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Os extratos fluidos obtidos de Clssus sicyoides L.,
conhecido popularmente como “anil-trepador”, “cipc-
pucd” e “insulina”, foram caracterizados
farmacoldgica e toxicologicamente. Os resultados
preliminares apresentaram uma atividade
hipoglicemiante néo significativa e auséncia de ati-
vidade toxica.
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1. INTRODUCAO

A espécie vegetal Cissus sicyoides L. é conhecida popularmente
como “achite”, “caavurana-de-cunham”, “tinta-dos-gentios”, “uva-brava”®,
“anil-trepador™® 14, “cip4-pucd”®* % '3 ¢ insulina vegetal. E um arbusto
escandente® % gue pertence a famfilia Vitaceae. A espécie apresenta
gavinhas simpies, opostas as folhas e rafzes péndulas, possuindo folhas
simples ovadas-cordiformes e 40-60 flores pdlidas ou amarelo-
esverdeadas®™ em cimeiras corimbiformest®?, bracteas e bractéolas tri-
angulares®. O fruto é uma baga preta, globosa, contendo uma semen-
te!*,
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Do fruto foram iscladas trés antocianinas, determinadas como sen-
do delfinidina-3-rutinésido, cianidina-3-ramnosil-arabinose e delfinidina-
3-ramndsido!". Nos extratos aquoso e metandlico encontram-se
aminodcides, protefnas, alcaldides e flavondides'?. No extrato aquoso
néo foi verificada a presenga de saponinas®®. No extrato etéreo verificou-
se a presenca de taninos, mas ndo foram detectados flavondides e
alcaldides®®. Sais de magnésio, manganés, silicio, célcio, fésforo e po-
tassio também foram identificados®",

As folhas sdo empregadas externamente contra reumatisme e na
cura de abscessos®® ' . No México a planta é conhecida como “sanalotodo”
e "desinflamatoria”, e suas folhas, sob forma de cataplasma, sdo usadas
no tratamento de inflamag&o muscular®?. Os extratos obtidos de folha,
caule e vegetal inteiro apresentaram acgdo significativa como

- anticonvulsivante®® 9, Na medicina popular a planta é utilizada para esta

finalidade®* '?, sendo muito conhecida em Belém, onde tem também um
largo emprego como antiparalisante, antiepiléptico e no tratamento de
derrame cerebral®. O cha das folhas ainda é empregado como sudorifero,
hipotensor, ativador da circulagao sanguinea®™® g, atualmente, em diabe-
tes.

2. MATERIAL E METODOS
A - Material de estudo

O material de estudo € constituido de extratos fluidos, obtidos de
folha e caule de Cissus sicyocides L., preparados conforme as
especificagbes da Farmacopéia Brasileira I, segundo os processos A e
C®"_Afolha e caule de Cissus sicyoides L., foram devidamente coletados
no horte de plantas medicinais da Escola de Farmdcia e Odontologia de
Alfenas, Minas Gerais. Foi preparada uma exsicata que, depois da identi-
ficagéo da espécie, foi colocada no herbario do Instituto de Boténica do
Estado de Sédo Paulo, onde recebeu a numeragéo SP; 251:212.

Para o estudo da atividade t6xica os extratos foram desidratados e
posteriormente ressuspensos em NaCl 0,9% (EHD-A) e solugao aguosa
de tween a 12% (EHD-C). Para o estudo da atividade hipoglicemiante os
extratos foram liofilizados e ressuspensos em dgua destilada.

B - Atividade hipoglicemiante

Para determinar a atividade hipoglicemiante, utilizaram-se ratos
wistar machos de peso compreendido entre 180g a 220g, os quais foram
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mantidos em jejum por 12 horas, previamente aos experimentos, forne-
cendo-lhes dgua “ad libitum”. A solug&o de glicose a 50% foi administrada
por via oral, em volume constante de 3mL para cada animal; 30 minutos
apés, foram administrados os extratos brutos de “insulina”, A e C,
liofilizados, ressuspensos em agua destilada, também por via oral, nas
doses de 1,0 e 2,0 g/Kg. As amostras de sangue foram coletadas median-
te secgdo das extremidades da cauda, anfes da administragéo da glicose
e aos 60, 120 e 180 minutos apds a administragéo dos extratos. A leitura
da glicemia foi feita pelo método enzimatice, colorimétrico, utilizando-se
tiras reagentes Dextrostix (Ames) e um Reflectance Colorimeter Eyrtone,
modelo 5551 da Ames®. Na avaliagdo estatistica, a significAncia das
diferengas entre os grupos de controle e os tratados com os extratos, foi
avaliada pela andlise de variancia “one-way” (p = 0,05)¢'%,

C - Verificacio da atividade téxica

Nos ensaios toxicoldgicos realizados utilizaram-se camundongos
machos, pesandc em média 30g, tratados com ragao balanceada PURINA-
LABINA, dgua “ad tibitum” e mantidos em ciclo claro-escuro de 12 h. Nos
experimentos em que o extrato era administrado por via oral, os animais
foram deixados em jejum por 8h para favorecer a absorgio do principio
ative.

