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A espécie Scutia buxifolia Reissek pertence à família Rhamnaceae e é conhecida na 
medicina popular como coronilha. A infusão das cascas do caule da planta é utilizada 
popularmente como cardiotônica, hipotensora e diurética. O presente trabalho objetivou 
determinar a capacidade antimicrobiana, antiviral, antiúlcerogênica e a toxicidade de S. 
buxifolia frente a adultos de Apis mellifera, bem como, extrair e identificar os componentes 
do óleo essencial, caracterizar os extratos e frações utilizados e isolar constituintes químicos 
da espécie. As cascas do caule e as folhas de S. buxifolia foram coletadas em outubro de 
2007 no município de Dom Pedrito-RS. O material está depositado no herbário do 
Departamento de Biologia da UFSM catalogado sob o número de registro SMBD 10919. O 
material vegetal foi seco, moído e macerado utilizando como solvente etanol:água (70:30, 
v/v). Fez-se fracionamento do extrato bruto com solventes orgânicos de polaridades 
crescentes (diclorometano, acetato de etila e n-butanol). O extrato bruto de S. buxifolia (100, 
200 e 400 mg/Kg) reverteu os danos gástricos causados pelo etanol em estômago de ratos, 
de maneira dose-dependente. Além disso, a espécie não apresentou toxicidade frente a 
Apis mellifera após 15 dias de observação. Os principais componentes identificados no óleo 
essencial foram espatulenol, β-cubebene, germacreno D e carvacrol. Ácidos fenólicos (ácido 
gálico, ácido clorogênico e ácido cafeico) e flavonoides (rutina, quercetina, isoquercitrina, 
quercitrina e canferol) foram os principais compostos identificados e quantificados no extrato 
bruto e frações de S. buxifolia. Finalizando nosso estudo, sitosterol-3-O-β-D-glucosídeo, β-
sitosterol e ácido ursólico foram isolados da fração diclorometano das cascas do caule da 
espécie. Nossos resultados indicam que S. buxifolia apresenta um papel benéfico no 
tratamento e prevenção de algumas enfermidades, e os compostos químicos presentes na 
espécie contribuem para as propriedades encontradas. 
 
Palavras – chave: Scutia buxifolia; Rhamnaceae; antimicrobiana; antiviral; 
antiúlcera; CLAE. 
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Scutia buxifolia Reissek belongs to the Rhamnaceae family and is popularly known as 
coronilha. The stem bark infusion is popularly used as cardiotonic, antihypertensive and 
diuretic. This work aims to determine the antimicrobial and antiviral activities and antiulcer 
capacity and the toxicity of S. buxifolia against Apis mellifera adults, as well as identify and 
extract the essential oil components, characterize the utilized extracts and fractions and 
isolate chemicals constituints. Stem bark and leaves of S. buxifolia were collected in the city 
of October 2007 in Dom Pedrito-RS (coordinates 30º 59'09''S and 54º27'44''W). The material 
is deposited in the herbarium of the Department of Biology UFSM cataloged under the 
registration number SMBD 10919. The dried plant material was ground and macerated using 
ethanol: water (70:30, v/v) as solvent. The crude extract was fractionated with solvents of 
increasing polarity (dichloromethane, ethyl acetate, n-butanol). Ethyl acetate and n-butanol 
fractions showed the best antimicrobial and antiviral activities. The crude extract of S. 
buxifolia (100, 200 and 400 mg/kg) reversed the gastric damage caused by ethanol in the 
stomach of rats in a dose-dependent manner. Moreover, the species showed no toxicity 
against Apis mellifera after 15 days of observation. The main components identified in the 
essential oil were spathulenol, β-cubebene, germacrene D and carvacrol. Phenolic acids 
(gallic, chlorogenic and caffeic acids) and flavonoids (rutin, quercetin, isoquercitrin, quercitrin 
and kaempferol) were the main compounds identified and quantified in the crude extract and 
fractions of S. buxifolia. Finally, sitosterol-3-O-β-D-glucoside, β-sitosterol and ursolic acid 
were isolated from the dichloromethane fraction of the species. Our results indicated that S. 
buxifolia have a beneficial role in the treatment and prevention of certain diseases, and the 
chemical compounds present in the species contribute to the properties found. 
 
 
Key words: Scutia buxifolia; Rhamnaceae; antimicrobial; antiviral; antiulcer; HPLC. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

 

O uso das plantas para o tratamento, cura e prevenção de doenças é uma das 

práticas medicinais mais antigas da humanidade. As civilizações primitivas 

perceberam que ao lado das plantas que usavam como alimentos, existiam outras 

que ao serem experimentadas no combate às suas enfermidades, revelavam grande 

potencial curativo. Todas as informações sobre essas plantas medicinais foram 

sendo transmitidas pelas populações ao longo de várias gerações, para depois, 

serem registradas em monografias (CUNHA, SILVA, ROQUE, 2003; NEWMAN, 

CRAGG, SNADER, 2000).  

A fitoterapia se caracteriza pelo tratamento com o uso de plantas medicinais em 

suas diferentes formas farmacêuticas sem a utilização de princípios ativos isolados 

(ARAÚJO et al., 2007). Nas últimas décadas, o interesse pelas terapias naturais tem 

aumentado significativamente nos países industrializados e encontra-se em 

expansão o uso de plantas medicinais e de fitoterápicos. Apesar da medicina 

moderna estar bem desenvolvida na maior parte do mundo, a Organização Mundial 

da Saúde (OMS) considera que, aproximadamente 80% da população mundial 

depende principalmente da medicina tradicional para seus cuidados primários de 

saúde, bem como do uso de extratos de plantas ou de seus princípios ativos (BRAZ 

FILHO, 2010; FARNSWORTH et al., 1985; KAUR, 2005). 

A estratégia utilizada para o uso das plantas medicinais é a abordagem 

etnofarmacológica, que consiste em combinar informações adquiridas junto a 

comunidades locais, que fazem uso da flora medicinal, com estudos químico-

farmacológicos. Desse modo, é possível formular hipóteses quanto às atividades 

farmacológicas e os ativos responsáveis pelas ações terapêuticas relatadas pelos 

usuários, além disso, estudos também podem descrever possível toxidade das 

plantas (ELISABETSKY, SETZER, 1985; ELISABETSKY, 1987). As potencialidades 

de uso das plantas medicinais encontram-se longe de estarem esgotadas. O Brasil, 

por possuir a maior biodiversidade do planeta (15-20%), associada a uma rica 

diversidade étnica e cultural, além de conhecimentos valiosos sobre o manejo e uso 

de plantas na medicina popular, detém grande potencial para o desenvolvimento de 
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pesquisas com plantas medicinais (AGRA, FREITAS, BARBOSA-FILHO, 2007; 

BRASIL, 2006). 

As plantas medicinais são importantes para a pesquisa farmacológica e para o 

desenvolvimento de fármacos quando seus constituintes são usados diretamente 

como agentes terapêuticos (fitoterápicos) ou como matérias-primas isoladas 

(fitofármacos). A importância das substâncias naturais derivadas de plantas é 

reconhecida no desenvolvimento de modernos fármacos devido à sua função 

biológica e sua ampla diversidade molecular (CALIXTO, 1997; GUERRA, NODARI, 

2007; SIMÕES et al., 2004; SIMÕES et al., 2010). O avanço da química orgânica 

permitiu a obtenção de compostos puros e ainda possibilitou as modificações 

estruturais, visando produzir fármacos potencialmente mais ativos, seguros e com 

menos efeitos colaterais. Alguns exemplos de fármacos importantes obtidos de 

plantas são digoxina (Digitalis spp.), atropina (Atropa belladona), morfina e codeína 

(Papaver somniferum), reserpina (Rauvolfia serpentina), quinina e quinidina 

(Cinchona spp.), vincristrina e vinblastina (Catharanthus roseus) e paclitaxel (Taxus 

brevifolia) (BUSS, COX, WAIGH, 2003; GUERRA, NODARI, 2007; NEWMAN, 

CRAGG, SNADER, 2000; RATES, 2001).   

