
|zquierdo, |.; Rates, S.M.K. Psychopharmacological
screening of Pfaffia glomerata Spreng.
(Amaranthaceae) in rodents. Journal of
Ethnopharmacology, v.74, p. 261-269, 2000.

®Marques, L.C. Avaliacdo da acdo adaptégena das
raizes de Pfaffia glomerata (Sprengel) Pedersen -
Amaranthaceae. S&o Paulo, Escola Paulista de
Medicina, 1998. Tese de doutorado em Psicobiologia

"Marques, L.C.; Galvéo, SM.P,; Oliveira, M.G.M ;
Carlini, E.A. Estudo farmacologico pré-clinico de
Pfaffia glomerata (Spreng.) Pedersen -
Amaranthaceae. In: SIMPOSIO DE PLANTAS
MEDICINAISDOBRASIL, 15°. Resumos. Aguas
deLinddia, Fapesp, 1998.

SNCCLS- Nationa Committeefor Clinical Laboratory
Standards. Methods for Determining Bactericidal
Activity of Antimicrobial Agents, Wayne, Pa.,1999.

°*Nishimoto, N. The constituents of brazilian ginsengs.
In: Simpdsio de Plantas Medicinais do Brasil, 12°.
Resumos. Curitiba, UFPR, 1992.

Petkov, V.D., Mosharrof, A.H. Effectsof standardized
ginseng extract on learning, memory and physical
capabilities. American Journal of Chinese Medicine,
v. 15, n. ¥, p. 19-29, 1987.

1Van Den Berg, M.E. Plantas medicinais na
Amazbnia: contribuicdo ao seu conhecimento
sistematico. Manaus, CNPQ, 1982.

2Qi-bing, M., Jing-yi, T., Bo C. Advances in the
pharmacological studies of radix Angelicasinensis
(Oliv.) Diels (Chinese danggui). Chinese Medical
Journal, v,104, n.9, p.776-781, 1991.

* Autor paracorrespondéncia

prof. Dr. LuisCarlosMarques
Universidade Estadua deMaringa
Departamento de Farmaciae Farmacologia
Av. Colombo 5790, bloco T22

87020-900 - Maringé- PR

tel/fax (44) 263-6245

email: Imarques@teracom.com.br

17





