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O que ¢é mais dificil ndo é escrever muito; é
dizer tudo, escrevendo pouco.

(Tilio Dantas)

Aprende que com a mesma severidade com que
Julga, vocé serd em algum momento
condenado.

Aprende que o tempo ndo é algo que possa
voltar para trds. E vocé aprende que
realmente pode suportar... que realmente é
forte, e que pode ir muito mais longe depois
de pensar que ndo se pode mais.

E que realmente a vida tem valor e que vocé
tem valor diante da vida.

(William Shakespeare)
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RESUMO

FERNANDES, Maria Zenaide de Lima Chagas Moreno. Estudo da Atividade Anti-
helmintica de Extratos de Plantas Sobre Nematoides de Aves Ascaridia galli (Schrank,
1788) Freeborn 1923 e Heterakis gallinarum (Schrank, 1788) Madsen, 1949. 2008. 101p
Tese (Doutorado em Ciéncias Veterindrias, Parasitologia Veterinaria) Instituto de
Veterinaria, Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro, Seropédica, RJ, 2008.

Os ensaios farmacolégicos foram conduzidos de margo de 2004 a janeiro de 2007 no Anexo
do Biotério Experimental do Centro de Ciéncias Agrarias (CCA) da Universidade Federal do
Piaui (UFPI). A matéria vegetal foi coletada nos Estados do Piaui e Maranhao e identificadas
no Herbario Graziela Barroso (UFPI). Determinou-se a atividade anti-helmintica “in vitro”
dos extratos aquosos (EA) e etandlicos (EE) das plantas Annona squamosa, Hymenea
courbaril, Operculina macrocarpa, Simarouba versicolor e Scoparia dulcis sobre Ascaridia
galli e “in vivo” sobre os nematdides Ascaridia galli e Heterakis gallinarum. Os testes “in
vitro” foram realizados em helmintos adultos, machos/fémeas, coletadas do intestino delgado
de aves necropsiadas. Os parasitos foram colocados em placas de Petri, divididos em grupos
de dez/placa com trés repetigdes para cada concentracdo. Estas continham os extratos nos
volumes de 2, 4, 8, 16 e 32 mL acrescidos de 58, 56, 52, 44 ¢ 28 mL da solu¢do de “Tyrode”,
completando um volume final de 60 mL/placa. As placas foram incubadas em B.O.D. a 37°C
(x1) e observadas a cada 24 h. totalizando 96 h. Neste periodo verificou-se o percentual de
mortalidade, sendo considerados mortos aqueles com perda de motilidade apos leve pressao.
Na avaliagdo da atividade anti-helmintica “in vivo” utilizou-se 108 aves adultas, com peso
médio de 1,5 kg, divididas em grupos de seis animais, sendo constituidos 14 grupos testes,
um controle positivo (piperazina tetrahidratada), trés grupos controles negativos: agua
destilada para o extrato aquoso € DMSO e Tween 80 para o extrato etanolico, num total de
18 grupos. Os resultados foram avaliados por meio da andlise de variancia do percentual
médio de mortalidade ao longo do tempo (SAEG e SAS). Os maiores percentuais de
mortalidade obtidos no teste “in vitro” sobre A. galli foram registrados no EA da sumidade
florida de S. dulci e de A. squamosa sendo 30,7% e 66,7%, respectivamente. Quanto ao EE
este foi mais eficaz para H. courbaril, caule da S. dulci; O. macrocarpa e S. versicolor com
percentuais de 70,7%; 46,0%; 38,7% e 26,7%, respectivamente. Nos testes “in vivo” o EA de
A. squamosa foi o que apresentou maior percentual de eliminagao de A. galli (38,95%). O
EA também foi o mais eficaz para a sumidade florida, caule e raiz de S. dulci e para S.
versicolor eliminando 28,68%, 21,38%, 36,23% ¢ 19,32%, respectivamente. As plantas O.
macrocarpa ¢ H. courbaril ndo apresentaram diferenca significativa (P>0,05) entre os
extratos com percentuais de eliminagdo para o EA de 23,64% e 24,5% e para o EE de 22,4%
e 27,03%, respectivamente. Nos testes com H. gallinarum os percentuais de eliminagdo
foram insignificantes para maioria das plantas, onde apenas S. versicolor teve percenturais de
eliminagdo mais expressivos com 20,22% para o EA e 29,15% para o EE e ainda, a A.
squamosa, que confirmando os testes “in vitro” teve no EA sua melhor agdo com 20,60% de
eliminagdo. Estes resultados sugerem que embora os percentuais de eliminag¢do do teste “in
vivo” tenham sido inferiores aqueles obtidos no teste “in vitro”, eles confirmaram que A.
galli foi mais sensivel aos tratamentos que H. gallinarum provalmente pela localizagcdo do
segundo (ceco) e que as substancias responsaveis pela acdo sobre A. galli estavam presentes
na sua maioria na fra¢do aquosa e sobre H. gallinarum na fragdo alcoolica.

PALAVRAS-CHAVE: Atividade anti-helmintica, extratos, plantas, A. galli, H. gallinarum
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ABSTRACT

FERNANDES, Maria Zenaide de Lima Chagas Moreno. Study of Antihelmintic Activity
the of Extracts from Plants on Nematodes of Chicken Ascaridia galli (Schrank, 1788)
Freeborn 1923 and Heterakis gallinarum (Schrank, 1788) Madsen, 1949. 2008. 101p.
Thesis (Doctor of Veterinary Science, Veterinary Parasitology) Instituto de Veterinaria,
Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro, Seropédica, RJ, 2008.

The pharmacological tests were conducted from March 2004 to January 2007 in the Annex
to the Biotério Experimental Center of Agricultural Sciences (CCA) at the Universidade
Federal of Piaui (UFPI). The plant material was collected in the states of Piaui and
Maranhdo, and identified by a boatanist from the Graziela Barroso Herbarium (CCN/UFPI).
It was determined the antihelmintic activity “in vitro” of aqueous (AE) and ethanolic (EE)
extracts of the plants Annona squamosa, Hymenea courbaril, Operculina macrocarpa,
Simarouba versicolor and Scoparia dulcis on Ascaridia galli and “in vivo” on the nematodes
Ascaridia galli and Heterakis gallinarum. The “in vitro” tests were performed in adults
helminth, male/female, collected the small intestine of chiken necropsied. Parasites were
placed in Petri plates, divided into groups of ten/plates with three replicates for each
concentration. These contain the extracts in volumes of 2, 4, 8, 16 and 32mL plus of 58, 56,
52, 44 and 28 mL of the Tyrode solution completing a volume of 60 mL/plate. The plates
were incubated in B.O.D. at 37 © C (= 1) and observed each 24 h, totaling 96 h. In this period
there was the percentage of mortality and were considered dead those parasites with loss of
motility after mild pressure. “In vivoassays anthelmintic activity used up 108 adult chicken,
with average weight of 1.5 kg, divided in 14 test groups of six animals. We used one positive
control group (piperazine tetrahidrate), three negative controls groups: distilled water for
aqueous extract and DMSO and Tween 80 to ethanolic extract, a total of 18 groups. The
results were evaluated by analysis of variance of the average percentage of mortality over
time (SAEG and SAS). The higher percentage of “in vitro” mortality test on the A. galli were
registered as AE's sumidade florida of S. dulcis and A. squamosa being 30.7% and 66.7%
respectively, while the EE was more effective for the H. courbaril, stem from the S. dulci; O.
macrocarpa and S. versicolor with percentage of 70.7%, 46.0%, 38.7% and 26.7%,
respectively. “In vivo” tests in the AE of A. squamosa presented the greatest percentage of
elimination of A. galli (38.95%). The AE also was the most effective for sumidade florida,
stem and root of S. dulcis and for the S. versicolor removing 28.68%, 21.38% 36.23% and
19.32%, respectively. The plants O. macrocarpa and H. courbaril showed no significant
difference (P> 0.05) between the percentage of extracts with the elimination for AE of
23.64% and 24.5% and the EE of 22.4% and 27.03% respectively. In tests with H.
gallinarum the percentage of elimination were insignificant for most plants, where only the
S. versicolor had percentuals elimination of more expressive with 20.22% for EA and
29.15% for EE and for A. squamosa, confirming ““in vitro” results, AE had his best action
with 20.60% of elimination. These results suggest that although the percentage of
elimination of the test *““in vivo™ have been lower than “in vitro™ test, they confirmed that the
A. galli was more sensitive to treatment that H. gallinarum probably because this parasite
stay at cecum and the substances responsible for action on the A. galli were present mostly in
aqueous fraction and the H. gallinarum in alcoholic fraction.

KEYWORDS: Antihelmintic activity, extract, plants, A. galli, H. gallinarum



LISTA DE ABREVIACOES E SIMBOLOS

AS Annona squamosa

B.O.D. Biochemical Oxygen Demand

CL caule

CFMV Conselho Federal de Medicina Veterinaria
DLsg Dose Letal Mediana

EA Extrato aquoso

EE Extrato etanolico

DMSO Dimetil sulfoxido

EAAS Extrato aquoso de Annona squamosa

EEAS Extrato etanolico de Annona squamosa
EAHC Extrato aquoso de Hymenaea courbaril
EEHC Extrato etandlico de Hymenaea courbaril
EAOM Extrato aquoso de Operculina macrocarpa
EEOM Extrato etanolico de Operculina macrocarpa
EASF Extrato aquoso da sumidade florida

EESF Extrato etanolico da sumidade florida

EACL Extrato aquoso do caule

EECL Extrato etanolico do caule

EARZ Extrato aquoso da raiz

EERZ Extrato etanolico da raiz

EASDSF Extrato aquoso de Scoparia dulcis sumidade florida
EESDSF Extrato etanolico de Scoparia dulcis sumidade florida

EASDCL Extrato aquoso de Scoparia dulcis caule
EESDCL Extrato etanolico de Scoparia dulcis caule
EASDRZ Extrato aquoso de Scoparia dulcis raiz
EESDRZ Extrato etanolico de Scoparia dulcis raiz

GABA Acido gama-aminobutirico
INMET Instituto Nacional de Meteorologia
HC Hymenaea courbaril

oM Operculina macrocarpa

PA Para anélise

PPZ Piperazina

RZ Raiz

SD Scoparia dulcis

SF Sumidade Florida

NY% Simarouba versicolor

SAEG Sistema para Analises Estatisticas e Genética
SAS Statistical Analisis System

TROPEN Tropico ecotonal do Noredeste
UFPI Universidade Federal do Piaui
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1. INTRODUCAO

A producdo de frangos e ovos vem crescendo em importancia no Brasil desde a
década de 70, que alcangou o patamar de maior exportador mundial de carne de frango. Além
disso, atualmente, verifica-se um aumento da criagdo em sistemas organicos e outros nao
intensivos. Entretanto, estas criagdes sdo afetadas por varias mudangas no manejo, tais como
acesso a areas de pasto, proibicdo no uso de medicamentos preventivos, incluindo
antiparasitarios. Tal modelo implica no aperfeicoamento do manejo e alimentagdo das aves,
uma vez que tendo acesso a piquetes terdo contato com ovos, larvas e hospedeiros
intermediarios de diversos helmintos (TRAMSBORG et al., 1999).

Permin et al. (1999) verificando a prevaléncia de helmintos gastrintestinais em
diferentes sistemas de produg¢do, registrou no sistema organico uma prevaléncia de 72,5% e
63,8%; no sistema intensivo (convencional) 19,4% e 41,9% e na criagdo em gaiolas 0% e 5%
dos nematodides Heterakis gallinarum e Ascaridia galli, respectivamente. Isto demonstra
como o tipo de manejo afeta a condi¢ao sanitaria dos lotes. De acordo com vérios estudos de
prevaléncia de helmintos gastrointestinais realizados em varias regides do mundo, pode-se
observar que o H. gallinarum é um dos mais comuns, juntamente com A. galli, Raillietina ssp,
e Capilaria sp. Dentro da perspectiva da criagdo organica de frangos a utilizagdo de plantas
medicinais aparece como uma alternativa no controle das helmintiases avidrias, ja& que o
manejo ndo permite o uso de anti-helminticos sintéticos.

Embora o uso de plantas tenha passado por um momento de ostracismo devido a
evolugdo da industria farmacéutica baseada na producdo de medicamentos omerciais,
momentos de grandes transformag¢des e mudangas de paradigmas véem ocorrendo. As novas
tendéncias globais de uma preocupacao com a biodiversidade e as idéias de desenvolvimento
sustentavel trouxeram novos ares ao estudo das plantas medicinais brasileiras. Novas linhas
de pesquisas foram estabelecidas em universidades brasileiras, algumas delas buscando bases
solidas para a validag@o do uso de plantas medicinais (LORENZI; MATOS, 2002).

Na area farmacéutica, as plantas e os extratos vegetais foram e continuam sendo de
grande relevancia, tendo em vista a utilizacdo das substincias ativas como protdtipos para o
desenvolvimento de farmacos e como fonte de matérias-primas farmacéuticas, tanto para a
obtencdo de farmacos (que sdo as substancias ativas isoladas), como para a obtencdo de
adjuvantes (produtos utilizados na formulacdo de medicamentos) ou, ainda, de medicamentos
elaborados exclusivamente a base de extratos vegetais: os medicamentos fitoterapicos
(SCHENKEL et al., 2001).

Segundo CARVALHO (2004) no Brasil se conhece cerca de 120.000 espécies de
plantas superiores, sendo que varios destes vegetais tiveram importante papel, sendo
utilizados pelos indigenas, como remédio para seus males ou como veneno em suas guerras e
cacadas. Considerado um dos paises com maior diversidade vegetal, abrigando 55 mil
espécies catalogadas (DIAS, 1996). Pais igualmente rico em diversidade cultural, estima-se
que 4.000 espécies vegetais sejam usadas com fins medicinais, resultado da observacdo e
manejo da flora por povos tradicionais. SIMOES et al., (1986) afirmam que a utilizagio de
plantas medicinais ¢ uma pratica generalizada na medicina popular e, no Brasil, as
contribuicdes dos indios, escravos e imigrantes, representaram papel importante para o
surgimento de uma medicina popular rica e original, na qual a utilizacdo de plantas ocupa
lugar de destaque.

Sabendo-se das potencialidades de nossa flora, ja nos anos 80, observa-se um aumento
no entusiasmo em relacdo ao uso de plantas medicinais e seus extratos na saude animal e



humana. Este fato pode ser entendido pela sua aceitabilidade, derivada da insercao cultural e
pela disponibilidade desses recursos, o que contribui para o crescimento das pesquisas nesta
area, o contrario do que ocorre com outros medicamentos, que na sua maioria s3o
dependentes de matéria prima e tecnologias externas (SCHENKEL et al., 1985; SIMOES et
al., 1986)

Virios levantamentos etnobotanico tém sido realizados por pesquisadores, estes tém
dado subsisdios para diversas pesquisas nas mais variadas areas do conhecimento. Rodrigues
e Carvalho (2001) em de plantas medicinais no cerrado de Minas Gerais identificaram as
seguintes plantas que sdo citadas como tendo atividade vermifuga: Bracchiaris trimera
(carqueja), Senna occidentalis (fedegoso), S. rugosa (raiz-preta), Melancium campestre
(melancia do campo), Peldoton radicans (alevante), P. tomentosus (hortela-do-campo),
Solanum cernuum (panacéia) e o Stachytarphetta cayennensis (gerva-azul). No mesmo
caminho, Franco e Barros (2006) em levantatamento etnobotanico na comunidade quilombola
de Olho D’ 4gua do Pires em Esperantina - PI verificou que 14,8% da espécies citadas pela
comunidade eram usadas contra helmintiase, infec¢des intestinais e hepaticas ¢ Marinho et al.
(2007) trabalhando com produtores rurais no municipio de Patos- PB identificou plantas
usadas no tratamento de animais sendo resgatadas pela Medicina Veterinaria.

No entanto, embora muitas plantas sejam listadas como tendo atividade anti-
helmintica poucas tém sido submetidas a uma avaliacdo cientifica para determinar seu
potencial terapéutico. Necessita-se, também, de uma padronizagdo bioldgica e de um estudo
quimico que possibilite ndo apenas a identificagdo de principios ativos, mas a melhoria do
processo de obtencao dos mesmos com um maior rendimento (FERNANDES, 1998).

Dentro desta perspectiva e baseados em levantamentos etnobotanicos realizados por
diversos pesquisadores, bem como observando o uso popular quanto as plantas que sdo
listadas como tendo atividade anti-helmintica fez-se a sele¢do, para este estudo, das plantas
Annona squamosa, Operculina macrocarpa, Scoparia dulcis, Hymenea courbaril e
Simarouba versicolor. Assim, este trabalho teve como objetivo determinar a atividade anti-
helmintica destas plantas sobre os nematoides H. gallinarum ¢ A. galli.



2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. Plantas Medicinais: Histdrico cultural da sua utilizacéo e perspectivas atuais

A origem do uso das plantas medicinais pelo homem remonta da pré-historia.
Registros arqueologicos provam que, hd milénios, diversos povos, principalmente os
orientais, conheciam o poder das plantas, seja como substancias aromaticas, 0leos essenciais,
remédios, venenos ou expansoras da consciéncia. O Conhecimento histdrico do uso de plantas
medicinais nos mostra ao longo da histéria da humanidade que pela propria necessidade desta,
as plantas foram os primeiros recursos terapéuticos utilizados. (FROES; ROCHA, 1998).
Segundo Oliveira e Silva (1994) o descobrimento das propriedades curativas foi meramente
intuitivo ou pela observagdo dos animais quando doentes que buscavam nas ervas a cura para
as suas afecgdes.

Secularmente conhecido e aplicado nas diferentes culturas em todo mundo o uso de
plantas sofreu profundas alteragdes diante da introdugdo da terapéutica sintética e altamente
industrializada do século XX. Neste contexto mundial, as industrias farmacéuticas brasileiras
foram, em sua maioria, desativadas ou substituidas por empresas multinacionais, modificando
entdo a pratica médico-terapéutica que se afastou e, mesmo, negligenciou a utilizagdo das
plantas medicinais (FERNANDES, 2004d).

Dentro desta pespectiva, as plantas medicinais perderam a importancia e passaram a
ser utilizadas somente como terapia alternativa no Brasil, ¢ em outros paises do terceiro
mundo, onde cerca de 70 a 80% da populacdo ndo tem acesso a assisténcia farmacéutica,
mesmo possuindo quatro quintos da populagdo s6 produz 10% e consome 14% dos
medicamentos desenvolvidos (CARVALHO, 2004).

No entanto, a investigacdo académica na area de plantas medicinais no Brasil
expandiu e consolidou-se a partir do séc. XX e estd relacionada a implementacdo de
institui¢des de pesquisa e a organizacdo das disciplinas que estudam, principalmente a
botanica, a quimica e a farmacologia (FERNANDES, 2004d).

Desta forma, no decorrer das ultimas décadas observa-se em vdarios paises uma
diversificagdo do quadro, recolocando os produtos naturais no contexto da disputa pelo
mercado farmacéutico e ampliando, também o leque de pesquisas desenvolvidas. No Brasil,
pelo menos no que diz respeito a produ¢do de conhecimento na drea, percebe-se a
implantacao de grupos de pesquisa e de importantes linhas de investigacao, em universidades
e institui¢des de pesquisa, verificando-se, no entanto, uma profunda distdncia entre o
conhecimento produzido e sua aplicagdo industrial (FERNANDES, 2004d).

No entanto, o uso popular e mesmo o tradicional ndo sdo suficientes para validar as
plantas medicinais como medicamentos eficazes e seguros. Neste sentido, as plantas
medicinais ndo se diferenciam de qualquer outro xenobiotico sintético e sua preconiza¢dao. A
autorizagao oficial do seu uso medicamentoso deve ser fundamentada em evidéncias
experimentais comprobatoérias de que o risco a que se expdem aqueles que a utilizam ¢
suplantado pelos beneficios que possam advir (BRASIL, Ministério da Saude, 1995).

Assim, o conhecimento da diversidade existente e o estabelecimento de estratégias de
utilizacao das plantas medicinais, ainda se constituem em uma area de pesquisa relativamente
recente no pais. Ao mesmo tempo, o niumero de pesquisadores dedicados ao estudo das
plantas medicinais ainda ¢ muito reduzido se comparado com as espécies que necessitam de
estudos (GOTLIEB; BORIN, 1997).



Atualmente a biodiversidade das florestas tropicais constitui-se na principal fonte de
biomoléculas para produ¢do industrial de medicamentos, cuja venda, em nivel mundial, chega
a 30 bilhdes de dolares anuais, mercado em ampla expansao (SEARS, 1995). No Brasil, o
crescimento do mercado de medicamentos fitoterapicos ¢ da ordem de 15% ao ano, enquanto
o crescimento anual do mercado de medicamentos sintéticos gira em torno de 3 a 4%
(ABIFITO, 2002).

Assim, as plantas sdo fontes importantes de produtos naturais biologicamente ativos,
muitos dos quais se constituem em modelos para sintese de um grande nimero de farmacos,
revlando diversidade em termos de estrutura e de propriedades fisico-quimicas e bioldgicas
(WALL; WANI, 1996). Apesar do aumento de estudos nessa area, os dados disponiveis
revelam que apenas 15 a 17% das plantas foram estudadas quanto ao seu potencial medicinal
(SOERJATO, 1996). No mesmo sentido, Gottlieb & Boran (2001), complementam que
somente uma base cientifica é capaz de integrar as duas visdes parciais da informag¢ao popular
e tecnologica, permitindo que descrigdes etnobotinicas possam ter validade preditiva. No
entanto, esse objetivo apresenta dois novos grandes desafios. O primeiro ¢ integrar o
conhecimento etnobotanico e cientifico na linguagem quimico-biolégica vegetal, buscando
tendéncias e padroes e o segundo determinar os mecanismos quimicos responsaveis pela
bioatividade, levando-se em consideracdo que este procedimento envolve uma
transdisdiplinaridade, afetando diretamente o resultado final das pesquisas.