Aproximadamente 40% dos medicamentos atualmente disponíveis foram 

desenvolvidos direta ou indiretamente a partir de fontes naturais, assim subdivididos: 

25% de plantas, 12% de microorganismos e 3% de animais (CALIXTO et al., 2001). 

Dos 252 fármacos considerados essenciais pela OMS, 11% são originários de 

plantas e um número significativo destes são sintetizados a partir de precursores 

naturais (RATES, 2001). No Brasil, de 1999 para 2000, o crescimento do mercado 

de medicamentos fitoterápicos aumentou 15%, enquanto o crescimento do mercado 

de medicamentos sintéticos foi de apenas 3 a 4% (ABIFITO, 2001). 

Em 2006, o governo brasileiro aprovou a Política Nacional de Plantas 

Medicinais e Fitoterápicos, que incluem no Sistema Único de Saúde (SUS) o uso de 

plantas medicinais e de fitoterápicos, e que possui como objetivo geral, a garantia de 

acesso seguro e racional dessa terapia alternativa, promovendo o uso sustentável 

da biodiversidade e desenvolvimento da cadeia produtiva e da indústria nacional. 

Essa política reforça a importância de produtos naturais na saúde pública, 

estimulando novos estudos que garantam e promovam a segurança, a eficácia e a 

qualidade na utilização de plantas medicinais e fitoterápicos (BRASIL, 2006). 
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A OMS estima que no ano de 2020 a população mundial chegará a 7,5 bilhões 

de pessoas e que destas, 75% viverão em paises em desenvolvimento, os quais 

consomem hoje menos de 15% do mercado total de medicamentos. Essas 

observações indicam que, no futuro, esta população dependerá ainda mais das 

plantas medicinais. Visando diminuir o número de excluídos dos sistemas 

governamentais de saúde, a OMS recomenda aos órgãos responsáveis pela saúde 

pública de cada país, que realizem levantamentos regionais das plantas utilizadas 

na medicina popular tradicional estimulando o uso daquelas que tiverem 

comprovado sua eficácia e segurança terapêutica (LORENZI, MATOS, 2002). 

O estudo aqui apresentado tem como perspectiva contribuir para 

caracterização, isolamento de compostos ativos e avaliação de atividades biológicas 

de extratos obtidos a partir das cacas do caule e folhas Scutia buxifolia Reissek.  

Essa espécie, pertencente à família Rhamnaceae, é conhecida popularmente como 

coronilha e na medicina tradicional suas cascas são utilizadas sob forma de infusão 

devido a suas propriedades cardiotônica, hipotensora e diurética (WASICKY, 

WASICKY, JOACHIMOVITS, 1964). A espécie S. buxifolia, apesar de ser distribuída 

no Sul da América do Sul, ainda é uma planta pouco conhecida dos pontos de vista 

químico e farmacológico, tornando-se importante a realização de um estudo 

aprofundado sobre esta espécie e assim contribuir para o conhecimento da flora 

brasileira e também na busca por novos compostos bioativos de interesse.  
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2 OBJETIVOS 

 

 

 

2.1 Objetivo geral 

 

Investigar atividades biológicas, isolar compostos bioativos e caracterizar os 

extratos obtidos de Scutia buxifolia Reissek. 

 

 

2.2 Objetivos específicos 

 

 

- Caracterizar o extrato bruto (EB) e as frações diclorometano (DCM), acetato de 

etila (AcOEt) e n-butanol (BUT) das cascas do caule e folhas de S. buxifolia por 

Cromatografia Líquida de Alta Eficiência (CLAE); 

- Isolar e identificar os compostos ativos; 

- Extrair e caracterizar o óleo essencial das folhas de S. buxifolia; 

- Avaliar atividades biológicas: Atividade antimicrobiana, atividade antiviral (HSV-1), 

atividade antiulcerogênica e toxicidade frente à Apis mellifera. 
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3 REVISÃO DA LITERATURA 

 

 

3.1 Descrição da planta  

 

3.1.1 A família Rhamnaceae 

 

Rhamnaceae é uma família de plantas angiospérmicas que abrange plantas 

com os mais variados hábitos, desde erva até árvores, ocorrendo em florestas 

tropicais ou subtropicais de todo o mundo (LIMA, 2000). Esta família abrange 58 

gêneros com aproximadamente 900 espécies (HEYWOOD, 1993).  As folhas são 

simples, alternadas e normalmente estipuladas. As flores são actinomorficas, 

bissexual e pentâmeras. O androceu é formado por cinco estames e pétalas que 

revestem o receptáculo floral. O gineceu é composto por pistilo de usualmente 2-4 

carpelos e os frutos são drupas. No noroeste da Europa é descrita a ocorrência de 

dois gêneros com quatro espécies. Todos são arbustos dos quais dois são comuns 

nessa área, Frangula alnus e Rhamnus catharticus; R. alaternus e R. saxatilis 

ocorrem, geralmente, no sul e centro da Europa (ERDTMAN et al., 1961). 

As plantas da família Rhamnaceae apresentam uma variada classe de 

constituintes químicos, como alcaloides ciclopeptídicos (MOREL et al., 1998), 

flavonoides, antocianinas, taninos, esteroides e triterpenos (SHAH et al., 1985). Os 

alcaloides ciclopeptídicos são bastante difundidos na medicina popular no 

tratamento de várias moléstias, tais como, disenteria, hipertensão arterial (KLEIN, 

RAPOPORT, 1968) e vários tipos de infecções (SHAH et al., 1985).  

 

 

3.1.2 O gênero Scutia 

 

Scutia é um gênero de arbustos que apresenta algumas dificuldades para sua 

identificação. É um dos três gêneros da família Rhamnaceae em que cada fruto 

maduro tem dois ou três pedras uniovulado, as espécies pertencentes a este gênero 

são: Scutia buxifolia, Scutia myrtina, Scutia colombiana, Scutia spicata e Scutia 

arenicola (JOHNSTON, 1974). 
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3.1.3 A espécie Scutia buxifolia Reissek 

 

A espécie Scutia buxifolia (Figura 1), conhecida popularmente como coronilha, 

canela-de-espinho ou espinho-de-touro, é uma planta nativa da América do Sul, 

ocorrendo principalmente no Rio Grande do Sul, Argentina e Uruguai (BOLIGON et 

al., 2009; WASICKY et al., 1964). No Rio Grande do Sul, encontra-se em florestas 

com araucárias, florestas ribeirinhas na Serra do Sudeste e no Litoral Sul (SOBRAL 

et al., 2006). Ocorre também ocasionalmente na Depressão Central e é frequente 

em certas regiões elevadas da Serra do Sudeste.  

É uma pequena árvore ou arbusto de até seis metros de altura, sua copa é 

esférica generalizada e possui espinhos. Sua folhagem persistente varia de cor em 

função da sua exposição ao sol, a partes expostas ao sol apresentam cor verde 

claro e a sombra verde escuro, as folhas são opostas até alternas, inteiras ou com 

poucos dentes e lustrosas, variam de 2-4 cm de comprimento e 1-2 cm de largura. 

Inflorescências em fascículos axilares com flores pequenas e verdes, que podem ser 

vistas na primavera (floresce entre outubro e janeiro). O fruto tem de 3 a 5 mm de 

diâmetro, drupa globosa, e apresenta uma cor escura quando atinge a maturidade (a 

espécie frutifica no mês de março). Scutia buxifolia, pertencente à família 

Rhamnaceae, é usada popularmente como cardiotônica, hipotensora e diurética 

através da infusão em água da casca do caule e folhas (WASICKY et al., 1964). 

 

 

3.1.3.1 Compostos isolados de Scutia buxifolia  

 

Os primeiros relatos sobre a presença de alcaloides na espécie S. buxifolia 

ocorreram em 1964, quando Wasicky e colaboradores observaram a presença de 

alcaloides ciclopeptídicos nesta planta. Porém, um estudo mais aprofundado com 

esta espécie foi realizado em 1967 por um grupo da Universidade de Bonn 

(TSCHESCHE et al., 1970), que, trabalhando com a raiz da planta coletada em 

Santa Catarina, isolou um alcalóide peptídico, scutianina A (Figura 2). Além desse 

alcalóide detectaram a presença de outras bases, o que serviu de incentivo para 

novas tentativas de isolamento. Mais tarde, pesquisadores da Universidade de 
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Buenos Aires (SIERRA et al., 1974), determinaram todos os centros quirais da 

scutianina A. 