408 ahimals do grupo controle foram tratados com NaCl 0,9% ou
solugéo aquosa de tween a 12% em volume idéntico ao do extrato, apli-
cado aos animais do grupo fratado desta maneira.

Na triagem hipocratica observamos, primeiramente, os efeitos pro-
duzidos por uma substancia descenhecida sobre: (a) estado consciente e
disposigao; (b} atividade e coordenagéo do sistema motor e tdnus muscu-
lar; (c) reflexos; (d} atividade do sistema nervoso autdénomo®®, O ensaio
foi realizado em grupos de 08 camundongos para cada nivel de dose.
Apbs 1/2, 1, 2, 4, 24 ¢ 48 horas da adminstrag&o por via oral, foram obser-
vados os efeitos descritos acima.

Também foi realizado o experimente com grupos de 08 camun-
dongos, para cada nivel de dose, submetidos & administrag&o, de dose
tnica do extrato, pela via p.o., tendo sido monitorados diariamente, para
cada um dos animais, os seguintes paraAmetros: peso corporal, peso de
excretas (fezes e urina), consumo de Agua e consumo de ragdo. Este
estudo representa uma estimativa preliminar das propriedades téxicas da
planta, acerca dos riscos & saude, fornecendo resultados de uma admi-
nistragdo de curta duragéo pela via escolhida® ", O periodo de observa-
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¢ao foi de 14 dias. Apos este tempo os camundongos foram sacrificados
e foram realizadas a analise macroscépica e pesagem dos seguintes or-
gaos: figade, bago, pancreas, rins e estémage. Os valores médios foram
obtidos a partir dos dados anotados individualmente.

A DL50 foi estimada pelo método de LITCHEFIELD & WILCOXON
49, Foram utilizados trés niveis de dose em progressdo geométrica, ad-
ministrados em dose Unica, pela via p.o., a grupos de 08 animais. A
letalidade foi observada até 72 horas apés a administrago dos extratos.

3. RESULTADOS
A - Verificagdo da atividade hipoglicemiante

As tabselas 1 e 2 denotam os resuitados preliminares de ensaio da
glicemia em ratos tratados com os extratos fluidos A e C.

Tabela 1

Efeito do extrato A de C. sicyoides L. na glicemia de ratos, tratados previ-
amente com solugéo de glicose. A solugéo de glicose (3 ml) foi adminis-
trada, p. 0., 30 minutos antes do extrate. Cada valor representa a média +
DP de 6 animais.

GLICEMIA (mg/100mL})
0 min. 60 min. 120 min. 180 min.
Conirole-salina 93,33 + 8,76 125,00 +£ 31,30 133,33+ 13,66 112,50 20,92

GRUPQ

Exirato A

1,0 g/kg 90,00 + 5,00 123,33 +17,56 136,67 +1528 115,00+ 21,78
2,0 g/kg 93,33+ 577 10500 +1500 123,33+£11,65 81,67+577
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Tabela 2

Efeito do extrato C de C. sicyoides L. na glicemia de ratos tratados previ-
amente com solugéo de glicose. A solugédc de glicose {3 ml) foi adminis-
trada, p. 0., 30 minutos antes do extrato. Cada valor representa a média +
DP da 6 animais.

GLICEMIA (mg/A100mL)
GRUPD

0 min, 60 min. 120 min. 180 min.

Controle-salina 85,00 + 2966 11588 + 3040 114,17 + 38,78 110,00 + 10,49

Extrato B
1,0 g/kg 70,00 + 10,00 9500+ 500 108,33 £12,58 103,33 £ 5,77
2,0 g/kg 100,00 £ 1000 73332021 110,00+17,32 93,33+ 2,89
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B - Verificacao da atividade tdxica

As tabelas 3, 4, 5, 6 e 7 demonstram os resultados preliminares
obtidos da andlise toxicoldgica dos extratos EMD-A e EHD-C de C.

sicyoides L.

Tabela 3

Efeitos observados em camundongos apés administragéo oral de EHD-A
e EHD-C, em doses unicas de 2,5; 5,0 e 10,0 g/kg, variagio imposta pelo
tempo 1/2, 1, 2, 4, 24 e 48 horas apds.

Efeitos sobre

EHD-A

EHD-C

"ESTADO

CONSCIENTE E
DISPOSIGAO

- Aumento da atividade geral
nas doses 2,5e 5,0 g/kg e
diminuigdo na dose 10,0 g/kg.