Atualmente no Brasil, a produgdo de plantas medicinais ainda encontra-se, em sua
maioria, no sistema de cultivo de fundo de quintal ou exploracdo predatéria. Porém, nos
ultimos anos, verifica-se um maior interesse de universidades, empresas de pesquisas e outros
orgdos governamentais € ndo governamentais na producao de plantas medicinais (FRANCA,
et al., 2002). Desta forma, muito ainda ha por se fazer em termos de domestificagdo,
tecnologia de produgdo, manejo das populagdes naturais, processamento, controle de
qualidade e principalmente, estabelecer protocolos de pesquisa cientifica que sejam capazes
de garantir a idoneidade das informagdes cientificas (SIMOES et al., 2003).

As plantas também aparecem como uma opg¢do na substitui¢do de anti-helminticos
comerciais que tenham levado ao estabelecimento de resisténcia. De acordo com Hammond et
al., (1997) os produtos sintéticos apresentam algumas desvantagens, tais como: custo elevado,
inducdo de resisténcia, polui¢do do meio ambiente e contaminagao dos alimentos através dos
residuos. Observando tais circunstancias e dependendo de sua eficicia, as plantas
consideradas na medicina veterindria como anti-helminticas oferecem uma alternativa que
poderia superar alguns desses problemas. Desta forma, muitos principios ativos com
diferentes modos de acdo, t€ém sido isolados a partir de plantas e seriam uteis, onde a
resisténcia se tenha desenvolvido.

2.2. Potencialidades Medicinais das Plantas Estudadas
2.2.1. Annona squamosa L. (1753)

A pinha € originaria da América tropical com distribui¢do que vai do Sudeste do Brasil
até a América central. Tipicamente de clima tropical e pertencente a familia Annonaceae ¢
composta de 135 géneros e 2.500 espécies (CHATROU et. al, 2004), sendo que o Brasil
apresenta 26 géneros (sete endémicos) com cerca de 260 espécies (MAAS, et al. 2002). A
pinheira (Annona squamosa, L.) ¢ uma das espécies do género Annona de maior expressao
econdmica no Brasil. Também ¢ conhecida como ateira ou fruta-do-conde, ¢ importante em
varios estados brasileiros do Nordeste e Sudeste (DIAS et. al, 2004).

De maneira geral sdo caracterizadas pelo habito arbéreo. Apresentam folhas alternas e
simples, flor isolada ou em inflorescéncia, trés sépalas com seis pétalas, em dois ciclos sub-



iguais. Os estames sao pouco numerosos, livres ou soldados, presentes na base do fruto
apocarpico, pseudo-sincarpico ou sincarpico, carpidios deiscentes ou indeiscentes. Semente
com endosperma ruminado e embrido diminuto (LOBAO, et al., 2005). Seu fruto ¢ uma baga
composta arredondada, cordiforme, coberto externamente de saliéncias achatadas em formas
de tubérculos e regularmente dispostas (COUCEIRO, 1973; GUSMAN et al. 1985). Seu fruto
apresenta polpa branca, com aroma agradavel, muito doce, o que a torna muito importante
para o consumo na forma fresca (LIMA, et al. 2001), sendo bastante apreciados pelo homem
(PONTES, et al. 2004.) (Figura 1).

a

Figura 1. Caracteristicas botanicas da Annona squamosa, L (A= Arvore da A. squamosa; B=
Folhas; C= Fruto; D = Excicata)

Além do potencial frutifero, essa espécie tem grande importdncia medicinal,
considerando sua utilizagdo na terapéutica popular, onde as folhas sdo usadas no tratamento
de dor de cabeca, diarréia, falta de apetite, reumatismo, anemia e infecgdes: as sementes sao
empregadas no combate a caspa e piolhos (RAMOS, 1992). A literatura etnofarmacologica
registra, além disto, varias propriedades medicinais de suas folhas como medicagao
sudorifica, carminativa, estomdquica, anti-reumatica e anti-helmintica por via oral e,
externamente, em compressas € bochechos, no tratamento de estomatites, nevralgias e
cefaléia, bem como na forma de cataplasma em furinculos e ulceras para induzir a supuragao
(PIO CORREA, 1984). Segundo Oliveira et al. (2000) diversas plantas do género Annona
apresentam atividade inseticida, antiparasitaria e especificamente anti-helmintica. Estudos
realizados por Santos et al. (2004b), verificaram o efeito cercaricida da semente e raiz de A.
squamosa e da folha de A. muricata e A. salzmannii.



Gupta et al. (2005b) demonstraram a atividade hipoglicemiante e antidiabética do
extrato aquoso da folha de A. squamosa. Quanto a toxicidade reprodutiva, estudos revelaram
que os extratos preparados com as sementes ndo interferiram na performance reprodutiva.
Estes verificaram que na gestagdo de ratos submetidos ao tratamento ndo houve alteragdes
quanto a morfologia do endométrio e, consequentemente na implantagdo embrionaria,
desmistificando o uso popular como abortivo e contraceptivo (DAMASCENO, et al., 2002)

O estudo fitoquimico das varias partes da planta permitiu determinar a presenga de um
6leo essencial contendo beta-cariofileno, germacremo e delta-elemeno como principais
componentes. Entre os constituintes fixos, o alcaldide anonaina, anonosilina II de atividade
pesticida, saponina e acetogeninas, cujo estudo farmacologico demonstrou vérias
propriedades bioldgicas, incluindo a agdo citotoxica, antimalarica e antimicrobiana (LI et al.
1990; CORTES et al. 1993; HOPP et al. 1996; LORENZI; MATOS, 2002). Quanto a
toxicidade desta planta Souza et al. (2003) determinou a toxicidade do extrato acetato de etila
em camundongos, pelas vias oral e intraperitoneal, encontrando para primeira a DLsy de 433
mg/kg e para a segunda 3,4 mg/kg. O mesmo autor observou que os principais sintomas dos
animais inoculados era dispnéia, espasmos musculares e hipoatividade.

Mukhlesur-Raman et al. (2005) isolou varias classes de constituintes quimicos da
semente da A. squamosa, dentre eles tem-se acetogeninas, terpendides, alcaldides,
ciclopeptideos e esterdides. Este mesmo autor verificou a atividade antibacteriana e
antifungica de varios extratos e dos componentes isolados como annotemoyin-2, squamocin e
colesteryl glucopiranosideo, demonstrando atividade razoavel contra a Candida albicans. O
peptideo ciclico, cyclosquamosin B, isolado das sementes desta planta demonstrou atividade
vasorelaxante sobre a aorta de ratos, sendo seu efeito atribuido principalmente a inibi¢cao do
influxo de célcio do espago extracelular através dos canais de calcio voltagem-dependente
(MORITA, et al. 2006).

O efeito citotoxico do extrato da semente de A. squamosa em cultivo de células foi
estudado por Pardhasaradhi, et al. (2005) que verificaram apoptose celular com a
condensagdo nuclear, fragmentacdo do DNA, indugdo da producdo de oxigénio reativo e
reducdo do nivel de glutationa intracelular de acordo com a espécie de células usadas.

2.2.2. Hymenaea courbaril, L. (1753)

A Hymenaea courbaril L. pertencete a Familia Farbaceae e Subfamilia
Caesalpinioidea. E originalmente encontrada na Amazonia e Mata Atlantica brasileiras, onde
ocorre naturalmente desde o Piaui até o Norte do Parana, na floresta latifoliada semidecidual.
Conhecida vulgarmente como jatobd, jatai, jutai, jutai-mirim e copal. Esta chega a atingir
alturas entre 15 ¢ 20m com seu tronco alcangando até 1m de didmetro, suas folhas tém dois
foliolos brilhantes de 6-14 cm de comprimento. O fruto ¢ uma vagem indeiscente, bastante
dura (NOGUEIRA et al., 2001; LORENZI; MATOS, 2002) (Figura 2).

A madeira ¢ empregada na construcdo civil em vigas, caibros, ripas, acabamentos
internos (marcos de portas, tacos e tdbuas para assoalhos), na confeccdo de artigos para
esportes, cabos de ferramentas, pecas torneadas, esquadrias e moveis. Os frutos do jatoba
possuem uma polpa farinacea que fornece farinha com valor protéico equivalente ao fuba de
milho, com utilizagdo culinaria (ALMEIDA et al., 1990). Esta polpa farinacea também ¢
muito procurada por varias espécies da fauna, que dispersam suas sementes, tornando o jatoba
muito Util nos plantios em areas degradadas destinadas a recomposi¢do da vegetagdo arborea
(Figura 3) (LORENZI, 1992). Entre seringueiros e moradores de regides proximas das
florestas onde se encontram, ¢ comum utilizarem a casca da 4arvore para fazer um cha,
também chamado de vinho do jatoba. Acreditam que este cha é um poderoso estimulante e
fortificante (LORENZI; MATOS, 2002).



Figura 2. Caracterizagdo botanica da Hymenaea courbaril, L. (A= Arvore da H. courbaril,
B= Tronco; C = Fruto verde, D= Folhas ¢ frutos, E= Excicata ¢ F = Fruto, Folha ¢ semente)



No século XX passou a ser estudada por etnobotanicos americanos, € ¢ consumida nos
EUA com os mesmos Como planta medicinal, diferentes partes sdo usadas por indigenas do
Brasil, Guianas e Peru contra diarréia, tosse, bronquite, problemas de estdbmago e fungos nos
pés. Em épocas diferentes, desde 1930, foi indicada e comercializada para fins medicinais. A
partir do final do fins tradicionais (BRANCH; SILVA, 1983).

Estudos fitoquimicos detectaram a presenca de diterpenos na resina exsudada pelo
tronco e em extratos da casca de H. courbaril (NOGUEIRA et al., 2001). As sementes sdo
ricas em xiloglucano (XG), a principal reserva de carbono nos cotilédones (TINE, 2007). Esta
reserva ¢ um polissacarideo da parede celular e o seu mecanismo de mobilizagdo tem
demonstrado ser complexo, utilizando a agdo conjunta e coordenada de quatro enzimas. A
mobilizagdo de XG ¢ estritamente controlada pelo desenvolvimento de primeiras folhas da
muda, com o comego de sua degradacdo acontecendo com sua expansdo. Durante o periodo
de mobilizacdo de armazenamento, foi observado um aumento nos niveis de hidrolases de
xiloglucano, goma, e aglcares livres nos cotilédones. Os pesquisadoresobservaram que ass
reservas de XG variam desde a inibi¢ao do desenvolvimento da semente até o estabelecimento
da superficie de folha que poderia manter crescimento de autotréfico em condi¢des de seca
(BUSATO et al., 2001; SANTOS et al., 2004a)

Nogueira et al. (2001), estudando a resina exsudada pelo tronco desta planta
identificaram cinco diterpenos, sendo trés conhecidos identificados como acido de -ozic,
acido de -isoozic e acido de —kovalenic, que foram caracterizados como derivados de éster de
metil. Os dois diterpenos novos foram isolados do extrato de acetato de etila das vargens,
denominados de 4cido de -cleroda-3,13E-dien-15-0ic e o outro foi identificado, depois de
tratamento com diazomethane, como metil-cleroda-3,13E-dien-15-oate. Os terpenos
apresentam vdrias atividades bioldgicas, como protecdo contra infec¢do e ataque de insetos
(ROBBERTS et al., 1997)

Fernandes et al. (2005b) em testes de atividade antimicrobiana “in vitro” verificaram
que o extrato hidroalcéolico da entrecasca do caule de H. courbaril foi capaz de inibir em
63% o crescimento de bactérias Gram-positivas.

2.2.3. Operculina macrocarpa (L) Urb. (1902)

Conhecida como batata-de-purga, espécie que pertence a Familia Convolvulaceae,
tem sido utilizada hd muito tempo na medicina tradicional nordestina. Seu nome oficial é
jalapa brasileira. Duas espécies, ambas trepadeiras de raiz tuberosa, recebem este mesmo
nome. Uma espécie mais comum produz flores amarelas (Operculina alata), a outra tem flor
branca (Operculina macrocarpa) (MATOS, 2000). A jalapa ¢ encontrada em regides
compreendidas entre as Antilhas e o Brasil, além de regides temperadas dos Andes
Mexicanos, em regides lamacentas e de solo profundo. (PLANCHON; BRETIN 1937). No
Brasil. ¢ encontrada em varios estados recebendo assim diversas sinonimias populares, dentre
as mais citadas na literatura estdo: batata-de-purga, xalapa, jalapa-de-Sdo Paulo, purga-do-
Amaro Leite, jalapa-do-Brasil (CRUZ, 1980; MICHELIN; SALGADO 2004).

Ela esta incluida numa categoria especial de plantas medicinais constituida de plantas
oficialmente utilizadas no Brasil, com o aval da Farmacopéia Brasileira, grupo este
constituido de apenas 56 plantas originarias de varias partes do mundo, sendo reconhecida
como tendo atividade laxante. Dentre as varias utilizagdes populares, as mais freqlientes sao
como laxante e purgativo em prisdo de ventre e constipagdo cronica. Emprega-se também
como depurativo do sangue e na leucorréia, diarréia, disenteria, fraqueza geral. Esta planta
tem também a propriedade de regularizar a menstruacdo (CRUZ, 1980; MICHELIN;
SALGADO 2004).



Segundo Matos (1994), a batata-de-purga ¢ uma trepadeira de aspecto muito
ornamental, especialmente pelos seus frutos, que depois de maduros, parecem flores secas
naturais. Cada fruto contém de uma a quatro sementes duras e cremosas, que ficam soltas
dentro deles e permanecem presos & planta por um longo periodo, até se desprenderem. E uma
espécie anual, tem flor amarela (O. allata) e frutos de forma estrelada. Silvestre, mas pode ser
facilmente cultivada plantando-se as sementes, apesar de seu baixo percentual de germinagao,
ou mesmo plantando-se o tubérculo (batata) (Figura 3).

Figura 3. Caracterizacdo botanica da Operculina macrocarpa, L. Urb (A ¢ B= Ramas da O.
macrocarpa; B e C = Folha, flores e botdes D e E= Raiz)
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A parte usada na medicina tradicional ¢ o tubérculo, (Figura 3) onde se encontra a
resina e seu principio ativo. Esta raiz fornece, também, fécula ou polvilho de cor pardo-clara
conhecida pela populacdo sob a denominacido de goma-de-batata. Este p6 encontra largo uso
em medicina popular, especialmente quanto aos tratamentos caseiros de doencas da pele,
impetigo, reumatismo, furunculose, bronquite, asma e problemas de denti¢do nas criangas
(MATOS, 2000).

Uma das caracteristicas mais marcantes das concolvulaceas ¢ a presenca de fileiras de
células secretoras de resinas glicosidicas em tecidos foliares e, especialmente em suas raizes.
Estas substancias constituem uma das caracteristicas quimiotaxonomicas desta familia, ¢ o
emprego na medicina tradicional de plantas de alguns géneros (Convolvulus, Exogonium,
Ipomoea, Merremia e Operculina) esta associado as propriedades purgantiva de suas resinas
(GARCIA-ARGAEZ; PEREZ-AMADOR, 1997; PEREDA-MIRANDA; BAH., 2003).
Entretanto, pouco ainda ¢ mencionado sobre o mecanismo de acdo laxante (PEREDA-
MIRANDA; BAH., 2003).

A O. macrocarpa apesar de constar em muitas Farmacopéias, seu estudo fitoquimico
da ainda esta incompleto. Contém como principais componentes, a fécula e 12% de resina que
¢ formada pela mistura complexa de substancias de natureza glicosidica polimérica, de
propriedades purgativa, sendo reconhecida como laxante, ou em doses maiores como
purgativo drastico e anti-helmintico (MORS et al. 2000).

A resina pode ser obtida por extragdo com alcool, seguida de precipitacdo e lavagem
com agua (LORENZI; MATOS, 2002). Todas as preparacdes devem ser usadas com
cuidados, pois em doses mais altas que a recomendada podem causar intoxicacdo severa,
traduzida por forte diarréia com risco de desidratacdo rapida (MATOS, 2002). Michelin
(2005) verificou que as fragdes diclorometano, acetato de etila, n-butanol e as preparacdes
populares possuem efeito laxante sobre camundongos. Este também verificou que a fragao
mais toxica ¢ a diclometano e que juntamente com a fracdo acetato de etila, apresentaram
alteracdes nas transaminases séricas (ALT e SALT), sugerindo hepatoxicidade.

2.2.4. Scoparia dulcis L. (1753)

E uma planta silvestre da Familia Scrophulariaceae distribuida em zonas tropicais,
sendo comumente usada na medicina popular nordestina. Cresce abundantemente em quase
todo tipo de terreno, sendo mais freqiiente no periodo chuvoso. E uma erva pouco ramificada,
ereta e alcanca até meio metro de altura. Suas folhas nascem aos pares ou em conjunto de trés
ou quatro e sao sempre lanceoladas e denteadas. As flores sdo brancas e muito pequenas € os
frutos sdo pequenas cépsulas globosas que contém inumeras sementes. (MATOS, 2000)
(Figura 4).

Considerada uma planta daninha de pastagens e varzeas imidas, ¢ usada popularmente
no tratamento caseiro de febres, tosse, bronquite, diarréia, inflamagdes, dores, males
estomacais e dor de dentes, bem como no tratamento de diabetes, da hipertensdo arterial,
retengdo urinaria ¢ sob a forma topica nos casos de hemorroidas e picadas de insetos,
empregando-se a planta toda ou em especial as raizes (SOUSA et al. 1991; FREIRE et al.
1996).

Analises fitoquimicas referem-se a presenca do 4cido scopalducico A como o principal
componente, ao lado de outros triterpenos como o glutinol e, do flavondide acacetina, entre
os trés quimiotipos encontrados na natureza; ndo se sabe, porém qual ou quais os quimiotipos
que ocorrem no Brasil (SOUSA et al. 1991).

Alguns estudos mostraram que a S. dulcis produz diterpendides tetraciclicos tnicos
denominados acido scopadulcico e scopadulciol. (HAYASHI et al., 1988; GIANG et al.,
2006). Asano et al.(1990) estudou a inibi¢do reversivel da bomba H'/K" - ATPase gastrica
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usando o acido scopadulcico-B e o diacetil scopadol ¢ Hayashi et al. (1996) por meio de
cultivo de tecido da S. ducis induziram o crescimento celular com o objetivo de produzir o
scopaduciol “in vitro”. Além destas substancias Li et al. (2004) isolaram glicosidios flavona
acetilados e demonstram atividade potencializadora do fator de crescimento dos nervos
(NGF), estes acreditam que como o NGF estimula a neurite em células PC12 D podem ser
usados no tratamento de doencas de Parkinson, Alzeimer e Huntingtons, Esclerose
Amiotrofica Lateral e do virus da imunodeficiéncia humana associado a deméncia.

Figura 4. Caracterizacdo botanica da Scoparia dulcis, L. (A = Arbusto da S. dulcis; B = Folha
e flores; C= Sumidade Florida; D= Raiz ¢ E = Excicata)

Latha e Pari (2004) estudaram o efeito hipoglicemiante em ratos do extrato aquoso
dessa planta, obtendo sucesso através da normalizacdo do teor de agucar no sangue. Este

mesmo extrato foi estudado por Ratnasooriya et al. (2005), quanto 4 sua atividade anti-
oxidante usando a reagdo com o acido tiobarbiturico ¢ demonstraram um efeito dose-
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dependente quando comparado com a vitamina E. A atividade citotoxica dos diterpenos
dulcinol/scopaduciol e scopadiol foi estudada sobre células cancerosas onde se encontrou
EDsy 37,7 uM (AHSAN et al., 2003).

Estudos também revelaram que o extrato aquoso da parte aérea da vassourinha foi
capaz de inibir eficientemente a secrecao do suco gastrico em ratos e camundongos, com uma
reducdo de 65 a 70% tanto do volume como da secrec¢do de acido gastrico, aumentando do pH
de 1,5 para 3,0 e protegendo o estdmago dos roedores contra a ulcera gastrica (MESIA-VELA
et al. 2007).

2.2.5. Simarouba versicolor St. Hill (1824-28)

A Simarouba versicolor pertencente a Familia Simaroubaceae ¢é conhecida
popularmente como pau-paraiba, sendo descrita como uma arvore de porte regular e elegante,
de casca esbranqui¢cada e meio esponjosa. Folhas alternas, compostas por foliolos luzentes na
pagina superior e flores verdoengas, em cachos pequenos (Figura 6) (MESQUITA, 1997).

A Familia Simaroubaceae ¢ constituida de aproximadamente 32 géneros e 250
espécies, distribuidas em todas as regides tropicais e subtropicais do globo. No Brasil, esta
representada pelos géneros Quassia e Picrolemma, na regido amazonica; Castela e Picrasma
no sul do pais; Simaba, Simarouba e Picrolemma, em quase todas as regides brasileiras
(MESQUITA, 1997 HALL et al. 1983). Ela tem sido empregada na construgdo, devido a
qualidade de suas madeiras, e também muito utilizada na medicina folclorica (VIEIRA,
1995).

As plantas desta familia fornecem uma droga muito amarga que ¢ utilizada na
medicina popular como vermifuga, amebicida, anti-palidica e tonico amargo como descrita
pela farmacopéia francesa. A mais conhecida ¢ a Quassia amara denominada na farmacopéia
francesa como Quassia do Suriname; cujo seu principal constituinte quimico ¢ a quassina.
Como resultado, um grande nimero de outros constituintes quimicos foram isolados de
diversas espécies de simaroubaceas e suas estruturas elucidadas (GRENAND et al., 1987).

Estudos quimicos com andlise bromatografica dos extratos cloroféormico e acetato de
etila retirados do lenho da Simarouba versicolor, possibilitaram o isolamento de dois
quassinoides, elcessina e 11-acetato-amarolidio, sendo que a excelsina foi isolada pela
primeira vez neste género (MESQUITA 1997). Da mesma forma, Arriaga et al. (2002)
isolaram os quassinoides (3,5-7), triterpenoides (8-14), uma mistura de esterdides (15-17), o
flavondide kaempferol (18) e derivados esqualénicos.

Na medicina popular os frutos e a casca de S. versicolor sao usados como anti-
helmintico e a infusdo da casca ¢ usada contra mordida de cobra. A casca tem sabor amargo e
os insetos ndo a atacam. Acredita-se que o p6 da casca tem atividade vermicida (GRIEVE,
2002) esta possui propriedades semelhantes a Cascara amarga (Simarouba amara).