 

 

   

   
Figura 1 - Scutia buxifolia Reissek (Coronilha) – Aspectos da planta. 

Disponível em: <http://www.brazilian-plants.com/brsearch.cfm>. Acesso em 10/08/2012. 

 

 

Tschesche e colaboradores (1974) isolaram da raiz da mesma planta três 

alcaloides denominados como: scutianina C, scutianinas D e E. Morel e 

colaboradores, em 1979, isolaram do extrato metanólico da casca da raiz da espécie 



 

 

20

S. buxifolia os alcaloides scutianinas B, C, D e E, todos conhecidos, e dois 

alcaloides novos, scutianinas H e I (Figura 2). 
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Figura 2 – Estruturas químicas de alcaloides isolados de S. buxifolia: (1) scutianina 

A, (2) scutianina B, (3) scutianina C, (4) scutianina D, (5) scutianina E e (6) 

scutianina H. 
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Em 1977, Tschesche e colaboradores isolaram dois novos alcaloides da 

mesma planta: scutianina G e F. A casca do caule de S. buxifolia também contém 

substâncias que pertencem ao grupo dos alcaloides peptídicos. Menezes e 

colaboradores (1995) isolaram do extrato metabólico das cascas de S. buxifolia, 

coletada em Santana do Livramento em março de 1993, as scutianinas B, C, D, E, H 

e um novo alcalóide, a scutianina J. Em continuação ao estudo de Menezes e 

colaboradores (1995), foram isolados dois novos alcaloides ciclopeptídicos: 

scutianina K e L (MOREL et al., 1998). Em 2005, Morel e colaboradores isolaram um 

novo alcaloide, a scutianina M (Figura 3). 

 

H

HN

H

O

O

N

O

HO

N

O

Me2N

 
(7) 

H

HN

O

O

N

O

O

N

N

M e 2 N

O

 
(8) 

H

HN

H

O

O

N

O

HO

Me2N

N

OHO

 
(9) 

 

O

N

O

O H
N

O

M e 2 N

O

H

N H

H
R

S

S

S

 
(10) 

H

HN

H

O

M e 2N

N

O

O

N

O

 
(11) 

H

HN

H

O

M e 2 N

N

O

O

N

O

 
(12) 

Figura 3 - Estruturas químicas de alcaloides isolados de S. buxifolia: (7) scutianina I, 

(8) scutianina F, (9) scutianina J, (10) scutianina K, (11) scutianina L e (12) 

scutianina M. 
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A presença de flavonoides em S. buxifolia também já foi descrita. Quercetina, 

quercitrina, isoquercitrina e rutina foram isoladas e quantificadas na fração acetato 

de etila de S. buxifolia por Boligon e colaboradores (2009). Além dos flavonoides 

citados, foram isolados, identificados e quantificados alguns compostos 

triterpenóides (β-sitosterol, estigmasterol e lupeol) presentes na fração 

diclorometano da espécie (BOLIGON et al., 2010). 
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Figura 4 – Estruturas químicas de flavonoides e triterpenos isolados de S. buxifolia: 

(13) quercetina, (14) quercitrina, (15) isoquercitrina, (16) rutina, (17) lupeol, (18) β-

sitosterol e (19) estigmasterol. 
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3.1.3.2 Atividades descritas para S. buxifolia 

 

A atividade antimicrobiana de alguns alcaloides ciclopeptídicos isolados da 

casca da raiz de S. buxifolia foi relatada por Morel et al. (2005), utilizando o método 

de bioautografia. O composto com o maior espectro de atividade foi a scutianina E, 

sendo efetiva contra Staphylococcus aureus ATCC 6538; Staphylococcus 

epidermidis ATCC 12228; Micrococcus luteus ATCC 9341; Escherichia coli ATCC 

25792 e Klebsiella pneumoniae ATCC 10031. Scutianina D apresentou modesta 

atividade antibacteriana contra M. luteus; S. epidermidis e E. coli, enquanto a 

scutianina B só foi ativa contra a E. coli e a scutianina M não apresentou atividade 

frente às cepas testadas. Além disso, as frações (diclorometânica, acetato de etila e 

butanólica) das folhas, ramos e cascas do caule de Scutia buxifolia mostraram 

efeitos antimicrobianos frente a Saccharomyces cerevisiae (concentração inibitória 

mínima; CIM = 62,5 – 250 g/mL), Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus 

aureus (CIM = 125 – 500 g/mL) e Bacillus subtilis (CIM =  250 – 500 g/mL) 

(BOLIGON et al., 2012). 

Trevisan et al. (2009) investigaram o potencial analgésico das scutianinas B, C 

e D através do teste de retirada da cauda (tail-flick), as scutianinas foram 

administradas via intratecal em ratos. Scutianina B (10 nmol) induziu efeito 

antinociceptivo em 15 e 60 minutos após a sua administração, a scutianina C (10 

nmol) produziu hiperalgesia em 15 e 60 minutos após a sua administração e a 

scutianina D não apresentou alterações. 

Extratos e frações de S. buxifolia apresentaram eficaz inibição da produção de 

espécies reativas ao ácido tiobarbitúrico (TBARS), além disso, demostraram 

atividade captadora de radicais livres, a presença de compostos polifenólicos em 

concentrações elevadas na espécie contribuem para a capacidade antioxidante 

descrita. A presença de flavonoides indica que S. buxifolia possui compostos 

promissores para o tratamento de doenças resultantes do stress oxidativo. A 

avaliação fitoquímica de Scutia buxifolia revelou a presença de cumarinas, ácidos 

orgânicos, heterosídeos flavônicos, heterosídeos cianogênicos, fenóis e alcaloides 

(BOLIGON et al., 2009). 

Recentemente, efeitos citotóxicos de extratos das folhas, galhos e cascas do 

caule da planta foram avaliados pelo ensaio de Artemia salina. Todos os extratos 
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testados foram considerados tóxicos para este microcrustáceo (concentração letal 

50%, CL50 = 82,23 ± 0,34 – 50,00 ± 0,22 g/mL) (BOLIGON et al., 2012). Entretanto, 

Freitas et al. (2012) descreveram que o extrato aquoso liofilizado das cascas do 

caule de S. buxifolia não apresentou toxicidade aguda nas concentrações testadas 

(100, 200 e 400 mg/kg de peso corporal do animal). Os autores especulam que a 

dose letal de extrato aquoso liofilizado seja superior a 400 mg/kg, porque as doses 

testadas não causaram mortalidade em ratos.  

Além disso, o efeito hepatotóxico também foi investigado (animais foram 

tratados sub-cronicamente nas doses de 100, 200 e 400 mg/kg de peso corporal, 

com o extrato aquoso liofilizado das cascas do caule de S. buxifolia). Observou-se 

que o extrato aquoso de S. buxifolia não causou alterações nas defesas 

antioxidantes enzimáticas analisadas (catalase e superóxido dismutase), não elevou 

o conteúdo de malondialdeido no tecido hepático e não houve alterações na 

atividade das enzimas alanina aminotransferase (ALT) e aspartato aminotransferase 

(AST). Não foram observadas características negativas (inflamação, cirrose, 

necrose, congestão sinusoidal e ruptura das veias centrais) na análise 

histopatológica do fígado, desta forma, concluiu-se que S. buxifolia não causou 

hepatotoxicidade (FREITAS et al., 2013). 

Scutia buxifolia é usada na medicina tradicional como um agente anti-

hipertensivo, a fim de avaliar esta atividade, Da Silva et al. (2012) investigaram os 

efeitos vasculares provocados por S. buxifolia em aorta de ratos. Os resultados 

demonstraram que as frações da planta induziram o relaxamento em anéis isolados 

da aorta, sendo o relaxamento vascular completamente relacionado com a ativação 

do sistema NO/GMPc (óxido nítrico/guanosina monofosfato cíclico) e canais de K+.   