- Aumento de irritabilidade
nos primeiros 30 minutos
para todas as doses.

- Diminuigde da atividade geral
nas doses de 2,5 e 5,0 g/kg
apés 1 hora e permanecendo
até 2 horas.

SISTEMA MOTOR E
TONUS MUSCULAR

- Resposta ao toque, elevada
em todas as doses nos
primeiros 30 minutos.

Redugéo ao aperto da cauda.

- Aumento da resposta ao
toque nas doses de 5,0 e 10,0
o/kg até 1 hora.

- Diminuigdo ao aperto de
cauda nas doses de
2,5¢5,0 g/kg
perdurando até 2 horas.

REFLEX0S - Nao houve alteragdes - Diminuigdo do reflexo
significativas auricular nas doses
de 5,0 e 10,0 g/kg
- Diminuigdo do reflexo corneal
na dose de 10,0 g/kg
SNG - Ndo houve alteragGes - N&o houve alteragbes
significativas significativas
SNA - Ligeira diminuigdo da - Nao houve alteragbes
respiragao nas doses de significativas
5,0 e 10,0 g/kg até 1 hora
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Tabela 4

Niveis de mortalidade de camundongos submetidos & administra¢ao dos

extratos EHD-A e C.

TRATAMENTO DOSE g/kg e MORTES
25 8 00
EHD-A 50 8 00
10,0 8 0o
25 8 00
EHD-C 50 8 00
10,0 8 00
SOL. AQUOSA 5,0 mi/kg 8 00
TWEE 12%
SOL. AQUOSA 5,0 m/kg 8 00
NaCl 0,9%
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Tabela 5

Resultados quanto A evolugdo do peso corporal, excretas, consumo de
ragio e de dgua, durante 14 dias, apds administraggo do EMD-A e EHD-
C, p.o., nas doses 2,5, 5,0 @ 10,0 g’/kg, em comparagdo com o grupo

controle.

Pardmetrc avaliado

EHD-A

EHD-C

EVOLUGAQ DO

- Nao interferiu na

- Nio interferiu na

PESO CORPORAL evolugdo do peso corporal  evolugdo do peso corporal
EXCRETAS - Ligeira diminuigio de - Ligeira diminuigao de
excretas até 14: dia excretas até 14 dia nas
em todas as doses. doses de 5,0 e 10,0 g/kg.
- A dose de 2,5 g/kg
apresentou um grande
aumento de excretas no 12 dia
¢ diminuindo no 14 dia.
CONSUMO - Diminuicao do consumo - Ndo houve alteragao
DE RAGAQ de ragdo nos primeiros significativa
6 dias para todas as doses.
CONSUMO - Aumento do consumo - Aumento do consumo
DE AGUA de 4gua apenas no 3= dia de dgua apenas no 3 dia
para todas as doses para fodas as doses.
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Tabela 6

Efeito do tratamento de 14 dias com extrato de Cissus sicyoides L. EHD-
A em camundongos, sobre o peso de 6rgéos.Todos os pesos dos 6rgaos
estdo expressos em relagdo a 100g de peso corporal.

“DOSE (g/ka)

. ViA
ORGA  owmsTrRAgho 25 5.0 10,0 CONTROLE
ESTOMAGD PO 204:018  213:016  207:0,10 2,39+ 0,20
BAGO PO 063:008 108012  065:010  065+0,13
FIGADO PO 603+020 647024  681+016  577+050
RINS PO 095:009  087:004  108:005  0.73:010

Tabela 07

Efeito do tratamento de 14 dias com extrato de Cissus sicyoides L. EHD-
C em camundongos, sobre o peso de drgaos.Todos os pesos dos érgéos
estdo expressos em relagdo a 100g de peso corporal.

6Ralko VA DOSE (g/kg)
ADMINISTRAGAD 2,5 50 10,0 CONTROLE
ESTOMAGD PO 2105021  214£017  275:042 2,39 £ 0,20
BAGO PO 0,57 +0,11 070007 126020  0,65:0,13
FiGADD PO 546:031  536:022  609:244  577+050
RINS PO 086002 088004  093:003  073:0,10

4. DISCUSSAO

Os resultados obtidos da determinagdo da agéo hipoglicemiante
(tabelas 1 e 2), mostraram ligeira tendéncia & queda de glicemia, ap6s
administragéio dos extratos de Cissus sicyoides L., entretanto, entre os
animais tratados com extrato e os de controle ndo houve diferenca
significante. N&o houve diferenga significante também entre os extratos
AeC.
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No estudo do estado consciente e da disposig@o (tabela 3) obser-
vou-se aumentio da atividade geral, produzida pelo EHD-A, nas doses de
2,5 e 5,0 g/kg e diminuigdo desta atividade na dose de 10,0 g/kg, fato este
que poderia ser explicado pela dose muito elevada ocasionando mal es-
tar gastrico e possivelmente dor. O EHD-A promoveu irsitabilidade em
todas as doses ate 0,5 horas apés sua administragdo, em relagéo ao gru-
po controle. No caso do EHD-C, houve diminuigao da atividade geral nas .
doses ds 2,5 e 5,0 g/kg em relagéo ao controle apds 1 hora, permanecen-
do até 2 horas.