Ghosh et al., (1977) estudando as atividades citotoxica e antileucémica do extrato da
S. versicolor afirma que este efeito se da principalmente devido a substancia glaucarubinone.
O extrato preparado a partir do fruto de S. amara coletada no Panamé tem se mostrado ativo
contra Plasmodium falciparum “in vitro” e P.berghei, em camundongos. Quatro quassinoides
ativos tém sido identificados: ailanthinone, 2-acetylglucarubinones, glucarubinone e
holacanthones (O’ NEILL et al., 1988).

Simote (2006) estudou o controle de formigas cortadeiras (Atta sexdens rubropilosa)
utilizando diferentes extratos das folhas, caule e galhos de S. versicolor. Este verificou que os
extratos diclometano e metanolico das folhas, do caule e galhos de S. versicolor provocaram a
morte das formigas a partir do sexto dia de observagdo. Este usando o os extratos, metanolico,
diclorometanico e haxanico reduziu a sobrevivéncia de formigas cortadeiras a partir do 6° dia
de aplicagdo e Coelho et al. (2006), conseguiram a mortalidade de 95% do triatomineo
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Rhodnius milesi. Na mesma linha de pesquisa com artropodes, Pires et al. (2007) determinou
a concentragdo inibitoria do EASV sobre a ovipostura do Boophilus microplus, no qual a
concentragdo de 17,2 mg/mL foi capaz de inibir 100% da ovipostura.

A DLso do extrato aquoso de S. versicolor foi determinada em camundongos por
Fernandes et al., (2004a) ¢ foi da ordem de 68,80mg/Kg e 185,88 mg/Kg, pelas vias oral e
intraperitoneal, respectivamente.

Figura 5. Caractriz-aq:ﬁo botanica da Simarouba versicolor, St. Hill (A — Arvore da S.
versicolor; B = Folha ; C= Fruto D= Excicata).
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2.3. O problema das helmintiases aviarias

Embora haja uma busca pelo equilibrio entre o hospedeiro e o parasito intestinal, a
infec¢do ¢ considerada um sério problema, causando grandes perdas econdmicas no setor da
avicultura, principalmente no que diz respeito a mortalidade, retardo do crescimento, reducao
do indice de conversdo alimentar, diminui¢do da producdo de ovos e da fertilidade, e
favorecimento a passagem de toxinas através da parede intestinal com aumento da
suscetibilidade as doengas infecciosas (FERNANDES, 1998).

Um grande nimero de pesquisas sobre prevaléncias das helmintiases aviarias tém sido
realizadas, tanto no Brasil como no exterior, principalmente no continente africano, onde a
producdo ¢ quase toda extensiva ou doméstica. Magwisha et al. (2002) comparando a
prevaléncia de helmintos em criacdes extensiva na Tanzania verificaram a presenca de A.
galli em 69% das aves jovens e 29% em adultos. A prevaléncia de Heterakis foi,
significativamente (P<0,05) influenciada pelo sexo e idade das aves, sendo maior em machos
jovens e fémeas adultas, o que ¢ interessante no que diz respeito a fase de recria na criagao
para corte e na producdo de ovos organicos. Da mesma forma, Eshetu et al. (2001) estudando
a prevaléncia de helmintos de aves na Etidpia constataram 91% de positividade em 267 aves,
sendo que estas apresentavam de um a nove espécies de parasitos, dentre estes 17,28% eram
de H. gallinarum e 35,58% de A. galli.

No Brasil, Souza Jr. et al. (1997) em levantamento feito no Estado da Bahia, nos
municipios de Santa Teresinha e Simdes Filho, verificou a prevaléncia de 70% de A. galli e
60% de Railletina sp. em galinhas caipiras. Fernandes (1998) estudando a atividade anti-
helmintica de plantas “in vivo”, observou que em 70 frangos de corte criados semi-
extensivamente 94,3% eram positivos para A. galli e 100% para H. gallinarum. O mesmo
autor também verificou a localizagdo desses helmintos e observou que 97,7% de A. galli
estavam presentes no intestino delgado e 2,3% no intestino grosso dos frangos, enquanto
99,2% de H. gallinarum foram observados no ceco e 0,8% no célon. Fernandes et al. (2001),
estudando a atividade anti-helmintica “in vitro” em galinhas caipiras adquiridas em mercados
de Teresina — Pi, necropsiaram 50 galinhas caipiras e observaram uma prevaléncia de 94%
para Railletina sp, 14% H. gallinarum ¢ 6% de A. gallli.

Estes estudos de prevaléncia ganham importancia no momento em que na avicultura
organica e colonial, os animais passam a ter acesso a pasto, o que vem a possibilitar o
fechamento do ciclo do parasita, principalmente no que diz respeito a Ascaridiose provocada
por H. gallinarum e A. galli. Outro fator que tem contribuido para o aumento das helmintiases
aviarias no Brasil é a expansdo da agricultura familiar, que tem levado principalmente ao
aumento da criacdo de galinhas caipiras criadas em sistemas extensivos e semi-extensivos.

A presenga de parasitoses na avicultura tem sido observada ndo apenas em criagdes
extensivas pois, Wilson et al. (1994) estudando a prevaléncia de helmintos em criagdes
comerciais do Nordeste do Arkansas, Estados Unidos, verificaram em duas fazendas
denominadas de A e B, a presenga de 37,3% e 3,9% de A. galli e de 7,5% e 1,9% Heterakis,
respectivamente. Porém, a presenca de Raillietina cesticillu foi semelhante para as duas
fazendas 67,2 e 69,2%, respectivamente. Prevaléncia que pode ser explicada pela dificuldade
de se controlar os hospedeiros intermedidrios dos cestodas, se ndo houver um bom manejo
sanitario.

Observando os prejuizos causados por estes helmintos, a relacdo destes com outras
doencas infecciosas e a prevaléncia, verifica-se que um dos maiores obstaculos para a
produgdo organica de carne ¢ ovos sdo as helmintiases aviarias que ndo podem ser tratadas
com os medicamentos quimioterapicos. Embora, o uso de linhagens de galinhas naturalmente
resistente a infecgdes por helmintos tem sido estudado, a variagdo individual quanto a
resisténcia natural ¢ um fenomeno difundido, atribuido a controle genético do sistema imune,
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e pode ser entdo possivel identificar diferengas especificas em suscetibilidade para muitas
doencas (BUMSTEAD et al., 1991). Muito pouco, ainda, ¢ conhecido sobre suscetibilidade
genética para infec¢des parasitarias, particularmente infec¢cdes de helmintos em galinhas,
embora tal conhecimento tenha uma aplicagdo pratica selecionando, ou criando uma linhagem
resistente a infeccdo (SCHOU et al., 2003, PERMIN; RANVIG, 2001, GAULY et al., 2002).
Assim sendo, os estudos sobre tratamentos alternativos de nematoides da familia Ascarididae
sdo importantes para o fortalecimento da avicultura comercial e organica, favorecendo,
também, a agricultura familiar que tem na criacao de aves domésticas uma excelente fonte de
proteinas, além de ser uma forma de complementagdo da renda do pequeno agricultor.

2.4. Principais Agentes da Ascaridiose Aviaria
2.4.1. Ascaridia galli (Schrank, 1788) Freeborn, 1923

Pertencente ao Filo Nematoda, superfamilia Ascaridoidea e Familia Ascarididae o
Ascaridia galli ¢ um parasita que tem o corpo cilindrico, relativamente grande, de cor branco-
amarelada. Abertura oral circundada por trés labios proeminentes um dorsal e dois
subventrais, sendo o dorsal mais desenvolvido, esofago sem bulbo posterior (Figura 7). Os
machos sdo ligeiramente menores e mais delgados que as fémeas, medindo de 50 a 76 mm de
comprimento; apresentam uma ventosa pré-cloacal com 220 pm de diametro, extremidade
posterior obliquamente truncada com asa caudal estreita. Possuem dez pares de papilas
caudais, das quais, trés sdo pré-anais, uma anal, trés pds-anais e trés subterminais.
Apresentam dois espiculos sub-iguais com 1 a 4 mm de comprimento (Figura7) (FORTES,
2004).

As fémeas medem de 72 a 116 mm de comprimento, com extremidade posterior reta e
conica; a vulva situa-se na parte mediana do corpo. Os ovos apresentam a forma elipsoidal,
com casca espessa, ndo embrionados por ocasido da postura, medindo 75 a 80 pum de
comprimento por 45 a 50 um de largura (Figura 7) (ACKERT, 1931; LEVINE, 1980;
SOULSBY, 1987).

O ciclo evolutivo de A. galli é direto, os ovos sdo eliminados nas fezes dos
hospedeiros (galinha, galinha d’angola, peru, ganso e outras aves). Encontrando condigdes
favoraveis de temperatura, umidade e oxigénio, desenvolvem-se para o estagio infectivo
contendo uma larva de segundo estagio (L,), no periodo de oito a quatorze dias, sendo a
temperatura ideal aquela em torno de 35°C (FORTES, 2004). Os ovos permanecem viaveis
por mais de trés meses em local sombreado, porém sdo rapidamente destruidos a baixa
umidade e a temperatura elevada, mesmo quando estdo enterrados a uma profundidade de 15
cm, e sob a luz solar (LEVINE, 1980).

A infec¢do ocorre pela ingestao dos ovos contendo larvas infectantes, juntamente com
alimentos ou 4gua, sendo que as minhocas podem também ingerir esses ovos € assim,
transmitir a infeccdo de forma mecanica quando engolidas pelas aves (SOULSBY, 1987). A
eclosdo dos ovos contendo larvas infectantes ocorre no pro-ventriculo ou intestino delgado, as
larvas desenvolvem-se por algum tempo na luz intestinal e nas intervilosidades da parte
posterior do duodeno. Algumas penetram na mucosa intestinal fixando sua extremidade
anterior ¢ ap6s um periodo de oito a dezessete dias retornam a luz intestinal, onde alcangam a
maturidade sexual dentro de seis a oito semanas, isto dependendo da idade do hospedeiro.
Outras tornam-se adultas na propria luz intestinal. A muda para larva de 3° estagio (L3) ocorre
entre seis a oito dias ap0s a infecgdo e a passagem para o 4° estagio (L4), acontece entre o 14°
e o 15° dias e tornam-se adultas entre 18 ¢ 22 dias. O periodo pré-patente é de cinco a seis
semanas em galindceos com menos de trés meses de idade e de oito semanas ou mais em
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galinaceos adultos (MORAN, 1957; LEVINE, 1980). De acordo com os mesmos autores, A.
galli é encontrado freqiientemente no intestino delgado, mas ocasionalmente pode ser
encontrado no esdfago, papo, moela e intestino grosso. Parasitas erraticos tém sido
encontrados na cavidade abdominal, oviduto e até¢ dentro dos ovos dos galinéceos.

Espiculos copulatorios

Figura 6. Fotomicrografia da extremidade anterior e posterior ¢ ovo de Ascaridia galli
(Schrank, 1788), Freeborn, 1923 (Lactofenol, 100X A ¢ B; 400X C e D).

Segundo Moran (1957), o tergo posterior do intestino da galinha doméstica é o habitat
nao reconhecido para larva de A. galli. Este observou que a maior concentragdo de larva
estava em uma secdo do intestino que se estende de 3-5 polegadas em cada lateral do saco
membranoso do diverticulo. A troca da populagdo larval do terco mediano do intestino aos
tercos anteriores e posteriores acontece entre o 8° ¢ 16° dias depois de infecgdo. Mais adiante
trocas de populagdo para o tergo posterior do intestino ocorrem entre o 17° e 24° dias depois
de inoculagdo. Penetragdo da mucosa intestinal por A. galli é raro (0,41%).

Estudos buscam identificar os provaveis neurotransmissores do A. galli, sendo este
conhecimento importante para o desenvolvimento de uma nova droga ascaricida, como
também permite estabelecer o coportamento fisiologico destes nematoides. Khwaja et al.
(1973) verificaram a presenca de acetilcolina em alta concentragdo no nematdide A. galli
sugerindo ser o neurotransmissor deste parasito. Da mesma forma, determinaram a alta
atividade de acetilcolinesterase. Estes estudos também sugerem a presenga de acetilcolina e
histamina em A. galli como neurotranssores relacionados a locomogdo deste nematdide. O
conhecimento de combinagdes de enzimas capazes de afetar e destruir a acetilcolina e a
histamina podem favorecer o desenvolvimento drogas de agao Ascaricidas.
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2.4.1.1. Patogenia, diagndstico e controle do A.galli

Permin et al. (2002ab), em levantamento epidemiologico, verificaram prevaléncia maior
de A. galli em animais jovens estando em conformidade com o que diz Pavlicek e Dykova
(1975); os galinaceos jovens sdo mais sensiveis a infec¢do do que os adultos. No entanto, Deo
; Srivastava (1962), trabalhando com grupos de frangos de diferentes faixas etarias,
concluiram que aos 121 dias os frangos tornaram-se completamente resistentes a infecg¢ao
artificial por A. galli. Observaram ainda que um fator importante a ser considerado com
relacdo a suscetibilidade a infec¢do por este nematoide € a dieta deficiente em vitaminas A, B,
D, calcio e proteinas (DEO; SRIVASTAVA, 1962).

De acordo com Frick e Ackert (1941), os galindceos com mais de trés meses de idade
sdo mais resistentes a infec¢do e isto pode estar associado com um marcado aumento nas
células globosas presentes na mucosa do intestino delgado, demonstrado através do fator
mucina duodenal, o qual inibiu o crescimento da larva de A. galli “in vitro”. Porém, Idi et al.
(2004) compararam o efeito do envelhecimento das galinhas sobre a resisténcia a infec¢des
primarias e secundarias com A. galli, usando aves com um dia, um més ¢ quatro meses de
idade. Verificaram que a idade influéncia s6 parcialmente a resisténcia das aves para e que a
carga parasitaria ¢ a fecundidade das fémeas de A. galli avaliada ndo foram afetadas quando
parasitam hospedeiros de diferentes faixas etarias.

Magwisha et al. (2002) verificaram que todas as galinhas abrigavam pelo menos trés
espécies diferentes de helmintos, sendo que os jovens continham 4-14 ¢ adultos 3-12
espécies de helmintos e o nimero de espécies isoladas por ave aumentou com o avanco da
estacdo chuvosa. A prevaléncia do A. galli foi significativamente maior em jovens que em
adultos (p < 0.05); (69% jovens e 29% adultos), bem como a carga parasitaria.

Experimentos demonstraram que a infeccdo artificial unica com doses variadas de ovos
embrionados de A. galli influenciam a taxa de estabelecimento da infec¢do. Doses maiores de
ovos levaram ao aparecimento de uma menor taxa de fémeas e conseqiientemente um baixo
nivel de excre¢do de ovo, além de contribuirem para a redugdo do tamanho e peso dos
parasitas. Porém estas alteracdes nao afetaram fecundidade destes (PERMIN, et. al. 1997).

Segundo Ackert e Herrick (1928) e Ackert (1931), os sintomas mais graves ocorrem
durante a segunda semana da infec¢do, quando as larvas encontram-se na mucosa intestinal,
causando congestdo e hemorragia, podendo levar a uma enterite hemorrdgica quando a
infec¢do € pesada e enterite catarral cronica nas infecgdes moderadas. Os galindceos afetados
podem tornar-se anémicos, hipoglicémicos, diminuindo a quantidade de vitamina A no figado
e apresentam um timo relativamente pequeno (ACKERT 1940).

Sabe-se que infec¢ao por Ascaridia galli pode conduzir a um desequilibrio de alguns
elementos biogénicos (zinco, cobre, cobalto, manganés) principalmente em filhotes.
(GABRASHANSKA et al., 1987; 2002). Isto resulta em uma diminui¢ao em ganho de peso,
mortalidade alta e outros sintomas patologicos secundarios conectados com as perturbagdes
ou deficiéncias minerais (TSOCHEVA-GAYTANDZHIEVA et al., 2003).

Outros problemas relacionados a infecgdo com este parasita sdo demonstrados em
estudos recentes que tém verificado a presenga de A. galli associada a bactérias patogénicas
como Pasteurella multocida e Salmonella sp. Chadfield et al. (2001) estudando A. galli como
potencial vetor de Salmonella enterica em aves, demonstraram uma associagdo da bactéria
com os ovos deste nematdide verificando a presenca desta dentro dos ovos de A. galli. Estes
ovos foram administrando artificialmente ¢ o aparecimento da infecgdo por Salmonella nas
aves foi confirmado.

Da mesma forma, Dahl et al. (2002) verificaram em criagdes organicas de frango na
Dinamarca, uma alta prevaléncia na interagdo entre A. galli com a Pasteurella multocida.
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Segundo eles, as aves foram mais severamente afetadas quando infectadas com ambos
patogenos do que aquelas com a infec¢do simples. Estas apresentaram perda no ganho de peso
e producdo e também resultou num nimero maior de lesdes patoldgicas € na excre¢ao
continuada de P. multocida, aumentando assim a contaminagdo do ambiente.

A prevencdo da ascaridiose aviaria depende, sobretudo, de um bom saneamento,
evitando que as aves tenham acesso as suas excretas (LEVINE, 1980), no entanto na
avicultura alternativa este controle ¢ dificultado, pois as aves constantemente tém acesso ao
pasto. Segundo ele, deve ser evitado ainda, piso de pedra a ndo ser quando o mesmo tenha
sido submetido a uma dessecagdo. As fezes devem ser amontoadas por um periodo de trés
dias ou mais para promover uma fermentac¢do e destruicdo dos ovos pelo aquecimento. Se
aves sdo mantidas ao ar livre as jovens nao devem ser mantidas com as mais velhas e uma
atencdo especial deve ser dada a area préxima aos bebedouros.

2.4.2. Heterakis gallinarum (Schrank, 1788) Madsen, 1949

Nematoide pertencente a superfamilia Subuluroidea e Familia Heterakidae. A
extremidade anterior o orificio oral ¢ circundado por trés labios iguais e o es6fago apresenta
um desenvolvido bulbo na parte posterior. Esta espécie semelhante a A. galli apresenta
dimorfismo sexual com relagdo a sua extremidade posterior, onde os machos medem de 7-13
mm de comprimento, apresentam uma cauda provida com asa larga, sulco pré-cloacal
proeminente, circular e doze pares de papilas. O espiculo direito mede de 0,85-2,80 mm de
comprimento e o esquerdo 0,37-1,10 mm. A fémea mede de 10-15mm de comprimento e a
vulva abre-se na metade do corpo e a extremidade posterior ¢ afilada. Os ovos sdo de forma
eliptica, possuem casca grossa e lisa e medem de 65-80p por 35-46pu, ndo segmentados
quando liberados (Figura 8). (LEVINE, 1980; SOULSBY, 1987).

Wrigth (1977) descreve o labio deste parasita como sendo o Orgdo sensorial.
Examinando por meio de scane e microscopia eletronica de transmissdo este verificou a
presenca de dois pares papilas grandes visiveis externamente sobre o labio dorsal, além de
uma pequena papil presa sobre os labios subventrais. Internamente a anatomia das papilas
indicam a presenca de receptores como nas papilas ventrolaterais que podem esta
relacionados com mecano e quimiorreceptores.

O ciclo bioldgico inicia-se com a eliminagdo dos ovos juntamente com as fezes do
hospedeiro e, encontrando condi¢des favoraveis de temperatura e umidade, alcangcam o
segundo estagio larvar infectivo (L,) em 14 dias ou mais (SOULSBY, 1987). Segundo Perez
et al. (1981), a temperatura ideal para os ovos alcangarem a fase infectante oscila entre 28-
35°C. Estes observaram, ainda, que a umidade relativa ideal esta entre 90-100% e que entre
50-80% dos ovos ndo alcangam a forma infectiva.

As aves sdo infectadas pela ingestdo dos ovos e alguns destes eclodem no papo, na
moela ou no duodeno. Duas horas ap6s a infeccao as L, sdo encontradas no intestino delgado,
e passam para o ceco 6,5 horas apos a ingestdo. Muitas delas permanecem no limen, porém
algumas invadem a superficie da mucosa retornando a luz de 2 a 5 dias ap6s a infecgdo. Estas
mudam para o terceiro estagio entre 4 e 6 dias e para o quarto estagio depois de 9 a 10 dias,
alcangando o estagio adulto em cerca de 14 dias apdés a infec¢do. As fémeas tornam-se
maduras e os primeiros ovos sdo eliminados nas fezes em cerca de 24 a 36 dias apds a
infeccdo (FORTES, 2004). Segundo Urquhart et al. (1998) a minhoca serve de hospedeiro de
transporte, com os ovos simplesmente passando pelo intestino, ou como hospedeiro
paraténico , nos quais o ovo eclode e a L, segue para os tecido a fim de aguardar o momento
em que a minhoca ¢ ingerida pela ave e esta ¢ liberada.
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Asas caudais Ventosa

Papilas caudais

Esifago ¢/ bulbo Cloaca Espiculo copulatério

Figura 7. Fotomicrografia da extremidade anterior, posterior ¢ do ovo de Heterakis
gallinarum Schrank, 1788), Madsen, 1949 (Lactofenol, 100X (A e C) e 400X (B))

2.4.2.1. Patogenia, diagnostico e controle do H. gallinarum

Saunders et al. (2000) verificaram a importancia da disponibilidade de oxigénio para o
embrionamento dos ovos de H. gallinarum. Estes observaram que o oxigénio ¢é essencial para
o desenvolvimento dos ovos, juntamente com os ciclos didrios de variacdo da temperatura
entre 12 e 22°C, uma vez que os ovos submetidos a anaerobiose ndo se desenvolveram e os
que foram mantidos em aerobiose em temperatura constante tiveram um percentual de
desenvolvimento muito baixo. Assim, flutuacdes diarias da temperatura influénciam o
desenvolvimento dos estagios de vida livre.