 

 

3.2 Atividades relacionadas ao potencial antioxidante 

 

3.2.1 Ação antimicrobiana e antiviral 

 

As plantas contêm uma ampla variedade de metabólitos secundários com 

capacidade antioxidante, ou seja, estrutura química favorável à captação e 

neutralização de radicais livres. Polifenóis, flavonoides, taninos, carotenoides, 

terpenoides, quinonas, cumarinas, antocianinas e vitaminas possuem propriedades 
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antioxidantes (CHOI et al., 2002; REEDY, ODHAV, BHOOLA, 2003). Estudos têm 

demonstrado que muitas destas substâncias antioxidantes também possuem 

atividade antimicrobiana, antiviral, antitumoral, anti-inflamatória e antiúlcera 

(BHOURI et al., 2010; HARBONE, WILLIANS, 2000; SHAHAT, 2002).  

Apesar da evolução das pesquisas farmacêuticas para a produção de novos 

antibióticos, a resistência microbiana a estes fármacos se tornou um problema de 

saúde pública. Em geral, bactérias, fungos e vírus têm a habilidade genética de 

adquirir e de transmitir resistência aos fármacos utilizados como agentes 

terapêuticos (COHEN, 1992; MEHRGANA et al., 2008). Assim, existe a necessidade 

de pesquisas que visem o descobrimento de novas substâncias com atividade 

antiviral e antimicrobiana. O sistema de medicina tradicional baseada em produtos 

naturais continua a desempenhar um papel importante no tratamento de muitas 

doenças, especialmente das doenças infecciosas (RAUHA et al., 2000). Conforme a 

estimativa da OMS, cerca de 80% da população mundial depende principalmente da 

medicina tradicional para sua saúde primária. O desenvolvimento de novos produtos 

obtidos a partir de plantas medicinais é vital para controlar as ameaças 

representadas pelos microrganismos patogênicos (JASSIM, NAJI, 2003). Devido a 

este fato, ultimamente muitos trabalhos têm sido realizados em busca de novas 

plantas com atividade antimicrobiana. Sabe-se que esta atividade tem sido atribuída 

a diferentes compostos bioativos, como flavonoides, fenóis, terpenos e taninos (COS 

et al., 2006; MAHLKE et al., 2009). Estas observações levam à busca de novos 

compostos antimicrobianos e antivirais derivados de plantas, que surgem como uma 

promissora alternativa terapêutica para várias doenças.  

A Loque Americana ou American foulbrood (AFB) é uma doença bacteriana 

produzida pelo bacilo Paenibacillus larvae um microrganismo móvel com flagelos, 

que possui a forma de um bastão. Uma característica fundamental de P. larvae é a 

formação de endósporos, extremamente resistentes ao calor, aos desinfetantes 

químicos, ao cloro, à radiação UV e água quente (GONZÁLEZ; MARIOLLI, 2010). A 

AFB é uma das doenças bacterianas mais graves que afetam abelhas (Apis 

mellifera), está distribuída em todo o mundo e causa uma diminuição na população 

de abelhas e na produção de mel (GENERSCH et al., 2010; GONZÁLEZ; MARIOLLI, 

2010). Apicultores têm dificuldade em tratar AFB porque o agente etiológico produz 

esporos ambientalmente estáveis, virulentos e resistentes (THOMPSON et al., 

2007), por isso, esta doença é considerada uma ameaça global para a apicultura 
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(GENERSCH, 2010). Alguns produtos naturais, tais como: a própolis, óleos 

essenciais e extratos de  Myrtus communis, Eucalyptus gunnii, Rosmarinus officinalis 

e Zingiber officinale foram previamente investigados e apresentaram efeito frente P. 

larvae, sendo uma alternativa natural para a prevenção e/ou controle da AFB 

(FLESAR et al., 2010; MIHAI et al., 2012; SANTOS et al., 2012). 

 

 

3.2.2 Ação antiulcerogênica 

 

As principais patologias do estômago são as úlceras gástricas e gastrites. A 

etiologia da úlcera gástrica é influenciada por fatores agressivos (secreção de ácido 

gástrico) e defensivos (integridade da mucosa gástrica) (LAINE, TAKEUCHI, 

TARNAWSKI, 2008; MOTA et al., 2011). A incidência de úlcera gástrica é 

aumentada devido ao estresse, tabagismo, Helicobacter pylori, ácidos, analgésicos, 

anti-inflamatórios não-esteroidais e etanol (VONKEMAN et al., 2007; INEU et al., 

2008). 

O excesso de espécies reativas de oxigênio (EROs), tais como radical hidroxila 

(OH•), ânion radical superóxido (O2
•), hidroperoxila (ROO•), peróxido de hidrogênio 

(H2O2) e oxigênio singleto (1O2) causa a oxidação de biomoléculas como o DNA, 

lipídios e proteínas levando eventualmente às doenças crônicas decorrentes do 

estresse oxidativo, como câncer, arterosclerose, doenças degenerativas, doenças 

cardiovasculares e pulmonares (CAI et al., 2004; SOUSA et al., 2007). Além disso, 

falhas nos mecanismos que controlam a produção exacerbada das EROs provocam 

danos à mucosa gástrica (HAHN et al., 1997; SMITH et al., 1996). Esses danos são 

facilmente produzidos pela formação de radicais livres endógenos e exógenos, os 

quais são extremamente reativos. O etanol aumenta os níveis do ânion superóxido, 

radical hidroxil e peroxidação lipídica no tecido estomacal (BAGCHI et al., 1998). Por 

isso, substâncias antioxidantes oferecem uma significativa proteção contra os efeitos 

do etanol na mucosa gástrica (SATHISH, VYAWAHARE, NATARAJAN, 2011). Os 

antioxidantes são capazes de interceptar os radicais livres gerados pelo 

metabolismo celular ou por fontes exógenas, impedindo o ataque sobre os lipídeos, 

os aminoácidos das proteínas, a dupla ligação dos ácidos graxos poliinsaturados e 

as bases do DNA, evitando a formação de lesões e perda da integridade celular 

(GILL et al., 2012). 
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A exposição crônica ao etanol está envolvida na manifestação de diversas 

patologias do estômago, tais como irritação e inflamação da mucosa gástrica, 

gastrite, úlcera gástrica e péptica. Embora o fígado seja a principal via de 

metabolização do álcool, este também pode ser oxidado pela enzima álcool 

desidrogenase e pelo citocromo P450, localizada no estômago (LAINE, TAKEUCHI, 

TARNAWSKI, 2008). Na literatura encontra-se uma gama de estudos sobre os 

efeitos benéficos dos antioxidantes de origem natural que são usados no tratamento 

do dano oxidativo em modelos de úlcera gástrica. Os compostos mais investigados 

são os flavonoides, ácidos fenólicos, taninos e esteroides (GILL et al., 2012; MOTA 

et al., 2011, SATHISH et al., 2011). 

 

 

3.3 Generalidades sobre óleos essenciais 

  

 Óleos essenciais são misturas de constituintes voláteis à temperatura 

ambiente, originados, na maioria das vezes, do metabolismo secundário, sendo 

produzidos e armazenados em estruturas secretoras próprias formadas nas folhas, 

flores, ramos, caules ou raízes de diversas espécies (KAMATOU et al., 2007). 

Apresentam-se na forma de líquidos oleosos voláteis, dotados de aroma forte 

geralmente agradável. São extraídos de plantas por processo específico, sendo o 

mais frequente a destilação por arraste com vapor d’água (CRAVEIRO et al., 1981; 

EDRIS, 2007). Praticamente todos os óleos essenciais constituem-se de misturas 

químicas complexas formadas por: hidrocarbonetos, álccois, cetonas, aldeídos, 

éteres, óxidos, ésteres, entre outros (EDRIS, 2007). Essas misturas heterogêneas 

podem conter dezenas de compostos, em diferentes concentrações. Cada óleo 

essencial é caracterizado por um ou mais componentes principais que podem atingir 

níveis elevados, em comparação com outros compostos presentes em quantidades 

vestigiais (ZOUARI, 2013).  