‘Na agéo sobre o sistema motor e ténus muscular (tabela 3) desta-
¢a-se neste a atuagao do EHD-A na resposta ao toque que se mostrou
elevada em todas as doses, 0,5 horas ap6s a administragéo em relagéo
ao grupe controle, efeito esse que poderia estar sendo causado pela

. irritabilidade e aumento da atividade dos animais. Houve reducéo da res-

posta ao aperto de cauda. Observou-se aumento da resposta ao toque
nas doses de 5,0 e 10,0 g/kg até 1 hora apés as administragbes do EHD-
C em relagdo ao grupo controle. Também foi notado diminuigéo da res-
posta ao aperto de cauda nas doses de 2,5 e 5,0 g/kg, perdurando até 2
horas apds.

No resultado da observagéo dos reflexos e do sistema nervoso cen-
tral (tabela 3) para o EHD-A, nota-se que n&o houve alterages significa-
tivas em relagéo ao grupo controle. Com relagae ao EHD-C, ocorreu uma
diminui¢do do reflexo auricular nas doses de 5,0 e 10,0 g/kg e do reflexo
corneal na dose de 10,0 g/kg.

Na atividade do sistema nervoso autdénomo (tabela 3) houve uma
ligeira diminuicéo da respiragdo dos animais nas doses de 5,0 e 10,0 g/kg
observada até 1 hora apds a administragéo do EHD-A. N&do houve altera-
¢bes significativas para o EHD-C.

Na determinagéo da DLg (tabela 4) ndo houve mortes dos animais
submetidos aos tratamentos; conclui-se que a DLgg é maior que 10,0 g/
kg. Baseado neste resultado, podem-se adminisirar os extratos com se-
guranga, desde que a dose usual néo ultrapasse 10,0 g/kg.

Na analise de evolugéo do peso corporal (tabela 5), pode-se obser-
var que o EHD-A e o EHD-C administrados por via oral, ndo interferiram
na evolugdo do peso corporal, em nenhuma das doses empregadas, com
relag&o ao grupo controle. Verificamos uma ligeira diminuigo de excretas
(tabela 5) até o 14° dia de admininstragéo do EHD-A, em todas as doses.
Esta diminuigao também foi observada para o EHD-C para as doses de
5,0 e 10,0 g/kg, enquanto que a dose de 2,5 g/gk apresentou aumento no
decimo segundo dia. Com relagdo ao consumo médio de ragéo (tabela 5),
houve diminuigéo nos primeiros 6 dias para 0 EHD-A e nenhuma altéra-
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¢éo para o EHD-C. Ocorreu um aumento de consumo de Agua (tabela 5)
apenas no terceiro dia para o EHD-A e EHD-C, em fodas as doses.

Na tabela 6 o peso dos rins foi significantemente maior ( p < 0,05)
somente na dose mais elevada (10,0 g/kg), podendo sugerir um processo
inflamatdrio devido a alguma leséo promovida pelo extraio EHD-A. A
Anélise macroscopica néo revelou nenhuma alteragéo significante. Con-
tudo, somente um ensaio mais prolongado com avaliagdo microscépica
pode confirmar esta hipétese.

Observando a tabela 7 verifica-se que ndo houve alteragéo
significante quanto ao peso des 6rgéos (figado, bago, rins e estdmago).
Esle dado revela que a planta utilizada no preparo do EHD-C ndo promo-
ve alteragdes lesivas macroscépicas nos 6rgdos vitais do organismo dos
camundongos.

5. CONCLUSOES

O uso dos extratos fluidos (extratos hidroalcodlicos) de C. sicyoides
L. em casos de diabetes, ndo se justifica pelos resultados obtidos. Sera
necessdrio dar prosseguimento ao estudo para aprofundamento dos re-
sultados e iniciar 0 estudo do cha (extrato aquoso), pois existem casos
narrados pessoalmente em que diabéticos estdo controlando a glicemia
com o chéd desta planta. A planta nfo apresentou atividade téxica nos
ensaios realizados, e, eventualmente, pode ser utilizada na medicina po-
pular.

6. ABSTRACTS

The fluid extracts obtained from Cissus sicyoides L., commonly
known as “anil-trepador”, “cip6-pucd" and “insulina”, were tested
pharmacologically and toxicologically. The extracts show some
hypoglycemic activity, but the results were not significant. No toxic activity
was observed.
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