O efeito direto do H. gallinarum ndo ¢ de grande importancia, a ndo ser no caso de
uma infec¢do pesada, na qual ocorreria um espessamento da mucosa cecal com presenca de
petéquias, embora nenhum efeito maléfico € descrito em tais infec¢des. Mesmo assim, o H.
gallinarum ¢ importante por ser a espécie que transmite a histomoniase (entero-hepatite
infecciosa), conhecida vulgarmente como “cabega negra” em perus (URQUHART et al.,
1998). Segundo Bowman et al. (2006) este nematoide serve como hospedeiro paraténico do
Histomonas meleagridis. Este protozoario ao ser ingerido pelo nematdide vai se localizar
dentro do ovo deste parasito. Os ovos contendo o H. meleagridis sdo liberados no ambiente e
sdo ingeridos pelas aves, no intestino destas ocorre liberagdo da larva de H. gallinarum
juntamente com o protozodrio que ird para o ceco onde se multiplicara.
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Meneses et al. (2003) verificaram a presenca de tiflite nodular no ceco de faisdes. As
lesdes foram caracterizadas através de congestdo, engrossamento, hemorragias petequiais da
mucosa, intussuscepg¢ao e nédulos na parede cecal. Sob microscopia, verificou-se tiflite difusa
cronica, hemosiderose, granulomas necréticos concentrados na submucosa e leiomiomas na
submucosa muscular e serosa associadas com as formas imaturas de H. gallinarum.
AlteragOes mais severas foram associadas com infec¢des concomitantes de H. gallinarum e H.
isolonche em faisdes dourados, sendo caracterizadas através de varias areas necroticas e
granulomas de células gigantes na submucosa. Serosa com necrose centralizada e nodulos
neoplasicos dentro da camada muscular e submucosa.

Brener et al. (2006) em um estudo de prevaléncia e patologia realcionadas a presenga
do nematoide H. gallinarum associado com protozoario H. meleagrides. Estes verificaram
que H. gallinarum apresentou uma prevaléncia de 70% sem lesdes grosseiras quandondo
associado ao H. meleagridis.Porém, quando avia a associagdo dos dois parasitas observou-se
um processo inflamatdrio severo no figado e no ceco com presenca de pequenas areas claras
cercadas de eosinofilos.

O diagnostico da infecgdo ¢ feito pelo achado dos ovos nas fezes de forma semelhante
aquelas técnicas adotadas para identificacdo de A. galli. Segundo Levine (1980), a adogdo das
medidas efetivas na prevencdo da infec¢do por A. galli sdo também aplicaveis no controle de
H. gallinarum.



3.CAPITULOI

A’VALIACAO FARMACOLOGICA “IN VITRO” DA ATIVIDADE ANTI-
HELMINTICA DE EXTRATOS DE PLANTAS SOBRE NEMATOIDE Ascaridia galli
(SCHRANK, 1788) FREEBORN, 1923

RESUMO

A biodiversidade das florestas tropicais constitui-se na principal fonte de biomoléculas para
producdo industrial de medicamentos. Sendo as plantas fontes importantes de produtos
biologicamente ativos, constituindo-se em modelos para sintese de um grande numero de
farmacos. O presente trabalho teve por objetivo determinar a atividade anti-helmintica “in
vitro” dos extratos aquosos (EA) e etanolicos (EE) das plantas Annona squamosa, Hymenea
courbaril, Operculina macrocarpa, Simarouba versicolor e Scoparia dulcis sobre Ascaridia
galli. As partes usadas foram: folha, casca, tubérculo e casca, respectivamente, sendo que para
S.dulcis usou-se sumidade florida, caule e raiz. Estas foram submetidas a secagem em estufa
de circulacdo forgada de ar durante trés dias na temperatura de 45° C (+1) e posteriormente
trituradas. O EA foi preparado na concentragdo inicial de 10% e o EE foi obtido colocando-se
500 a 1000g da matéria vegetal em etanol seguida de quatro extragdes a frio. Os parasitos
adultos, macho/fémeas coletados de aves necropsiadas foram colocados em placas de Petri,
divididos em grupos de dez/placa com trés repeticdes para cada concentragdo. Estas
continham os extratos nos volumes de 2, 4, 8, 16 € 32 mL acrescidos de 58, 56, 52, 44 ¢ 28
mL da solugdo de “Tyrode”, completando um volume final de 60 mL/placa. Através do peso
seco calculou-se as concentragdes em mg/mL. As placas foram incubadas em estufa tipo
B.0.D. a 37°C (1) e observadas nas primeiras seis horas e depois a cada 24h totalizando 96
h. Neste periodo verificou-se o percentual de mortalidade. Os maiores percentuais de
mortalidade observados para as diferentes plantas com seus respectivos extratos foram: EA de
A. squamosa nas concentragoes 2,4 ¢ 9,6 mg/mL (63,33% e 53,33%); EE de H. courbaril nas
concentragdes 0,84; 1,7; 3,4 e 6,8 mg/mL (90%; 63,33%; 96;67% e 100%); EE de O.
macrocarpa nas concentragdes 1,0 e 2,0 mg/mL (63,33% e 56,67%); EA de S. versicolor na
concentragdo3,2 mg/mL (63,33%); EE de S. versicolor na concentragdo 6,8 mg/mL (73,33%);
EA da sumidade florida de S. dulcis nas concentragdes 3,8; 7,6 ¢ 15,2 mg/mL ( 80%; 76,7% e
76,7%); EE da sumidade florida de S. dulcis nas concentragdes 3,4 ¢ 6,8 mg/mL (66,67% e
73,33%); EA do caule de S. dulcis nas concentra¢des 27,20 e 54,4 mg/mL ( 53,33% e 76,7%);
EE do caule de S. dulcis na concentragao 6,8 mg/mL (56,67%). Registrou-se melhor resultado
para H. courbaril e O. macrocarpa quando usou-se o EE, porém a H. courbaril foi a que
obteve resultados semelhantes ao controle positivo (P<0,05). Enquanto A. squamosa teve no
EA os melhores resultados. Acredita-se que as substancias responsaveis pelo efeito sejam
liberadas em alcool e agua, respectivamente. Quanto a S. versicolor ndo houve diferenga
significativa entre os extratos (P>0,05) e a S. dulcis apresentou melhor resultado com a
sumidade florida e o caule, porém sem diferenga entre os extratos (P>0,05). Estes resultados
sugerem que todas as plantas apresentam uma potencial atividade anti-helmintica para este
parasita.

PALAVRAS-CHAVE: Atividade anti-helmintica; in vitro, extratos, plantas; Ascaridia galli



PHARMACOLOGICAL EVALUATION OF ACTIVITY “IN VITRO”
ANTHELMINTIC DE EXTRACTS OF PLANTS ON NEMATODE Ascaridia galli
(SCHRANK, 1788) FREEBORN, 1923

ABSTRACT

The biodiversity tropical forests is on the main source of biomolecules for production of
medicines. As the plants major sources of biologically active products, establishing in models
for synthesis of a large number of drugs. The aim of this study was to determine the
antihelmintic activity *““in vitro” of aqueous extracts (AE) and ethanolic extracts (EE) of the
plants Annona squamosa, Hymenea courbaril, Operculina macrocarpa, Simarouba versicolor
and Scoparia dulcis on Ascaridia galli. The parties were used: leaves, bark, bark and tuber,
respectively, and for S.dulcis used to sumidade florida, stem and root. These were submitted
to drying in a forced circulation of air for three days in the temperature of 45 ° C (+ 1) and
subsequently crushed. The AE was obtained with a initial concentration of 10% and EE was
obtained rubbing up 500 to 1000g of vegetable matter in ethanol followed by four extractions
the cold. Parasites adults helminth, male/female, collected of chicken necropsied were placed
in Petri plates, divided into groups of ten/plate with three replicates for each concentration.
These contain the extracts in volumes of 2, 4, 8, 16 and 32mL plus of 58, 56, 52, 44 and 28
mL of the Tyrode solution, completing end volume of 60 mL/plate. Through the dry weight is
calculated concentrations in mg/mL. The plates were incubated in a B.O.D. at 37 ° C (£ 1)
and observed the first six hours and then every 24 hours totaling 96 h. In this period verified
the percentage of mortality. The higher percentage of mortality observed for the different
plants with their extracts were: AE of A. squamosa at concentrations 2.4 and 9.6 mg / mL
(63.33% and 53.33%); EE of H. courbaril at concentrations 0.84, 1.7, 3.4 and 6.8 mg / mL
(90%, 63.33%, 96; 67% and 100%); EE, O. macrocarpa at concentrations 1.0 and 2.0 mg /
mL (63.33% and 56.67%); AE de S. versicolor in concentration 3, 2 mg / mL (63.33%), EE,
S. versicolor in the concentration 6.8 mg / mL (73.33%); AE's sumidade florida of S. dulcis at
concentrations 3.8; 7.6 and 15.2 mg / mL (80%, 76.7% and 76.7%); EE of sumidade florida of
S. dulcis at concentrations 3.4 and 6.8 mg / mL (66.67% and 73.33%); AE stem from the S.
dulcis in concentrations 27.20 and 54.4 mg / mL (53.33% and 76.7%); EE the stem of S.
dulcis in concentration 6.8 mg / mL (56.67%). The EE of A. squamosa and the root of S.
dulcis and AE of H. courbaril and the root of S. dulcis in different concentrations did not
differ statistically tested negative control (P> 0.05), while A. squamosa had the best results in
the AE. It is believed that the substances responsible for the effect are released in alcohol and
water, respectively. In S. versicolor there was no significant difference between the extracts
(P> 0.05) and S. dulcis presented better results with sumidade florida and stem, but no
difference between the extracts (P> 0.05). These results suggest that all plants have a potential
antihelminic activity for east parasite.

KEYWORDS: Activity anthelmintic; “in vitro”, extracts, plants; Ascaridia galli



1. INTRODUGCAO

A utilizacdo de plantas, além de outros produtos naturais, na terapéutica ¢ prevencao
de doengas, pode ser detectada em diferentes formas de organizacdo social, constituindo-se
uma pratica milenar associada aos saberes populares, médicos e a rituais. A investigacao
académica na area de plantas medicinais no Brasil expandiu e consolidou-se a partir do séc.
XX e esta relacionada a implementacdo de instituigdes de pesquisa e a organizacdo das
disciplinas que estudam, principalmente a botinica, a quimica e a farmacologia.
(FERNANDES, 2004d).

Embora o uso de plantas tenha passado por um a fase de ostracismo, devido a
evolucdo da industria farmacéutica baseada na producdo de medicamentos sintéticos,
momentos de grandes transformagdes e mudancas de paradigmas véem ocorrendo. As novas
tendéncias globais de preocupacdo com a biodiversidade e as idéias de desenvolvimento
sustentavel, trouxeram novos ares ao estudo das plantas medicinais brasileiras. Novas linhas
de pesquisas foram estabelecidas em universidades brasileiras, algumas delas buscando bases
solidas para a validacao do uso de plantas medicinais (LORENZI; MATOS, 2002).

Atualmente a biodiversidade das florestas tropicais constitui-se na principal fonte de
biomoléculas para produgdo industrial de medicamentos, cuja venda mundial chega a 30
bilhdes de ddlares anuais, mercado em ampla expansao. No Brasil, o crescimento do mercado
de medicamentos fitoterapicos ¢ da ordem de 15% ao ano, enquanto o crescimento anual do
mercado de medicamentos sintéticos gira em torno de 3 a 4% (ABIFITO, 2002). Este ¢
considerado um dos paises com maior diversidade vegetal, abrigando 55 mil espécies
catalogadas (DIAS, 1996). Pais igualmente rico em diversidade cultural, estima-se que 4.000
espécies vegetais sejam usadas com fins medicinais, resultado da observagdao e manejo da
flora por povos tradicionais.

Assim, as plantas sdo fontes importantes de produtos naturais biologicamente ativos,
muitos dos quais se constituem em modelos para sintese de um grande niimero de farmacos.
Pesquisadores na area de produtos naturais mostram-se impressionados pelo fato desses
produtos encontrados na natureza revelarem uma gama de diversidade em termos de estrutura
e de propriedades fisico-quimicas e biologicas (WALL; WANI, 1996). Apesar do aumento de
estudos nessa area, os dados disponiveis revelam que apenas 15 a 17% das plantas foram
estudadas quanto ao seu potencial medicinal (SOERJATO, 1996).

Dentro desta perspectiva, as plantas aparecem como uma opg¢ao na substituicdo de
anti-helminticos sintéticos que tenham levado ao estabelecimento de resisténcia. De acordo
com Hammond et al., (1997) aqueles produtos apresentam algumas desvantagens, tais como:
custo elevado, indugdo de resisténcia, poluicdo do meio ambiente e contaminagdo dos
alimentos através dos residuos. Observando tais circunstancias e dependendo de sua eficécia,
as plantas consideradas na medicina tradicional como anti-helminticas oferecem uma
alternativa que poderia superar alguns destes problemas. Desta forma, muitos principios
ativos com diferentes modos de acdo tém sido isolados a partir de plantas e seriam uteis onde
aresisténcia se desenvolveu,

Um grande o numero de pesquisas sobre prevaléncias das helmintiases avidrias t€ém
sido realizadas, tanto no Brasil como no exterior. Magwisha et al.. (2002) comparando a
prevaléncia de helmintos em criagcdes extensiva na Tanzania verificaram a presenca de A.
galli em 69% das aves jovens ¢ 29% em adultos. Da mesma forma, Eshetu et al. (2001)
estudando a prevaléncia de helmintos de aves na Etiopia constataram 91% de positividade em
267 aves, sendo que estas apresentavam de uma a nove espécies de parasitos e dentre estes
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17,28% eram de A. galli. Estes estudos de prevaléncia ganham importancia no momento em
que na avicultura organica e colonial, os animais passam a ter acesso a pasto, 0 que vem a
possibilitar o fechamento do ciclo do parasita, principalmente no que diz respeito ao A. galli,
0s quais, eliminam seus ovos contaminando os pastos e dificultando o controle.

Pertencente ao Filo Nematoda, superfamilia Ascaridoidea e Familia Ascarididae o
Ascaridia galli é um parasita que tem o corpo cilindrico, relativamente grande, de cor branco-
amarelada. Segundo Ackert (1931), na infec¢do causada por este nmatoide os sintomas mais
graves ocorrem durante a segunda semana, quando as larvas encontram-se na mucosa
intestinal, causando congestdo e hemorragia, podendo levar a uma enterite hemorragica
quando a infec¢do € pesada e enterite catarral cronica nas infec¢des moderadas. Os galinaceos
afetados podem tornar-se anémicos, hipoglicémicos, diminuindo a quantidade de vitamina A
no figado e apresentam um timo relativamente pequeno (ACKERT 1940). Outros problemas
relacionados & infec¢do com este parasita sdo demonstrados em estudos recentes que tém
verificado a presenga de A. galli associada a bactérias patogénicas como Pasteurella
multocida e Salmonella sp. Chadfield et al. (2001) estudando A. galli como potencial vetor de
Salmonella enterica em aves. Da mesma forma, Dahl et al. (2002) verificaram em cria¢des
organicas de frango na Dinamarca, uma alta prevaléncia na interagdo entre A. galli com a
Pasteurella multocida.

Embora, o uso de linhagens de galinhas naturalmente resistente a infecgdes por
helmintos tem sido estudado, a variagdo individual quanto a resisténcia natural ¢ um
fenomeno difundido, atribuido a controle genético do sistema imune, e pode ser entdo
possivel identificar diferengas especificas em suscetibilidade para muitas doencas
(BUMSTEAD et al., 1991). Muito pouco, ainda, é conhecido sobre suscetibilidade genética
para infec¢des parasitarias, particularmente infeccoes de helmintos em galinhas, embora tal
conhecimento tenha uma aplicacdo pratica selecionando, ou criando uma linhagem resistente
a infeccao (SCHOU et al., 2003, PERMIN; RANVIG, 2001, GAULY et al., 2002). Assim sendo,
os estudos sobre tratamentos alternativos de nematdides da familia Ascarididae sdo
importantes para o fortalecimento da avicultura comercial e organica, favorecendo, também, a
agricultura familiar que tem na criagdo de aves domésticas uma excelente fonte de proteinas,
além de ser uma forma de complementacdo da renda do pequeno agricultor.

Embora muitas plantas sejam listadas como possuidoras de atividade anti-helmintica,
poucas tém sido submetidas a uma avaliagdo cientifica para determinar seu potencial
terapéutico. Necessitam também de uma padronizagdo bioldgica e de um estudo quimico que
possibilitem nao apenas a identificagdo de principios ativos, mas um melhor rendimento no
processo de obtencdo (FERNANDES, 1998). Dentro desta perspectiva, o presente trabalho
objetivou determinar a atividade anti-helmintica “in vitro” das plantas Annona squamosa,
Hymenea courbaril, Operculina macrocarpa, Simarouba versicolor e Scoparia dulcis sobre o
nematdide Ascaridia galli.
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2. MATERIAL E METODOS

Os ensaios farmacologicos foram conduzidos no periodo de margo de 2004 a janeiro
de 2007 no anexo do Biotério Experimental do Centro de Ciéncias Agrarias (CCA) da
Universidade Federal do Piaui (UFPI).

2.1. Procedimentos Preliminares
2.1.1. Obtencdo da Matéria Vegetal

A matéria vegetal foi coletada nos Estados do Piaui e Maranhao, sendo identificadas e
depositadas no Herbério Graziela Barroso do Nucleo de Referéncia das Ciéncias Ambientais
do Trépico Ecotonal do Nordeste (TROPEN) da UFPI (Quadro 1). Posteriormente o material
botanico foi submetido a secagem em estufa de circulacdo forcada de ar' durante trés dias a
uma temperatura maxima de 45° C (+ 1) foi triturado em macromoinho de facas do tipo
Willye, obtendo-se um p6 que foi acondicionado em um frasco de vidro ambar
hermeticamente fechado e identificado, onde permaneceu até o momento do preparo dos
extratos.

Quadro 1. Identificacdo das espécies estudadas e os nlimeros de registros das depositadas no
Herbario Graziela Barroso do TROPEN.

Familia Espécie Nome Vulgar Parte Procedéncia N° da Coleta
usada Excicata
Teresina, Pi
Annonaceae Annona Fruta-do- Folha 50°,05° TEPB- 11/2005
squamosa, L Conde onas 9.482
42°49
Operculina Angical, Pi
Convolvulaceae macrocarpa, ES;a?_de_ Tubérculo 6°05° ;I;: 553- 12/2005
(L.) Farw. & 41028’ '
Teresina, Pi
Farbaceae Hyme”ef" Jatoba Casca 50°05° TEPB- 02/2005
courbaril, L. orns 21.654
42°49
Simarouba Angical, Pi TEPB.-
Simaroubaceae versicolor, St. Pau-Paraiba Casca 6°05° 06/2005
. , 14.301
Hill. 41°28
Sumidade .
. . Timon, Ma
Scrophulariaceae Scop_arl a Vassourinha Florida 5°5° TEPB- 04/2005
dulcis, L Caule oens 20.519
Raiz 42°50

2.1.2. Preparo dos Extratos

Os extratos aquosos (EA) foram obtidos através da decoccao, na qual, utilizou-se 100g
da matéria vegetal (p6) para 1000 mL de &4gua destilada deixando-se ferver por
aproximadamente trés minutos. Apds o resfriamento a temperatura ambiente, a solucao obtida
foi filtrada e acondicionada em um vidro &mbar previamente identificado, em seguida foram
mantidos sob refrigeracdo até o momento de seu uso. Para obtengdo da concentracdo em
mg/mL os EA na concentragdo de 10% foram submetidos a determinacdo do peso seco (item
2.1.3)

1.Estufa com circulagdo mecanica, Mod. 320 E com Controlador Microprocessado Mod. 320 MP. Fabricante: Fanem Ltda.
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O extrato etandlico (EE) foi obtido colocando-se de 500 a 1000g da matéria vegetal
em etanol PA? de forma que esta ficasse totalmente imersa no liquido. Entdo, deixou-se
durante quatro dias em temperatura ambiente num processo de maceragao a frio. Passado este
periodo o etanol foi retirado e filtrado com auxilio de um funil e papel de filtro, depois o
extrato acondicionado em frascos ambar e guardado ao abrigo da luz até a conclusdo das
extragdes. ApoOs quatro extragdes sucessivas juntou-se, em uma cuba, todo o liquido extraido e
fez-se a homogeneiza¢do. Em seguida procedeu-se a retirada do etanol utilizando-se um
evaporador rotativo® a 40° (+ 1) acoplado um banho termostatizado®. Apds este procedimento
submeteu-se ao processo de liofilizacdo para retirar a agua restante no extrato. Para a
realizacdo dos testes “in vitro” o extrato foi diluido na concentragao de 12,5 mg/mL em
dimetilsulfoxido’ (DMSO) na concentragdo de 12,5%.

2.1.3. Determinacédo do peso seco

Consistiu na retirada de uma aliquota de 1 mL de cada extrato que foi colocada em
frascos limpos, previamente pesados e identificados, os quais foram colocados na estufa de
circulagdo forcada de ar' a uma temperatura de 45° C (maxima + 2) até a obtengio de um peso
constante, procedimento realizado em triplicata. A massa média obtida referente a 1mL foi
relacionada ao respectivo volume total, obtendo-se entdo a massa total em mg/mL.

2.2. Atividade anti-helmintica in vitro

Para determinacdo da atividade anti-helmintica foram escolhidas as formas adultas,
machos e fémeas de A. galli coletadas a partir do intestino delgado das aves necropsiadas. O
sacrificio das aves ocorreu através de deslocamento cervical, seguido de sangria de acordo
com a resolu¢ao n® 714 de 20/06/2002 do Conselho Federal de Medicina Veterinaria —
CFMV.

Os parasitos assim obtidos foram lavados minuciosamente com solugdo salina 0,9%
pré-aquecida em banho-maria a 37°C para evitar o choque térmico. Os helmintos mais ativos
apés a lavagem foram imediatamente transferidos para placas de Petri descartaveis
(150x15mm) contendo solucdo de Tyrode (KALEYSA RAJ, 1975) pré-aquecida totalizando
dez parasitos por placa, a qual foi adicionado o extrato teste (Figura 1).

As placas que continham aliquotas de 2, 4, 8, 16 ¢ 32 mL dos extratos testes
adicionou-se em 58, 56, 52, 44 e 28 mL da solu¢do de Tyrode respectivamente, de forma que
cada placa ficasse com um volume final de 60 mL/placa. Procedimento semelhante foi feito
para o grupo controle negativo, constituidos de dgua destilada e para os extratos etandlicos
usou-se 0 DMSO a 12,5%, sendo colocados nos mesmos volumes. Como controle positivo
usou-se uma solugdo de citrato de piperazina tetrahidratada® na concentragio recomendada
pelo fabricante e adaptada aos testes, onde se diluiu a piperazina em solugdo de Tyrode numa
concentragdo final de 50 mg/mL (SHIVAKUMAR et al., 1975).