Segundo Paduch et al. (2007) os constituintes químicos dos óleos essenciais 

podem ser divididos em duas classes baseadas na origem de sua biossíntese: 

derivados de terpenos (fomados pela via acetato-ácido mevalônico) e compostos 

aromáticos (formados pela via do ácido fenilpropanóico). No entanto, para uma dada 

espécie, fatores naturais podem interferir na variabilidade da composição química e 
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na qualidade dos óleos essenciais. Estes fatores podem ser intrínsecos 

(relacionados com a planta) ou extrínseco (ambiente em que a planta se 

desenvolveu), o que faz com que ocorra vários quimiotipos dentro da mesma 

espécies (ZOUARI, 2013). 

Estudos têm demonstrado várias propriedades farmacológias benéficas 

atribuídas aos óleos essenciais, como: propriedade antisséptica (frente a bactérias e 

fungos diversos), antiviral, antioxidante, anti-inflamatória, expectorante, diurética, 

sedativa, anestesica local, entre outras (EDRIS, 2007; PASSOS et al, 2007; 

SHIMIZU, 1990;). 
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APRESENTAÇÃO 

 

 

Os resultados desta tese estão apresentados na forma de publicações 

científicas, as quais constituem os capítulos 1 ao 6, sendo formatada de acordo com 

os periódicos onde os artigos foram publicados.  

Além disso, esta tese contempla um item de considerações finais, no qual os 

resultados são interpretados em conjunto, das conclusões e das referências 

bibliográficas, as quais são relativas às seções introdução, revisão da literatura e 

considerações finais. 

Na seção dos anexos são apresentados os espectros de ressonância 

magnética nuclear dos compostos isolados. 
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Figure 3 
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Figure 4 
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Figure 5 
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5  CONSIDERAÇÕES FINAIS  

 

A utilização de plantas com fins medicinais, para tratamento, cura e prevenção 

de doenças, é uma das mais antigas formas de prática medicinal da humanidade. 

No início da década de 1990, a Organização Mundial de Saúde (OMS) divulgou que 

65-80% da população dos países em desenvolvimento dependiam das plantas 

medicinais como única forma de acesso aos cuidados básicos de saúde (AKERELE, 

1993). Apesar da grande evolução da medicina a partir da segunda metade do 

século XX, ainda existem obstáculos básicos na sua utilização pelas populações 

carentes, que vão desde o acesso aos centros de atendimento hospitalares, à 

obtenção de exames e medicamentos. Estes motivos, associados com a fácil 

obtenção e a grande tradição do uso de plantas medicinais, contribuem para sua 

utilização pelas populações dos países em desenvolvimento (VEIGA JUNIOR et al., 

2005) 

No Brasil, as plantas da flora nativa são consumidas com pouca ou nenhuma 

comprovação de suas propriedades farmacológicas, as quais são propagadas por 

usuários ou comerciantes. No entanto, o uso popular não é suficiente para validar a 

utilização das plantas medicinais como medicamentos eficazes e seguros. Nesse 

sentido, essas espécies vegetais não se diferenciam de qualquer outro xenobiótico 

sintético, e a preconização ou a autorização oficial do seu uso medicamentoso deve 

ser fundamentada em evidências experimentais comprobatórias (BRASIL, 1995; 

SIMÕES et al., 2010). 

O conhecimento do uso popular das plantas medicinais contribui de forma 

relevante para a divulgação das virtudes terapêuticas destes vegetais. A cultura das 

práticas alternativas faz despertar o interesse de pesquisadores que buscam novas 

biomoléculas (NODARI, 2007). As plantas medicinais constituem uma fonte 

importante de pesquisa para a descoberta de novos agentes terapêuticos, uma vez 

que são produtoras de uma grande quantidade de metabólitos secundários com 

estruturas químicas diversificadas. Estes metabólitos estão sendo cada vez mais 

conhecidos através do isolamento, elucidação estrutural, testes farmacológicos e 

ensaios de toxicidade, fatos que tem impulsionado as indústrias farmacêuticas na 

busca por novos fármacos (RATES, 2001; SIMÕES et al., 2004).  
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Scutia buxifolia Reissek (Rhamnaceae) é uma espécie pertencente à flora 

gaúcha, sendo popularmente utilizada devido a suas propriedades diuréticas, 

hipotensoras e cardiotônicas (WASICKY, WASICKY, 1964). Alguns estudos 

anteriores descrevem que S. buxifolia contém três classes principais de compostos 

biologicamente ativos, ou seja, flavonoides (quercetina, quercitrina, isoquercitrina e 

rutina), alcaloides (scutianinas A-M) e triterpenos (β-sitosterol, estigmasterol e 

lupeol) (BOLIGON et al., 2009, 2010; MALDANER et al., 2011; MOREL et al., 1979, 

1998). Entre as atividades observadas para a espécie, alcaloides isolados a partir S. 

buxifolia apresentam atividade antimicrobiana (MOREL et al., 2005). Além disso, os 

mesmos compostos demostraram efeitos antinociceptivos e analgésicos (TREVISAN 

et al., 2009).  

Extratos e frações de S. buxifolia apresentaram excelentes propriedades 

antioxidantes (BOLIGON et al., 2009). Pesquisas têm demostrado que a presença 

de compostos com atividade antioxidante em espécies vegetais está diretamente 

relacionada a várias atividades biológicas, como, atividade antimicrobiana, antiviral, 

antitumoral, anti-inflamatória e antiúlcera (BHOURI et al., 2010; HARBONE, 

WILLIANS, 2000; SHAHAT, 2002).  

 Propriedades antimicrobianas do extrato bruto (EB) e das frações 

diclorometano (DCM), acetato de etila (AcOEt) e n-butanol (BUT) das cascas do 

caule e folhas de S. buxifolia foram invetigadas. Em relação a casca do caule, a 

fração BUT apresentou forte atividade antimicrobiana frente a Klebsiella pneumoniae 

e Enterococcus faecalis (Concentração Inibitória Mínima - CIM = 62,5 g/mL). 

Considerando-se as folhas, as frações mais ativas foram AcOEt e BUT, sendo 

eficazes contra Micrococcus sp., Klebsiella pneumoniae e Enterococcus faecalis 

(CIM = 62,5 g/mL). As frações AcOEt e BUT contém os compostos mais polares, 

tais como, ácidos fenólicos, flavonoides e taninos, a presença destes compostos 

pode justificar a boa atividade encontrada para estas frações, uma vez que podem 

atuar como agentes antibacterianos, por meio de, pelo menos, três mecanismos: 

inibição da síntese de ácido nucleico, rompimento de membranas bacterianas e 

inibição do metabolismo energético (COWAN, 1999; OLIVEIRA et al., 2007). Além 

disso, as frações AcOEt e BUT também mostraram boas atividades frente aos 

fungos Candida tropicalis, Candida parapsilosis, Candida dubliniensis, Candida 

neoformans, Malassezia pachydermatis, Aspergillus flavus, Aspergillus fumigatus e 
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Fusarium solani (MIC = 125 a 1000 g/mL). Compostos fenólicos, especialmente 

flavonoides, possuem a capacidade de inibir a germinação dos esporos e têm, por 

conseguinte, atividade antifúngica (HARBORNE, WILLIAMS, 2000). A presença de 

quatro flavonoides (quercetina, quercitrina, isoquercitrina e rutina), isolados por 

Boligon e colaboradores (2009) da espécie S. buxifolia, pode estar diretamente 

relacionada a atividade antifúngica encontrada. 

 Vírus Herpes Simplex tipo 1 (HSV-1), membro da família Herpesviridae, é um 

vírus de DNA envelopado, de cadeia dupla que causa lesões vesiculares orais e 

genitais, conjuntivite e encefalite (KHAN et al., 2005; PELLET, ROIZMAN, 2007). O 

Aciclovir e outros análogos de nucleosídeos são fármacos comumente usados para 

o tratamento de infecções causadas pelo HSV, entretanto, o aparecimento de 

estirpes de vírus resistentes a esses fármacos tem aumentado principalmente entre 

os indivíduos imunocomprometidos (GILBERT et al., 2002; KHAN et al., 2005). 

Portanto, o desenvolvimento de novos agentes anti-HSV que complementem a 

terapia com farmacos atualmente disponíveis ainda são necessários. Neste sentido, 

um ensaio antiviral (citotoxicidade e atividade antiviral) frente Herpes Vírus Simples 

Tipo 1 (HSV-1) também foi realizado utilizando o EB, DCM, AcEOt, BUT das cascas 

do caule e folhas de S. buxifolia. As frações BUT e AcOEt das cascas do caule a e 

fração AcOEt das folhas apresentam os melhores potenciais de atividade antiviral 

(Índice de Seletividade – SI = 25.78, 15.97 e 14.13, respectivamente). O índice de 

seletividade (IS), parâmetro importante para avaliar a atividade antiviral, é calculado 

a partir da CC50/CI50, onde, a concentração citotóxica 50% (CC50) é definida como a 

concentração da amostra, que reduz a viabilidade celular em 50% quando 

comparados aos controles não tratados. A concentração inibitória 50% (CI50) é 

definida como a concentração que inibe 50% da replicação viral quando comparados 

aos controles de vírus (FREITAS et al., 2009). 

 Devido a promissora atividade encontrada, a fração BUT das cascas do caule e 

a fração AcOEt das folhas de S. buxifolia foram submetidas ao fracionamento 

cromatográfico, resultando em quatro subfrações das cascas do caule (BUT I-IV) e 

quatro subfrações das folhas (AcOEt I-IV) as quais também foram testadas frente ao 

HVS-1. As subfrações AcOEt II (CI50 = 6,50 ± 1,94 g/mL; IS = 12,59), AcOEt III (CI50 

= 11,27 ± 2,97 g/mL; IS = 10,06) e BUT II (CI50 = 1,12 ± 0,91 g/mL; IS = 12,34) 

foram as mais ativas. Estas subfrações possuem flavonoides (quercetina, 
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quercitrina, isoquercitrina e rutina) e ácidos fenólicos (ácido gálico, ácido cafeico e 

ácido clorogênico) em sua composição. A presença destes compostos na espécie S. 

buxifolia foi descrita anteriormente (BOLIGON et al., 2009; FREITAS et al., 2012, 

2013).  

 Atividade anti-HSV-1 de compostos fenólicos tais como, ácido cafeico, ácido 

clorogênico e flavonoides é bem descrita na literatura (CHIANG et al., 2002, 2003;  

LUCKEMEYER et al., 2012; SUÁREZ et al., 2010). As ações destes polifenóis são 

parcialmente atribuídas a sua capacidade de formar complexo com proteínas 

(HASLAM, 1996). Tal conceito foi confirmado por Gescher et al. (2011) através da  

formação de complexo do extrato aquoso de Rhododendron ferrugineum com a 

proteína gD do envelope do HSV. Outros estudos demostram que os polifenóis se 

ligam ao vírus ou ao receptor da célula evitando a penetração viral (VANDEN 

BERGHE et al., 1986). Além disso, Uozaki e colaboradores (2007) descreveram que 

o ácido gálico apresentou eficaz atividade contra o HSV-1. Este composto inibiu a 

multiplicação do vírus em estágios iniciais de replicação e/ou inativou diretamente do 

vírus.  

 Estudos descrevem um bom potencial anti-HSV para a quercetina (CHIANG et 

al., 2003; GRAVINA et al., 2011; SUÁREZ et al., 2010). Quercetina apresentou ação 

viricida contra HSV-1 e outras espécies de vírus da família Herpesviridae (GRAVINA 

et al. 2011). Porém, em nossas condições, a quercetina não apresentou qualquer 

atividade frente a HSV-1, enquanto rutina foi capaz de inibir o vírus 

moderadamente (CI50 = 130,87 ± 8,32 g/mL; IS = 6.74). Os resultados sobre a 

atividade anti-herpética da rutina variam em diferentes estudos. Chiang e 

colaboradores (2003) descrevem que a rutina não apresentou atividade contra HSV-

1. No entanto, a presença de rutina e a sua ação sinérgica com outros componentes, 

tais como ácido cafeico e ácido clorogênico, foram responsáveis pela ação anti-

HSV-1 e 2 dos extratos das folhas de Ilex paraguariensis (LUCKEMEYER et al., 

2012). 

 Vários pesquisadores têm utilizado micobactérias não-patogênicas, de fácil e 

rápido crescimento para investigar a atividade antimicobacteriana de extratos e 

compostos derivados de plantas (BROWN et al., 2007; KUETE et al., 2008). Em um 

estudo realizado por McGaw e colaboradores (2008), concluiu-se que 

Mycobacterium smegmatis foi melhor indicador da atividade contra o patógeno 

Mycobacterium tuberculose. No entanto, mais pesquisas são necessárias para 
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validar o uso de espécies não-patogênicas, como M. smegmatis, como modelo para 

detectar a atividade de extratos de plantas contra a M. tuberculosis. A atividade 

antimicobacteriana do EB, frações e subfrações das folhas de S. buxifolia frente M. 

smegmatis, M. tuberculosis e M. avium foi investigada pela primeira vez. Em relação 

as frações, somente DCM e AcOEt mostraram atividade frente a M. smegmatis (CIM 

= 312,50 g/mL). A ação antimicobacteriana descrita para a fração DCM, 

provavelmente está relacionada com a presença de triterpenos e esteroides 

(BOLIGON et al., 2010), os quais possuem propriedade antimicobacteriana 

(CANTRELL et al., 2001), enquanto que a atividade da fração AcOEt pode ser 

atribuída a presença dos flavonoides (BOLIGON et al., 2009). 

 Considerando as subfrações (I-VII) das folhas de S. buxifolia, a menor CIM 

frente a  M. smegmatis foi observada para a subfração III (78,12 g/mL). Esta 

subfração juntamente com a subfração VI apresentaram a melhor atividade contra 

M. tuberculosis e M. avium (MIC = 156,25 g/mL e 312,50 g/mL, respectivamente). 

Tosun e colaboradores (2004) consideram inativos os extratos de plantas que não 

impedem o crescimento de micobactérias a uma concentração superior a 200,00 

g/mL. Neste sentido, consideramos como resultados promissores as MICs de 78,12 

e 156,25 g/mL encontradas para as subfrações III e VI. Estas subfrações são 

compostas principalmente por flavonoides (quercetina e quercitrina) e ácidos 

fenólicos (ácido gálico e ácido cafeico). A interação entre estes compostos, 

provavelmente, seja responsável pela importante atividade encontrada contra M. 

tuberculosis, M. smegmatis e M. avium (COWAN, 1999).  

 Askun e colaboradores (2009) atribuiram a boa atividade antimicobacteriana 

(M. tuberculosis) do extrato metanólico de Timbra spicata e Origanum minutiflorum à 

presença de quercetina. Seus efeitos podem estar relacionados com a inibição da 

biossíntese de ácidos graxos e ácidos micólicos. A presença de ácido micólico é 

uma das características mais distintivas da parede celular de micobactéria, sendo 

fundamental para a sua sobrevivência. Considerando a estrutura dos flavonoides, o 

grupo cetona simula o grupo carbonilo de um substrato de ácido graxo, e todos eles 

possuem uma ligação dupla 2-3 consistente com um produto similar. Além disso, os 

inibidores mais potentes da ácido graxo sintase II (FAS-II) não suportam o oxigênio 

presente na quercetina. A atividade destes compostos contra Mycobacterium 
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certamente representa um importante alvo potencial para estudos futuros e  

desenvolvimento de medicamentos (BROWN et al., 2007). 

 Lechner e colaboradores (2008) testaram flavonoides com diferentes padrões 

de substituição, utilizando diferentes cepas de micobactérias, os resultados 

encontrados utilizando a mesma cepa usada em nosso estudo (M. smegmatis mc2 

155 - ATCC 700084) foram: epicatequina (CIM > 128,00 g/mL), isoramnetina (CIM 

> 256,00 g/mL), campferol (CIM > 256,00 g/mL), luteolina (CIM = 128-256,00 

g/mL), miricetina (CIM = 32,00 g/mL), quercetina (MIC > 256,00 g/mL), rutina e 

taxifolina (CIM > 128.00 g/mL). Geralmente, flavonóis simples e seus glicosídeos 

como quercetina, quercitrina e rutina possuem uma atividade antimicobacteriana 

moderada contra micobactérias de crescimento rápido (M. smegmatis) e lento (M. 

tuberculosis) (KUETE et al., 2008; LECHNER et al., 2008). 