Durante o experimento constituiu-se 14 grupos testes e trés grupos controles, sendo
utilizado 150 A. galli para cada grupo teste e controle negativo e 30 para o controle positivo
num total de 2.430 nematoides. Estes foram distribuidos de forma que cada placa continha
dez parasitas com trés repeti¢des para cada concentracdo. As placas contendo os extratos e os
helmintos foram colocadas numa B.0.D.” a uma temperatura de 37° C (+1).

2. Alcool Etilico Absoluto: Etanol PA, PM= 46,07, Fabricante: Quimica Especializada Erich Ltda. (QEEL)

3. Evaporador Rotativo, Mod. Q-344B2, Fabricante: Quimis Aparelhos Cientificos Ltda.

4. Banho termostatizado Mod. TE 2000, Fabricante: Tecnal Projetos, Assessoria e Instalagdes Industriais Ltda
5.Dimetilsulfoxido (DMSO) PA; (CHj3),SO, Fabricante= VETEC Quimica Fina Ltda.

6.Proverm Tortuga

7. Incubadora refrigerada B. O. D. Mod. TE 391, Fabricante: Tecnal Projetos, Assessoria e Instalagdes Industriais Ltda
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Os parasitos foram observados nos periodos de 6, 24, 48, 72 e 96 horas para o teste de
mortalidade (Figura 1). Aqueles com perda de motilidade, mesmo apds uma breve pressio
com estilete, eram considerados mortos (SHILASKAR & PARASAR, 1989). A percentagem
de parasitos mortos em cada grupo foi avaliada estatisticamente usando Andlise de Variancia
da varidvel percentual de mortos e para comparacao das médias aplicou-se o teste de Duncan
de acordo com os procedimentos do software SAEG.

Figura 1. Necropsia das aves, coleta dos parasitos ¢ aplicagao dos testes in vitro.
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3. RESULTADO E DISCUSSAO

Os resultados das concentragdes em mg/mL dos extratos aquosos (EA) dos volumes
adicionado cada placa teste, calculados através da determinacdo do peso seco, estdo
demonstrados na tabela 1. Para o extrato etanolico (EE) observa-se que nao houve variagao
nas concentracdes de cada planta. Isto ocorreu devido a metodologia de obtengdo deste
extrato, no qual, este passa por um processo de evaporagdo para retirada do etanol e
posteriormente por uma liofilizagdo para retirada da 4gua, obteve-se um produto seco ou
pastoso capaz de ser pesado e diluido numa concentragdo fixa para todas as plantas testadas
(Tabela 1). Pode-se observar, também, que algumas plantas como S. dulcis (caule e raiz) e H.
courbaril (casca) apresentaram um peso seco maior, isto provavelmente deve-se a maior
quantidade de substancias soluveis em agua.

Tabela 1. Concentragdo em mg/mL dos extratos aquoso e etanolico determinada a partir do

PESO SECO.

Volume ASFL HCCC OMTB  SDSF SDCL SDRZ SVCC EE
Iml 0,30 1,80 0,25 0,47 1,70 1,84 0,20 0,21
2ml 0,60 3,60 0,50 0,94 3,40 3,70 0,40 0,42
4ml 1,20 7,20 1,00 1,90 6,80 7,40 0,80 0,84
8ml 2,40 14,40 2,00 3,80 13,60 14,80 1,60 1,70
16ml 4,80 28,80 4,00 7,60 27,20 29,60 3,20 3,40
32ml 9,60 57,60 8,00 15,20 54,40 59,20 6,40 6,80
Peso Seco 17,10 108,00 15,00 28,40 101,40 110,11 12,00 12,50

ASFL = Annona squamosa folha; HCCC = Hymenaea courbaril casca; OMTB= Operculina macrocarpa tubérculo, SVCC = Simarouba
versicolor casca; SDSF = Scoparia dulcis sumidade florida; SDCL = Scoparia dulcis caule; SDRZ = Scoparia dulcis raiz;

A H. courbaril apresentou no extrato etandlico um rendimento bem elevado, no qual
obteve-se a quantidade 90g do extrato na forma de pd depois do processo de liofilizacao,
sendo este resultado bastante expressivo pois, segundo Rates (2001) a grande dificuldade na
realizagdo de ensaios clinicos esta relacionada com a quantidade de extrato e de principio
ativo obtidos das plantas e cita como exemplo o Taxol, isolado planta Taxus brevifolia, que
para se obter 2,5 Kg deste produto € necessario 27.000 toneladas da casca.

A tabela 2 que espécie Hymenaea courbaril foi a que apresentou os melhore
resultados com uma média de mortalidade de 70,7%, sendo que a concentragdo de 57,60
mg/mL foi capaz de causar a morte de 100% dos A. galli quando se utilizou-se o extrato
etandlico, apresentando comportamento semelhante ao controle positivo. E a segundo melhor
resultado foi obtido com o extrato aquoso da sumidade florida e do caule de S. dulcis com
mortalidade média de 66,70% e 46,0%.

A planta A. squamosa esta apresentou uma atividade anti-helmintica significativa
quando comparado a seu controle negativo obtendo melhores resultados nas concentragdes
2,40 e 9,60 mg/mL, porém o extrato etandlico foi incapaz de atuar sobre o nematdide
Ascaridia galli, sugerindo que a substincia responsavel por este efeito estd em maior
concentragdo na fragdo aquosa. Quanto a O. macrocarpa e a S. versicolor apresentaram a
maiores médias de mortalidade quando se usou o EE, com percentuais médios de mortalidade
em torno de 38,70% e 26,70% (Tabela 2).
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Tabela 2. Percentuais médio de mortalidade de A. galli dos extratos aquosos e etandlicos das plantas A. squamosa, H. courbaril, O. macrocarpa
S. dulcis e S. versicolor .

Volume | - _ S. dulcis
(mL) Agua | DMSO | A.squamosa | H.courbaril | O. macrocarpa | S.versocolor Sumidade florida Caule o
- - EA EE EA EE EA EE EA EE EA EE EA EE EA EE
2 13,3 0,0 20,0 13,3 0,0 3,3 16,7 40,0 6,7 10,0 53,3 3,3 30,0 13,3 3,3 13,3
4 20,0 3,3 10,0 10,0 0,0 90,0 333 63,3 33 10,0 46,7 3,3 26,7 33 0,0 13,3
8 13,3 33 63,3 33 3,3 63,3 0,0 56,7 20,0 20,0 80,0 0,0 43,3 16,7 10,0 10,0
16 10,0 20,0 6,7 0,0 0,0 96,7 13,3 23,3 63,3 20,0 76,7 66,7 53,3 6,7 13,3 33
32 13,3 0,0 53,3 3,3 3,3 100,0 36,7 10,0 3,3 73,3 76,7 73,3 76,7 56,7 23,3 10,0
Média | 13,9 5,3 30,7 6,0 1,3 70,7 20,0 38,7 193 26,7 66,7 29,3 46,0 19,3 9,9 9,9
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3.1. Annona squamosa

Analisando a figura 2 pode-se verificar que o extrato aquoso (EA) de A. squamosa foi
estatisticamente superior (P<0,05) quando comparados a seu grupo controle negativo (dgua) e
também ao extrato etanolico (EE) e seu controle negativo (DMSO). Este s6 foi menos ativo
que o controle padrao piperazina. J4 o EE comportou-se de forma inversa ao esperado onde as
menores concentragdes foram capazes de apresentar alguma mortalidade, porém sem
significancia (P> 0,005) quando comparados aos controles negativo e positivo, mesmo
resultado observado nas concentragdes maiores.

% de Mortalidade

g |

volume {mL)

020408 m16 832 m 60

Figura 2. Percentual médio de mortalidade do Ascaridia galli tratado com os extratos
aquoso e etandlico da folha de Annona squamosa com seus respectivos controles

Observa-se, também, que houve uma variagdo de comportamento entre as
concentragdes do EA, onde o maior efeito verificado quando usou-se 9,60 mg/mL (Tabela 1)
que foi capaz de matar 63,33% de A. galli, fugindo do efeito dose dependente (Tabela 2),
comportamento observado em véarios momentos nas outras plantas estudadas neste
experimento, com por exemplo o EEHC. A mortalidade causada pelo EA pode estar
relacionada ao efeito hipoglicemiante das folhas de A. squamosa estudado por Gupta et al.
(2005a) em animais de laboratdrio. Esta relagdo pode ser possivel uma vez que, segundo Rim
et al. (1965), o metabolismo de glicose neste parasito esta muito mais relacionado com sintese
de glicogénio, que ¢ a reserva energética do parasito, do que com o processo oxidativo do
CO; na respiragdo. Confirmando o efeito observado nas Figuras 2 e 3 quanto ao inicio da
mortalidade destes parasitos.

O inicio da mortalidade dos parasitos (Figura 3 e 4) para o EA e EE foi semelhante ao
ocorrido com a piperazina em que registrou-se mortalidade apés 48 horas de exposi¢do. A
exce¢do ocorreu exatamente com a concentragdo 9,60 mg/mL que apresentou mortalidade
ap6s 24 horas de exposi¢do ao extrato. E interessante notar que a concentragio 9,60 mg/mL
Tabela 1) do EA apresentou uma mortalidade de 53,33% e nao diferiu estatisticamente
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(p>0,05) da concentragdo anterior, porém seu efeito so teve inicio apds 48 horas de exposi¢cao
(Figura 3).

Na figura 4 observa-se claramente que o EE da A. squamosa nao apresentou efeito sobre
A. galli, sugerindo que neste caso, a substancia responsavel pela mortalidade dos parasitos
esteja em maior concentracdo na fragdo aquosa.
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Figura 3. Efeito acumulado do extrato aquoso (mg/mL) da folha de Annona squamosa
sobre Ascaridia galli
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Figura 4. Efeito acumulado do extrato etandlico (mg/mL) da folha de Annona
squamosa sobre Ascaridia galli
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3.2. Hymenaea courbaril

Esta planta, diferentemente, de A. squamosa apresentou resultado melhor quando
usou-se o extrato etanolico. Este, nas concentragoes de 3,40 e 6,80 mg/mL, apresentou
mortalidade de 96,7% e 100% respectivamente, ao longo das 96 horas de observagdo, nio
diferindo estatisticamente (P>0,05) do controle padrao (Tabela 2). Porém, o EA foi inferior ao
seu grupo controle apresentando um percentual de mortalidade 3,33% para a maior
concentragdo usada (57,6 mg/mL) o que correspondeu aproximadamente a 1/5 da mortalidade
espontanea. Estes resultados sugerem que o principio ativo responsavel pela mortalidade
esteja na fracdo etandlica sendo soluvel em alcool (Figura 5 e 6).
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Figura 5. Percentual médio de mortalidade de Ascarida galli tratado com os extratos
aquosos ¢ etandlicos da casca de Hymenaea courbaril com seus respectivos controles.

Na figura 7 verifica-se que o efeito do EE de H. courbaril comeca a ocorrer logo apds
ter decorrido seis horas de exposi¢ao ao tratamento com o EE. Pode-se observar também, que
na concentracdo 6,80 mg/mL em 48 horas, ja havia 96,75% de mortalidade e 100% dos
parasitos estavam mortos em 72 horas de tratamento. Sendo este resultado bem mais
pronunciado que o da piperazina que como citado anteriormente sd apresentou mortalidade
apo6s 48 horas.

Durante a realiza¢do deste experimento verificou-se que os parasitos tratados com o
EE do jatoba ficavam endurecidos e esticados apos sua morte. Estes fatos nos levam a
acreditar que o mecanismo de agdo desta planta difere do mecanismo da piperazina que atua
como agonista do GABA (acido gama amino-butirico) abrindo os canais de cloro nas
membranas musculares ligadas ao GABA provocando uma hiperpolarizacao celular que leva
a diminui¢do da capacidade de contragao muscular do parasito e consequentemente causa uma
paralisia flacida nos mesmo (ANDRADE; 2002; REINEMAYER; COURTNEY, 2003).
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Figura 6. Efeito acumulado do extrato aquoso (mg/mL) da casca de Hymenaea
courbaril sobre Ascaridia galli
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Figura 7. Efeito acumulado do extrato etandlico (mg/mL) da casca de Hymenaea
courbaril sobre Ascaridia galli
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3.3. Operculina macrocarpa

Da mesma forma que a H. courbaril, a O. macrocarpa apresentou melhores resultados
quando se usou o extrato etandlico, sendo que a concentragdo deste extrato apresentou o
maior percentual de mortalidade foi a 0,42 mg/mL com 63,33% que ndo diferiu dos resultados
encontrados nas concentragdes 0,21 e 0,84 mg/mL (40,0% e 56,67%) (Tabela 2). Além disto,
este resultado foi estatisticamente superior ao apresentado pelo controle negativo (P<0,05).
Observa-se também, um comportamento diferenciado, onde as maiores concentragdes nao
diferiram estatisticamente (P>0,05) do controle negativo, quando se esperava que a
mortalidade aumentasse de forma diretamente proporcional a concentragdo (Figura 8).
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Figura 8. Percentual médio de mortalidade de Ascaridia galli tratado com os extratos
aquosos e etandlicos do tubérculo de Operculina macrocarpa com seus respectivos
controles.

Quanto a mortalidade acumulada ao longo das 96 horas verifica-se que o EA ndo
diferiu estatisticamente do controle negativo ¢ seu maior percentual de mortalidade foi nas
concentragdes de 1 e 8 mg/mL, correspondendo a 33,33% e 36,67%, respectivamente. Sendo
que a maior concentragdo apresentou seu efeito logo apos 24 horas de exposi¢ao diferindo do
controle padrdo, porém nas outras concentracdes o comportamento foi igual ao da piperazina
(Figura 9).

Ja na figura 10 observa-se que em todas as concentracdes testadas a morte dos
parasitos iniciou-se apds 24 horas de exposicdo ao tratamento. A excecdo foi observada na
concentragdo 6,80 mg/mL do extrato etanolico que se comportou igual a piperazina.
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Figura 9. Efeito acumulado do extrato aquoso (mg/mL) do tubérculo de Operculina
macrocarpa sobre Ascaridia galli
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Figura 10. Efeito acumulado do extrato etandlico (mg/mL) do tubérculo de
Operculina macrocarpa sobre Ascaridia galli
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3.4. Scoparia dulcis

O efeito obtido com a sumidade florida (SF), caule (CL) e raiz (RZ) da vassourinha
estdo demonstrados na figura 11. Nesta observa-se que ndo houve diferenga significativa entre
os extratos aquosos da SF e CL, porém estes foram estatisticamente (p<0,05) superiores aos
EA e EE da raiz e dos controles negativos agua e DMSO.

Verifica-se, também, que a SF foi capaz de causar a morte de aproximadamente 80%
dos parasitos tanto para o EA quanto para o EE, sendo que o segundo apresentou melhor
eficiéncia nas concentragcdes mais altas 3,40 e 6,8 mg/mL (Tabela 1) fato que ndo ocorreu
com o EA, onde mesmo as menores concentragdes foram capazes de matar cerca 50% dos
nematoides. Processo semelhante ocorreu com os EA e EE do caule onde apenas o primeiro
apresentou uma mortalidade dose dependente. Acredita-se entdo, que o principio ativo
responsavel pela atividade anti-helmintica esteja em maior concentragdo na SF e CL e
dissolve-se melhor em agua.
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Figura 11. Percentual médio de mortalidade de Ascaridia galli tratado com os extratos
aquosos ¢ etandlicos da sumidade florida, caule e raiz de Scoparia dulcis com seus
respectivos controles.

Verificando o efeito acumulado avaliado ao longo das 96 horas (Figura 12 e 13) pode-
se verificar que no EASF, a mortalidade passou a ocorrer a partir de 24 horas apresentando
um efeito mais rapido do que a piperazina. Os resultados obtidos com a piperazina diferem
dos encontrados por Sharma et al. (1987b) que usando A. galli ¢ H. gallinae adultos tratados
“in vitro” com adipato de piperazina, observou a mortalidade dos parasitos apds uma
exposicdo maxima de trinta minutos, sendo que esta em nossos testes so foi capaz de matar os
parasitos depois de 48 horas de exposicdo. Comportamento semelhante teve EESF na
concentragdo de 6,80 mg/mL (Tabela 1). A demora em apresentar seu efeito provavelmente
deve-se a um mecanismo de agdo relacionado com a captacao de glicose pelo parasito, onde a
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mortalidade ocorre por inani¢do e num tempo mais longo, devido as reservas energéticas que
o parasito apresenta (RIM et al., 1965).
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Figura 12. Efeito acumulado do extrato aquoso (mg/mL) da sumidade florida de
Scoparia dulcis sobre Ascaridia galli
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Figura 13. Efeito acumulado do extrato etandlico (mg/mL) da sumidade florida de
Scoparia dulcis sobre Ascaridia galli
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Na figura 14, observa-se que o efeito do EA do caule manteve uma relagao direta
dose dependente. Porém, o EE do caule (Figura 15) e da sumidade florida (Figura 13)
comportaram-se de forma semelhante, onde apenas a concentragdo maior foi capaz de matar
os nematdides, sendo seu percentual de mortalidade (56,67%) inferior ao apresentado pelo
EESF (73,33%)(Tabela 2).

120 1
100 -
5 804
o]
]
E &0 -
-
= 401
20 -
0 =
6 24 48 72 96
Tempo (h)
—+—EACL 3,40 —8—FACL 680 —f—EACL 136 EACL 273
——FEACL 54,4 —+—FPFZ50 —— Agua

Figura 14. Efeito acumulado do extrato aquoso (mg/mL) do caule de Scoparia dulcis
sobre Ascaridia galli
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Figura 15. Efeito acumulado do extrato etanolico (mg/mL) do caule de Scoparia
dulcis sobre Ascaridia galli
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Nas figuras 16 e 17, fica evidente que os extratos aquosos e etandlicos
independentes da concentragdo usada, foram estatisticamente semelhantes entre si (P>0,05).
Os percentuais maximos de mortalidade foram de 23,33% e 13,33%, respectivamente. Porém
mesmo neste caso percebe-se que o EA ainda ¢ superior ao extrato etanolico, repetindo o que
aconteceu com os extratos da sumidade florida e do caule (Tabela 2).
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Figura 16. Efeito acumulado do extrato aquoso (mg/mL) da raiz de Scoparia dulcis
sobre Ascaridia galli
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Figura 17. Efeito acumulado do extrato etanolico (mg/mL) da raiz de Scoparia dulcis
sobre Ascaridia galli
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3.5. Simarouba versicolor

Os resultados obtidos com S. versicolor demonstrados na figura 18, revelaram uma
tendéncia da planta apresentar um resultado melhor aumentando-se a concentracao,
principalmente para o EE, pois os resultados obtidos com as concentragdes iniciais foram
semelhantes ao controle negativo (P>0,05). Enquanto que o EA e o EE tiveram seus melhores
resultados com as concentragdes 3,20 mg/mL e 6,80 mg/mL com percentuais de mortalidade
63,33% e 73,33%, respectivamente (Tabela 2). Comparando os resultados obtidos do EA e
EE com seus controles, observa-se que estes ndo diferiram dos controles negativos ¢ foram
inferiores a piperazina (P>0,05).
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Figura 18. Percentual médio de mortalidade de Ascaridia galli tratado com os extratos
aquosos e etanolicos da casca de Simarouba versicolor com seus respectivos controles.

Quanto ao efeito acumulado (Figura 19) do EA, com exce¢do da concentracdo 3,2
mg/mL, a mortalidade para todas as outras concentragdes s6 comegou a ocorrer depois de 72
horas de exposi¢do ao tratamento. Estes resultados estdo de acordo com aqueles obtidos em
experimentos anteriores realizados por este grupo de pesquisa, onde foi utilizado apenas trés
concentragdes do EA da S. versicolor, sendo que o tempo de observagao foi registrado até que
o0 parasito viesse a Obito, seja pelo envelhecimento da cultura ou pela acdo dos tratamentos
totalizando 336 horas de observagdo, também neste caso verificou-se que o pico de
mortalidade teve inicio ap6s 72 horas de exposi¢ao ao tratamento (FERNANDES, 2004b).

Processo semelhante pode ser observado para o EE, porém, a concentragao 3,40 e 6,80
mg/mL observou-se mortalidade logo ap6s 6 horas de tratamento, o que nos leva a crer que
dobrando-se esta concentracdo provavelmente seria obtido 100% de mortalidade (Tabela 1).
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Enquanto que nas concentracdes restantes a mortalidade so6 se pronunciou depois de 72 horas
(Figura 20).
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Figura 19. Efeito acumulado do extrato aquoso (mg/mL) da casca de Simarouba
versicolor sobre Ascaridia galli
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Figura 20. Efeito acumulado do extrato etanolico da casca de Simarouba versicolor sobre
Ascaridia galli
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Estes resultados demonstram que apesar de algumas concentragdes terem sido capazes
de provocar a morte dos parasitos, o tempo decorrido para que isto acontecesse foi muito
acima do esperado, o que leva a acreditar que provavelmente o mecanismo envolvido nessa
mortalidade podem estar relacionados com captacdo de glicose levando a um esgotamento das
reservas energéticas do parasito ou mesmo influenciando a abertura os canais de cloro nas
membranas musculares ligadas ao GABA (REINEMAYER; COURTNEY, 2003), pois,
durante o experimento verificou-se que os parasitos mortos apresentavam flacidez e tinha um
aspecto de degeneragdo do tecido.

4. CONCLUSOES

O presente trabalho permitiu tirar as seguintes conclusoes:

. O extrato aquoso da planta Annona squamosa (pinha), apresentou uma atividade anti-
helmintica significativa. Enquanto que o extrato etanélico foi incapaz de atuar sobre o
nematdide A. galli, o que nos leva a sugerir que a substancia responsavel por este
efeito esteja em maior concentracdo na fracdo aquosa, sendo portanto soluvel em agua.

o Hymenaea courbaril (jatoba), dentre as plantas estudadas, foi a que apresentou o
melhor resultado contra o A. galli em especial quando se utilizou-se o extrato
etanolico, que apresentou comportamento semelhante ao controle positivo
(piperazina). Porém, apresentando seu efeito logo nas primeiras horas de exposi¢ao ao
tratamento.

o Operculina macrocarpa (Batata-de-Purga) também apresentou melhor resultado
quando se usou o extrato etanolico, pode-se sugerir que o principio ativo responsavel
por esta mortalidade encontra-se na fragdo alcodlica.

o Scoparia dulcis (vassourinha) apresentou melhores resultados quando se utilizou a
sumidade florida e o caule. Dentre os extratos estudados, o extrato aquoso foi o que
teve maior homogeneidade quanto as concentracdes usadas. Porém, o extrato etandlico
mostrou uma tendéncia a apresentar melhores resultados se a concentracdo for
aumentada, nesta espécie, apenas a raiz nao obteve resultados significativos.

o A Simarouba versicolor (Pau-Paraiba) teve resultados semelhantes tanto para o extrato
aquoso como para etandlico e também mostrou uma tendéncia para apresentar
melhores resultados se a concentragdo dos extratos forem aumentadas em teste
futuros. Estes resultados também sugerem que as substancias presentes nestes extratos
podem ser soluveis em agua ou alcool.
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4. CAPITULO II

AVALIACAO FARMACOTERAPEUTICA DA ATIVIDADE ANTI-HELMINTICA
“IN VIVO” DE PLANTAS SOBRE OS NEMATOIDES Ascaridia galli (SCHRANK,
1788) FREEBORN 1923 e Heterakis gallinarum (SCHRANK, 1788) MADSEN, 1949

RESUMO

A criagdo organica de aves e a resisténcia dos helmintos a varios medicamentos sintéticos tem
direcionado o uso de plantas medicinais na producdo avicola. Esta aparece como uma
alternativa no tratamento das helmintiases aviarias. Dentro desta perspectiva, ¢ baseado nos
levantamentos etnobotanicos e no uso popular quanto as plantas listadas como tendo atividade
anti-helmintica, selecionou-se para o presente estudo as plantas Annona sguamosa,
Operculina macrocarpa, Scoparia dulcis, Hymenea courbaril e Simarouba versicolor com o
objetivo de determinar a atividade anti-helmintica “in vivo” dos extratos aquosos (EA) e
etandlicos (EE) sobre os nematodides Ascaridia galli e Heterakis gallinarum. As plantas foram
submetidas a secagem em estufa de circulagdo forcada de ar durante trés dias na temperatura
maxima de 45° C (£1) e posteriormente trituradas. O EA foi preparado na concentragao inicial
de 10% e o EE foi obtido colocando-se 500 a 1000g da matéria vegetal em etanol seguida de
quatro extracdes a frio. A atividade anti-helmintica foi determinada em galinhas poedeiras
naturalmente infectadas. Utilizou-se 108 aves, adultas, com peso médio de 1,5 kg, divididas
em grupos de seis animais, sendo constituidos 14 grupos testes, um controle positivo
(piperazina tetrahidratada), trés grupos controles negativos: agua destilada para o extrato
aquoso, DMSO e Tween 80 para o extrato etandlico num total de 18 grupos. A atividade anti-
helmintica das plantas foi avaliada com a aplicag@o do teste critico controlado e os resultados
expressos em termos de percentuais médios de eliminacdo que foram analisados
estaticamente. A planta que apresentou maior percentual de eliminacdo de A. galli foi A.
squamosa com 38,95% para o EA. O EA também foi o mais eficaz para a sumidade florida,
caule e raiz de S.dulci e para S.versicolor eliminando 28,68%; 21,38% 36,23% ¢ 19,32%,
respectivamente. O. macrocarpa e H. courbaril nao apresentaram diferenca entre os extratos
com percentuais de elimina¢do para o EA de 23,64% ¢ 24,5% e para o EE de 22,4% e
27,03%, respectivamente. No teste realizado com H. gallinarum os percentuais de eliminagéo
ndo foram estatisticamente significantes para maioria das plantas, onde apenas S.versicolor
teve percentuais de elimina¢do mais significativos com 20,22% para o EA e 29,15% para o
EE e ainda a A.squamosa que confirmando os testes “in vitro” teve no EA seu melhor
resultado com 20,60% de eliminacdo. Estes resultados sugerem que embora os percentuais de
elimina¢do do teste “in vivo” tenham sido pequenos em relagdo ao teste “in Vvitro” eles
confirmaram que A. galli ¢ mais sensivel aos tratamentos que H. gallinarum provalmente pela
localizagdo do segundo ¢ que as substancias responsaveis pela agdo sobre A. galli estavam
presentes na sua maioria na fragao aquosa e sobre o H. gallinarum na fragéo alcodlica.

PALAVRAS-CHAVE: Atividade anti-helmintica, in vivo, extratos, plantas, A. galli e H.
gallinarum



PHARMACOTHERAPEUTIC EVALUATION OF ANTIHELMINTIC ACTIVITY
“IN VIVO” OF PLANTS ON NEMATODE Ascaridia galli (SCHRANK, 1788)
FREEBORN 1923 and Heterakis gallinarum (SCHRANK, 1788) MADSEN, 1949

ABSTRACT

The creation organic poultry and resistance of the helminth several synthetic medicines, has
directed the use of medicinal plants in poultry production. This appears as an alternative in the
treatment of helminths poultry. Within this perspective, and based on the ethnobotanical
surveys and the use popular on the plants listed as having anthelmintic active, selected for the
present study the plants Annona squamosa, Operculina macrocarpa, Scoparia dulcis,
Hymenea courbaril and Simarouba versicolor with the objective to determine the
antihelmintic activity “in vivo” of aqueous (AE) and ethanolic extracts (EE) on the nematodes
Ascaridia galli and Heterakis gallinarum. Plants were subjected to drying in a forced
movement of air for three days in the maximum temperature of 45 ° C (£ 1) and subsequently
crushed. The AE was obtained with a initial concentration of 10% and EE was obtained
rubbing up 500 to 1000g of vegetable matter in ethanol followed by four extractions the cold.
The antihelmintic activity was determined in chickens laying hens naturally infected. It was
used 108 chickens, adult, with an average weight of 1.5 kg, divided into groups of six
animals, and 14 groups consisting tests, a positive control (piperazine tetrahidrate), three
groups negative controls: distilled water for aqueous extract DMSO and Tween 80 for the
ethanolic extract a total of 18 groups. The antihelmintic activity of the plants was evaluated in
the application of critical controlled test and the results expressed in terms of average
percentage and elimination that were statistically analyzed. *“In vivo” tests in the plant
showed that a higher percentage of elimination of A. galli was the A. squamosa with 38.95%
for the AE. The AE also was the most effective for sumidade florida, stem and root of S.dulcis
and for S.versicolor removing 28.68%, 21.38% 36.23% and 19.32%, respectively. The plants
O. macrocarpa and H. courbaril showed no difference between the extracts that had a
percentuals of elimination for the AE of 23.64% and 24.5% and the EE of 22.4% and 27.03%
respectively. In the test conducted with H. gallinarum the percentage of disposal were no
significant for most plants, where only a S.versicolor had percentuals of elimination more
significant with 20.22% for AE and 29.15% for EE and the A. squamosa confirming that the
tests “in vitro” in the AE had best result with 20.60% of elimination. These results suggest
that although the percentage of elimination of the test “in vivo” have been lower than “in
vitro” test, they confirmed that the A. galli is more sensitive to treatment that H. gallinarum
probabily because this parasite stay at cecum and the substances responsible for action on the
A. galli were present mostly in aqueous fraction and the H. gallinarum in alcoholic fraction.

KEYWORDS: Anthelmintic Activity, extracts, plants, Asacridia galli, Heterakis and
gallinarum



1. INTRODUCAO

A infec¢do parasitaria intestinal ¢ considerada como um sério problema causando
grandes perdas econdmicas no setor da avicultura, principalmente no que diz respeito a
mortalidade, retardo do crescimento, redu¢ao do indice de conversao alimentar, diminuicao da
produgdo de ovos e da fertilidade, e favorecimento a passagem de toxinas através da parede
intestinal com aumento da suscetibilidade as doencgas infecciosas (FERNANDES, 1998).

Os prejuizos causados por helmintos e a relacdo destes com outras doencgas infecciosas
¢ um dos maiores obstaculos para que os avicultores melhorem a producdo de carne e ovos.
Dentre os parasitas mais observados em aves sdo comumente encontrados Ascaridia galli e
eterakis gallinarum provocando a ascaridiose (MILLER, 1977; AKHTAR; RIFFAT; 1985;
SHILASKAR; PARASAR, 1989).

Este fato pode ser observado através do grande numero de pesquisas sobre
prevaléncias das helmintiases aviarias realizadas. Eshetu et al. (2001) estudando a prevaléncia
de helmintos de aves na Etidpia constataram 91% de positividade em 267 aves, sendo que
estas apresentavam de uma a nove espécies de parasitos. Dentre estes 17,28% eram de H.
gallinarum e 35,58% de A. galli. Magwisha et al. (2002) comparando a prevaléncia de
helmintos em cria¢des extensiva na Tanzania verificaram a presenca de A. galli em 69% das
aves jovens ¢ 29% em adultos e a prevaléncia de Heterakis foi significativamente (P<0,005)
influenciada pelo sexo e idade das aves, sendo maior em machos jovens e fémeas adultas.
Observagdo interessante principalmente no que diz respeito a fase de recria para corte e na
produgdo de ovos.

No Brasil, Fernandes (1998) estudando a atividade anti-helmintica de plantas “in
Vivo”, observou que em 70 frangos de corte infectados naturalmente, criados semi-
extensivamente, 94,3% eram positivos para A. galli ¢ 100% para H. gallinarum. O mesmo
autor também verificou a localizagdo desses helmintos e observou que 97,7% de A. galli
estavam presentes no intestino delgado e 2,3% no intestino grosso dos frangos, enquanto
99,2% de H. gallinarum foram observados no ceco e 0,8% no colon.

Outro fato importante na producdo de carne e ovos € o crescimento dos sistemas de
avicultura orgdnica que vém aumentando em importdncia em vdarios paises, sendo esta
também, uma alternativa para os pequenos e médios produtores. No entanto, verifica-se que
em contraste com o sistema convencional, estas criagdes sdo afetadas por varias mudangas no
manejo, tais como: acesso a areas de pasto e proibicdo no uso de medicamentos preventivos,
incluindo o uso de antiparasitarios. Tal modelo implica no aperfeicoamento do manejo e na
alimentacdo das aves, uma vez que tendo acesso a piquetes estes terdo contato com ovos,
larvas e hospedeiros intermediarios de diversos helmintos (TRAMSBORG et al., 1999).

PERMIN et al. (1999) verificando a prevaléncia de helmintos gastrintestinais em
diferentes sistemas de produgdo, registraram no sistema organico uma prevaléncia de 72,5%,
no sistema intensivo (convencional) 19,4% e na criacdo em gaiolas de 0% do nematdide H.
gallinarum. Isso mostra claramente como este tipo de manejo afeta a condi¢@o sanitaria dos
lotes.

No mesmo sentido, verifica-se um aumento na criagdo doméstica de galinhas por
pequenos produtores da agricultura familiar, incentivado pelos governos estaduais, com o
objetivo de suprir as necessidades protéicas e fornecer uma fonte de renda extra para estes
produtores. Sabe-se que em funcdo de suas particularidades, como tamanho, diversidade de
produgdo, baixa utilizagdo de insumos e acesso restrito a financiamentos agricolas, a
agricultura familiar ¢ o segmento diretamente beneficiado das tecnologias geradas para a
agricultura orgédnica. A manuten¢do do produtor na propriedade ,decorrente do aumento de
sua renda traz um impacto social de médio e longo prazo na diminui¢do de custos de infra-
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estrutura urbana. A producdo organica, em geral, demanda maior mao de obra, afetando
positivamente a geracdo de empregos, fixando o homem ao campo e, consequentemente, com
impacto social importante (CARVALHO, 2001).

Atualmente as plantas desfrutam uma posi¢do respeitavel, especialmente nos paises
em desenvolvimento, onde a disponibilidade de servigos de saude modernos esta limitada.
Remédios indigenas seguros, efetivos e baratos estdo ganhando popularidade entre as pessoas
de areas urbanas e rurais. Informacao de grupos étnicos em medicina tradicional indigena fez
um papel vital na descoberta de produtos modernos de plantas como agentes de
quimioterapicos (AGRA et al. 2007).

Matos (2000) afirma que a avaliacdo de novas drogas vegetais através da pesquisa € o
caminho para que se possa fazer o correto aproveitamento das plantas medicinais e seus
derivados aplicados a fitoterapia. Considerando a necessidade de dados experimentais que
possibilitem a comprovagdo cientifica através de uma avaliagdo segura (AMORIM; et al.
1989), o presente trabalho justifica-se por acreditar, que em parte, contribuird para o
desenvolvimento de uma fitoterapia alternativa ou complementar, voltada para o tratamento
das helmintiases aviarias, fornecendo subsidios para o fortalecimento da avicultura orgénica,
mercado atualmente em franca expansdo. Dentro desta perspectiva e baseado nos
levantamentos etnobotanicos e no uso popular quanto as plantas listadas como tendo atividade
anti-helmintica, selecionou-se para o presente estudo as plantas Annona sgquamosa,
Operculina macrocarpa, Scoparia dulcis, Hymenea courbaril e Simarouba versicolor com o
objetivo de determinar a atividade anti-helmintica “in vivo” dos extratos aquosos e etanolicos
sobre os nematoides Ascaridia galli ¢ Heterakis gallinarum.

2. MATERIAL E METODOS

Os ensaios farmacologicos foram conduzidos no periodo de margo de 2004 a janeiro
de 2007 no anexo do Biotério Experimental do Centro de Ciéncias Agrarias (CCA) da
Universidade Federal do Piaui (UFPI).

2.1. Procedimentos Preliminares

2.1.1. Obtencgdo da Matéria Vegetal

A matéria vegetal foi coletada nos Estados do Piaui e Maranhao, sendo identificadas e
depositadas no Herbario Graziela Barroso do Nucleo de Referéncia das Ciéncias Ambientais
do Trépico Ecotonal do Nordeste (TROPEN) da UFPI (Quadro 1). As plantas coletadas foram
submetidas a secagem em estufa de circulagdo forcada de ar' durante trés dias a uma
temperatura maxima de 45° C (+ 1), depois triturada em macromoinho de facas do tipo
Willye, obtendo-se um p6 que foi acondicionado em frasco de vidro ambar hermeticamente
fechado e identificado, onde permaneceram até o momento do preparo dos extratos.

1.Estufa com circulagdo mecanica, Mod. 320 E com Controlador Microprocessado Mod. 320 MP. Fabricante: Fanem Ltda.
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Quadro 1. Identifica¢do, parte usada e tipo de extrato das espécies estudadas com suas
respectivas excicatas de deposito no Herbario Graziela Barroso do TROPEN.

Familia Espécie Nome Parte Usada Extrato Procedéncia N° da Coleta
Vulgar Excicata
Teresina, Pi
Annonaceae Annona Fruta-de- Folha Aquqsp ¢ 150005 TEPB- 11/2005
squamosa, L Conde Etandlico 42°40° 9.482
Operculina Angical, Pi
Convolvulaceae macrocarpa, Ej;a?-de- Tubérculo g&i‘gﬁ;z 6°05° ;—(I)E Igng- 12/2005
(L.) Farw. & 41°28 :
Teresina, Pi
Farbaceae Hymene_a Jatoba Casca Aquqsg N 50°05’ TEPB- 02/2005
courbaril, L. Etandlico 42049’ 21.654
Simarouba Angical, Pi
Simaroubaceae versicolor, St. | Pau-Paraiba | Casca Aquqsg N 6°05° TEPB- 06/2005
. Etandlico omo> 14.301
Hill. 41°28
Sumidade Timon. Ma
. Scoparia . florida Aquoso e ocs TEPB-
Scrophulariaceae dulcis, L Vassourinha Caule Etanolico 22?)50’ 20519 04/2005
Raiz

2.1.2. Preparo dos Extratos

Os extratos aquosos (EA) foram obtidos através da decocgao, na qual utilizou-se 100g
da matéria vegetal (po) para 1000 mL de 4gua destilada, deixando-se ferver por
aproximadamente trés minutos. ApoOs o resfriamento a temperatura ambiente, a solugdo obtida
foi filtrada, acondicionada em frasco ambar previamente identificado e mantidos sob
refrigeragdo até o momento de seu uso. Para obtencdo da concentragdo em mg/mL dos EA, na
concentragdo de 10%, foram submetidos a determinagao do peso seco (‘item 2.1.3.).

O extrato etanolico (EE) foi obtido colocando-se 500 a 1000g da matéria vegetal em
etanol PA” de forma que esta ficasse totalmente imersa no liquido. Entdo, deixou-se durante
quatro dias em temperatura ambiente num processo de maceracao a frio. Passado este periodo
o etanol foi retirado e filtrado com auxilio de um funil e papel de filtro, depois o extrato
acondicionado em frascos ambar e guardado ao abrigo da luz até a conclusdo das extragoes.
Apds quatro extragdes sucessivas juntou-se, em uma cuba, todo o liquido extraido e fez-se a
homogeneizagao, em seguida procdeu-se a retirada do etanol utilizando-se um evaporador
rotativo® a 40° (+ 1) acoplado um banho termostatizado’, em seguida o EE foi liofilizado para
retirar a dgua restante no extrato. Para a realizagdo dos testes “in vivo” o extrato foi diluido
em dimetilsulfoxido’ (DMSO) e em Tween 80 a 12,5%, obtendo-se uma concentragao de 12,5
mg/mL

2.1.3. Determinacao do peso seco

Uma aliquota de 1 mL de cada extrato foi colocada em frascos limpos, previamente
pesados e identificados, os quais foram acondicionados na estufa de circulagio forada de ar'
a uma temperatura maxima de 45° C (= 1) até a obten¢dao de um peso constante, procedimento
realizado em triplicata. A massa média obtida referente a 1 mL foi relacionada ao respectivo
volume total, obtendo-se entdo a massa total em mg/mL.

2. Alcool Etilico Absoluto: Etanol PA, PM= 46,07, Fabricante: Quimica Especializada Erich Ltda. (QEEL)

3. Evaporador Rotativo, Mod. Q-344B2, Fabricante: Quimis Aparelhos Cientificos Ltda.

4. Banho termostatizado Mod. TE 2000, Fabricante: Tecnal Projetos, Assessoria e Instalagdes Industriais Ltda
5.Dimetilsulfoxido (DMSO) PA; (CHj3),SO, Fabricante= VETEC Quimica Fina Ltda.
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2.1.4. Manutencéo das aves

Durante o experimento foram adquiridas de granjas da zona rural de Teresina galinhas
poedeiras em fase de descarte e que ndo recebiam vermifugo ha pelo menos trés meses. Estas
foram colocadas em um galpao composto por uma area coberta tendo como piso cama de
maravalha com acesso a bebedouros e comedouros, além da cama de galinha. Na cobertura do
galpdo, sobre as telhas, instalou-se uma mangueira perfurada a laser (microfuros) que aspergia
agua sobre a cobertura, mantendo assim o conforto térmico dos animais. Junto a area coberta,
os animais tinham acesso a uma area descoberta e de chao batido, que foi mantida sempre
capinada, evitando que os animais tivessem acesso a plantas. O acesso a este patio teve como
objetivo a manuten¢do da infec¢do natural no plantel. A determinagdo da infec¢do do plantel
foi realizada logo apos a aquisicdo dos animais por meio de exames coproldgicos, utilizando-
se a técnica de Willis ligeiramente modificada (WILLIS, 1927 apud UENO, 1994).
Diagnosticada a infec¢do, as aves positivas foram separadas para realizagdo dos testes.

2.2. Atividade anti-helmintica “in vivo”

A atividade anti-helmintica foi determinada em galinhas poedeiras naturalmente
infectadas com A. galli ¢ H. gallinarum. Utilizou-se 108 aves, adultas, com peso médio de 1,5
kg, divididas em grupos de seis animais, sendo constituidos 14 grupos testes, um controle
positivo (piperazina tetrahidratada®), trés grupos controles negativos um com agua destilada
para o extrato aquoso e os outros com os diluentes usados para o extrato etandlico (DMSO e
Tween 80) num total de 18 grupos.

Diagnosticada a infec¢do, os animais foram transferidos para gaiolas galvanizadas
com fundo removivel (Figura 1) para facilitar a coleta das fezes, onde passaram por um
periodo de adaptagdo de 72 horas, recebendo diariamente 50g de ragdo e agua ad libitum.
Antes do inicio dos testes, as aves foram submetidas a um periodo de jejum de 12 horas,
tendo disponivel dgua a vontade. Apos este periodo os extratos foram administrados no
volume de 10mL/Kg, durante trés dias consecutivos, utilizando-se uma sonda intragastrica
(FERNANDES, 2005a).

As fezes emitidas em cada periodo de 24 horas foram coletadas e transferidas para
frascos previamente identificados, contendo agua para promover o amolecimento das
mesmas. Efetuou-se um total de quatro coletas. No laboratério, a matéria fecal foi lavada em
agua corrente e peneiradas em tamis USBS-50, abertura 0,297 mm e tyler 48 sob outro tamis
de malha USBS-40, abertura 0,42 mm e tyler 35 colocado no fundo da pia, de modo a reter o
residuo que passasse pelo primeiro tamis. A matéria fecal lavada foi entdo acondicionada
novamente nos frascos e em seguida adicionou-se uma solu¢do de AFA quente (Acido
Acético, Formol 40% e Alcool a 70% (AMATO, et al. 1991)) para conservagio e posterior
contagem dos helmintos eliminados. No quinto dia do experimento as aves foram sacrificadas
e necropsiadas (Resolucdo n® 714 de 20/06/2002 do Conselho Federal de Medicina
Veterinaria — CFMV), posteriormente a mucosa do trato gastrointestinal foi raspada e o
conteudo colocado em frascos contendo AFA quente para posterior contagem e identificagdo
dos helmintos remanescentes (Figura 2).

A recuperagdo dos helmintos consistiu em examinar a matéria fecal, bem como o
material procedente da necropsia, os quais foram colocados em placa de Petri contendo agua e
observados com auxilio de microscopio estereoscopio. Foi possivel separar e contar os
helmintos, os quais foram transferidos para frasco de vidro previamente identificado,
contendo solu¢do conservadora de AFA, onde permaneceram até a identificacdo. Os
exemplares dos nematdides obtidos foram identificados através da microscopia 6ptica, onde

6.Proverm Tortuga
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foram colocados entre lamina e laminula de vidro, aos quais foram adicionados gotas de
lactofenol de Aman com a finalidade de clarificar suas estruturas favorecendo sua
visualizagdo. As caracteristicas morfologicas que permitiram a identificagdo dos nematdides
estdo demonstradas nas Figuras de 7 e 8 (Revisdo de Literatura), as quais correspondem a
descrigao feita por Ackert (1931), Levine (1980), Soulsby (1987) e Fortes (2004).