 A Loque Americana (AFB) é uma das doenças bacterianas mais graves que 

afetam as abelhas (Apis mellifera) (GENERSCH et al., 2005; GENERSCH, 2010). O 

agente causador da AFB é a bactéria Paenibacillus larvae, um bacilo formador de 

esporos que é extremamente resistente a antibióticos, ao calor e aos desinfetantes 

clássicos (THOMPSON et al., 2007). Extratos de plantas, especiarias, óleos 

essenciais e substâncias isoladas são conhecidos por retardar ou inibir o 

crescimento de bactérias, leveduras e fungos (HAYOUNI et al., 2008). Neste 

contexto, o EB e as frações das cascas do caule de S. buxifolia foram testadas 

frente a Paenibacillus espécies. As frações DCM e AcOEt apresentaram os melhores 

resultados contra P. larvae (CIM = 1,56 e 6,25 mg/mL, respectivamente). A atividade 

antibacteriana destas frações está relacionada com a composição química de S. 

buxifolia que é rica em esteroides, triterpenos, compostos fenólicos, flavonoides e 

alcaloides (BOLIGON et al., 2009, 2010, 2012; MALDANER et al., 2011). 

Provavelmente ocorra um sinergismo entre os diferentes componentes, uma vez que 

foi observado que nenhum desses compostos apresentou atividade quando testado 

isoladamente (FLESAR et al., 2010). Mihai e colaboradores (2012) também atribuem 

a o efeito inibitório do extrato de própolis frente a P. larvae ao sinergismo entre 

flavonoides e ácidos fenólicos.  

 Além disso, o EB e as frações DCM, AcOEt, BUT de S. buxifolia foram 

pulverizados sobre abelhas adultas, durante 15 dias, para verificar os possíveis 

efeitos tóxicos. Nenhuma das amostras apresentou toxicidade para as abelhas nas 
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concentrações testadas (mesma concentração que inibiu o crescimento da P. 

larvae), mostrando que o EB e as frações de S. buxifolia CE podem ser usados para 

o controle da AFB. Santos e colaboradores (2012) testaram a toxicidade de óleos  

de plantas amazônicas contra a A. mellifera. O óleo de copaíba não apresentou 

efeito tóxico, após 10 dias de observação. A utilização de compostos que inibem o 

crescimento da P. larvae e que não apresentem toxicidade representa uma 

alternativa natural aos antibióticos sintéticos utilizados atualmente para o controle da 

AFB (FLESAR et al., 2010). 

 Para finalizarmos o estudo do potencial antimicrobiano de S. buxifolia, o óleo 

essencial das folhas da espécie foi extraído, caracterizado e suas atividades 

antimicrobiana e antioxidante foram testadas. Obteve-se um rendimento de 0,4% e 

vinte e cinco compostos, representando 98,38% do total da composição, foram 

identificados, dos quais 73,69% são sesquiterpenos e 18,74% monoterpenos. Os 

principais componentes do óleo essencial são: espatulenol (27,09%), β-cubebeno 

(11,26%), germacreno D (9,81%), carvacrol (7,01%), globulol (5,36%), α-copaeno 

(4,17%), γ-eudesmol (3,59%), timol (3,27%), 1,8-cineol (3,08%), p-cimeno (2,56%), 

α-eudesmol (2,34%), β-elemeno (2,04%), juntamente com acetato de eugenol, 

hexanol, α-pineno, α-humuleno, eugenol e fitol, presentes em menor concentração. 

O espatulenol, componente mais abundante no óleo essencial de S. buxifolia, foi 

descrito em outras espécies, tais como, Baccharis uncinella (16,41%), Stevia 

rebaudiana (15,41%), Origanum vulgare (11,67%) e Baccharis dracunculifolia 

(9,54%) (MUANDA et al., 2011; XAVIER et al., 2011).  

 Muitos estudos in vitro têm demostrado a atividade antioxidante de óleos 

essenciais (EDRIS, 2007; GOURINE et al., 2010). Em particular, o radical 2,2-

diphenyl-1-picrylhydrazyl (DPPH) é amplamente utilizado para avaliar rapidamente a 

capacidade de antioxidante de extratos de plantas medicinais (BRAND-WILLIAMS et 

al., 1995; BOLIGON et al., 2009). O óleo essencial de S. buxifolia foi submetido a 

uma avalição qualitativa. O surgimento de uma mancha amarela foi observada 

imediatamente após a nebulização de DPPH sobre a placa de cromatografia em 

camada delgada (CCD), sugerindo a presença de compostos antioxidantes na 

amostra. A intensidade da cor foi semelhante aos padrões de quercetina e ácido 

ascórbico. Além disso, um ensaio quantitativo com o DPPH também foi realizado, e 

os resultados foram expressos através do valor de CI50, concentração necessária 

para reduzir de 50% de DPPH radical. O óleo essencial de S. buxifolia apresentou 
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boa propriedade antioxidante (CI50 = 13,62 ± 0,17 g/mL). A capacidade antioxidante 

desse óleo essencial pode ser atribuída à presença de constituintes fenólicos, 

especialmente carvacrol e timol, os quais já possuem esta atividade descrita na 

literatura (BOUNATIROU et al., 2007; MUANDA et al., 2011: VIUDA-MARTOS et al., 

2011). Além disso, outros compostos também parecem desempenhar um papel 

importante, tais como o eugenol (CI50 = 1,26 g/mL pelo método de DPPH), β-

cubebeno (CI50 = 19,3 g/mL); e p-cimeno (JIROVETZ et al., 2006; YANISHLIEVA et 

al., 1999). 

 O óleo essencial das folhas de S. buxifolia foi também testado frente a 

microrganismos, mostrando apenas atividade moderada contra Staphylococcus 

aureus e Escherichia coli (CIM = 500 e 750 g/mL, respectivamente). Um estudo 

anterior descreve que a espécie S. buxifolia possui atividade contra S. aureus 

(BOLIGON et al., 2012). Espatulenol, β-cubebeno, germacreno D e carvacrol foram 

os principais componentes identificados neste óleo essencial os quais podem ser 

responsávies, em parte, pela atividade antimicrobiana descrita. Compostos como 

espatulenol e carvacrol possuem notável atividade antimicrobiana contra infecções 

bacterianas (BOUNATIROU et al., 2007; BURT, 2004; CHINOU et al., 2004), o 

potencial antimicrobiano do timol (3,27% no óleo essencial de S. buxifolia) também 

já foi descrito para E. coli (RIVAS et al., 2010). Sua ação ocorre devido a ruptura da 

membrana celular bacteriana, inibindo a atividade da ATPase, e liberação de ATP 

intracelular (VIUDA-MARTOS et al., 2011). A análise da composição química do óleo 

essencial de S. buxifolia e a avaliação preliminar das atividades antioxidante e 

antimicrobiana é o primeiro trabalho descrito na literatura para o óleo essencial 

dessa espécie, e, em conjunto, os dados obtidos servem de apoio para a 

investigação de novas propriedades biológicas particulares. 

 Seguindo os estudos referentes às atividades biológicas da espécie S. 

buxifolia, foi investigado o efeito protetor do EB das cascas do caule da planta frente 

a lesão gástrica causada pelo etanol (70%, v/v) em ratos. Além disso, a composição 

química deste extrato também foi determinada. A exposição aguda da mucosa 

gástrica ao etanol pode resultar em lesões gástricas pela alteração dos fatores de 

proteção,  incluindo a diminuição na produção de muco e na circulação de sangue 

nesse tecido (CHOI et al., 2009; INEU et al., 2008). Além disso, a lesão gástrica 

provocada pelo etanol pode ser devido à geração de espécies reativas e uma 
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resposta inflamatória exacerbada (AMARAL et al., 2013; CHOI et al., 2009; 

KAHARAMAN et al., 2003). Deste modo, em nosso estudo, foi observado que após 

1 hora da administração do etanol por gavagem em ratos ocorreram alterações 

macroscópicas no tecido gástrico, tal como a perda de cor normal e muco, 

juntamente com o surgimento de petéquias, hemorragia e edema. Estas lesões são 

provavelmente relacionadas à depleção de muco e um efeito constritivo em veias e 

artérias da mucosa gastrica, produzindo, congestão, inflamação e lesão tecidual 

(MOTA et al., 2011). Além das lesões macroscópicas, a exposição ao etanol causou 

danos ao tecido gástrico em nível microscópico. As injúrias histopatologicas foram 

caracterizadas pelo edema e congestão das mucosas, bem como pelo processo 

inflamatório (infiltração de neutrófilos). A administração do EB de S. buxifolia nas 

concentrações de 100, 200 e 400 mg/Kg de peso corporal reverteu o dano da 

mucosa gástrica causado pelo etanol, impedindo o inchaço e a infiltração de 

neutrófilos. 