A atividade anti-helmintica das plantas foi avaliada com a aplicagdo do teste critico
controlado (STEWARD, 1955), adaptado ao modelo experimental e expressa em termos de
percentuais médios de eliminag@o de A. galli e de H. gallinarum nas fezes, em relagdo ao total
desses vermes apurados na contagem fecal e na necropsia, conforme a seguinte formula:

% de atividade = N° total de nematdides eliminados nas fezes ap6s o tratamento x 100
anti-helmintica  N° total de nematoides eliminados + N total de nematdides recuperados
nas fezes apos o tratamento na necrépsia

Célculo semelhante foi aplicado aos grupos controles negativos com o objetivo de
avaliar a eliminag@o espontinea dos helmintos e para verificar se os diluentes ndo interferiram
na atividade dos extratos. Os resultados analisados estaticamente através da estimativa de
proporg¢des dentro do intervalo de confianca de 95% usando-se o software SAS (1986).
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FIGURA 1. Esquema diapositivo da gaiola de manutencdo das aves durante a realizagcdo dos
testes de avaliacao anti-helmintica.
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FIGURA 2. Diagnostico da infeccdo, manutengdo das aves em experimentagdo, necropsia e
coleta do material apds administracdo das substancias durante avaliacdo anti-
helmintica in vivo.
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3. RESULTADO E DISCUSSAO

Os resultados obtidos do peso seco e da atividade anti-helmintica obtidos com as cinco
espécies de plantas e com piperazina sao demonstrados nas tabelas e figuras abaixo; a eficacia
do tratamento corresponde aos percentuais médios de mortalidade do A. galli e H. gallinarum.

As concentracdes em mg/mL dos extratos aquosos (EA) dos volumes adicionado cada
placa teste, calculados através da determinacao do peso seco, estdo demonstrados na tabela 1.
Para o extrato etanolico (EE) observa-se que ndo houve variagdo nas concentragdes de cada
planta. Isto ocorreu devido a metodologia de obtengdo deste extrato, no qual, este passa por
um processo de evaporagdo para retirada do etanol e posteriormente por uma liofilizacdo para
retirada da agua, obteve-se um produto seco ou pastoso capaz de ser pesado e diluido numa
concentragdo fixa para todas as plantas testadas (Tabela 1). Também pode observar que o
extrato etanolico de H. courbaril apresentou um rendimento bem elevado (90g) na forma de
po, sendo este resultado bastante expressivo pois, segundo Rates (2001) a grande dificuldade
na realizacdo de ensaios clinicos esta relacionada com a quantidade de extrato e de principio
ativo obtidos das plantas e cita como exemplo o Taxol, isolado planta Taxus brevifolia, que
para se obter 2,5 Kg deste produto € necessario 27.000 toneladas da casca.

Tabela 1. Concentragdo em mg/mL dos extratos aquoso e etandlico determinada a partir do

PESO SeCOo.

Volume ASFL HCCC OMTB  SDSF SDCL SDRZ SVCC EE
Iml 0,30 1,80 0,25 0,47 1,70 1,84 0,20 0,21
2ml 0,60 3,60 0,50 0,94 3,40 3,70 0,40 0,42
4ml 1,20 7,20 1,00 1,90 6,80 7,40 0,80 0,84
8ml 2,40 14,40 2,00 3,80 13,60 14,80 1,60 1,70
16ml 4,80 28,80 4,00 7,60 27,20 29,60 3,20 3,40
32ml 9,60 57,60 8,00 15,20 54,40 59,20 6,40 6,80
Peso Seco 17,10 108,00 15,00 28,40 101,40 110,11 12,00 12,50

ASFL = Annona squamosa folha; HCCC = Hymenaea courbaril casca; OMTB= Operculina macrocarpa tubérculo; SVCC = Simarouba
versicolor casca; SDSF = Scoparia dulcis sumidade florida; SDCL = Scoparia dulcis caule; SDRZ = Scoparia dulcis raiz;

3.1. Prevaléncia e carga parasitaria

Neste trabalho, a prevaléncia observada em 108 aves necropsiadas foi de 96,3% para
A. galli e 95,4% para H. gallinarum, demonstrando uma intima associagdo entre estes dois
parasitos que ¢ favorecida por estes parasitarem regides diferentes. Porém, também , foram
observoadas algumas variacdes com relacdo a localizagdo desses helmintos, principalmente
nos animais que foram submetidos ao tratamento com os extratos das plantas. Verificou-se
que 75,9% de A. galli estavam presentes no intestino delgado cerca de 20,4% foram
encontrados no intestino grosso, em especial no ceco, fato observado em todos os grupos
tratados com plantas, onde a variacdo no nimero de animais que apresentaram parasitos nesta
regido foi no minimo um e no maximo trés para cada grupo, comportamento semelhante ao
observado por (FERNANDES, 1998),usando o leite de coco em testes de atividade anti-
helmintica. Isto provavelmente decorra de uma tentativa do parasito de escapar do contato
com os extratos testados e consequentemente resistir ao efeito destes tratamentos.

No caso de H. gallinarum 89% foram observados no ceco e apenas 6,8 % no célon nos
grupos tratados com S. dulcis sumidade florida (EESF) e caule (EACL), O. macrocarpa
(EEOM) e S. versicolor (EASV), confirmando que a localizagdo deste parasito no ceco
dificulta a atuacdo dos anti-helminticos sobre ele. Porém, a principal localizacdo destes
helmintos estdo em conformidade com aqueles descritos por VATNE (1963), TONGSON;
McCRAW (1967) e PANKAVICK et al. (1973).
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3.2. Efeito dos extratos das plantas sobre A. galli e H. gallinarum comparados aos
seus controles negativos e positivo

Na Tabela 1 verifica-se que a carga parasitaria dos animais portadores de A. galli
variou de 0 a 345 parasitos/ave e um total maximo de 616 parasitos, fato que provavelmente
influenciou no percentual de eliminagdo espontdnea medida através do grupo controle
negativo que recebeu apenas agua, onde o percentual foi de 16,55%, sendo este resultado
superior aos encontrados por Fernandes et al. (2005a) que verificaram uma elimina¢do em
torno de 9,7% e uma carga parasitaria variando de 0 a 80 parasitos /ave e um total maximo de
238 parasitos. Quanto aos percentuais médios de eliminacdo dos diluentes Tween (11,63%) e
DMSO (22,64%) pode-se ver que o primeiro apresentou uma eliminagdo inferior ao controle
com agua ¢ muito proximo do valor encontrado por Fernandes et al. (2004c¢) (9,70%).
Enquanto o DMSO apresentou uma eliminacdo 1/3 maior que da 4agua e o dobro da
apresentada pelo tween. No entanto, estes ndo diferiram estatisticamente (P>0,05) entre si,
demonstrando que estes ndo influenciaram nos resultados obtidos com os extratos etandlicos.

A Tabela 2 revela que a carga parasitaria em relagdo ao H. gallinarum foi menor
quando comparada ao A. galli, onde observou-se uma variagdo de 0 a 83 parasitos por animal
e uma carga maxima 223. Quanto a eliminagdo espontanea, o percentual foi de 1,49% quatro
vezes maior que os encontrados por Fernandes et al. (2005a) com 0,37% de eliminagdo. Esta
diferenca provavelmente esta relacionada ao estresse térmico a que as aves foram submetidas,
pois os autores realizaram seu experimento no Rio de Janeiro onde a temperatura ¢ muito
mais amena que no Estado do Piaui. Embora tenham sido usados vdarios recursos como
microaspessores para diminuir este efeito, a produgdo avicola nesta regido, ainda sofre com
temperaturas muito elevadas que variam de 30°C a 40°C (INMET, 1990), aumentando
significativamente o estresse calorico. Esta hipdtese foi reforcada quando observou-se que a
carga parasitaria encontrada pelos mesmos autores foi superior a encontrada neste trabalho,
portanto nao sendo esta a explicacdo mais plausivel neste caso.

Na mesma tabela, observa-se que o percentual médio do tween 80 (2, 25%) sobre H.
gallinarum nao diferiu estaticamente (P>0,05) do grupo tratado com agua e embora o DMSO
também ndo tenha diferido estatisticamente seu efeito foi de 9,43%, sendo quatro vezes maior
que o tween e seis vezes maior que o controle negativo.

3.2.1. Efeito da Annona squamosa sobre o A. galli e H. gallinarum

Esta planta foi a que apresentou o melhor resultado em termos de percentuais médios
de eliminagdo de A. galli, onde o melhor extrato foi 0 aquoso com aproximadamente 40%
(Tabela 1) percentual duas vezes e meia maior que a eliminacdo espontinea. Verifica-se,
também que o EE da mesma planta apesar de ndo diferir estatisticamente do seu controle
(P>0,05) apresentou uma eliminacao (20%) de aproximadamente o dobro da apresentada pelo
tween. Observando os dois extratos verifica-se que estes resultados sugerem uma maior
concentragdo da substincia responsavel pela elimina¢do dos helmintos esteja na fragao
aquosa.

Em relagdo ao H. gallinarum, a A. squamosa também apresentou um melhor resultado
para o extrato aquoso (20,6%), sendo este mais eficaz sobre os dois nematdides em
detrimento do EE ter apresentado nos dois casos a metade do efeito do EA. Observa-se,
também, que ndao houve diferenca significativa estatisticamente entre os extratos e 0s
controles positivo e negativo (P>0,05), sendo que a piperazina apresentou um percentual de
eliminagdo quase idéntico 20,69% ao do EA aquoso. Este comportamento confirma os dados
da literatura que afirma ser a piperazina ndo ¢ muito eficaz contra o H. gallinarum (ADAMS,
2003).



Tabela 2.

Influéncia dos extratos de plantas, dos solventes ¢ da piperazina na eliminagdo de Ascaridia galli

Contagem de

Numero de . 0
Tratamentos Parte Extratos Diluente Bio-s . Helmintos Helmlntog ha Tota_l de (/0) deN
mg/kg/dia J Necropsia Helmintos Eliminacéo
Eliminados : .
(Min./Max.)
A A 256,20 37 58 (3-15 95 38,95
A. squamosa Folha quoso gua ’ (3-15) ’
Etandlico Tween 187,50 07 28 (0-19) 35 20,00
Aquoso Agua 1.622,50 34 105 (4-37) 139 24,50
H. courbaril Casca
Etandlico DMSO 187,50 50 135 (7-75) 185 27,03
Aquoso Agua 422,25 26 84 (12-15) 110 23,64
O. macrocarpa Tubérculo
Etanolico DMSO 187,50 43 149 (4-60) 192 22,40
Sumidade Aquoso Agua 426,45 76 189 (2-74) 265 28,68
Florida Etanolico  Tween 187,50 10 39 (0-22) 49 20,41
Aquoso Agua 1.521,45 31 114 (0-38) 145 21,38
S. dulcis Caule
Etandlico Tween 187,50 05 53 (1-19) 58 8,62
Aquoso Agua 1.651,65 50 88 (5-29) 138 36,23
Raiz
Etanolico DMSO 187,50 25 103 (0-49) 128 19,53
Aquoso Agua 178,35 119 497 (8-345) 616 19,32
S. versicolor Casca
Etanolico DMSO 187,50 18 127 (5-81) 145 12,41
Agua destilada - - Agua 0,0 68 343 (14-163) 411 16,55
Dimetilsulféxido - - Agua 12,5% 36 123 (0-60) 159 22,64
Tween 80 - - Agua 12,5% 05 38 (1-22) 43 11,63
Piperazina - - Agua 100,00 498 07 (0-3) 505 98,61*

* (P<0,05)



Tabela 3. Influéncia dos extratos de plantas, dos solventes e da piperzina na eliminag¢ao de Heterakis gallinarum

Contagem de

Numero de . o
Tratamentos Parte Extratos Diluente — . Helmintos Helmlntog ha Tota_l de .(A).) de~
mg/kg/dia o Necropsia Helmintos Eliminacéo
Eliminados , 2
(Min./Max.)
A A 256,20 13 50 (0-17 63 20,63
A. squamosa Folha quoso gua ’ ©-17) ’
Etandlico Tween 187,50 20 162 (0-71) 182 11,00
Aquoso Agua 1.622,50 03 90 (8-24) 93 3,22
H. courbaril Casca
Etanolico DMSO 187,50 15 139 (4-47) 154 9,74
Aquoso Agua 422,25 08 63 (3-26) 71 11,27
O. macrocarpa  Tubérculo
Etanoélico DMSO 187,50 14 157 (15-50) 171 8,19
Sumidade Aquoso Agua 426,45 00 63 (1-18) 63 0,00
Florida Etanolico Tween 187,50 08 143 (1-65) 151 5,30
Aquoso Agua 1.521,45 02 90 (3-33) 92 2,17
S. dulcis Caule
Etandlico Tween 187,50 13 128 (12-61) 141 9,22
Aquoso Agua 1.651,65 02 44 (0-14) 46 4,35
Raiz
Etanolico DMSO 187,50 12 113 (13-31) 125 9,60
Aquoso Agua 178,35 19 75 (2-31) 94 20,21
S. versicolor Casca
Etanolico DMSO 187,50 65 158 (1-83) 223 29,15
Agua destilada - - Agua 0,0 01 66 (7-20) 67 1,49
?‘metﬂs“lfo’“d - - Agua 12,5% 10 96 (7-26) 106 9,43
Tween 80 - - Agua 12,5% 02 87 (0-39) 89 2,25
Piperazina - - Agua 100,00 18 69 (1-25) 87 20,69
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As figuras 3 e 4 demonstram o inicio do efeito dos tratamentos ao longo de 96 horas
de observagdo para o A. galli e para o H. gallinarum, respectivamente. Na primeira, observa-
se que os extratos aquoso (EAAS) e etandlico (EEAS) da A. squamosa iniciaram seu efeito
logo ap6s 24 horas da administracdo, comportamento semelhante ao controle positivo. No
entanto a piperazina em 24 horas ja havia eliminado cerca de 80% do A. galli, enquanto que
nos extratos observa-se uma elevacao da eliminacdo de forma gradativa. Este fato nos leva a
creditar que o mecanismo de agdo dos extratos esteja mais relacionado com a captacio de
glicose, onde os helmintos s6 morrem apos esgotarem suas reservas energéticas (RIM et al.,
1965). Este fato também pode ser observado em teste “in vitro” (Cap.1) onde a mortalidade
dos A. galli s6 comegou a ocorrer apds 48 horas de observagao.

Sharma et al. (1987a) estudando o metabolismo de carboidrato “in vitro” em A. galli e
de Heterakis gallinarum verificou que apds o tratamento com adipato piperazina (102 M)
verificou que a captagao de O, estava reduzida em 87% no A. galli e em 70% no H. gallinae.
Este também observou que o conteudo de glicogénio estava significativamente reduzido em
ambos parasitas, enquanto nivel de acido lactico foi aumentado, indicando que o mecanismo
de acdo da piperazina esta mais relacionado a interferéncia no metabolismo muscular que
pode levar a uma paralisia e conseqiiente expulsdao do parasito, do que com o metabolismo de
glicose que leva a inanigdo.
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Figura 3. Efeito acumulado dos extratos aquoso ¢ etandlico (mg/mL) da folha de Annona
squamosa sobre o percentual eliminacdo de Ascaridia galli ao longo do tempo

Quanto ao H. gallinarum (Figura 4) verifica-se um comportamento semelhante entre o
EAAS e o controle positivo onde a eliminago ja ocorre antes de 24 horas, onde estes apos 48
horas ficam muito proximo do percentual maximo de eliminagdo diferentemente do observado
para o nematoide A. galli. Porém, o EAAS teve um efeito ascendente bem rapido,
diferentemente da piperazina que apresentou uma elimina¢ao mais gradativa.
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Figura 4. Efeito acumulado dos extratos aquoso e etanodlico (mg/mL) da folha de Annona
squamosa sobre o percentual elimina¢do de Heterakis gallinarum ao longo do tempo

3.2.2. Efeito da Hymenaea courbaril sobre o A. galli e H. gallinarum

O ecfeito desta planta sobre o A. galli é observado na Tabela 1, onde verifica-se que
ndo houve diferenca significativa (P>0,05) entre os extratos aquoso (EAHC) e etandlico
(EEHC), sendo que o segundo apresentou um efeito ligeiramente maior que o primeiro,
24,5% e 27,03% respectivamente. No entanto, quando comparados ao controle negativo e ao
diluente (DMSO) estes demonstraram quase o dobro do efeito, embora estatisticamente nao
tenham diferido dos controles (P>0,05). Furtado et al. (2006) estudando o efeito anti-
helmintico da Hymenaea stignocarpa, verificou a inibi¢ao de 84,78% da eclosdo de ovos do
nematoide Haemonchus sp. demonstrando uma tendéncia deste género a apresentar uma agao
anti-helmintica.

Na tabela 2 verifica-se que o percentual de eliminacdo desta planta sobre o H.
gallinarum foi bem inferior ao observado para o A. galli e mais uma vez o extrato mais
eficiente foi o etanodlico (9,74%) que teve um percentual de elimina¢do duas vezes maior que
o extrato aquoso (3,19%). Comparando-os aos controles negativos ver-se que estes nao
diferiram da dgua e do DMSO, tendo valores muito proximos destes. Para o controle positivo
estes representaram 1/7 e 1/2 do efeito obtido com a piperazina, respectivamente, no entanto
nao houve diferencga estatistica (P>0,05) entre eles.

Na figura 5 tem-se o percentual médio de eliminagdo de A. galli dos extratos da H.
courbaril ao longo das quatro coletas, nesta observa-se que seu efeito s6 comegou 24h depois
da segunda administragdo. Comportamento este que difere do controle positivo que comegou
a eliminar os parasitos imediatamente apds ter sido administrado as aves a primeira dose do
tratamento, mostrando um efeito muito rapido sobre este nematdide. No entanto, o pico
maximo de eliminagdo ocorreu em 48 horas tanto para o controle positivo como para os
extratos, permanecendo com pequena variagdo até o término das observacdes.
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A Figura 6 demonstra o efeito destes tratamentos sobre o H. gallinarum onde verifica-
se que o comportamento tanto dos extratos como dos controles positivo e negativo foi
diferenciado, onde os parasitos comegaram a ser eliminados logo ap6s a primeira dose do
tratamento, porém o controle positivo sé atingiu seu pico ap6s 72hs de observacdo, enquanto
0s extratos atingiram este pico em 24hs. Observa-se também que tanto o EAHC como EEHC
comportaram-se de forma semelhante entre si com um percentual de elimina¢do muito
préximo ndo havendo diferenca estatistica entre eles (P>0,05).
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Figura 5. Efeito acumulado dos extratos aquoso e etandlico (mg/mL) da casca de Hymenaea
courbaril sobre o percentual eliminagdo de Ascaridia galli ao longo do tempo
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Figura 6. Efeito acumulado dos extratos aquoso e etanolico (mg/mL) da casca de Hymenaea
courbaril sobre o percentual eliminagao de Heterakis gallinarum ao longo do tempo
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3.2.3. Efeito da Operculina macrocarpa sobre A. galli e H. gallinarum

A Tabela 1 revela que ndo houve diferenga significativa (P>0,05) entre os extratos
aquoso e etandlico de O. macrocarpa quando comparados entre si, estes apresentaram um
percentual médio de eliminacgdo de 23,64% ¢ 22,40% de A. galli, respectivamente, resultado
este que corresponde a ' do percentual de eliminacdo do controle positivo. Os extratos
quando comparados aos controles negativos (agua ¢ DMSO) também ndo apresentaram
diferenca significativa (P>0,05). Embora esses resultados ndo tenham sido muito expressivos
eles demonstram uma ligeira agdo sobre os nematoides. Almeida et al. (2007) usando esta
planta no tratamento de nematodides de caprinos, encontraram uma redugdo de 63,09% no
OPG apos 30 dias da administragdo na ra¢ao de 9g/ 20 kg de peso corporal. Comportamento
semelhante ocorreu em relagdo ao H. gallinarum em que o percentual de eliminagdo dos
extratos aquoso e etanolico nao diferiram entre si. (p<0,05). Comprando-os com sua agao
sobre A. galli estes representaram metade do efeito.

A Figura 7 demonstra que o pico de mortalidade de A. galli para o extrato aquoso de
O. macrocarpa (EAOM) s6 ocorreu apds 96 horas, sendo uma mortalidade diretamente
proporcional ao tempo transcorrido, ou seja, houve um aumento gradativo da mortalidade em
relacdo ao tempo de observacdo, comportando-se igual ao seu controle negativo (dgua).
Enquanto, a O. macrocarpa (EEOM) mesmo tendo iniciado a mortalidade com 24 horas,
atingiu seu efeito maximo sobre o nematdide em 48 horas, comportamento idéntico ao seu
controle (DMSO). Quanto ao controle positivo (PPZ50) a mortalidade ocorreu nas primeiras
horas de observagdo, onde registrou-se 100% de eliminagdo logo apds 48 horas de
observagao.
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Figura 7. Efeito acumulado dos extratos aquoso e etandlico (mg/mL) da casca de Operculina
macrocarpa sobre o percentual eliminagdo de Ascaridia galli ao longo do tempo.