 Além disso, o EB de S. buxifolia restaurou, de maneira dose dependente, os 

parâmetros bioquímicos relacionados ao estresse oxidativo induzido pela 

administração do etanol. As propriedades antioxidantes do EB foram demonstradas 

pela diminuição dos níveis de malondialdeído MDA (marcador de peroxidação 

lipídica) e aumento das defesas antioxidantes: não-enzimáticas, grupos sulfidrilo 

(NPSH), e enzimáticas, superóxido dismutase (SOD) e catalase (CAT). Os efeitos 

protetores do EB de S. buxifolia estão associados com a presença de ácidos 

fenólicos e flavonoides, principalmente ácido gálico, ácido clorogênico, ácido cafeico, 

quercetina, rutina e canferol. A presença destes compostos antioxidantes em 

extratos e frações de S. buxifolia já foram descritos anteriormente por Boligon e 

colaboradoes (2009, 2012).  

 Vários estudos têm demostrado que ácidos fenólicos e flavonoides presentes 

em extratos de plantas previnem ou revertem os danos causados pela úlcera 

gástrica (ALIMI et al, 2010; AMARAL et al., 2013; CADIRCI et al., 2007; MOTA et al., 

2011; SATHISH et al., 2011). Hussain e colaboradores (2009) descreveram o efeito 

gastroprotetor de rutina pela eliminação de espécies reativas de oxigênio na mucosa 

gástrica. Além disso, a quercetina e o canferol também mostraram efeitos protetores 

frente a úlcera gástrica induzida por etanol, diminuindo o estresse oxidativo e 

aumentando a atividade das enzimas antioxidantes (BARROS et al., 2008; MOTA et 

al., 2009). Neste contexto, o EB de S. buxifolia pode ser visto como uma promissora 
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e acessível droga gastroprotetora, uma vez que reverteu os danos da mucosa 

gástrica e não apresentou toxicidade hepática em estudo realizado por Freitas et al 

(2013). 

 As plantas medicinais têm sido utilizadas para a obtenção de moléculas 

protótipo, as quais podem ser exploradas terapeuticamente. Neste contexto, a fração 

DCM das cascas do caule de S. buxifolia, fração rica em compostos apolares como 

os terpenos, foi selecionada para a investigação de compostos ativos. Da fração 

DCM foram isolados o β-sitosterol (já descrito para esta espécie por Boligon et al., 

2010), sitosterol-3-O-β-D-glucosídeo e ácido ursólico, ainda não relatados em S. 

buxifolia. A estrutura de β-sitosterol foi identificada com base nos dados de 13C-RMN 

e por comparação com os dados da literatura (BOLIGON et al., 2010; JANOVIK et 

al., 2012; SALEM et al., 2013). Recentemente foi descrito que S. buxifolia possui 

lupeol e a mistura dos esteroides, β-sitosterol e estigmasterol em sua composição 

química (BOLIGON et al., 2010). 

 A presença de sitosterol-3-O-β-D-glucosídeo foi relatado pela primeira vez 

para esta espécie. As estruturas foram identificados com base nos dados de 13C-

RMN e por comparação com os dados da literatura (AGRAWAL, 1992; BOLIGON et 

al., 2010; FROHLICH et al., 2013; JANOVIK et al., 2012). Os sinais em δ 140,53 e 

121,29 ppm indicam a presença de esteroides com uma ligação dupla em C5 e C6 

(DE-EKNANKUL, POTDUANG, 2003), enquanto que os sinais de carbono 

anomérico de 100,67 ppm indicam a presença de O-glicosídeos. O aparecimento de 

ressonâncias anoméricas de desvios químicos em um intervalo de 90-112 ppm, 

contribui grandemente para a determinação do número de O-glicosídeos, uma vez 

que nenhum dos átomos do carbono da aglicona é absorvido nesta região 

(AGRAWAL, 1992). Resíduos de glicosil em C-3 da aglicona do sitosterol foi 

atribuído ao átomo de carbono com um desvio químico a 79,01 ppm. O resíduo 

glucosil em C-3 da aglicona aumenta o deslocamento do carbono em 6-7 ppm para 

campo baixo em comparação com o deslocamento deste carbono sem resíduo 

glucosil (FROHLICH et al., 2013). O resíduo de glicosil foi identificado como β-D-

glicose através da comparação com o espectro de 13C-RMN da literatura 

(AGRAWAL, 1992). 

 O último composto isolado de S. buxifolia foi o ácido ursólico (ácido 3β-

hidroxi-urs-12-en-28-oico). Os dados espectrais obtidos através do 13C RMN foram 

compatíveis com os dados já descritos na literatura para o ácido ursólico (SILVA et 
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al., 2008; HUANG et al., 2012). O ácido ursólico é um composto de ocorrência 

natural, triterpeno pentacíclico, amplamente distribuído em pantas alimentares e 

medicinais (HUANG et al., 2012). Este composto possui um amplo espectro de 

atividades biológicas, incluindo propriedades antibacteriana, antiviral, antitumoral, 

antimutagênica, cardiotônica, hepatoprotetora, antioxidante e imunomoduladora 

(FONRANAY et al., 2008; JANG et al., 2009; MA et al., 2005).  

 Extratos e frações de S. buxifolia possuem diversas propriedades, tais como, 

antioxidante, antiviral, antimicrobiana e cardiotônica (BOLIGON et al., 2009; DA 

SILVA et al., 2012), que podem estar relacionadas com a presença de ácido ursólico 

isolado e identificado na espécie. 
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6 CONCLUSÕES 

 

 

 O extrato bruto e as frações das cascas do caule e folhas de S. buxifolia 

apresentaram em sua composição ácidos fenólicos (ácido gálico, ácido 

clorogênico e ácido cafeico) e flavonoides (rutina, quercetina, isoquercitrina, 

quercitrina e canferol). 

 A partir da fração diclorometano das cascas do caule foi possível isolar 

triterpenos, sitosterol-3-O-β-D-glucosídeo e ácido ursólico, descritos pela 

primeira vez para esta espécie. Além disso, o β-sitosterol, já conhecido para 

esta espécie foi novamente isolado pelo nosso grupo de pesquisas.  

 O óleo essencial de S. buxifolia foi obtido e caracterizado. Espatulenol, β-

cubebene, germacreno D e carvacrol foram os principais componentes 

identificados no óleo essencial.  

 S. buxifolia apresentou propriedades antimicrobianas, sendo efetiva frente a K. 

pneumoniae, Micrococcus sp., E. faecalis, C. tropicalis, C. parapsilosis, C. 

dubliniensis, C. neoformans, M. pachydermatis, A. flavus, A. fumigatus, F. 

solani, M. smegmatis, M. avium e M. tuberculosis. 

 A fração acetato de etila das folhas e a fração n-butanol das cascas do caule de 

S. buxifolia apresentaram a mais promissora atividade antiviral (HSV-1). 

 O extrato bruto de S. buxifolia (100, 200 e 400 mg/Kg) reverteu os danos 

gástricos causados pelo etanol em estômago de ratos, de maneira dose-

dependente.  
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 A fração acetato de etila e diclorometano apresentaram as melhores atividades 

frente a Paenibacillus sp. Além disso, não mostraram toxicidade frente à A. 

mellifera após 15 dias de observação. 
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ANEXO 01: Espectro de ¹³C-RMN (100MHz, CDCl3): β-Sitosterol 
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ANEXO 02: Espectro de ¹³C-RMN (100MHz, DMSO): sitosterol-3-O-β-D-glucosídeo 
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ANEXO 03: Espectro de ¹³C-RMN (100MHz, DMSO): Ácido ursólico 

 

 