Quanto ao nematoide H. gallinarum (Figura 8) verifica-se uma diferenca de
comportamento entre 0 EAOM e o EEOM, no qual o primeiro iniciou uma trajetoria de
mortalidade a partir de 24 horas e manteve-se de forma ascendente até as 96 horas de
observacao, sendo semelhante ao controle positivo. Quanto ao controle negativo verificou-se
que os parasitos sobreviveram durante todo periodo de observacdo, confirmando que a
solugdo de tyrode embora um pouco mais diluida ndo influenciou nos resultados. No entanto,
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o EEOM iniciou seu efeito nas primeiras horas de observacao e manteve-se mais ou menos
estavel e diferente do controle negativo (DMSO) que se comportou de forma semelhante ao
EAOM.
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Figura 8. Efeito acumulado dos extratos aquoso e etandlico (mg/mL) da casca de Operculina
macrocarpa sobre o percentual eliminagdo de Heterakis gallinarum ao longo do tempo

3.2.4. Efeito da Scoparia dulcis sobre A. galli e H. gallinarum

Na Tabela 1 verifica-se que independente da parte usada o extrato aquoso de S. dulcis
foi o que apresentou os maiores percentuais de eliminagdo sobre A. galli. Efeito oposto ao
observado para o nematodide H. gallinarum (Tabela 2), no qual o extrato etandlico foi quem
apresentou um maior percentual de eliminacdo para todas as partes testadas, mostrando uma
diferenca de resisténcia entre estes nematoides, provavelmente porque as substancias
responsaveis por esta acdo tenham mecanismos de acdo diferente ou porque os nematdides
sejam diferentes fisiologicamente contribuindo para que haja resposta diferenciadas.

Verificando o resultado obtido com as diferentes partes da planta (Tabela 1), observa-
se que o extrato aquoso da raiz (EARZ) foi o que apresentou melhor resultado eliminando
36,26 dos parasitos, sendo este resultado superior aos encontrados para o extratos aquosos da
sumidade florida (EASF) com 28,68% e do caule (EACL) com 21,38%, no entanto estes ndo
apresentaram diferenga estatistica entre si (P>0,05). Porém, quando comparados a piperazina
(PPZ) verifica-se que esta foi estatisticamente superior aos extratos aquosos de todas as partes
estudadas (P<0,05).

Estudando o efeito destes extratos sobre H. gallinarum (Tabela 2), observa-se que
tanto o EA como o EE ndo diferiram estatisticamente dos seus controles negativo e
positivo(P>0,05%). Porém, mesmo sendo sua a¢do muito pequena & possivel verificar que o
extrato etandlico do caule (EECL) e da raiz (EERZ) apresentaram um efeito correspondente a
aproximadamente 50% do efeito da piperazina sobre este nematodide.

Nas tabelas 1 e 2 observa-se os tipos de extrato veririfica-se que o extrato aquoso
apresentou maior ag¢do sobre o A. galli, levando a conclusdo de que as substancias
responsaveis pela eliminacao deste parasito sao hidrossoliveis e estdo em maior concentracao
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na raiz e sumidade florida. Enquanto que para H. gallinarum a mortalidade foi maior quando
se usou EE da raiz e do caule.

Nas Figuras 9 ¢ 10 pode-se observar o efeito acumulado sobre A. galli ao longo das
quatro coletas. Nestas percebe-se que a eliminag¢do do parasito comecgou a ocorrer logo depois
da primeira coleta (24hs), independente da parte usada e também do extrato. Comportamento
que nao diferiu dos controles positivo e negativos, no entanto a piperazina teve seu pico maior
de eliminagdo apds as 48 e depois permaneceu constante, enquanto o EA do CL e da RZ
eliminaram os nematdides até 72 horas depois e a SF manteve seu efeito até 96 horas depois
do tratamento. Esta acdo provavelmente deve-se ao efeito hipoglicemiante do extrato aquoso
desta planta (LATHA; PARI, 2004).
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Figura 9. Efeito acumulado do extrato aquoso (mg/mL) das diferentes partes de Scoparia
dulcis sobre o percentual eliminagao de Ascaridia galli ao longo do tempo
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Figura 10. Efeito acumulado do extrato etanolico (mg/mL) das diferentes partes Scoparia
dulcis sobre o percentual eliminagao de Ascaridia galli ao longo do tempo
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As Figuras 11 ¢ 12 demonstram o efeito das partes de S. dulcis sobre H. gallinarum,
onde observa-se que o controle positivo (piperazina) s6 apresentou a eliminagdo méaxima apos
decorrido 72 horas, porém seu efeito foi gradativo, provavelmente isto tenha ocorrido devido
a dificuldade de contato dos extratos com o parasito que tem como localizagdo o ceco. Outra
explicagdo poderia ser o mecanismo de acdo da piprazina que atua na captacdo de glicose
efeito ja citado anteriormente. Este comportamento também foi observado para os EACL de
todas as partes da planta com exce¢do da SF que ndo foi capaz de eliminar nenhum deste
nematodide. Na Figura 11 pode-se observar que o EE de todas as partes apresentaram
comportamento semelhante ao DMSO com o pico de mortalidade ocorrendo apos 72 hs de
observacdo, enquanto o tween teve seu maximo de elimina¢do com 48 hs permanecendo

estavel depois.
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Figura 11. Efeito acumulado do extrato aquoso (mg/mL) das diferentes partes de Scoparia
dulcis sobre o percentual eliminagao de Heterakis gallinarum ao longo do tempo
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Figura 12. Efeito acumulado do extrato etanolico (mg/mL) das diferentes partes de Scoparia
dulcis sobre o percentual eliminagao de Heterakis gallinarum ao longo do tempo
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3.2.5. Efeito da Simarouba versicolor sobre A. galli e H. gallinarum

Os resultados obtidos com a S. versicolor sobre A. galli podem ser observados na
Tabela 1, nesta verifica-se que o melhor efeito foi obtido quando usou-se o extrato aquoso de
S. versicolor (EASV) com um percentual médio de eliminag@o de 19,32%, enquanto o extrato
etanolico de S. versicolor (EESV) apresentou apenas 12,41%. Porém este percentual, quando
comparado com a eliminagdo espontinea (16,55%), verifica-se que ndo houve diferenca
estatisticamente significante (P>0,05) (Tabela 1). Este também apresentou aproximadamente
a metade do percentual de eliminagdo do DMSO. Este comportamento provavelmente ¢
sugestivo de uma reagdo entre o principio ativo e o diluente em que o EESV levou a uma
interagdo negativa proporcionando a inibi¢do de sua agdo, pois quando observa-se o efeito
isolado do DMSO, percebe-se que este foi bem superior ao efeito dele associado ao EESV.

A tabela 2 demonstra o efeito desta planta sobre H. gallinarum, onde o EASV foi
quatorze vezes maior que o controle negativo, embora tenha sido inferior a EESV. O EESV
também apresentou um efeito superior ao seu controle negativo, cerca de duas vezes, além
disso, este efeito foi maior que o da piperazina, indicando uma maior eficacia desta planta
sobre H. gallinarum. Esta observagdo se torna muito importante uma vez que todas as plantas
estudadas anteriormente exerceram um efeito muito pequeno sobre este nematdide, além do
fato deste nematdide apresentar uma maior resisténcia aos medicamentos usados e sendo este
um importante transmissor da histomoniase (FORTES, 2004), o que qualifica ainda mais, os
resultados obtidos neste experimento. Dentre outras plantas estudadas a Unica que teve
resultados aproximados foi a A. squamosa com extrato aquoso que apresentou uma
eliminagdo semelhante ao controle positivo e negativo.

Esta planta tem sido pesquisada principalmente quanto seu efeito ectoparasiticidade e
inseticida, sendo este trabalho pioneiro quanto a¢do anti-helmintica. Pires et al. (2007)
determinaram a concentragdo inibitoria do EASV sobre a ovipostura do Boophilus microplus,
no qual a concentragdo de 17,2 mg/mL foi capaz de inibir 100% da ovipostura. Simote et al.
(2004) usando os extratos, metanolico, diclorometanico e hexanico observaram a reducdo a
sobrevivéncia de formigas cortadeiras a partir do 6° dia de aplicag@o. Ja Coelho et al. (2006)
conseguiram a mortalidade de 95% do triatomineo Rhodnius milesi. Este achado sdo
importantes pois confirmam os resultados encontrados neste trabalho quanto a presenca de
substancias ativas nas fracoes alcodlicas do extrato.

A Figura 13 demonstra que tanto o EASV como o EESV s6 apresentaram algum efeito
apods 24 horas de exposi¢do ao tratamento, apresentando um efeito linear crescente e
gradativo. Da mesma forma, a Figura 14 demonstra que o efeito do EESV sobre o H.
gallinarum foi gradativo e ascendente muito semelhante ao da piperazina. J& o EASV so
apresentou um efeito mais acentuado apods 72 horas, demonstrando a possibilidade do
mecanismo de acdo das substiancias contidas neste extrato esta relacionado com o
metabolismo de glicose citado anteriormente.
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Figura 13. Efeito acumulado dos extratos aquoso e etandlico (mg/mL) da casca de
Simarouba. versicolor sobre o percentual eliminac¢do de Ascaridia galli ao longo do tempo
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4. CONCLUSOES

Os testes efetuados no presente trabalho, visando identificar a atividade anti-
helmintica de cinco espécies de plantas, comparadas ao efeito da droga padrao (piperazina) e
ao controle, usando frangos naturalmente infectados com A. galli ¢ H. gallinarum nos
permitiu chegar as seguintes conclusoes:

e A planta Anonna squamosa foi a que apresentou o maior percentual de eliminagdo
de Ascaridia galli, sendo ainda efetiva sobre o Heterakis gallinarum. Nos dois
casos sugere-se que as substancias responsaveis por este efeito estejam mais
concentradas na fracdo aquosa;

e A Hymenaea courbatil e a Operculina macrocarpa nido apresentaram diferenca
significativa entre o extrato aquoso ¢ o etanolico quanto a eliminacdo de A. galli.
Estas também nao foram eficazes em relagdo ao H. gallinarum;

e A Scoparia dulcis, em relagdo as partes testadas, apresentou o melhor resultado
sobre o A. galli quando usou-se a sumidade florida e raiz na forma de extrato
aquoso. Porém, sobre o H. gallinarum nenhuma das partes e extrato testados foi
capaz de elimina-lo;

e A planta que apresentou o maior percentual de eliminagdo de H. gallinarum foi a
Simarouba versicolor e o extrato etdnolico foi o mais eficaz. De modo contrario,
sobre o A. galli o extrato aquoso foi o que apresentou maior eficiéncia. Assim,
acredita-se que sdo substancias direferentes que atuaram sobre cada parasito,
provavelmente por estes apresentarem diferencas fisiologicas;

e O extrato aquoso de todas as plantas foi o mais eficaz sobre o A. galli, enquanto o
extrato etanolico apresentou melhores resultados quando testado sobre o H.
gallinarum.



67

5. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

ACKERT, J.E. The morphology and life history of the fowl nematode Ascaridia Lineata
(Schneider). Parasitology, v. 23, p.360-79, 1931.

ADAMS, H. R. Farmacologia e terapéutica veterinaria. 8. ed. Rio de Janeiro:
Guanabara Koogan, 1034 p., 2003.

AGRA, M. F.; FREITAS, P. F.; BARBOSA-FILHO, J. M. Synopsis of the plants known
as medicinal and poisonous in Northeast of Brazil. Rev. Bras. FarFarmacogn. V. 17, p.
114-40, 2007.

AKHTAR, M.S.; RIFFAT, S. Evaluations of Melia azerdarach Linn. fruit (Bakain)
against Ascaridia galli infection in chickens. Pakistan Vet. v.5, p.34-7. 1985.

ALMEIDA, W. V. F.; SILVA, M. L. C. R.; FARIA, E. B.; ATHAYDE, A. C. R. SILVA,
W. W. Avaliagdo de plantas medicinais em caprinos da regido do semi-arido paraibano
naturalmente infectados por nematoides gastrointestinais. Rev. Caatinga, v. 20, n.03, p.1-
7,2007.

AMATO, J. F. R.; BOEGER, W. A.; AMATO, S. B. Protocolos para laboratorio -
Coleta e processamento de parasitos de pescado. Impressa Universitaria, UFRRJ, Rio
de Janeiro, 1991, 77p.

AMORIM, A.; BORBA, H.R.; STEVENSON, S.R.; CARVALHO, A.A. Acdo anti-
helmintica de plantas II - Triagem ““in vivo™” de 17 extratos aquosos brutos. Rev. Bras.
Farm., v. 70, n. 4, p. :98-100., 1989.

CARVALHO, M. M. Use of tree legumes for the recovery of degraded pastures in the
Atlantic Forest region of Brazil. In. IBRAHIM, M. International symposium on
silvopastoral systems; Congress on agroforestry and livestock production in Latin
America. San José Anais..., San José, Costa Rica, CATIE, . p.12-18, 2001.

COELHO, A. A. M.; PAULA, J. E.; ESPINDOLA, L. S. Insecticidal activity os cerrado
plant extracts on Rhodnius milesi Carvalho, Rocha, Galvao & Jurberg (Hemiptera:
Reduviidae), under laboratory conditions. Neotropic. Entomol.v. 35, n. 1, p. 133-8, 2006.

ESHETU, Y.; MULUALEM, E.; IBRAHIM H.; BERHANU A.; ABERRA K. Study of
gastro-intestinal helminths of scavenging chicken in four rural districts of Amahara
region, Ethiopia. Rev. Sci. Tech. Off. Int. Epiz. v. 20, n.3, p: 791-6, 2001.

FERNANDES, R. M. Avaliagcdo da atividade anti-helmintica de plantas em frango de
corte naturalmente infectados com Ascaridia galli (SCHRANK,1788) FREEBORN, 1923
e Heterakis gallinarum (SCHRANK,1788) MADSEN, 1949. 100p. (Tese em
Parasitologia). Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro, Instuto de Veterinaria,
Seropédica-RJ, 1998.



68

FERNANDES, R. M.; RODRIGUES, M. L. A.; BORBA, H. R.; FERNANDES, M. Z. L.
C. M.; AMORIM, A. Auséncia da atividade anti-helmintica de plantas em frangos de
corte naturalmente infectados com Heterakis gallinarum (Schranck,1788) Madsen,1949.
Ciéncia Rural, v.34, n.5, p.1629-32, 2004c.

FERNANDES, R. M.; RODRIGUES, M. L. A.; BORBA, H. R.; FERNANDES, M. Z. L.
C. M.; AMORIM, A. Atividade anti-helmintica de plantas em frangos naturalmente
infectados com Ascaridia galli. Arg. Bras.Med. Vet. Zootec. v. 57, n. 02, p.264-266,
2005a.

FORTES, E. Parasitologia Veterinaria. Ed. icone, Sio Paulo, 4* ed. 607p. 2004.

FURTADO, S. K.; NEGRELLE, R. B.; MIGUEL, O.G.; ZANILO, S.R. Alternativas
fitoterapicas para o controle da verminose ovina no estado do parana: testes “in vitro” e
“in vivo”.147p.Tese em agronomia, Universidade Federal do Parana, 2006.

INSTITUTO NACIONAL DE METEREOLOGIA. Disponivel em:.
http://www.inmet.gov.br/index.php Acessado em 12/10/2007

LATHA, M; PARI, L. Effect of an aqueous extract of Scoparia dulcis on blood glucose,
plasma insulin and some polyol pathway enzymes in experimental rat diabetes. Braz. J.
Med. Biol. Res. V.;37, n. 4, p. 577-86, 2004.

LEVINE, N.D. Nematode Parasites of Domestic Animals and of Man.,Ed. Library of
Congress Catalog, USA, 477 p. 1980.

MAGWISHA, H. B.; KASSAKU, A. A.; KYVSGAARD, N. C.; PERMIN, A. A
comparison of the prevalence and burden of helminth infections in grower and adult free-
range chickens. Trop. Anim. Health Prod. v. 34, n.3, p. 205-14, 2002.

MATOS, F. J. A. Plantas medicinais: guia de selecdo e emprego de plantas usadas em
fitoterapia no Nordeste do Brasil. 2* edigdo Imprensa Universitaria — UFC, Fortaleza-
Ce. 346p. 2000.

MILLER. A.R. Como controlar los nematodos. Agricult. de las Amer.Caracas, Venezuela,
v.26,n4,p.28-32, 1977.

PANKAVICH, J.A.; POESCHEL, G.P.; SHOR, A.L. & GALLO, A. Evaluation of
Levamisole against experimental infections of Ascaridia, Heterakis and Capillaria spp. in
chickens. Am. J. Vet. Res., v. 34, n. 4, p. 501-5. 1973.

PERMIN, A. BISGARD, M; FRANDSEN, F.; PARMAN, M.; NANSEN, P.; KOLD, J..
Prevalency of gastrointestinal helminths in diferent poultry production systems. Bras.
Poultry Science, v.40, n.4, p. 439-43.1999.

PIRES, J. E. P.; FERNANDES, M. Z. L. C. M.; FERNANDES, R. M.; VIANA, G. E. N.;
DOURADO, J. C. L.; SOUSA, S. A. A. Determinagdo da concentracdo inibitoria média
(CLsp) do exttrato aquoso da Simarouba versicolor, St. Hill sobre a ovipostura do
carrapato bovino (Boophilus microplus, Canestrini, 1887). Rev. Bras. Pl. Med., v. 9, n. 04,
p. 23-6, 2007.



69

RATES, S. M. K. Plants as source of drugs. Toxicon, v. 39, p. 603-13, 2001.

RIM, H. J.; KIM, K.S.; SEONG, S.H; RHEE, S.D.; ON, B. J.; LEE, H.K. Metabolism of
C (14) — glucose by Ascaridia galli .Korean J.Parasitol. v.3, n.3, p.107-11, 1965.

SHARMA, R. K.; SINGH, K.; SAXENA, K. K. The effect of piperazine adipate and
parbendazole on the carbohydrate metabolism of Ascaridia galli and Heterakis gallinae.
Angew Parasitol V. 28, n. 4, p.207-10. 1987a.

SHILASKAR, D.V. & PARASAR, G.C. Evaluation of indigenous anthelmintics. Indian
J. Indg. Med., v. 6, p.49-53, 1989.

SIMOTE, S. Y.; Estudo Fitoquimico de Helietta puberula (Rutaceae),Simarouba
versicolor (Simaroubaceae) e Busca de um Processo de Microencapsulagdo de Compostos

Ativos, Visando o Controle de Formigas Cortadeiras. 232p. (Tese em Quimica)
Universidade federal de Sao Carlos, Sao Carlos — SP, 2006.

SOULSBY, E.J.L. Parasitologia y Enfermades Parasitarias en los Animales Domesticos.
Interamericana, México, 823 p. 1987.

STATISCAL ANALYSIS SYSTEM, SAS System for linear models Cary. SAS
Institute, 211p, 1986.

STEWARD, J.S. Anthelmintic studies: I. A controlled critical entero-nemacidal test.
Parasitology, v. 45, p. 231-41, 1955.

THAMSBORG, S. M.; ROEPSTORFF; LARSEN, M. Integrated and biological control of
parasites in organic and convencional production systems. Veterinary Parasitology, v. 84,
n.3/4, p.169-86, 1999.

TONGSON, M.S.; McGRAW, B.M. Experimental ascaridiasis: Influence of chicken age
and infective egg dose on struture of Ascaridia galli populations. Experimental
Parasitology, v. 21, p.160-72, 1967.

VATNE, R.D. Aspects of the biology of Heterakis gallinarum (nematoda) in chincken
and their host-parasite relations. Dissertation Abstract, v. 24, n. 4, p.1767-8, 1963.

WILLIS, H.H. A simple levitation method for the detection of hookworm ova. In: UENO,
H.; GONCALVES, P. C. Manual para diagnéstico das helmintoses de ruminantes. 3*
ed., Japan international cooperation Agency, Tkyo, Japan, p.14, 1994.



5. CONSIDERACOES FINAIS

O presente resultado revela uma atividade anti-helmintica para a Anonna squamosa
(fruta-do-conde) tanto no teste “in vitro” como “in vivo”. Sendo que o extrato aquoso foi
mais eficaz que o extrato etandlico, tanto sobre Ascaridia galli como para Heterakis
gallinarum, porém com resultados mais significativos sobre o primeiro. Estes resultados
sugerem que a substancia responsavel por este efeito esteja em maior concentracdo na
fracdo aquosa, sendo portanto soluvel em agua. As plantas Hymenaea courbaril (jatoba) e
Operculina macrocarpa (Batata-de-Purga) apresentaram maior eficacia contra o A. galli no
teste “in vitro”, sendo o extrato etandlico responsavel pelo maior percentual de mortalidade
deste nematoide. Porém, no teste “in vivo” ndo houve diferenga significativa entre o extrato
aquoso e o etandlico quanto a eliminagao de A. galli. Sendo que no mesmo teste ndo houve
eliminagdo H. gallinarum independente do extrato usado. Confirmando as observagdes de
que este parasito ¢ mais resistente, possivelmente devido a sua localizagdo no ceco,
dificultando o contato com as substancias responsaveis por esta acao.

Em relagdo a Scoparia dulcis (vassourinha), nos testes “in vitro”, obteve-se melhor
resultados quando se utilizou a sumidade florida e o caule. Dentre os extratos estudados, o
extrato aquoso foi o que teve maior homogeneidade no percentual de mortalidade. Porém,
o extrato etandlico mostrou uma tendéncia a apresentar melhores resultados se a
concentragdo for aumentada, pois nos dois casos a maior concentragdo também apresentou
resultado semelhante ao extrato aquoso, apenas a raiz nio obteve resultados significativos.
Quanto aos testes “in vivo” a S. dulcis apresentou melhor resultado sobre A. galli quando
usou-se a sumidade florida e a raiz, confirmando os resultados do teste “in vitro”, quanto a
eficacia do extrato aquoso da sumidade florida. Porém, sobre H. gallinarum nenhuma das
partes testadas foi capaz de elimina-lo, seja na forma de extrato aquoso ou etandlico;

Os resultados obtidos nos teste “in vitro” para a Simarouba versicolor (Pau-
Paraiba) foram semelhantes, tanto para o extrato aquoso como para etandlico, ndo havendo
diferenga quanto ao percentual de mortalidade. Porém, nos testes “in vivo”, esta,apresentou
o maior percentual de eliminagdo de H. gallinarum, sendo o extrato etandlico o mais
eficaz. De modo contrario, sobre o A. galli o extrato aquoso foi o que apresentou maior
eficiéncia, estes resultados levam a acreditar que substancias direferentes atuaram sobre
cada parasito, provavelmente por estes apresentarem diferencgas fisiologicas;

De modo geral, o extrato aquoso de todas as plantas foi o mais eficaz sobre o A.
galli, enquanto o extrato etandlico apresentou melhores resultados quando testado sobre o
H. gallinarum. Estes resultados servirdio no futuro como ponto de partida para
determina¢do dos mecanismos de acdo das substancias bioativas presentes nestes extratos,
direcionando seu potencial uso de forma racional no controle das helmintiases.
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